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1. INTRODUCAO

Recentes avancos tém emergido a fim de desenvolver biomateriais que
estimulem a mais benéfica resposta tecidual de interesse no individuo, de
maneira a potencializar a bioatividade e a biocompatibilidade, sem acarretar em
efeitos danosos aos tecidos orais (SMITH et al., 2016). Apesar da odontologia
conservadora e minimamente invasiva ser atualmente preconizada, a exposi¢cao
da polpa pode ocorrer por injurias de origem cariosa ou traumatica, ou decorrente
de acidentes durante preparos cavitarios para o tratamento restaurador (SMITH,
et al., 2016). A protecdo pulpar pode ser necessaria especialmente em casos de
capeamento pulpar direto (quando ha exposicdo pulpar), capeamento pulpar
indireto (em casos em que ndo ha exposicao pulpar, mas ha proximidade com a
polpa) e pulpotomia (com a remocédo parcial ou total de tecido pulpar coronario)
(MIYASHITA et al., 2007).

Um material de protecao pulpar ideal € descrito como aquele capaz de se
aderir a estrutura dental, manter um selamento marginal eficiente, ser resistente a
infiltracdo bacteriana, insolavel aos fluidos teciduais, dimensionalmente estavel,
ndo reabsorvivel, radiopaco, biocompativel. Além disso, deve ser bioativo, sendo
capaz de estimular o tecido pulpar remanescente a manter a funcéo e vitalidade
da polpa (CAMILLERI; PITT FORD, 2006, ROBERTS et al, 2008,
TORABINEJAD; PARIROKH, 2010). Uma série de materiais tém sido
historicamente usados para protecdo da polpa, como hidréxido de célcio e, mais
recentemente, o Mineral Tribxido Agregado (MTA). Contudo, nenhum destes
materiais foram capazes de satisfazer todos os requisitos de um material ideal
(ROBERTS, et al., 2008).

Os principais componentes, além do colageno, presentes na matriz
extracelular dentinaria incluem os Fatores de Crescimento Transformadores (TGF
— Transforming Growth Factor). Eles envolvem um grupo de moléculas bioativas
com importante papel na regulacdo do crescimento, funcdo e diferenciagao
celular. Além disso, os membros desta superfamilia tém sido implicados em
aspectos do desenvolvimento dental e na reparacdo dos tecidos dentarios apos
injurias por céarie ou trauma. Essas moléculas pertencem a uma familia de
proteinas estruturalmente relacionadas, que incluem os Fatores de Crescimento
Transformadores-B1, -p2, -B3 (TGF-B1, -2, -B3), as proteinas morfogenéticas
Osseas (BMP-2, BMP-7/OP-1), o fator de crescimento de fibroblastos-2 (FGF-2), o
fator de crescimento endotelial vascular (VEGF), o fatores de crescimento epitelial
(EGF), entre outros. Tais moléculas poderiam induzir a formacdo de dentina
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terciaria e a mineralizacdo intratubular da dentina (GOLDBERG; SMITH, 2004,
PIVA; SILVA; NOR, 2014, SMITH et al., 2012).

O uso de moléculas biologicamente ativas em materiais odontologicos
pode possibilitar tratamentos mais biolégicos com a inducdo de eventos que
envolvem o reparo ou a regeneracdo de tecidos de interesse. Dessa forma, o
objetivo desse trabalho foi analisar estudos em animais para avaliar a eficacia do
uso de proteinas dentinarias bioativas em tratamentos para polpa vital.

2. METODOLOGIA

2.1. Reviséo sistematica na literatura

A revisao sistematica nas bases de dados foi conduzida por dois revisores
independentemente até outubro de 2015. Esse estudo esta relatado de acordo
com o artigo PRISMA Statement (MOHER et al., 2009). Oito bases de dados
foram revisadas: Pubmed (MedLine), Lilacs, lbecs, Web of Science, BBO,
Scopus, SciELO e The Cochrane Library. Termos relacionados com proteinas de
dentinarias bioativas e tratamenos de polpa vital foram cruzados para otimizar a
recuperacdo de documentos relevantes. Como critérios de inclusdo, foram
incluidos apenas experimentos em animais nos quais as proteinas bioativas foram
aplicadas diretamente ou indiretamente na polpa. Documentos publicados em
lingua diferente do Inglés, Espanhol e Portugués néo foram incluidos, bem como
revisdes de literatura.

