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RESUMO: O objetivo deste estudo foi avaliar a compatibilidade biolégica de trés sistemas adesivos,
por meio de implantes no tecido conjuntivo subcutaneo de ratos. Dezoito ratos foram submetidos a
implantes de esponjas saturadas com sistemas adesivos. Realizou-se bidpsia excisional da drea do

implante apds 7, 15 e 30 dias. Os resultados mostraram, nos trés grupos experimentais no periodo de 7
dias, intenso infiltrado inflamatério mono e polimorfonuclear (PMNs) com numerosos vasos sangiiineos e alteragdes
circulatdrias, como vasodilatagdo e edema, enquanto no grupo controle esses fendmenos foram discretos. Aos 14 dias a
intensidade do processo inflamatdrio diminuiu em relagdo ao periodo anterior e entre os grupos experimentais notou-se
maior intensidade inflamatéria nos grupos Clearfil SE e Single Bond. Aos 30 dias de periodo experimental o Single
Bond mostrou intenso infiltrado inflamatério, inclusive com areas contendo PMNs, o material Clearfil SE mostrou-se
com discreta a moderada inflamagdo cronica, e algumas células gigantes, o material Prompt L-Pop apresentou-se
semelhante ao grupo controle, com cavidade preenchida por tecido de granulacdo, fibrosamento periférico e células
gigantes multinucleadas junto ao material implantado. Considerando a metodologia adotada e suas limitacdes, o estudo
permite inferir que o material Prompt L-Pop apresentou aos 14 e 30 dias de implante em subcutineo de ratos uma
melhor biocompatibilidade, quando comparado aos materiais Clearfil SE e Single Bond.

Palavras-chave: Odontologia. Adesivos dentindrios. Materiais biocompativeis. Compatibilidade bioldgica. Implantes
de Medicamento.

ABSTRACT: The aim of this study was to evaluate the biological compatibility of three adesive systems by means of
implants in rat subcutaneous connective tissue. Eighteen rats were submitted to implants of sponges saturated with
adesive systems. Excision biopsy was carried out in the implant area after 7, 15, and 30 days. After the seven-day
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period, the three experimental groups showed intense inflammatory mono- and polymorphonuclear (PMNs) infiltrate
with several blood vessels and circulatory alterations as vasodilation and edema, while in the control group these
phenomena were discrete. After 14 days, the intensity of the inflammatory process decreased and among the
experimental groups Clearfil SE and Single Bond groups presented greater inflammatory intensity. After 30 days,
Single Bond has shown intense inflammatory infiltrate including areas with PMNs; the material Clearfil SE has shown
discrete to moderate chronic inflammation and some giant cells; the material Prompt L-Pop was similar to the control
group with the cavity filled with granulation tissue, peripheric fibrosis and multinuclear giant cells next to the implanted
material. Considering the adopted methodology and its limitations, this study allows to infer that after days 14 and 30
the material Prompt L-Pop presented better biocompatibility when compared to the materials Clearfil SE and Single
Bond in the rat subcutaneous tissue.

Key words: Dentistry. Adhesive systems. Biocompatible materials. Biological compatibility Drug implants.

INTRODUCAO dentindria interna (De Souza et al., 2002).
O principal objetivo dos adesivos Condicionamento dcido da  dentina,
dentindrios € o estabelecimento de uma forte particularmente na parede pulpar de cavidades
unido mecénica entre o material restaurador e profundas parece aumentar a permeabilidade
a estrutura dental, sendo fundamental que da dentina (Costa et al., 2000). Nesta situacao
uma maior drea possivel de dentina entre em clinica, demonstrou-se que a aplicacdo de
contato com o adesivo. Entretanto, adesivo dentindrio pode resultar na penetragdo
substdncias comumente  presentes  nos de mondmero residual nos tibulos dentindrios
sistemas  adesivos  apresentam  efeito (Hebling et al., 1999) devido a uma reversdo
citotoxico definido (Al-Dawood & Wennberg, no fluxo do fluido intratubular causado pela
1993; Santos & Barbosa, 1998; Costa et., fotopolimeriza¢ao (Hashimoto et al., 2004).
1999; Kostoryz et al., 2003). Diferentes Uma vez que estes mondmeros residuais
componentes de materiais resinosos podem alcancam o tecido pulpar, uma reagdo de
ser liberados em fase aquosa (Geurtsen et al., corpo estranho serd iniciada. Foram
1999) assim, quando aplicado em uma encontrados ao longo dos 300 dias apds a
superficie molhada, tal como a dentina, realizagdo do procedimento restaurador
mondmeros livres ndo polimerizados sdo macréfagos em torno de componentes da
liberados difundindo através dos tdbulos resinosos (Costa et al., 2000), provocando
dentindrios até a polpa corondria (Costa et al., uma resposta inflamatéria cronica persistente
2000). Alguns trabalhos tém demonstrado que (Costa et al., 2000; De Souza et al., 2002; De
os mondomeros liberados causam danos Souza et al., 2003).
quimicos as culturas de células (Stanislawski Comumente, os adesivos dentindrios
et al., 2003; Lafeuvre et al., 2005) além disso, sdo escolhidos com base em pesquisas de
mostraram que componentes resinosos nao ensaios mecanicos e infiltracio marginal, para
polimerizados causam na polpa uma resposta avaliacdo da sua retentividade ao substrato
inflamat6ria cronica visivel e reabsor¢do dentindrio e efetividade em selar a interface
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dente-restauracdo. Porém, como a dentina ¢
considerada um tecido vivo pela sua inter-
relacdo com a polpa, a biocompatibilidade dos
adesivos dentindrios se torna um item
importante para a sua selecdo. Neste sentido,
o presente trabalho tem a finalidade de
comparar a biocompatibilidade de adesivos
dentindrios, implantados no tecido conjuntivo
subcutdneo de ratos, pela andlise da reacdo
inflamatéria induzida por estes sistemas e
assim, fornecer subsidios para a selecdo mais
adequada desse material pelo cirurgido-

