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RESUMO

O agregado de trioxido mineral (MTA) tem se mostrado bioativo por sua
capacidade de produzir apatita carbonatada biologicamente compativel. O
proposito deste estudo foi avaliar a ocorréncia de deposicdo mineral na
interface cimento-dentina e nos tdbulos dentinarios, ap6s a implantacéo,
em tecido subcutaneo de ratos, de tubos de dentina preenchidos com os
cimentos MTA Branco, MTA BIO e Portland branco, com (CP1) e sem
(CP2) cloreto de célcio. Tubos de dentina foram confeccionados a partir
de 72 dentes humanos unirradiculados e preenchidos com os diferentes
cimentos. Em seguida foram implantados no tecido subcutaneo de 18
ratos em 4 sitios equidistantes da regido dorsal. Os animais foram
divididos em 3 grupos de 6, conforme o periodo da eutanasia (30, 60, e 90
dias). Como grupo-controle foram utilizados 6 tubos de dentina vazios,
implantados em ratos de um estudo piloto. Ap6s a eutanasia, as amostras
foram preparadas e a interface material-dentina foi avaliada em
microscopio eletronico de varredura em diferentes aumentos (500 a
2000x). Nos periodos de 30 e 60 dias, a deposi¢cdo mineral na interface
(intercamada) e no interior dos tdbulos dentinarios foi mais detectada nos

tubos preenchidos com MTA Branco e MTA BIO do que nos preenchidos



com CP1 e CP2. No periodo de 90 dias foi constatada a presenca da
intercamada e a deposi¢do mineral intratubular em todas as amostras,
exceto em 3 e em 1 das preenchidas com CP2, respectivamente. Os
cimentos MTA BIO, MTA Branco, CP1 e CP2 sdo bioativos, ou seja,
dissolveram componentes i6nicos capazes de estimular a deposicdo
mineral nos tubos implantados no tecido conjuntivo subcutaneo de ratos.
O MTA BIO e 0 MTA Branco mostraram-se mais efetivos na inducdo do
processo de biomineralizagdo quando comparados aos cimentos Portland,

principalmente nos periodos de 30 e 60 dias.

Palavras-chave: Agregado de triéxido mineral. Apatita carbonatada.

Bioatividade. Biomineralizacdo. Cimento Portland.
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ABSTRACT

Mineral trioxide aggregate (MTA) has been shown to be bioactive
because of its ability to produce biologically compatible carbonated
apatite. This study analyzed the interaction of MTA and white Portland
cement with dentin in vivo. Seventy-two human dentin tubes were filled
with MTA Branco, MTA BIO and white Portland cement, with (CP1) or
without (CP2) calcium chloride, and implanted subcutaneously in 18
rats at four sites equidistant from the dorsal area. After 30, 60 and 90
days, the animals were euthanized and the dentin tubes retrieved for
scanning electron microscope (SEM) analysis. Empty dentin tubes,
implanted in rats of a pilot study, were used as control. In the periods of
30 and 60 days, the mineral deposition in the material-dentin interface
(interfacial layer) and in the interior of dentinal tubules was more
detected in tubes filled with MTA Branco and MTA BIO than in those
filled with CP1 and CP2. After 90 days, the interfacial layer and
intratubular mineral deposition were detected in all tubes, except for 3
and 1 of the tubes filled with CP2, respectively. It was concluded that all
the cements tested were bioactive. The cements released some of their
components in the tissue capable of stimulating mineral deposition in
the cement-dentin interface and in the interior of the dentinal tubules.

MTA BIO and MTA Branco were more effective to promote the



biomineralization process than Portland cements, mainly after 30 and 60

days.

Keywords: Bioactivity. Biomineralization. Carbonated apatite. Mineral

trioxide aggregate. Portland cement.
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1 INTRODUCAO

O agregado de tridoxido mineral (MTA) foi citado na literatura
pela primeira vez em 1993 por Lee, Monsef e Torabinejad. Surgiu como
material experimental no inicio dos anos 90 para selar comunicacdes
entre a cavidade pulpar e o periodonto, principalmente em perfuragdes
radiculares (LEE; MONSEF; TORABINEJAD, 1993). Apds ter sido
aprovado em 1998 pela “U.S. Food and Drugs Administration”
(SCHWARTZ et al., 1999), gradualmente foi ganhando outras
indicacGes como: capeamento pulpar (PITT FORD et al., 1996),
pulpotomia (HOLLAND et al.,, 2001b; MENEZES et al., 2004),
preenchimento de areas de reabsorcdo externa e interna (SCHWARTZ
et al., 1999), material retro-obturador (TORABINEJAD et al., 1994),
tampao apical em dentes com rizogénese incompleta (TORABINEJAD;
CHIVIAN, 1999; FELIPPE; FELIPPE; ROCHA, 2006), selamento
cervical prévio ao clareamento (TORABINEJAD; CHIVIAN, 1999;
MAH et al., 2003), obturacdo do canal radicular (TORABINEJAD;
CHIVIAN, 1999; HOLLAND et al., 1999b), inclusive na presenca de
fratura radicular (BRAMANTE et al., 2006), e como reforco radicular
em dentes com rizogénese incompleta (ANDREASEN;
MUNKSGAARD; BAKLAND, 2006).

O MTA ¢é considerado um material biocompativel
(TORABINEJAD et al., 1995b; PARIROKH; TORABINEJAD, 2010b).
Quando utilizado junto a polpa e ligamento periodontal, mostrou ser
superior a outros materiais em procedimentos que visavam 0 reparo
(PITT FORD et al, 1995; TORABINEJAD; CHIVIAN, 1999;
HOLLAND et al., 2001a).

1.1 APRESENTACAO, COMPOSICAO E MANIPULACAO

O MTA € um p6 hidrofilico composto basicamente por silicato
tricélcico, 6xido tricalcico, 6xido de silicato e aluminato tricélcico
(LEE; MONSEF; TORABINEJAD, 1993). O Oxido de bismuto foi
adicionado ao agregado para lhe conferir radiopacidade (LEE;
MONSEF; TORABINEJAD, 1993). O ProRootty (Dentsply, Tulsa
Dental, Oklahoma, USA), de coloracdo cinza, foi o primeiro MTA a ser
lancado no mercado americano, em 1999. Em 2002, a mesma empresa
lancou o ProRoot® MTA, de cor branca. Em 2003, a empresa Angelus
SolucBes Odontolégicas (Londrina, PR, Brasil) lancou, no Brasil, o
MTA Angelus de cor cinza e, em 2004, langou 0 MTA Branco.
Comparando a composi¢do dos dois cimentos (branco e cinza), Asgary



et al. (2006) afirmaram que o MTA cinza tem maior concentragdo de
fons aluminio, magnésio e ferro, e que suas particulas sdo
aproximadamente 8 vezes maiores do que as do MTA branco. Conforme
Camilleri et al. (2005), a principal diferenca entre esses produtos é a
presenca da fase aluminoferrita no MTA cinza, responsavel pela sua
coloragdo. O MTA BIO, produzido pela Angelus e que ainda se
encontra em fase experimental, é isento de substdncias toxicas,
principalmente o arsénico (DE DEUS et al., 2007), e possui as mesmas
indicacbes do MTA Branco.

A manipulacéo do pé com agua destilada forma um gel coloidal
gue nas primeiras apresentacdes se solidificava hum periodo de 3 a 4h
(LEE; MONSEF; TORABINEJAD, 1993; TORABINEJAD;
WATSON; PITT FORD, 1993). Atualmente, encontramos disponivel o
MTA Branco que, segundo o fabricante (Angelus Solugdes
Odontoldgicas), alcanga a presa em 15 min. Para qualquer das
apresentacBes comerciais, a proporcao pé/liquido indicada é de 3:1, mas
pode-se acrescentar um pouco mais de agua destilada quando a mistura
se mostrar seca devido a desidratagdo causada pelo contato com o ar.

A hidratacdo do po resulta na formacédo de hidréxido de calcio,
seguida pela liberacéo de ions hidroxila e calcio (DUARTE et al., 2003;
FRIDLAND; ROSADO, 2003; SANTOS et al., 2005; BORTOLUZZI et
al., 2006b). Em relacdo ao pH e & liberagdo de ions célcio desses
cimentos, os dados presentes na literatura ndo sdo conclusivos. Em um
estudo desenvolvido por Torabinejad et al. (1995b), o MTA alcangou
um pH imediato de 10,2, elevando-se para 12,5 ap6s 3h. Posteriormente,
0 pH permaneceu constante durante todo o periodo experimental (x 22
dias). Estudando o ProRoot® MTA e o MTA Angelus, Duarte et al.
(2003) verificaram que nas primeiras 3h os valores de pH e de ions
calcio foram elevados (9,4 e 1,5mg/dl, respectivamente). Enquanto o pH
se manteve constante até 7 dias, a liberacdo de calcio diminuiu,
passando para 0,92mg/dl. Utilizando os mesmos cimentos, Bortoluzzi et
al. (2006b) verificaram um pH imediato de 9,6 que aumentou para 11
em 60 min, permanecendo nesse valor no periodo de 24h. Enquanto o
ProRoot® MTA aumentou a liberagdo de célcio durante o periodo
experimental, 0 MTA Branco diminuiu em 60 min, e depois aumentou
no periodo de 24h. Usando um tempo experimental mais longo, Reyes-
Carmona; Felippe; Felippe (2009) observaram que o ProRoot® MTA, o
MTA Branco e o MTA BIO apresentaram, em 5 dias, 0os mais altos
valores de pH (9,4 a 11,0). Em 15 dias, o pH diminuiu em todas as
amostras, permanecendo relativamente estavel, em torno de 7,0, apds 25
e 35 dias. Nos primeiros 5 dias, a liberacdo de calcio foi mais acentuada
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no MTA BIO (36,39mg/L) e no ProRoot®MTA (20,08mg/L), seguidos
pelos MTA Branco (16,45mg/L), cimento Portland com Oxido de
bismuto (15,40mg/L) e cimento Portland com o6xido de bismuto e
cloreto de célcio (15,92mg/L). A partir do décimo quinto dia, os valores
diminuiram gradativamente, e permaneceram estaveis até o fim do
experimento (35 dias). Estudando a solubilidade do ProRootry por um
periodo de 78 dias, Fridland e Rosado (2005) observaram que o pH se
manteve acima de 11,5 durante todo o periodo. A liberacdo de calcio,
maior nas primeiras 24h, diminuiu levemente e tornou a aumentar no
restante do periodo experimental. Os autores atribuiram os altos valores
de pH & constante liberacdo de hidroxido de célcio pelo MTA.

