Propriedades citotoxicas dos materiais a base de MTA
e cimento de silicato de calcio
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Resumo

O MTA (Agregado Triéxido Mineral) tem merecido destaque na endodontia, por apresentar dentre suas
diversas propriedades, uma excelente biocompatibilidade, sendo bem tolerado pelos tecidos e células, o que
faz ser indicado, para diversos tratamentos, incluindo perfuragao e cirurgia parendoddntica. Quando um
material reparador e selador é usado junto ao periodonto, é desejavel que o mesmo seja biocompativel, sendo
a citotoxicidade uma importante propriedade a ser avaliada. Portanto, foi realizado uma revisdao de literatura
narrativa tendo como principal foco a citotoxicidade de materiais a base de MTA e Cimento de silicato de

calcio.
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Introdugdo

A Endodontia vem experimentando
uma constante evolugdo técnico-cientifica nos
ultimos anos, resultando porcentagens de
sucesso em niveis cada vez mais elevados nos
tratamentos de canais radiculares’. Dentro
desta evolugdo surgem novos materiais para
uso endodoéntico, em destaque o agregado
triéxido mineral, o MTA.

Desde seu surgimento no inicio dos
anos 90, por Torabinejad, o MTA vem
ganhando seu espago, entre suas diversas
indicacdes. Composto principalmente de
oxidos minerais, e sendo semelhante ao
hidréoxido de Ca, o MTA se destaca pela sua
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fungcdo mineralizadora. O material possui
ainda excelente biocompatibilidade, sendo
bem tolerado pelas células e tecidos
organicos, quando em contato’. Sendo assim,
é indicado para ser utilizado em casos de
perfuracdo™”, rizogénese incompleta™®,
reabsorcao dental’, fratura radicular®, cirurgia
parendodénticag’lo, entre outros.

Esta ultima indicacdo acontece, frente
ao fracasso do tratamento radicular, associado
a restauracdo com nucleo intracanal
dificultando o acesso para a realizagdo do
retratamento. Ainda pode haver casos, onde
as lesdes periapicais persistem, ou ainda com
caracteristicas cisticas e que ndo respondem a
terapia endodontica.

Um material com boas qualidades, isto
é, propriedades fisicas, quimicas e bioldgicas
satisfatdrias sdo essenciais para o sucesso da
cirurgia parendodontica ou tratamento das
perfuracGes. Apesar do material se destacar
por suas propriedades biolégicas, a
consisténcia fluida e elevado tempo de presa
dificultam o seu uso clinico. Tentativas para
melhorar a consisténcia e aplicabilidade clinica
do MTA, sdo realizadas, como adicdo de
aceleradores de presa, intensificador de
viscosidade, ou ambos™, visando aprimorar
manipulacdo e insercdo do material. No
entanto, mudangas nos componentes do
material, podem afetar suas propriedades
biolégicas, comprometendo seu potencial de
estimular reparacao.

Além de novas formulacbes e adicdo
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de aceleradores e resinas nos cimentos, novos
cimentos comerciais estdo sendo introduzidos
no mercado, com indicacOes e caracteristicas
similares ao MTA. Sendo assim, o objetivo
deste trabalho foi através da literatura,
discutir e abordar os aspectos citotéxicos mais
importantes frente aos diversos materiais
retrobturadores a base de MTA e cimento de
silicato de calcio, indicados principalmente em
casos de perfuracgoes, cirurgias
parendodOnticas e situacdes onde ha a
necessidade de estimulo da mineralizagao nos
tecidos. Por meio de uma revisdo de literatura
narrativa, tivemos como base de dados
SCIELO, MEDLINE, BIREME e LILACS. Foram 39
artigos selecionados de 2003 até 2016
utilizando os seguintes termos: Agregado
Tridxido Mineral, citotoxicidade,
genotoxicidade, cimentos de silicato de célcio,
cirurgias parendodonticas, perfuragdes
radiculares.

Revisao de literatura

Procedimentos cirargicos na
endodontia sdo necessarios quando processos
inflamatérios ndo sdo sanados apds
tratamento endodéntico convencional, devido
a complexidade do canal e/ou anatomia apical
e processos inflamatérios  externos'.
Procedimentos cirdrgicos também sdo
indicados em casos de perfuracdo radicular
durante instrumentagdo ou pds-preparo’**>.
Dessa forma é necessario um material
biocompativel que consiga selar a
comunica¢cdo com tecidos perirradiculares e
ainda promover a cicatrizacdo e reparo
bsseo™.