dentista.

MATERIAL E METODO

Foram selecionados e padronizados
quanto a saude, idade e peso (200 a 300
gramas) 36 ratos machos (Rattus norvegicus,
Holtzman) do Biotério da UNINCOR, apés

aprovacio do Comité de Etica em Pesquisa da

UninCor (CEP). Todos os procedimentos
foram executados em um ambiente asséptico e
todos os instrumentos cirdrgicos esterilizados
em autoclave.

Os ratos foram distribuidos em 4
grupos de acordo com o adesivo (1. Clearfil
SE Bond — Kuraray Company Ltd, Kurashiki,
Japan; 2. Adper Prompt L-Pop - 3M ESPE -
St. Paul, Minnesota, USA; 3. Adper Single
Bond - St. Paul, Minnesota, USA ) e dgua,
utilizada como controle. Cada rato recebeu
dois implantes de esponjas de polivinil (PVA)
que continha a mesma substincia;
conseqiientemente cada grupo consistiu em 9
ratos com dois implantes, tendo por resultado
18 amostras por grupo. Trés animais de cada
grupo, foram sacrificados apds 7, 15 e 30 dias
e o tecido que continha as esponjas e a

substincia correspondente foram analisados

em microscépio de luz (Quadro 1).

Quadro 1- Distribuicio dos grupos de acordo com o tipo de adesivo dentinario e periodo do sacrificio dos ratos

Clearfil SE Bond Adper Prompt L-Pop Adper Single Bond Controle
Periodo
Ratos Amostras Ratos Amostras Ratos Amostras Ratos Amostras
7 dias 3 6 3 6 3 6 3 6
15 dias 3 6 3 6 3 6 3 6
30 dias 3 6 3 6 3 6 3 6
Total 9 18 9 18 9 18 9 18

Todos os animais receberam anestesia
intra-peritoneal (ketamina 50 mg/kg; xilazina

10 mg/kg). A tricotomia da regido dorsal do
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animal foi realizada com a utilizacdo de
laminas de barbear para eliminacdao dos pélos

(4x4cm). A anti-sepsia do campo operatdrio
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foi realizada com digluconato de clorexidina a
4%. Na linha média, eqiiidistante da insercdo
da cauda e da cabeca do animal, foram
realizadas duas incisdes de aproximadamente
8 mm de comprimento utilizando ldmina de
bisturi n° 15 adaptada a um cabo de bisturi.
Com o auxilio de uma tesoura de ponta
romba, o tecido subcutaneo foi divulsionado
lateralmente, formando duas lojas cirdrgicas,
com aproximadamente 18 mm de
Os

dentindrios (Clearfil SE Bond, Prompt L-Pop

profundidade cada uma. adesivos
e Single Bond) foram preparados de acordo

com as recomendacdes do fabricante.
Esponjas de polivinil (PVA) autoclavadas, de
6,0 mm de comprimento e 2,0 mm de
didmetro, foram saturadas com 2 gotas dos
respectivos sistemas adesivos e implantadas
nas lojas cirdrgicas. Em seguida, as esponjas
foram fotopolimerizadas com um aparelho
fotopolimerizador (Optilight 600 - Gnatus,
Ribeirdo Preto, SP, Brasil), seguindo o tempo
recomendado pelo fabricante. A cada 5
fotopolimerizagdes 0 aparelho
fotopolimerizador teve sua intensidade de luz
medida através de um radidmetro. Durante
todo experimento, ocorreu uma variacdo da
intensidade de luz de 580 a 600 mW/cm®.
Esponjas saturadas com dgua destilada foram
também implantadas, com a finalidade de
formar o grupo controle.