As caracteristicas fisico-quimicas do MTA dependem do
tamanho das particulas do cimento e da espessura empregada, da
proporcdo po/liquido, da temperatura e da presenca de &gua
(TORABINEJAD; WATSON; PITT FORD, 1993). Como o material
tem natureza hidrofilica, a umidade existente nos tecidos age como
ativadora da reacdo quimica de presa. Assim, ndo ha contraindicacdo em
utiliz&-lo na presenca de sangue ou outro tipo de umidade, pois ele é
resistente a dissolucdo ou decomposicdo (TORABINEJAD et al., 1994;
ROY; JEANSONNE; GERRETS, 2001). Porém, conforme Fridland e
Rosado (2003), o grau de solubilidade e porosidade do cimento aumenta
a medida que se acrescenta agua a mistura e, segundo Lee et al. (2004),
a adicdo excessiva de dgua ou a aplicacdo em ambientes com o pH acido
(pH 5,0) podem reduzir a resisténcia do material.

Apo6s 24h da manipulagéo, o cimento forma uma estrutura dura,
com resisténcia a compressdao de aproximadamente 40 MPa, que
aumenta para 67 MPa em 21 dias (TORABINEJAD et al., 1995c).
Endurecido, o MTA é formado por pequenos cristais de aparéncia
granular envolvidos por uma estrutura amorfa (TORABINEJAD et al.,
1995c¢). Visto ao microscopio, se observa, principalmente, cristais de
forma cubica. Em menor quantidade e ocupando 0s espacgos entre 0s
cristais clbicos, encontram-se os de forma agulheada (LEE et al., 2004).
Os dois tipos de cristais possuem, em média, 87% de célcio, 2,47% de
silica, e 10,53% de oxigénio (TORABINEJAD et al., 1995c). Alguns
autores demonstraram que ap6s a imersdao do MTA em solucdo fosfato
tamponada (PBS), solucdo sintetizada para simular o fluido tissular,
forma-se uma estrutura amorfa (TAY et al., 2007), com cristais
compostos basicamente por fosfato de calcio, com 33% de célcio, 49%
de fosfato, 2% de carbono, 3% de cloreto, e 6% de silica
(TORABINEJAD et al., 1995c).



Nas suas versBes iniciais, o MTA apresentava algumas
desvantagens. Seu longo tempo de presa favorecia sua solubilidade,
desintegracdo e, até mesmo, seu deslocamento da cavidade retrdgrada
(KOGAN; HE; GLICKMAN, 2006). Sua consisténcia arenosa
dificultava a insercdo do material nos sitios necessarios, como por
exemplo, nas cavidades retrogradas ou em areas de perfuracdes (LEE et
al., 2004; KOGAN; HE; GLICKMAN, 2006). Além disso, 0 MTA é um
material de custo relativamente alto (SAIDON et al., 2003; MENEZES
et al., 2004).

Essas desvantagens levaram alguns autores a pesquisar 0
cimento Portland como material alternativo (ESTRELA et al., 2000;
FUNTEAS; WALLACE; FOCHTMAN, 2003; ISLAM; CHNG; YAP,
2006a,b). Estudando o MTA cinza (Dentsply), alguns autores
confirmaram a informacdo fornecida pelo fabricante de que a sua
composicdo é semelhante a do cimento Portland (ESTRELA et al.,
2000; FUNTEAS; WALLACE; FOCHTMAN, 2003; ISLAM; CHNG;
YAP, 2006a,b). Dos 15 elementos testados, 14 se mostraram idénticos,
em parte por milhdo e peso (FUNTEAS; WALLACE; FOCHTMAN,
2003), exceto pela presenca de 6xido de bismuto no MTA (FUNTEAS;
WALLACE; FOCHTMAN, 2003; ASGARY et al., 2004; CAMILLERI
et al., 2005), adicionado para lhe conferir radiopacidade. Em virtude
dessa semelhanga, alguns autores tém sugerido a substituicdo do MTA
pelo cimento Portland (SAIDON et al., 2003; MENEZES et al., 2004;
RIBEIRO et al., 2005; DE DEUS; COUTINHO FILHO, 2007; DE
DEUS et al., 2007). Entretanto, Dammaschke et al. (2005) compararam
0s dois cimentos e verificaram que o MTA possui cristais mais
homogéneos e de menor tamanho do que o cimento Portland, o que lhe
confere melhores propriedades fisicas. Embora esses autores e Danesh et
al. (2006) tenham concluido que os dois materiais sdo similares,
questionaram a substituicdo do MTA pelo cimento Portland como
sugerido pelos autores anteriormente citados (SAIDON et al., 2003;
MENEZES et al., 2004; RIBEIRO et al., 2005; DE DEUS; COUTINHO
FILHO, 2007; DE DEUS et al., 2007).

Ainda com o objetivo de diminuir o custo, o tempo de presa e
melhorar suas caracteristicas fisicas, alguns investigadores pesquisaram
o0 efeito da adicdo do cloreto de célcio ao MTA (ABDULLAH et al.,
2002; KOGAN; HE; GLICKMAN, 2006; BORTOLUZZI et al.,
2006a,b; BORTOLUZZI et al, 2009) e ao cimento Portland
(ABDULLAH et al., 2002; BORTOLUZZI et al, 2006a,b;
BORTOLUZZI et al., 2009). O cloreto de calcio é um dos aditivos
usados na fabricacdo de concretos, argamassas e caldas de cimento a fim
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de modificar certas propriedades do material fresco ou endurecido,
tornando-o mais fécil de manusear e incrementando sua resisténcia
diante das solicitagdes fisico-quimicas. O cloreto de calcio diminui o
tempo de presa do cimento Portland e melhora suas propriedades fisico-
guimicas. O uso desse tipo de aditivo esta indicado quando o concreto é
solicitado em curto prazo. Além de acelerar o inicio e o fim da presa do
cimento, reduz a dgua de amassamento e permite ao concreto resistir,
mesmo em baixas idades, as pressdes hidrostaticas, evitando o
carreamento da pasta de cimento por agua corrente (MANUAL
TECNICO VEDACIT, 2003).

Quando usado nas concentracGes de 10% a 15% (ABDULLAH
et al.,, 2002), de 5% (KOGAN; HE; GLICKMAN, 2006) e de 10%
(BORTOLUZZI et al., 2006 a,b; BORTOLUZZI et al., 2009) o cloreto
de calcio reduziu o tempo de presa (ABDULLAH et al., 2002; KOGAN;
HE; GLICKMAN, 2006; BORTOLUZZI et al., 2009), aumentou a
capacidade seladora (BORTOLUZZI et al., 2006a) e aumentou a
liberacdo de ions hidroxila e calcio (BORTOLUZZI et al., 2006b) dos
materiais. Bortoluzzi et al. (2009) perceberam que 0s cimentos sem
cloreto de célcio apresentaram maior solubilidade do que os sem o
aditivo. De acordo com Ramachandran et al. (1984), a adi¢do do cloreto
de célcio a esses tipos de cimentos pode, também, alterar a composicéo
guimica, a area de superficie e as caracteristicas dos poros, 0 que pode
aumentar a resisténcia a compressdo e diminuir a permeabilidade do
material.

1.2 PROPRIEDADES BIOLOGICAS E FiSICO-QUIMICAS

Quando em contato com a polpa, 0 MTA induz a formagéo de
dentina reparadora (TZIAFAS et al., 2002) que culmina com a formacéo
de barreiras de tecido mineralizado mais espessas e completas do que as
formadas em contato com o hidroxido de calcio (FARACO;
HOLLAND, 2001).

Quando em contato com os tecidos periradiculares, estimula a
neoformagdo de tecido Gsseo e cementério, o restabelecimento do
ligamento periodontal (TORABINEJAD et al., 1997; ECONOMIDES et
al, 2003; FELIPPE; FELIPPE; ROCHA, 2006), e a aderéncia,
crescimento e proliferacdo celular em sua superficie (KOH et al., 1998;
THOMSON et al., 2003), propiciando condicGes favoraveis ao reparo.
Além disso, o MTA se caracteriza por ndo possuir acdo mutagénica
(KETTERING; TORABINEJAD, 1995), causar leve inflamagdo
(TORABINEJAD et al., 1995d; TORABINEJAD et al, 1997;



TORABINEJAD; CHIVIAN, 1999; MORETTON et al, 2000),
aumentar a producéo de interleucinas (KOH et al., 1998), e os niveis de
fosfatase alcalina (BONSON; JEANSONNE; LALLIER, 2004). O MTA
é considerado um cimento osteo-cemento-condutivo (MORETTON et
al., 2000; THOMSON et al., 2003).