Desde o surgimento do Agregado
trioxido Mineral (MTA) em 1993 e sua
aprovacdo para uso na endodontia em 1998
pela U.S. food and drug adiminstration® este
tem sido o material de escolha quando se
guer um resultado reparador. Finas particulas
de silicato tricalcio, tricalcio de aluminio, 6xido
tricalcio, 6xido de bismuto e outros o6xidos
minerais constituem o pé do MTA que
endurece quando manipulado em agua®®.

A biocompatibilidade de trés materiais
retrobturadores, o cimento agregado de
trioxido mineral (MTA), cimento a base de
hidréxido de calcio, e cimentos a base de
eugenol, foram investigados através da
cultura in vitro com células humanas (U20S),
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por Huang et al.'’ em 2005. Extratos de cada

um dos materiais foram manipulados apds a
incubagao por um dia e uma semana em meio
de cultura e expostos as células por 24 e 48
horas. Os resultados mostraram que as taxas
de sobrevivéncia das células U20S foram
maiores com o MTA, seguido do cimento a
base de hidréxido de calcio e a base de
eugenol.

Resultados satisfatérios com o MTA
também foram achados em estudos com
células por Nakayama et al.*®, onde puderam
concluir que o MTA ndo demonstrou
citotoxicidade, ndo inibindo o crescimento
celular, e ainda mostrou os melhores
resultados frente a adesdo de células dsseas.
A genotoxocidade também é um fator
importante a ser analisado, visto que um
material pode ndo ser citotdxico, porém ser
genotoxico, interferindo no DNA celular, sem
contudo provocar a morte destas. Ribeiro et
al.”® realizaram testes de citotoxicidade e
genotoxicidade dos cimentos MTA branco e
cinza em células de camundongos através dos
testes Cometa e azul de Trypan e concluiram
que ambos ndo mostraram ser cito e
genotodxicos frente a esta linhagem celular. Ja
em relacdo a citotoxicidade em casos de
perfuracées de furca, MTA e Ketac Molar
foram comparados e testados. Apesar do
material Ketac Molar ter a vantagem de aderir
a dentina, ele foi mais citotdoxico as células
PDL que o MTA. Na selecdo de materiais
reparadores da perfuracdo, é recomendavel
nado apenas considerar a impermeabilidade do

material com a dentina, mas também a
biocompatibilidade do material
profundamente nos tecidos’.

Apesar da literatura mostrar

excelentes vantagens de biocompatibilidade e
bioatividade do cimento MTA, sua
consisténcia fluida e granular e elevado tempo
de presa mostraram dificuldade no seu uso
clinico, além do alto custo deste material.
Assim, continuaram os estudos frente a
alternativas deste material®***>. Conhecendo
portanto sua composicdo, a similaridade deste
com o cimento Portland (CP), (cimento
utilizado na construcdo civil) e cimentos a
base de silicato de cdlcio e que ainda,

propriedades fisico-quimicas e bioldgicas
mostraram-se semelhantes®?*, Ambos
apresentaram boa resposta  tecidual,

habilidade seladora, além de ndo serem
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citotdxicos e genotdxicos™?®. Assim, o CP e
cimentos a base de silicato de calcio foram
sugeridos como alternativas para composicao
de materiais reparadores.

Uma nova proposta de cimento- CEM
(Mistura enriquecida de célcio) (BioniqueDent,
Tehran, Iran) recentemente introduzido na
endodontia, consiste de varios compostos de
calcio como silicato de calcio, dxido de célcio,
fosfato de calcio, carbonato de célcio, sulfato
de célcio e cloreto de calcio®. Foi relatado que
possui boas caracteristicas de manipulacao,
facilidade na formacgdo de hidroxiapatita em
contato com fluidos e propriedades
antimicrobianas superiores ao MTA.

Biodentine (Septodont, Saint Maur des
Fosses, France) é um cimento composto de
silicato tricalcio, silicato dicalcio, carbonato de
calcio, oxido de ferro e 6xido de zirconio, e o
liquido composto de cloreto de cdlcio e um
polimero hidrossoltvel®. Suas indicagdes sdo
semelhantes as do MTA incluindo reparo de
perfuracdes radiculares e  obturagdo
retrégrada®. A principal vantagem relatada
pelo fabricante é seu reduzido tempo de
presa, quando comparado ao MTA®, e
melhores propriedades quimicas e de
manipulagdo®.