2.2. Extracao e analise dos dados

Apos a remocdo de duplicatas no software EndNote x7 (Thompson
Reuters, Philadelphia, PA, EUA), os revisores selecionaram os documentos de
interesse pela leitura do titulo e resumo. Os dados foram extraidos e analisados
independentemente pelos revisores. Foram avaliadas as caracteristicas dos
estudos incluidos, tais como o tipo de moléculas bioativas, a diluicdo da proteina,
os sistemas de entrega utilizados. Além disso, os principais resultados de cada
estudo incluido foram catalogados para avaliar os resultados de interesse:
formacao de dentina terciaria, resposta inflamatéria e mineralizacdo intratubular.

3. RESULTADOS E DISCUSSAO

Um total de 3019 registros potencialmente relevantes foram identificados
de todas os bancos de dados. 32 estudos satisfizeram todos os critérios de
selecdo e foram incluidos na andlise qualitativa. A respeito das terapias de polpa
vital, o capeamento pulpar direto foi 0 mais avaliado (24 estudos), sendo que 4
estudos foram com capeamento pulpar indireto e 4 avaliaram a pulpotomia. A
Figura 1 representa os principais resultados encontrados nos estudos em animais
apos aplicacdo das proteinas bioativas. Quanto as proteinas bioativas avaliadas,
o BMP-7 (Proteina 6ssea morfogenéticas-7), o TGF-p1 (Fator de transformacgao
do crescimento-1) e proteinas sollveis extraidas da matriz dentinéria de dentes
de coelho foram os mais estudados, respectivamente, por 16, 6 e 4 experimentos
com animais. Em geral, BMP-7, TGF-B1 e proteinas sollveis extraidas da matriz
dentinaria potencializaram a formacao de dentina terciaria no capeamento pulpar
direto, promovendo uma menor resposta inflamatoéria. Estas proteinas sao uma
familia de moléculas de sinalizacdo envolvidas na formacdo de muitos tecidos e
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orgaos, incluindo dentes e ossos (HOGAN, 1996, JUSSILA; THESLEFF, 2012,
RUTHERFORD, 2001).
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Figura 1. llustracdo dos principais desfechos observados apo6s aplicacdo das
moléculas bioativas em experimentos animais para tratamento da polpa vital

Além disso, as moléculas bioativas foram dissolvidas em reagentes como
tampao fosfato salino (PBS), agua livre de pirogénio, acetato de sédio, albumina,
acido acético. O uso de microesferas de hidrogel de gelatina, quitosana e
acido latico-co-acido glicélico (PLGA) também foram investigadas para a liberacéo
controlada destas moléculas. A combinacdo dessas moléculas e sistemas de
entrega tem atraido a atencdo por causa dos beneficios potenciais de liberacéo
controlada de proteinas. O desenvolvimento de novas estratégias para liberacao
controlada de moléculas pode ser critico para maximizar seus efeitos em periodos
de tempo mais curto e mais longo.

Através desta revisdo foi possivel demonstrar que as proteinas bioativas
da matriz dentinaria poderiam ser capazes de potencializar a formacéo de dentina
tercidria com menor resposta inflamatéria inicial no capeamento pulpar direto e
direto em experimentos animais. Embora existam desafios substanciais até o uso
desses materiais bioativos na préatica clinica, torna-se evidente que o
desenvolvimento de materiais bioativos tem beneficios a longo prazo que
superam 0s riscos potenciais.

4, CONCLUSOES

Ha evidéncias na literatura que sugerem que moléculas bioativas
dentinarias poderiam ser capazes de melhorar a formacdo de dentina terciaria
com menos resposta inflamatéria inicial na terapia pulpar direta e indireta. Dessa
forma, existem areas potenciais a serem exploradas para novas abordagens
terapéuticas visando o reparo e a regeneracéao de tecidos dentarios com materiais
bioativos.
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