Utilizando o MTA como material retro-obturador em dentes de
cdes, Economides et al. (2003) perceberam neoformacéo 6ssea em todos
0s espécimes apos o periodo de 2 semanas. Os autores sugeriram que 0
efeito estimulador do MTA sobre a atividade bio-sintética das células
perirradiculares resulta num rapido crescimento do ligamento
periodontal, devido a alta capacidade regenerativa dos fibroblastos.
Observaram, também, que a formacgéo de tecido duro pareceu ocorrer
progressivamente da periferia das paredes radiculares (da cavidade) em
direcdo ao centro do MTA. Os autores concluiram que o MTA ¢é
biocompativel quando utilizado em retro-obturacGes, estimulando o
reparo dos tecidos periapicais.

Felippe; Felippe; Rocha (2006) avaliaram, em cées, o efeito do
MTA sobre os processos de apicificacdo e de reparo periapical e
concluiram que a aplicacdo do MTA, logo ap6s o preparo do canal,
favoreceu a neoformacdo dssea e cementaria e o restabelecimento do
ligamento periodontal. O MTA atuou de forma semelhante ao hidréxido
de calcio, mesmo na presenca de exsudacdo e contaminacao,
promovendo a desinfeccdo do canal e estimulando a formacdo de
barreira apical de tecido duro, que culminou com a apicificag&o.

Em relagdo ao efeito antimicrobiano, diversos estudos tém
mostrado que o MTA é bactericida ou bacteriostatico sobre alguns tipos
microbianos (TORABINEJAD et al. 1995c; ESTRELA et al., 2000).
Torabinejad et al. (1995c) relataram que esse efeito esta relacionado ao
alto pH e substancias liberadas pelo MTA no meio de cultura. Em uma
revisdo de literatura recentemente publicada, Parirokh e Torabinejad
(2010a) relataram que existe muita controvérsia sobre o efeito
antimicrobiano e antifngico dos diferentes tipos de MTAs, sendo que a
maioria dos autores relata limitado efeito sobre alguns tipos de bactérias
aerobias, sobre algumas facultativas, sobre fungos e pouca ou nenhuma
atividade sobre as anaerdbias.

O selamento marginal é de extrema importancia para 0s mais
variados procedimentos endodénticos. O MTA é um material de
natureza hidrofilica, o que permite utiliza-lo em ambientes com presenca
de umidade (TORABINEJAD et al., 1994). Inclusive, a presenca de
umidade no momento da aplicagdo traz a vantagem de melhorar ainda
mais a sua adaptagdo marginal (SLUYK; MOON; HARTWELL, 1998).
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Estudos realizados com infiltracdo de corantes (LEE; MONSEF;
TORABINEJAD, 1993), de bactérias (TORABINEJAD et al., 1995a),
de endotoxinas (TANG; TORABINEJAD; KETTERING, 2002) ou de
saliva (AL-HEZAIMI et al., 2005) mostraram que, apesar de permitir
algum grau de infiltragdo, o MTA possui boa capacidade seladora.
Outros estudos mostraram que o bom selamento se manteve mesmo na
presenca de sangue (TORABINEJAD et al., 1994), umidade (SLUYK;
MOON; HARTWELL, 1998), ou de um pH é&cido (5,0) (ROY;
JEANSONNE; GERRETS, 2001). Também foi observado que o
selamento promovido pelo MTA melhora com o passar do tempo (WU;
KONTAKIOTIS; WESSELINK, 1998), e que estd na dependéncia da
técnica de colocacdo do material (HACHMEISTER et al.,, 2002;
MARTIN et al., 2007) e da espessura utilizada (VALOIS; COSTA,
2004).

Durante muito tempo acreditou-se que o0 bom selamento
fornecido pelo MTA estava relacionado a ligeira expansao que ele sofre
apos a presa (TORABINEJAD et al., 1995a), o que lhe permitiria uma
melhor adaptacdo as paredes dentindrias (SLUYK; MOON;
HARTWELL, 1998). Porém, em estudos mais recentes sobre a interacdo
do MTA com a dentina ap6s o contato com PBS (SARKAR et al., 2005;
BOZEMAN; LEMON; ELEAZER, 2006; TAY et al., 2007; REYES-
CARMONA; FELIPPE; FELIPPE, 2009; REYES-CARMONA;
FELIPPE; FELIPPE, 2010a,b; REYES-CARMONA et al., 2010) ou
com solucdo salina balanceada de Hank (HBSS) (CAMILLERI et al.,
2010) foi verificada a formagdo de precipitados minerais que deram
origem a cristais com formas variadas na superficie dos MTAs
estudados. Esses cristais preenchiam os microespagos entre 0 MTA e a
parede de dentina, formando uma intercamada com adesdo quimica as
duas superficies (SARKAR et al., 2005; BOZEMAN; LEMON;
ELEAZER, 2006; REYES-CARMONA,; FELIPPE; FELIPPE, 2009), o
que parece aumentar a forga de unido entre 0o MTA e a dentina (REYES-
CARMONA; FELIPPE; FELIPPE, 2010a).

1.3 II\NITERACAO MTA/DENTINA APOS CONTATO COM
TAMPAO FOSFATO (PBS)

O MTA é um cimento que libera componentes idnicos capazes
de interferir nas atividades enzimaticas e estimular a adesdo, o
crescimento, a proliferacdo celular e a producdo de matriz mineralizada
(PITT FORD et al., 1995). Dessa forma, é considerado um material



bioativo (SARKAR et al., 2005; REYES-CARMONA; FELIPPE;
FELIPPE, 2009; REYES-CARMONA,; FELIPPE; FELIPPE, 2010a).

Uma discussdo perceptivel nos estudos que abordam as
caracteristicas quimicas dos cristais resultantes da interacdo
MTA/dentina é com relacdo ao tipo de precipitados formados.
Observando a reacgdo do tecido subcutaneo de ratos frente a implantagédo
de tubos de dentina preenchidos com MTA e hidroxido de célcio,
Holland et al. (1999a) encontraram a formacdo de cristais que
acreditaram ser resultado da interacdo de ions calcio dos materiais com
o diéxido de carbono dos tecidos. Granulagdes VVon Kossa positivas e
birrefringentes & luz polarizada, denominadas de calcita, foram
detectadas no interior dos tubulos dentinarios e & entrada dos tubos de
dentina contendo os 2 materiais. Também houve deposicdo similar de
tecido duro préximo a entrada dos tubos de dentina contendo MTA e
hidroxido de calcio, demonstrando que o0s 2 materiais tém
comportamento semelhante no meio biolégico.

Sarkar et al. (2005) realizaram um estudo com o intuito de
analisar a interacdo do MTA com a dentina ap6s o contato com PBS.
Decorridas 1 ou 2h, formaram-se precipitados de cor branca na
superficie do cimento. A andlise da solucdo coletada ap6s 3 dias
mostrou a presenga de ions céalcio em maior proporcao, seguida pela
presenga de silica, ferro, aluminio e magnésio. A microandlise por
energia dispersiva (EDX) dos precipitados formados na superficie do
cimento apds 2 semanas de contato mostrou a presenga de oxigénio,
célcio e fosforo, composicdo quimica similar & hidroxiapatita. Em
menores proporcBes, foram observados tracos de bismuto, silica e
aluminio. Na segunda parte do estudo, a andlise em microscdpio
eletrénico de varredura (MEV) de tercos apicais de dentes humanos,
cujos canais foram modelados e preenchidos com MTA, revelou a
presenca de uma camada mineral entre o cimento e a dentina,
basicamente composta por calcio, foésforo e oxigénio. Os autores
sugeriram que os ions calcio, liberados pelo cimento, reagem com o0s
ions fosfato provenientes do PBS formando cristais de hidroxiapatita.
Esses cristais preenchem os espagos microscopicos entre 0 MTA e a
dentina. Com o tempo, essa adesdo torna-se quimica, formando uma
intercamada entre 0 agregado e a dentina. Concluiram que essa interagdo
quimica seria a responsavel pelo bom desempenho do material em
relagdo ao selamento, biocompatibilidade e atividade dentinogénica.

No ano seguinte, Bozeman; Lemon; Eleazer (2006)
compararam o tipo e a quantidade de cristais formados na superficie de
blocos fabricados com ProRoot® MTA (branco) e ProRootry (cinza)
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apo6s o contato com PBS. Foi concluido que o ProRootry estimulou
maior precipitacdo de cristais do que o ProRoot® MTA (0,829 x 0,47g).
Comparando hidroxiapatita sintética aos precipitados, os autores
concluiram que a composicdo de calcio e fdsforo dos precipitados foi
guimica e estruturalmente similar a hidroxiapatia, reafirmando os
resultados de Sarkar et al. (2005).

Tay et al. (2007) realizaram um estudo com o intuito de
caracterizar a fase célcio-fosfato produzida pela interagdo do cimento
Portland branco com o PBS. Apds a presa, blocos do cimento foram
imersos em PBS (pH 7,3) e, 10 dias depois, 0s precipitados formados
foram avaliados por meio de microscopio eletrdnico de transmissdo,
difracio de  elétrons, difracdlo de RX, EDX, MEV
e espectroscopia de luz infravermelha. Os valores do pH e de turbidez
da solucdo também foram medidos. Em 52h, os valores de pH
aumentaram de 7,3 para 11,0 e depois declinaram levemente,
permanecendo préximo a 10 até o término do experimento. Sob
microscopio eletrénico de transmissdo foram observados precipitados
esféricos brancos com prolongamentos de forma agulheada de 50 a 200
nm de didmetro. Aproximadamente 4h ap6s a imersdo em PBS, a andlise
dos precipitados pelo método de difracdo de elétrons revelou a formagéo
de um amplo e difuso anel de elétrons, compativel com a formacéo de
fosfato de calcio amorfo. Nos precipitados coletados depois de 10 dias e
analisados em MEV, foi observada a presenca de esferas de agregados
cristalinos compostos por uma fase de fosfato de calcio (célcio-
deficiente), com uma raz&o molar célcio/fésforo (Ca/P) de 1,40 a 1,50.
A andlise de difracdo de elétrons mostrou anéis concéntricos,
caracteristicos de pequenos agregados pobremente cristalinos. Segundo
0s autores, ficou evidente que a interacdo do cimento Portland com o
PBS resultou na formacdo de uma fase inicial de fosfato de calcio
amorfo que hidrolisou e passou para a fase de apatita. 1sso os levou a
concluir que o cimento Portland branco é bioativo na presenca de PBS
gracas a sua capacidade de formar apatita carbonatada do tipo B,
deficiente em calcio.