As lojas cirdrgicas foram suturadas
com fio de sutura 4.0 (Jonhson e Jonhson) e

0os animais receberam injecdo de dipirona

250

sodica (0.3mL/100g). Os ratos foram
mantidos em gaiolas e alimentados com ragéo
balanceada e dgua. Apds 7, 15 e 30 dias os
ratos foram anestesiados para a realizacdo da
biopsia excisional da drea do implante,

abrangendo tecido normal circunjacente
suficiente. Posteriormente os animais foram
sacrificados pela técnica cervical do
deslocamento

ApOs processamento histotécnico de
rotina do laboratério de anatomopatologia da
UNINCOR e inclusdo das pecas em parafina,
foram obtidos cortes microscopicos seriados
de 6 micrometros de espessura, 0s quais
foram corados com hematoxilina e eosina. No
exame ao microscopio de luz, foi comparada a
reacdo inflamatéria induzida por cada um dos
adesivos dentindrios junto as esponjas.
Analisando-se os fendmenos inflamatdrios e
de cura. Esses eventos microscépicos foram
classificados como leve, moderado e severo.
A Dbiocompatibilidade do material foi
determinada de acordo com as normas de
avaliacdo ISO 10993-3
(MEDICAL DEVICE & DIAGNOSTIC

INDUSTRY, 2004)

descritas  pela

RESULTADO

Os resultados mostraram, nos trés
grupos experimentais no periodo de 7 dias,
infiltrado inflamatorio

intenso mono e

polimorfonuclear com numerosos Vvasos
sangiiineos e alteracdes circulatdrias, como

vasodilatacdo e edema, enquanto no grupo
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controle esses fendmenos foram discretos.
Aos 14 dias a intensidade do processo
inflamatério diminuiu em relagdo ao periodo
anterior e entre Os grupos experimentais
notou-se maior intensidade inflamatdria nos
grupos Clearfil SE Bond e Adper Single
Bond. Aos 30 dias de periodo experimental o
adesivo Adper Single Bond mostrou
moderado infiltrado inflamatério, em relacao
aos demais materiais testados. O adesivo
Clearfil SE Bond mostrou-se com discreta a
moderada inflamagdo cronica e algumas
células gigantes e o adesivo Adper Prompt L-
Pop apresentou-se semelhante ao grupo
controle, com cavidade preenchida por tecido
de granulacdo, fibrosamento periférico e

células gigantes multinucleadas junto ao

material implantado.

DISCUSSAO

O teste de biocompatibilidade em
tecidos subcutineos de ratos contribui para a
avaliacdo de materiais que sdo utilizados em
contato com a polpa dentdria direta ou
indiretamente, bem como de outros tecidos
vascularizados (Estrela, 2001). Esse teste é
utilizado  na

interpretacdo de  reacdo

inflamatdéria instalada frente ao material
implantado que atua como um agressor. A
inicialmente € mais

reacdo inflamatdria

intensa devido as técnicas cirdrgicas e

agressividade do material implantado, sendo
muitas vezes indistinta entre o0s materiais
ideal é

experimentais,  portanto 0
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desconsiderar as  primeiras horas de

experimento. Aos 7 dias espera-se uma
organizacdo da reacdo inflamatéria que
deverd ser mais intensa em fungdo de
caracteristicas inerentes ao agressor € ndo a
cirurgia de implante. No presente trabalho
revelou uma discreta inflamacdo para a
esponja contendo dgua e uma inflamagdo de
moderada a intensa para os materiais com
componentes quimicos. Aos 14 e 30 dias,
periodos utilizados em nosso estudo e que
entre os trabalhos

podem variar com

metodologia de implantes subcutaneos,
espera-se uma diferengca nos graus da reagdo
inflamatoéria que podera ser interpretada como
maior ou menor biocompatibilidade entre os
materiais. Geralmente nota-se pequena area
com necrose, edema e vasos dilatados e em
redor uma organizagdo fibrosa do organismo,
com inflamacdo cronica e redu¢do do niimero
de vasos sanguineos. Podem ser observadas
células gigantes multinucleadas sugerindo a
formacdo de granulomas que se instalam
devido a esponja utilizada com o material de
teste. A presenca de células e a organizagdo
de granulomas, e a menor intensidade dos
fendbmenos  vasculares da  inflamacao
condizem com uma maior bicompatibilidade
do material testado (Estrela, 2001). Os
adesivos Clearfil SE Bond e principalmente o
Adper Prompt L-POP foram os que mais se
aproximaram desta caracterizacdo aos 30 dias
de periodo experimental. A avaliacio da