Outro material recentemente langado
no mercado a base de silicato de calcio é o
MTA Plus (Prevest Denpro limitada, Jammu,
India, por Avalon Biomed Inc), composto por
silicatos de cdlcio e particulas finas*?, sendo
indicado tanto para tratamentos pulpares
(pulpotomia, capeamento pulpar) quanto para
tratamentos reparadores endoddnticos
(retrobturacbes, perfuragdes, reabsor¢des)®.
MTA Plus é um material bioativo com boas
propriedades fisico-quimicas, indicado como
material reparador™.

Ja foi demostrado que Biodentine e
MTA Plus ndo sdo citotéxicos frente a vdrias
linhagens celulares®®, assim como Cimento
Portland (CP) acrescido de Nb,Os micro e
nanoparticulados, frente a linhagem celular
osteoblastica Saos-2*°. Quando comparados
CEM, MTA e Biodentine, apesar do Biodentine
mostrar uma viabilidade menor nas primeiras
24 horas, todos os materiais apresentaram um
indice de 90% de viabilidade celular apds 48
horas em células de ligamento periodontal
humano®.
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Discussao

Visto que ainda ndo ha um material
retrobturador e de reparo que preencha todos
os requisitos fundamentais, ha uma constante
busca por novas formulacdes e cimentos, com
caracteristicas fisico-quimicas satisfatérias,
mas uma adequada biocompatibilidade e
bioatividade, para o sucesso clinico. Testes in
vitro sdo uma das primeiras etapas para testar
novas formulagbes, ja que nos dado
informacgdes importantes quanto a
citotoxicidade e genotoxicidade®’ %,
contribuindo com testes futuros in vivo, e
ainda permite-nos avaliar o potencial
osteoindutor, e capacidade de induzir
mineralizagdo, de uma forma mais acessivel, e
com menor custo, e possibilidade de
reproducdo.

As propriedades biolégicas de novas
formulagbes de cimentos devem ser
estudadas para possivel aplicagdo na area
odontoldgica. Por serem utilizados em contato
com tecidos periodontais ou pulpares, os
materiais reparadores ndo devem apresentar
citotoxicidade ou genotoxicidade,
favorecendo o processo de reparo’’%.

Para evitar o risco de efeitos toxicos in
vivo, materiais antes muito utilizados em
cirurgias parendodoénticas, perfuragdes, entre
outros estdo cada vez menos utilizados, como
o amalgama, a base de resinas compostas,
cimentos a base de oxido de zinco e
eugenol**®. Materiais a base de silicato de
calcio estdo ganhando cada vez mais espaco,
pelas boas propriedades fisico-quimicas e
excelentes propriedades bioldgicas, com
destaque ao MTA. Ja foi comprovado que este
material ndo demonstra citotoxicidade e
genotoxicidade*" além de possuir
bioatividade, como adesdo de células dssea;
liberacdo de coldgeno, inducdo da
biomineralizacdo de cementoblastos, sendo
considerado um material favoravel a interacao

célula-material, além de produzir matriz
mineralizadora>®”!"'%2,
Entretanto, devido a dificil

manipulacdo e insercdo, além do alto custo do
MTA, novos cimentos de silicato de célcio tem
sido estudados e dessa maneira a
citotoxicidade e genotoxicidade dos mesmos.
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Conclusao

Apesar da constante busca por novos
materiais e cimentos que atendam os
requisitos de biocompatibilidade e
propriedades fisico-quimicas, ainda ndo hd um
material ideal no que se refere a cirurgias
parendodénticas, perfuracdes, reabsorcoes,
entre outros. O MTA hoje é o material de
escolha, que atende a maior parte dos
requisitos ideais, principalmente por sua
bioatividade. Cimentos recentes no mercado
como Biodentine, MTA Plus e CEM, estdo
sendo investigados e mostrando otimos
resultados in vitro e in vivo, no que se refere a
citotoxicidade e genotoxicidade que sdo os
primeiros ensaios a serem feitos, porém novos
estudos ainda estdao sendo desenvolvidos.
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Cytotoxicity of MTA-based materials and calcium silicate cements

Abstract

The MTA (Mineral Trioxide Aggregate) has gain great importance in endodontics, because of its excellent
biocompatibility. MTA is well tolerated by the tissues and cells, which makes it suitable for diverse treatments,
including perfurations of root canals and endodontic surgery. Restorative cements and endodontic sealers
when used in close contact with the periodontium should present desirable biocompatibility. Therefore, the
cytotoxicity of endodontic materials must be extensively evaluated. In this study, we performed a literature
review focused on the cytotoxicity of the MTA-base materials and calcium silicate cements.

Descriptors: Endodontics. Toxicity tests. Toxicity.
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