Um ano mais tarde, Tay e Pashley (2008) verificaram que o
cimento Portland, imerso em PBS, tem a capacidade de remineralizar a
dentina. Os autores salientaram que a constante precipitacdo de apatita
carbonatada na matriz colagena da dentina desmineralizada promoveu a
sua reestruturagao.

Em um experimento ex vivo, Reyes-Carmona; Felippe; Felippe
(2009) avaliaram a interacdo MTA/dentina colocando discos de dentina
preenchidos com ProRoot MTA, MTA Branco, MTA BIO e cimento



Portland com e sem cloreto de célcio em contato com PBS por 2 meses.
Na primeira hora de observacdo, ocorreu a formacdo de precipitados de
coloragdo branca na superficie dos cimentos. A andlise em MEV/EDX
revelou que esses precipitados foram de pobre cristalinidade, semelhante
a apatita carbonatada, e se apresentavam com diferentes morfologias. A
precipitacdo de apatita também ocorreu sobre as fibras colagenas,
promovendo uma nucleacdo mineral sobre a dentina que resultou na
formacdo de uma camada mineral na interface cimento-dentina, em
continuidade com a deposi¢cdo mineral intratubular, semelhante a
estruturas tipo tags. A analise por energia dispersiva mostrou que, assim
como a dentina, o mineral depositado foi formado basicamente por
célcio e fdsforo, diferentemente dos cimentos. Os autores concluiram
gue todos os cimentos testados foram bioativos, e sugerem que 0S
cimentos liberam alguns de seus componentes no PBS desencadeando a
precipitacdo inicial de fosfato de célcio amorfo que atua como precursor
para a formacdo de apatita carbonatada.

Baseados nesses resultados, os mesmos autores (REYES-
CARMONA; FELIPPE; FELIPPE, 2010a) realizaram um estudo para
analisar o efeito da biomineralizagdo sobre a resisténcia a tracdo do
ProRoot MTA, MTA Branco, MTA BIO e cimento Portland com e sem
cloreto de célcio. Tubos de dentina com cavidades padronizadas foram
preenchidos com os diferentes cimentos e deixados em contato com
algoddo Umido por 72h a 37°C (controle) ou imersos em PBS por 2
meses. Depois desses periodos, a resisténcia de unido foi medida em
maquina Instron e as superficies fraturadas analisadas em MEV.
Conforme os resultados, todas as amostras imersas em PBS revelaram
resisténcia significantemente maior ao deslocamento do que as do
grupo-controle. O ProRoot® MTA, MTA Branco e MTA BIO
mostraram maior resisténcia ao deslocamento do que 0s cimentos
Portland. Ao MEV, foi observada a presenca de deposicdo mineral no
interior dos tlbulos dentinarios de todas as amostras imersas em PBS, a
qual se mostrou com morfologia similar a dos tags de resina. Os autores
concluiram que o processo de biomineralizacéo influencia positivamente
a resisténcia dos cimentos testados, principalmente dos MTAs.

Utilizando um modelo ex vivo de apicificacdo, Reyes-Carmona;
Felippe; Felippe (2010b) investigaram o efeito do uso intracanal de PBS
sobre o processo de biomineralizagdo produzido por tampdes apicais de
MTA. ProRoot® MTA foi introduzido em canais previamente
preparados, de forma a obter um tampéao apical de 5 mm de espessura.
As raizes foram divididas em 3 grupos (n = 10): no grupo 1, o espago
remanescente do canal foi preenchido com PBS; no grupo 2, as raizes
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foram colocadas em frascos plasticos contendo esponja umedecida com
20mL de PBS; e no grupo 3, 0 espaco remanescente do canal foi
preenchido com PBS e as raizes foram colocadas em frascos plasticos
contendo esponja umedecida com 20mL de PBS. Decorridos 2 meses, as
amostras foram processadas para andlise em MEV. Os resultados
revelaram que no grupo 1, a formacdo de uma camada mineral
(intercamada) na interface cimento/dentina com deposi¢cdo mineral
intratubular foi mais evidente na regido do terco cervical do tampéo e
encontrava-se ausente na do terco apical. No grupo 2, ndo houve
formacéo de intercamada, deposic¢do intratubular, ou ambos na regido
referente ao terco cervical do tamp&o, mas em algumas amostras ocorreu
a formacdo da intercamada no terco médio, e todos os espécimes
mostraram a formacdo da intercamada e deposi¢do mineral intratubular
na regido do terco apical do MTA. Os melhores resultados ocorreram
nas amostras do grupo 3, nas quais foi constatada a presenca da
intercamada e da deposigdo intratubular nas trés regifes do tampdo.
Além disso, a deposicdo mineral intratubular na regido referente ao tergo
médio do tampdo das amostras deste grupo foi bem mais evidente do
gue nas dos grupos 1 e 2. Os autores concluiram que apds a realizacédo
do tampdo apical com MTA, o preenchimento do canal com PBS
estimula o processo de biomineralizagdo na dentina em contato com a
parte mais interna do tampao.

Camilleri et al. (2010) realizaram uma pesquisa com 0s
objetivos de avaliar as caracteristicas de superficie, os produtos
liberados e a capacidade de selamento do Pulp Canal Sealer (PCS,
cimento resinoso a base de 6xido de zinco e eugenol) e do MTA Sealer
(cimento endodéntico & base de MTA) apds o contato com Solugéo
Salina Balanceada de Hank (HBSS). Primeiramente, discos endurecidos
dos cimentos foram mantidos em 3 mL de agua ou de HBSS por 1, 14 e
28 dias. O MTA Sealer liberou alta quantidade de célcio nos dois meios,
sendo que a liberagdo aumentou com o tempo e foi maior em 4gua do
gue em HBSS. A analise em MEV evidenciou que a imersdo do MTA
Sealer em HBSS resultou na formacao de cristais sobre a sua superficie,
compostos basicamente por fdsforo e célcio. Os autores sugeriram que
os fons calcio provenientes do MTA Sealer uniram-se ao fosfato
presente na HBSS encorajando a deposicdo de cristais de fosfato de
célcio. Para avaliar a capacidade de selamento foram utilizados canais
previamente preparados e obturados com guta-percha associada a cada
um dos cimentos. O método de filtracdo de fluido revelou que ndo
houve diferenca entre os dois materiais.



Por meio de diversas analises, Gandolfi et al. (2010) avaliaram
a bioatividade do ProRoot MTA ap06s a imersdo de amostras do cimento
em PBS por 10 min (amostras recém-preparadas), 5h, 1 e 7 dias. Os
resultados mostraram que a dissolucdo dos ions minerais aconteceu
guase que imediatamente a hidratacdo da amostra. A formacdo de
apatita, revelada pela presenca de depdsitos de fosfato de célcio, iniciou
apos 5h de imersdo e uma camada de apatita de espessura uniforme foi
notada apo6s 7 dias. A razdo Ca/P aumentou com o tempo (1,32 para
1,98), indicando a maturacdo da apatita carbonatada, onde os ions
carbonato substituem os fons fosfato na estrutura das apatitas. A
exemplo de outros, os achados deste trabalho confirmam que o0 MTA
tem a capacidade de formar uma camada superficial de apatita
carbonatada em poucas horas.

Apesar de essas recentes pesquisas confirmarem que o MTA
induz a deposi¢do de uma camada de apatita carbonatada na interface
cimento-dentina e no interior dos tdbulos dentinarios apds a interacdo
com PBS, ha poucos dados na literatura confirmando a ocorréncia dessa
deposicéo in vivo.

Num estudo recente, Reyes-Carmona; Felippe; Felippe (2009) e
Reyes-Carmona et al. (2010b) avaliaram a resposta tecidual e 0 processo
de biomineralizacdo ap6s a implantagdo, em subcutdneo de
camundongos, de tubos de dentina preenchidos com MTA ou hidroxido
de célcio. No periodo de 12h pés-implantacdo foi percebida a presenca
de aglomerados, similares a apatita, depositados sobre as fibras
colagenas. A formagao desses depdsitos se tornou mais extensa com o
passar do tempo, culminando com a formagdo de uma camada compacta
na superficie dos tubos de dentina no periodo de 7 dias. A andlise por
energia dispersiva indicou que os precipitados foram formados
principalmente por célcio e fésforo, numa razdo molar de 1,60 a 1,64.
Na interface MTA-dentina, a mineralizacdo intratubular foi percebida a
partir das primeiras 12h pds-implantacdo, tornando-se maior e mais
compacta ao longo do tempo, sugerindo a maturacdo do mineral
(REYES-CARMONA,; FELIPPE; FELIPPE, 2009).

Embora a substituicdo do MTA pelo o cimento Portland seja
sugerida por alguns autores (SAIDON et al., 2003; MENEZES et al.,
2004; RIBEIRO et al., 2005; DE DEUS; COUTINHO FILHO, 2007;
DE DEUS et al., 2007), h& que se ressaltar que quando o processo de
biomineralizacdo foi analisado ex vivo, esse produto apresentou piores
resultados do que os MTAs investigados (REYES-CARMONA,;
FELIPPE; FELIPPE, 2009; REYES-CARMONA,; FELIPPE; FELIPPE,
2010a). Outra questdo que merece ser estudada é se a incorporagdo de
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aditivos, como o cloreto de calcio (ABDULLAH et al., 2002; KOGAN;
HE; GLICKMAN, 2006; BORTOLUZZI et al, 2006a,b;
BORTOLUZZI et al.,, 2009) exerce algum efeito sobre a interagdo
dentina/cimento/fluido tissular, mais precisamente sobre o processo de
biomineralizag&o.