Biocompatibilidade de adesivos dentindrios
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por meio de implantes em tecido subcutineo
de rato é de grande valia pois, a resposta do
tecido € similar aquela esperada quando o
mesmo material € aplicado a polpa dental
mecanicamente exposta nos dentes humanos.
Esse procedimento evita a utilizacdo seres
humanos em pesquisas cientificas (Estrela,
2001).

avaliaram  a

Varios trabalhos

biocompatibilidade de materiais
odontolégicos (Al-Dawood & Wennberg,
1993; Santos & Barbosa, 1998; Kostoryz et
al., 2003; Costa et al., 2000; De Souza et al.,
2002; Gilpatrick et al., 1996; Costa et al.,
2003; Mussel et al., 2003; Cox et al., 2003).
Entretanto, existem divergéncias entre as

metodologias, principalmente nos que

utilizam, implantes de sistemas adesivos em
tecido subcutidneo de ratos, tubos de
polietileno com adesivos pré-polimerizados.
Entretanto, clinicamente o adesivo € colocado

na superficie dentindria ou na polpa dental, na

forma  liquida, sendo  posteriormente
fotopolimerizado. Nesse estudo foram
utilizadas esponjas de polivinil (PVA)

saturadas com os respectivos adesivos, e
inseridas no tecido subcutaneo de ratos, sendo
fotopolimerizadas posteriormente, na
tentativa de simular os procedimentos clinicos
reais. Costa et al. (1999), utilizaram esponjas
de polivinil (PVA) saturadas com adesivos,
mas ndo foram fotopolimerizadas quando

implantadas nas lojas cirdrgicas, ficando o

adesivo e seus mondmeros em intimo contato
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com o tecido conjuntivo subcutineo dos ratos.

Em conseqiiéncia, foi verificado efeitos
citotoxicos dos adesivos dentinarios, bem
como a reacdo inflamatéria persistente
desencadeada pelos componentes resinosos.
Segundo o0s autores esses materiais ndo
parecem adequados para serem aplicados
diretamente sobre o tecido conjuntivo.

Além da reacdo causada pelos
adesivos dentinarios, a influéncia do acido
fosférico no processo € muito importante,
pois os 4cidos, quando aplicados diretamente
sobre a dentina, ampliam as embocaduras dos
tibulos dentindrios, facilitando a penetragdo
bacteriana € a movimentagdo dos fluidos
(Nakabayashi & Pashley, 2000).

Cox et al. (2003), acreditam que as
respostas inflamatdrias pulpares sdo causadas
exclusivamente pela microinfiltragdo
bacteriana, através de falhas na interface
dente/restauragcdo, demonstrando forte relagdo
entre a presenga de bactérias e a resposta
pulpar inflamatdria. Esta idéia é apoiada por
Akimoto et al. (1998), que concluiram em seu
trabalho com macacos, que sistemas adesivos
ndo sdo téxicos quando aplicados direta ou
indiretamente sobre a polpa. Entretanto,
outros pesquisadores nido concordam com
essa teoria (Santos & Barbosa, 1998; Costa
et., 1999; Gilpatrick et al., 1996; Cortes et al.,
2000; Ivanyi et al., 2000). Segundo Consolaro
et al. (1997), a necrose celular pode ser
determinada pela acdo de agentes fisicos tais

como radiacdes e traumatismos, agentes
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quimicos tais como dlcalis e 4cidos, e agentes
biol6gicos tais como bactérias, virus e fungos.
Reforcando essa teoria, Santos e Barbosa
(1998) afirmaram que a agressdao pulpar é
uma evidéncia histolégica independente da
presenca ou ndo de bactérias e contato pulpar,
e que os adesivos possuem potencial irritativo
a polpa. Corroborando com esta afirmacéo,
diversos pesquisadores (Kostoryz et al., 2003;
Koliniotou-Koubia et al., 2001; Vajrabhaya et
al., 2003; Nagem-Filho et al, 2003)
demostraram a citotoxicidade dos
componentes dos sistemas adesivos. Essa
divergéncia de resultados observada na
literatura, poderia ser explicada pelo fato dos
materiais utilizados apresentarem diferentes
composicdes, diversos  mecanismos e
procedimentos de aplicacdio, além de
variagdes metodoldgicas (Al-Dawood &
Wennberg, 1993). Diante do exposto, ao
selecionarmos um sistema adesivo devemos
levar em

consideracao a sua

bicompatibilidade.

CONCLUSAO

Considerando-se a metodologia
empregada pode-se inferir, entre os adesivos
analisados, que Adper Prompt L-POP foi o de

melhor biocompatibilidade.
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