Diante do exposto, o objetivo deste trabalho foi avaliar a
ocorréncia da deposicdo mineral na interface cimento-dentina e nos
tubulos dentinarios ap6s a implantacdo, em tecido subcutaneo de ratos,
de tubos de dentina preenchidos com os cimentos MTA Branco, MTA
BIO e Portland branco com e sem cloreto de célcio.
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Resumo

Introducdo O agregado de trioxido mineral (MTA) tem se mostrado
bioativo por sua capacidade de produzir apatita carbonatada
biologicamente compativel. O propoésito deste estudo foi avaliar a
ocorréncia de deposicdo mineral na interface cimento-dentina e nos
tbulos dentinérios, ap6s a implantagdo, em tecido subcutaneo de ratos,
de tubos de dentina preenchidos com os cimentos MTA Branco, MTA
BIO e Portland branco, com (CP1) e sem (CP2) cloreto de célcio.
Metodologia: Tubos de dentina foram confeccionados a partir de 72
dentes humanos unirradiculados e preenchidos com os diferentes
cimentos. Em seguida foram implantados no tecido subcuténeo de 18
ratos em 4 sitios eqlidistantes da regido dorsal. Os animais foram
divididos em 3 grupos de 6, conforme o periodo da eutanasia (30, 60, e 90
dias). Como grupo-controle foram utilizados 6 tubos de dentina vazios,
implantados em ratos de um estudo piloto. Apos a eutandsia, as amostras
foram preparadas e a interface material-dentina foi avaliada em
microscopio eletronico de varredura em diferentes aumentos (500 a
2000x). Resultados: Nos periodos de 30 e 60 dias, a deposi¢do mineral
na interface (intercamada) e no interior dos tlbulos dentinarios foi mais
detectada nos tubos preenchidos com MTA Branco e MTA BIO do que
nos preenchidos com CP1 e CP2. No periodo de 90 dias foi constatada a
presencga da intercamada e a deposi¢do mineral intratubular em todas as
amostras, exceto em 3 e em 1 das preenchidas com CP2, respectivamente.
Conclusdes: Os cimentos MTA BIO, MTA Branco, CP1 e CP2 sédo
bioativos, ou seja, dissolveram componentes idnicos capazes de estimular
a deposicdo mineral nos tubos implantados no tecido conjuntivo
subcutaneo de ratos. O MTA BIO e o MTA Branco mostraram-se mais
efetivos na inducdo do processo de biomineralizagdo quando comparados
aos cimentos Portland, principalmente nos periodos de 30 e 60 dias.

Palavras-chave: Agregado de tridxido mineral, apatita carbonatada,
bioatividade, biomineralizacdo, cimento Portland.






43

Abstract

Introduction: Mineral trioxide aggregate (MTA) has been shown to be
bioactive because of its ability to produce biologically compatible
carbonated apatite. This study analyzed the interaction of MTA and
white Portland cement with dentin in vivo. Methods: 72 human dentin
tubes were filled with MTA Branco, MTA BIO and white Portland
cement, with (CP1) or without (CP2) calcium chloride, and implanted
subcutaneously in 18 rats at four sites equidistant from the dorsal area.
After 30, 60 and 90 days, the animals were euthanized and the dentin
tubes retrieved for scanning electron microscope (SEM) analysis. Empty
dentin tubes, implanted in rats of a pilot study, were used as control.
Results: In the periods of 30 and 60 days, the mineral deposition in the
material-dentin interface (interfacial layer) and in the interior of dentinal
tubules was more detected in tubes filled with MTA Branco and MTA
BIO than in those filled with CP1 and CP2. After 90 days, the interfacial
layer and intratubular mineral deposition were detected in all tubes,
except for 3 and 1 of the tubes filled with CP2, respectively.
Conclusions: It was concluded that all the cements tested were
bioactive. The cements released some of their components in the tissue
capable of stimulating mineral deposition in the cement-dentin interface
and in the interior of the dentinal tubules. MTA BIO and MTA Branco
were more effective to promote the biomineralization process than
Portland cements, mainly after 30 and 60 days.

Keywords: Bioactivity, biomineralization, carbonated apatite, mineral
trioxide aggregate, Portland cement.
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Introducéo

O agregado de triéxido mineral (MTA) tem sido o material mais
indicado para selar comunicagfes existentes entre a cavidade pulpar e o
periodonto (1), e vem sendo empregado em diferentes situagdes clinicas
como em retro-obturagdes (2), selamento de perfuracdes radiculares (3,
4) tampéo apical (5) e na obturagdo do canal radicular (3).

Inicialmente, 0 MTA foi comercializado como um p6 cinza
(ProRootry, Dentsply, Tulsa Dental, USA e MTA Angelus, Angelus
Solugdes Odontoldgicas, Brasil). Atualmente, por razdes estéticas, ele
foi substituido pelo branco (ProRoot® MTA, Dentsply, USA e MTA
Branco, Angelus, Brasil). Baixas concentragcbes de magnésio, aluminio
e, principalmente, ferro sdo os principais responséveis pela variacdo da
cor (6, 7). Apos a comercializacdo do MTA Branco, a empresa Angelus
Solugdes Odontoldgicas (Londrina, PR, Brasil) produziu, em
laboratério, o cimento MTA BIO, que apresenta as mesmas indicagdes
do MTA Branco e é isento de substancias toxicas, particularmente
arsénico (8).

Devido & confirmacéo de que o0 MTA é composto basicamente
por cimento Portland (9-11), alguns autores sugerem sua substituicdo
pelo cimento Portland comum (cimento de construcdo) (8, 12, 13).
Outros recomendam a adi¢éo do cloreto de célcio ao MTA e ao cimento
Portland com a finalidade de diminuir o tempo de presa (15, 16),
aumentar a dissocia¢do idnica (16, 17), melhorar o selamento (18),
diminuir a solubilidade (16) e facilitar a manipulagéo (17).

O sucesso clinico do MTA tem sido atribuido a sua natureza
bioativa (19). Varios estudos demonstraram que esse material precipita
cristais na presenca de fluido tissular sintético (solu¢do fosfato
tamponada — PBS) (19-25). Conforme Sarkar et al. (19), os ions célcio,
liberados pelo MTA, reagem com os ions fosfato do PBS precipitando
cristais de hidroxiapatita que formam uma camada mineral na superficie
do MTA que adere quimicamente & dentina. Os autores sugerem que 0s
resultados favoraveis obtidos com esse material nos testes de
microinfiltracdo sejam devidos a precipitacdo desses cristais que, além
de obliterarem o0s espacos vazios presentes no MTA, permitem a
formagdo dessa camada na interface MTA-dentina. Tay & Pashley (26)
observaram que o cimento Portland, quando imerso em PBS, tem a
capacidade de remineralizar a dentina devido a constante precipitacao de
apatita carbonatada na matriz coldgena desmineralizada. Colocando
discos de dentina preenchidos com ProRoot® MTA, MTA BIO, MTA
Branco e Portland branco em contato com PBS, Reyes-Carmona et al.
(22) observaram a precipitacdo de apatita carbonatada na interface



cimento-dentina e no interior dos tGbulos dentinarios. Recentemente,
Reyes-Carmona et al. (24) relataram que a precipitacdo de apatita,
estimulada por varios tipos de MTAs e cimento Portland, aumenta
significativamente a forca de unido desses cimentos a dentina.

Apesar de essas pesquisas confirmarem que o MTA induz a
deposicdo de apatita carbonatada na interface cimento-dentina e no
interior dos tdbulos dentinarios apds a interacdo com PBS, ha poucos
dados na literatura confirmando a ocorréncia dessa deposicéo in vivo.

Num estudo recente, Reyes-Carmona (27) e Reyes-Carmona et
al. (28) avaliaram o processo de biomineralizacdo apds a implantacéo,
em subcutaneo de camundongos, de tubos de dentina preenchidos com
MTA. No periodo de 12h pds-implantacdo foi percebida, sob
microscopia eletronica de varredura (MEV), a deposicdo de
aglomerados similares a apatita sobre as fibras coladgenas. A formacéo
desses depdsitos se tornou mais extensa com o passar do tempo,
culminando com a formacéo de uma camada compacta na superficie dos
tubos de dentina no periodo de 7 dias. A analise por energia dispersiva
indicou que os precipitados foram formados principalmente por célcio e
fésforo, numa razo molar de 1,60 a 1,64. Na analise da interface MTA-
dentina, foi percebida mineralizacdo intratubular a partir das primeiras
12h pés-implantacdo, que se tornou maior e mais compacta ao longo do
tempo, sugerindo a maturagdo do mineral (27).

Embora a substituicio do MTA pelo cimento Portland seja
sugerida por alguns autores (8, 12-14, 29), ha que se ressaltar que
guando o processo de biomineralizacdo foi analisado ex vivo, esse
produto apresentou piores resultados do que os MTAs investigados (22,
24). Outra questdo que merece ser estudada é se a incorporacdo de
aditivos, como o cloreto de célcio (15-18, 30) exerce algum efeito sobre
a interacdo dentina/cimento/fluido tissular, mais precisamente sobre o
processo de biomineralizacéo.

Diante do exposto, 0 objetivo deste trabalho foi avaliar a
ocorréncia da deposi¢cdo mineral na interface cimento-dentina e nos
tbulos dentinarios ap6s a implantacdo, em tecido subcutaneo de ratos,
de tubos de dentina preenchidos com os cimentos MTA Branco, MTA
BIO e Portland branco com e sem cloreto de calcio.

Material e Métodos

O projeto de pesquisa foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa
com Seres Humanos (PP00301) e pela Comissdo de Etica no Uso de
Animais (Projeto 074/09) da Universidade Federal de Santa Catarina.
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Obtencéo e preparo dos tubos de dentina

Foram utilizados 72 dentes humanos, unirradiculados, extraidos por
motivos alheios a esta pesquisa e doados pelos pacientes através do
Termo de Consentimento Livre e Esclarecido.

A partir de cortes transversais realizados com disco de
carburundum (Macrodent S.A., Sdo Paulo, SP, Basil) entre os tergos
cervical e apical da raiz, foram obtidos tubos de dentina com
aproximadamente 5 mm de comprimento. Em cada tubo, o espaco do
canal radicular foi ampliado com brocas Gates-Glidden nimeros 2, 3 e 4
a fim de padronizar o didmetro interno do tubo. Em seguida, os tubos
foram lavados em agua destilada e esterilizados em autoclave.

Momentos antes da implantagdo nos animais, os tubos foram
irrigados com solucdo de EDTA 17% por 3 min e com solucdo de
hipoclorito de sddio 1%, também por 3 min. Logo depois foram secos
com gaze e cones de papel estéreis. Os 72 tubos foram divididos
aleatoriamente em 4 grupos experimentais (n = 18), sendo 0s canais
preenchidos com diferentes cimentos conforme descrito a seguir:

Grupo 1: MTA Branco (Angelus Solugdes Odontolégicas, PR, Brasil),
manipulado com agua destilada na proporcao de 1g/0,26 mL.

Grupo 2: MTA BIO (Angelus), manipulado com &gua destilada na
proporcao de 1g/0,26 mL.

Grupo 3: Cimento Portland branco (Mar Paulista, Sdo Paulo, SP,
Brasil) + 20% de oOxido de bismuto (Seelze, Hannover, Alemanha) -
CP1, manipulado com &gua destilada na proporcao de 1g/0,26 mL
Grupo 4: Cimento Portland branco (Mar Paulista) + 20% de 6xido de
bimuto (Seelze) + 10% cloreto de calcio (Labsynth, Diadema, SP,
Brasil) - CP2, manipulado com &gua destilada na proporcéo de 1g/0,18
mL.

As propor¢cBes utilizadas foram estabelecidas conforme
Bortoluzzi et al. (16).

Intervencao cirlrgica — implantacéo

Foram utilizados 18 ratos machos (Rattus norvegicus) da linhagem
Wistar, adultos jovens, com peso entre 250 e 300 g, provenientes do
Biotério Central da UFSC.

Os animais foram anestesiados, por via intramuscular, com
cloridrato de xilasina 2% (Anasedan, Sespo Ind. e Com. Ltda, Paulinia,
SP, Brasil) 10mg/kg e cloridrato de ketamina 10% (Dopalen, Sespo)
25mg/kg. Apds a depilacdo da parte central da regido dorsal com uma
lamina de barbear, foi realizada a antissepsia da area com uma gaze
estéril umedecida em &lcool 70%. Posteriormente, foi realizada uma



incisdo horizontal de aproximadamente 3 ¢cm, com o0 auxilio de um
bisturi e uma lamina n° 15. Com uma tesoura de ponta romba, o tecido
subcutaneo foi divulsionado para 4 regifes equidistantes (2 anteriores e
2 posteriores). Em cada um dos sitios, foi implantado 1 tubo de dentina
preenchido com um dos cimentos, obedecendo uma ordem de colocagéo
previamente estabelecida, havendo rotatividade dos materiais em relagédo
as regides. A distancia da implantacdo dos tubos a linha de incisdo foi
de aproximadamente 3 cm. As bordas da incisdo foram aproximadas
com auxilio de uma pinca cirdrgica e suturadas com fio de seda n° 4.0
(ETHICON®, Johnson&Johnson, SP, Brasil). O tempo de trabalho para
cada animal foi aproximadamente de 30 min.

Os 18 animais foram divididos em grupos de 6, sendo cada
grupo eutanasiado em camara de CO, apés 30, 60 e 90 dias. Em
seguida, os tubos de dentina foram removidos do dorso dos animais €
preparados para a analise em MEV.

Como grupo-controle, foram utilizados tubos de dentina vazios
(n = 6), implantados em 3 ratos de um estudo piloto, sendo um animal
para cada periodo experimental.

Processamento para MEV

Os tubos foram brevemente lavados em &agua destilada e tratados
segundo metodologia empregada por Perdigéo et al. (31), com algumas
modificacdes. Apds a fixacdo em glutaraldeido 2,5% tamponado com
solucdo fosfato 0,2 M por 12h a 4°C, foi realizada a lavagem em tamp@o
fosfato 0,2 M durante 1h com 2 trocas, seguidas de uma breve lavagem
com 4agua deionizada. As amostras foram, entdo, desidratadas em
concentracBes ascendentes de alcool etilico (25%, 50%, 75%, 90% e
95%).

A superficie do tubo a ser avaliada foi polida com lixa de
carbeto de silicio 1200, 1500, 2000 em lixadeira elétrica rotativa Politriz
(APL-40, S&o Paulo, SP, Brasil), com abrasivo & base de alumina de 1,
0,3 e 0,05 um de granulacdo. A cada troca de lixa e de abrasivo, a
amostra foi lavada em &gua destilada e limpa em ultrassom (Termotrom,
Séo Paulo, SP, Brasil) por 5 min. Concluido o polimento, as amostras
foram imersas em &cido cloridrico 6M durante 30s e lavadas em agua
deionizada. Depois, foram imersas em solucdo de hipoclorito de sodio
2% durante 10 min e lavadas em agua deionizada pelo mesmo periodo
de tempo. As amostras foram secas em estufa a 37°C durante 48h e, em
seguida, fixadas em bases cilindricas de metal (stubs) e recobertas com
duas camadas de ouro de 300 A e examinadas sob um microscopio
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eletrénico de varredura (Philips SEM XL 30, Philips, Eindhoven,
Netherlands), operando com 15 Kv.

Anélise da interface cimento-dentina
A interface cimento-dentina foi analisada em diferentes aumentos (500-
2000x) a fim de registrar se houve deposicdo mineral nessa interface
(doravante denominada intercamada) e no interior dos tGbulos
dentinarios. Quando presente, em algumas amostras a composicao
guimica por elementos dessa deposi¢do mineral foi avaliada através de
analise por energia dispersiva (EDX) com um microscopio de varredura
(Philips SEM XL 30, Netherlands).

A andlise estatistica da freqiéncia da deposicdo mineral na
interface ou nos tabulos dentinarios dos tubos de dentina dos diversos
grupos foi realizada por meio do teste de proporcdes.

Resultados

Os resultados obtidos em relacdo a presenca da intercamada e da
deposicdo mineral intratubular nos tubos de cada grupo nos diferentes
periodos experimentais encontram-se expressos na Tabela 1.

TABELA 1. Presenca de intercamada (IC) e de deposicdo mineral
intratubular (DI) nos tubos dos diferentes grupos e periodos.

Material MTA Branco MTABIO CP1 CP2
Periodo IC DI IC DI IC Dl IC ]|
30 5 6 6 6 2 1 0 0
60 6 6 6 6 1 1 1 0
90 6 6 6 6 6 6 3 5

Interface cimento-dentina
Considerando todos os periodos, na maioria das amostras foi possivel
distinguir a presenca da intercamada entre o cimento e a dentina (Fig.1A
e 1C). A andlise EDX/MEV da composicdo quimica da intercamada
revelou, principalmente, a presenca de célcio e fosforo (Ca/P) numa
proporc¢do inicial (30 dias) menor do que a apresentada no periodo final
(90 dias) (Fig. 1B e 1D).

Aos 30 dias, a intercamada foi detectada em 6, 5 e 2 dos tubos
preenchidos com MTA BIO, MTA Branco e CP1, respectivamente, e em



nenhum dos preenchidos com CP2 (Tabela 1). O teste de proporcdes
revelou diferenca significante entre MTA BIO e CP1 (p = 0,0143) e CP2
(p = 0,0005), entre MTA Branco e CP2 (p = 0,0034), e equivaléncia
estatistica entre MTA BIO e MTA Branco, MTA Branco e CP1 e CP1 e
CP2 (p > 0,05) (Tabela 2).

Aos 60 dias, a presencga da intercamada foi constatada em todos
0s tubos preenchidos com MTA Branco e MTA BIO, em um dos
preenchidos com CP1 e em um dos com CP2 (Tabela 1). O teste de
proporcdes revelou equivaléncia estatistica entre MTA BIO e Branco e
entre CP1 e CP2. A intercamada foi detectada num ndmero
significativamente maior de tubos preenchidos com os MTAs do que nos
preenchidos com cimento Portland (p = 0,0034) (Tabela 2).

No periodo de 90 dias, a intercamada foi constatada em todos os
tubos, exceto em 3 dos preenchidos com CP2 (Tabela 1). O teste de
proporcdes revelou diferenga significante (p = 0,0455) entre MTA Branco
e CP2, MTA BIO e CP2, e CP1 e CP2 (Tabela 2).

TABELA 2. Resultados do teste de proporgdes para presenca de
intercamada, nos periodos de 30, 60 e 90 dias.

Comparagéio 30 dias 60 dias 90 dias
(valor de p) (valor de p) (valor de p)

MTA Br x MTA 0,2963 # #

BIO

MTA Br x CP1 0,0790 0,0034 #

MTA Br x CP2 0,0034" 0,0034 0,0455

MTA BIO x CP1 0,0143 0,0034 #

MTA BIO x CP2 0,0005 0,0034 0,0455

CP1x CP2 0,1213 # 0,0455

# - teste ndo realizado, proporgdes iguais nesta situacao.
- Valor de p em negrito indica significancia estatistica.

N&o houve diferenga significante em relagdo ao comportamento
dos materiais nos diferentes periodos de tempo, exceto no CP1 nos
periodos 30x90 (p = 0,0143) e 60x90 (p = 0,0034), e no CP2 no periodo
30x90 (p= 0,0455).
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Deposicdo mineral intratubular

Em muitas amostras, a partir da intercamada foi detectada a presenca de
deposicdo mineral que se estendia para o interior dos tabulos dentinarios
em diferentes profundidades (Fig. 1A, 1C, 2A e 2C). A analise
EDX/MEV da composicdo quimica desses precipitados revelou a
presenca de célcio e fésforo, numa proporc¢éo inicial (30 dias) menor do
que a apresentada no periodo final (90 dias) (Fig. 2B e 2D).

Nos periodos de 30 e 60 dias, a deposicdo mineral intratubular
foi percebida em todos os tubos preenchidos com MTA Branco e MTA
BIO, em apenas 1 dos preenchidos com CP1 e em nenhum dos
preenchidos com CP2. O teste de proporcBes revelou equivaléncia
estatistica entre MTA BIO e MTA Branco e entre CP1 e CP2, e diferenca
significante entre os MTAS e os cimentos Portland (Tabela 3).

No periodo de 90 dias, a deposicdo mineral intratubular foi
detectada em todos os tubos, exceto em 1 dos preenchidos com CP2, ndo
havendo diferenga significativa entre os grupos (Tabela 3).

N&o houve diferenga significante em relacdo a deposicao mineral
intratubular promovida pelos materiais nos diferentes periodos de tempo,
exceto entre os periodos 30x90 e 60x90 nos cimentos CP1 e CP2, com
valor de p = 0,0034.

Independentemente do periodo experimental, ndo foi detectada a
presenca de intercamada e de deposicdo mineral intratubular em nenhum
dos tubos de dentina vazios (controle) (Fig. 1E).

TABELA 3. Resultados do teste de proporgcdes para presenca de
deposicdo mineral intratubular, nos periodos de 30, 60 e 90 dias.

Comparacéao 30 dias 60 dias 90 dias
(valor de p) (valor de p) (valor de p)
MTA BR x MTA BIO # # #
MTA Br x CP1 0,0034* 0,0034 #
MTA Br x CP2 0,0005 0,0005 0,5582
MTA BIO x CP1 0,0034 0,0034 #
MTA BIO x CP2 0,0005 0,0005 0,5582
CP1 x CP2 0,2963 0,2963 0,5582

# - teste ndo realizado, proporgdes iguais nesta situacao.
- Valor de p em negrito indica significancia estatistica.

A analise EDX/MEV revelou gque a intercamada, a deposicao
mineral intratubular e a dentina apresentaram composigdo semelhante,
exceto pela menor quantidade de silica na dentina (Fig. 1 B, 1D, 1F, 2B
e 2D).



Discusséo

Bioatividade é um termo empregado para definir a capacidade que um
material tem de interagir com o tecido vivo, permitindo a sua integracéo
ao ambiente receptor e trazendo efeitos benéficos ao tecido onde é
implantado. Na interface biomaterial-tecido ocorre uma série de reacdes
bioguimicas e biofisicas que resultam na formacdo de uma camada de
apatita carbonatada (32). A apatita carbonatada, representada pela
formula (Ca,Mg,Na)1o(PO4HPO4CO3)¢(OH), compde a fase mineral do
tecido duro (0sso, dentina e cemento), e contém pequenas quantidades
de magnésio, sodio, potassio, fllor e cloro (21).

Estudos prévios sobre a interacdo do MTA com a dentina apos
contato com PBS (19-22, 24, 25) ou HBSS (33) mostraram a formacéo
de cristais com formas variadas na superficie do material. Reyes-
Carmona et al. (22) verificaram a formacgéo de apatita carbonatada na
superficie do ProRoot® MTA, MTA Branco, MTA BIO e Portland
branco em contato com discos de dentina imersos em PBS. Conforme
esses autores, a bioatividade do MTA e do cimento Portland pode ser
atribuida a capacidade de esses materiais formarem apatita carbonatada,
a qual é importante para a formacdo e manutencdo da interface
biomaterial-tecido 6sseo (34, 35).

Reyes-Carmona (27) e Reyes-Carmona et al. (28) foram os
primeiros autores, e até 0 momento os Unicos, a dar evidéncias de que 0
processo de biomineralizagdo ocorre simultaneamente a resposta
inflamatoria aguda.

Considerando a existéncia de poucos dados sobre a deposi¢édo
mineral in vivo (27, 28), o objetivo deste trabalho foi avaliar a sua
ocorréncia na interface cimento-dentina e nos tibulos dentinarios apos a
implantacdo, em subcutaneo de ratos, de tubos de dentina preenchidos
com os cimentos MTA Branco, MTA BIO e Portland branco, com e sem
cloreto de célcio.

Os resultados demonstraram que, ap6s a implantacdo, todos os
cimentos se mostraram bioativos, ou seja, induziram a deposicdo
mineral na interface cimento-dentina (intercamada) e no interior dos
tlbulos dentinarios, embora com diferengas na velocidade e intensidade
de deposicdo. Esses achados reforcam os de estudos ex vivo, in vitro e in
vivo que sugerem que os ions calcio, liberados pelos cimentos, reagem
com os ions fosfato disponiveis no PBS (21, 22, 26) ou no fluido
tecidual (27, 28), originando a precipitacdo de apatita carbonatada.

Em relacdo a intercamada, os cimentos MTA BIO e MTA
Branco se comportaram de maneira semelhante nos diferentes periodos
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de tempo (30, 60, 90 dias), estimulando a sua formag&o em praticamente
todos os tubos. Nos periodos de 30 e 60 dias, induziram maior
mineralizacdo do que os cimentos Portland. Nos tubos preenchidos com
CP1 e CP2, a intercamada foi mais frequentemente evidenciada no
periodo de 90 dias.

Neste estudo também foram encontradas deposi¢cGes minerais no
interior dos tGbulos dentinarios originando prolongamentos (tags)
semelhantes aqueles reportados na interface resina-dentina (36, 37) e
MTA ou cimento Portland-dentina (22, 24, 25, 27). Em relacdo a essa
deposicdo mineral intratubular, os resultados foram similares aos
encontrados com a intercamada. Em todos os periodos a mineralizagao foi
detectada na totalidade dos tubos preenchidos com os MTAs. Porém, com
0 uso dos dois tipos de cimento Portland, s6 foi bem evidenciada no
periodo de 90 dias.

A mais répida e intensa deposicdo mineral nos tubos
preenchidos com os MTAs parecem reforcar a idéia de que os
componentes iénicos das duas formas do cimento Portland néo
conseguiram se difundir de forma tdo efetiva pela dentina como os dos
MTAs (38). Reyes-Carmona (38) observou que os cimentos Portland,
com e sem cloreto de calcio, liberaram menor quantidade de ions calcio
do que os MTAs e sugeriu que, possivelmente, esses ions precipitaram
antes que ocorresse uma efetiva difusdo através dos tabulos e
canaliculos dentinarios. Isso pode prejudicar o processo de
mineralizacdo, pois € sabido que a dissolucdo ibnica é um passo inicial
na precipitagdo da apatita (39) e que a formagéo e a nucleacéo de apatita
sdo proporcionais a quantidade de ions presentes no meio (40).

Essa diferenca de resultados na capacidade de formagao mineral
dos materiais também poderia ser explicada pelo fato de que o MTA e 0
cimento Portland ndo sdo materiais idénticos (11, 22, 38, 41). Além de
liberar maior quantidade de ions calcio (22, 38), o MTA possui
particulas significativamente menores (11, 41), tem menos metais
toxicos pesados e passa por um processo maior de purificacdo do que o
cimento Portland comum (11).

Reyes-Carmona et al. (24) verificaram que cimentos Portland
com e sem cloreto de célcio, similares aos aqui utilizados, ofereceram
menor resisténcia a tracdo do que varios tipos de MTAs, e sugerem que
essa variagdo na resisténcia pode ser atribuida a diferenga no tamanho
das particulas dos cimentos. Em funcgéo dos resultados desses autores, a
possibilidade de que, neste estudo, parte dos “prolongamentos” possa ter
sido perdida ou que a propria adesdo cimento Portland-dentina possa ter
sido prejudicada em funcdo da técnica usada para o preparo das



amostras para MEV (lixamento, polimento e descalcificagdo da dentina)
ndo pode ser totalmente descartada.

Embora sem muita diferenca quando comparado ao CP1 (sem
cloreto), a deposi¢do mineral nos tubos preenchidos com CP2 (com
cloreto) foi menos evidente. Ainda que meramente especulativo, €
possivel que a menor bioatividade do CP2 resulte da adi¢do do cloreto
de calcio que, ao reduzir o tempo de presa do cimento, reduziu o tempo
de dissolugdo de seus componentes.

Ainda que este estudo ndo tenha tido o propdsito de quantificar
a deposicdo mineral, pareceu-nos que a quantidade detectada, tanto na
forma de intercamada como de mineralizagdo intratubular, foi menor do
gue a observada por Reyes-Carmona et al. (22), independentemente do
material usado. Provavelmente, isso se deve as diferentes metodologias.
Enquanto aqui os ions calcio provenientes dos materiais interagiram
com os ions fosfato do fluido tissular, no trabalho desses autores (22) a
maior disponibilidade de ions fosfato no PBS permitiu que ocorresse
uma interagdo idnica de maior intensidade e, consequentemente, maior
deposicdo mineral. Além disso, deve-se considerar que, ao contrario do
PBS utilizado naquele estudo ex vivo (22), no fluido tecidual ha
proteinas que se unem aos ions calcio e magnésio, diminuindo a
disponibilidade desses ions para a formacdo da apatita (42). Pesquisas
estdo sendo efetuadas para elucidar se a quantidade e a qualidade do
precipitado formado in vivo e ex vivo sdo similares e para verificar a
influéncia da deposicao desse precipitado sobre o selamento oferecido
por esses materiais.

E necessario lembrar que, antes do preenchimento com os
diferentes cimentos, os tubos de dentina foram tratados com EDTA e
hipoclorito de sodio a fim de eliminar a lama dentinéria e desobstruir a
entrada dos tUbulos (43). Com a permeabilidade aumentada, o processo
de biomineralizacdo foi potencializado, ocorrendo também no interior
dos tObulos dentinarios. Os fons célcio liberados pelos cimentos se
difundiram pela dentina e, ao reagirem com os ions fosfato do fluido
tissular formaram, inicialmente, fosfato de calcio. Com o passar do
tempo, os precipitados de fosfato de célcio incorporaram outros
elementos na sua estrutura, evoluindo até a formacdo de apatita
carbonatada. Como j& sugerido por Reyes-Carmona et al. (22), a
constante precipitagdo mineral resultou na formacgdo de uma camada
mineralizada entre os cimentos e a dentina (intercamada) e, inclusive, no
interior dos tubulos dentinarios, com a aparéncia de prolongamentos.
Sarkar et al. (19) hipotetizaram que, inicialmente, a adesdo material-
dentina se daria através de um embricamento mecénico. Posteriormente,
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se tornaria quimica através de um continuo intercdmbio idnico entre o
cimento, o PBS (aqui representado pelo fluido tissular) e a dentina.
Segundo Yuan et al. (44), um material com a capacidade de precipitar
apatita na sua superficie, e que se encontre justaposto a um tecido
calcificado, pode formar uma adesdo quimica entre essa camada de
apatita e o tecido.

O preparo das amostras para a visualizagdo em MEV causa a
sua desidratacdo e, consequentemente, 0 aparecimento de trincas no
objeto a ser avaliado (45). Neste estudo, em varias amostras foi possivel
perceber a presenga de trincas nos cimentos utilizados. Porém,
normalmente a intercamada, quando presente, encontrava-se intacta e
completamente aderida a dentina (Fig. 1A e 2E), o que parece reforcar a
existéncia de uma unido mecanico-quimica entre essas estruturas.
Resultados semelhantes foram relatados por Sarkar et al. (19).

Embora Sarkar et al. (19) e Bozeman et al. (20) tenham
sugerido que a reacdo dos ions calcio do MTA com os ions fosfato do
PBS produza hidroxiapatita, é sabido que a hidroxiapatita
estequiométrica ndo existe no meio bioldgico. O que acontece é uma
fase inicial de formacdo de fosfato de calcio amorfo, precursor da
calcificacdo (21). Ainda que a metodologia aqui utilizada ndo tenha
procurado definir a natureza do mineral depositado, a analise em EDX
da composi¢do quimica da intercamada e dos prolongamentos revelou,
principalmente, a presenca de calcio, fosforo e oxigénio, e que a relacdo
Ca/P aumentou com o passar do tempo, sugerindo que se trata de apatita
carbonatada e corroborando os achados de Tay et al. (21) e de Reyes-
Carmona et al. (22).

Diante dos resultados obtidos foi possivel concluir que no
periodo de 90 dias, todos 0s cimentos mostraram capacidade de
estimular a deposicdo mineral. Os cimentos MTA BIO, MTA Branco,
Portland branco com e sem cloreto de célcio dissolveram componentes
ibnicos capazes de originar a deposi¢do mineral na interface material-
dentina e no interior dos tdbulos dentindrios de tubos de dentina
implantados no tecido subcutdneo de ratos. O MTA BIO e 0 MTA
Branco mostraram-se mais efetivos na inducdo do processo de
biomineralizagdo quando comparados aos cimentos Portland no periodo
de 30 e 60 dias.
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Figura 1. Imagens de fotomicrografias da interface MTA BIO-dentina
dos periodos de 30 (A) e de 60 dias (C) mostrando cimento (C),
intercamada (IC), deposi¢do mineral intratubular (DI) e dentina (D).
Espectro de EDX de intercamadas do MTA BIO de

30 (B) e de 90 dias (D). (E) Fotomicrografia e (F) espectro de

EDX da dentina de um tubo vazio (area demarcada + em E).
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Figura 2. Imagens de fotomicrografias da interface MTA BIO-dentina
dos periodos de 30 (A) e de 90 dias (C) mostrando

cimento (C), deposicdo mineral intratubular (DI) e dentina (D). Espectro
de EDX da deposicdo mineral do MTA BIO do periodo de 30 (B) e de
90 dias (D) (area demarcada + em A e C). (E) Fotomicrografia
evidenciando, principalmente, trincas na dentina e no cimento MTA
Branco (setas). (F) Imagem de fotomicrografia

de um tubo preenchido com CP2 (30 dias). Note auséncia de deposi¢do
mineral.
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Figura 1 - imagens de fotomicrografias em diferentes aumentos da interface
material/dentina de tubos preenchidos com MTA Branco (A,C,E) e MTA
BIO (B,D,F) no periodo de 30 dias.
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Figura 2 - imagens de fotomicrografias da interface CP1-dentina (A,C,E)
e CP2-dentina (B,D,F) do periodo de 30 dias.
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Figura 3 - imagens de fotomicrografias em diferentes aumentos do periodo de
60 dias do MTA Branco (A,C,E) e MTA BIO (B,D,F).
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Figura 4 - imagens de fotomicrografias em diferentes aumentos do periodo de
60 dias do CP1 (A,C,E) e CP2 (B,D,F).



Figura 5 - imagens de fotomicrografias em diferentes aumentos do periodo de
90 dias do MTA Branco.
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Figura 6 - imagens de fotomicrografias em diferentes aumentos do periodo de
90 dias do MTA BIO.
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Figura 7 - imagens de fotomicrografias em diferentes aumentos do periodo de
90 dias do CP1 (A,C,E) e CP2 (B,D,F).
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Figura 8 - imagens de fotomicrografias em diferentes aumentos do periodo de
90 dias do CP1 (A,C,E) e CP2 (B,D,F).



Figura 9 - imagens de fotomicrografias em diferentes aumentos do periodo de
90 dias do CP1 (A,C,E) e CP2 (B,D,F).
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UNIVERSIDADE FEDERAL
DE SANTA CATARINA
Pré-Reitoria de Pesquisa e Extensdo
Comité de Etica em Pesquisa com Seres Humanos - CEPSH

Campus Prof. Jodo David Ferreira Lima - CEP 88040-900
Trindade - Florianépolis - Santa Catarina - Brasil | www.cep.ufsc.br / +55 (48) 3721-9206

PARECER SUBSTANCIADO - PROJETO N° 074/09

I - Identificagiio:

Titulo do Projeto: Andlise da interface cimento-dentina ap6s a implantagdo, em subcutaneo
de ratos, de discos de detina preenchidos com proroot mta, mta bio e portland branco.
Pesquisador Responsivel: Mara Cristina Santos Felippe e co-orientador Wilson Tadeu
Felippe.

Pesquisador Principal: Luonothar Antunes Schmitt Dreger

Local onde a pesquisa sera conduzida: Depto de Odontologia/ CCS/ UFSC

II - Objetivos:

Objetivo Geral: Avaliar a interface cimento-dentina em discos de dentina preenchidos com
diferentes cimentos.

Especificos: Avaliar a deposi¢do mineral na interface cimento-dentina e no interior dos
tibulos dentindrios apds a implantagdo, em tecido subcuténeo de ratos, o tempo e a camada
mineral.

III - Metodologia:
Serdo utilizados 32 ratos machos da linhagem Wistar. Serdo utilizados 64 dentes humanos,
extraidos por outros motivos e doados pelos pacientes através do Termo de Consentimento
Livre e Esclarecido.

IV - Parecer do CEPSH:
(X) Aprovado

PARECER:
Ante 0 exposto, sou pela aprovagdo do projeto em analise.

Informamos que o parecer dos relatores foi aprovado em reunido deste Comité na data de 27 de

abril de 2009.
W gtop-FPortela de Souza
ogrd€nador do CEPSH

Fonte: CONEP/ANVS - Resolugdes 196/96 e 251/97 do CNS.
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de de
Protocolo
PP00301
Titulo
Anélise da interface dentina apds a #0, em & de ratos, de discos de dentina
preenchidos com os cimantos ProRoot MTA® , MTA BIO e Portland Branco
Data
26/03/2009

Resultado:

03/04/2009
Consideragd
Oficio n° 033/CEUA/PRPe/2009

Do: Presidente da Comissdo de Ftica no Uso de Animais-CEUA

Ao(a): Profia) Dr(a) Mara Cristina Santos Felippe - Departamento de Estomatologia - CCS

Prezado(a) Professor(a),

¥m relagiio 40 protocolo de pesquisa sob sua responsabilidade a CEUA deliberou o seguinte

- APROVADO, por 2 (dois) anos, para a utilizagdo de 32 ratos (Rattus norvegicus).

- Processo cadastrado sob o niimero: 23080.008790/2009-71

Por ocasifio do término desse protocolo, DEVERA SER APRESENTADO RE] ATORIO detalhado relacionando o
uso de animais no Projeto desenvolvido uos resultados obtidos, conforme formulirio ON LINE CEU,

Alenciosamente,

Relatério Final previsto para (90 dias apés término da vigéncia do protocelo ou no momento da
apresentacéio de um novo protocolo)

Data 07/07/2011

Data 07/04/2009

Parecer(es):

eifa

Prof. As';BC. Carlos ﬁogérlo Tonussi, D.Sc.
COMISSAO DE ETICA NO USO DE ANIMAIS — PRPE — UFSC
PRESIDENTE

[]
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