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ALVES, G. E. M. Utilizagdo do Beta Tricalciofosfato como substituto ésseo na
reconstrucédo de defeitos na Implantodontia. Uma reviséo de literatura. 2024.
Trabalho de conclusdo de curso — Faculdade de Odontologia de Aracatuba,

Universidade Estadual Paulista, Aracatuba.

RESUMO

A reabilitacdo oral € uma area multidisciplinar da odontologia, que s6 é alcancada
guando h& uma correta relacdo 6ssea de suporte para adaptacdo dos elementos
protéticos, a exemplo da instalagédo de implantes, somente sendo possivel quando ha
a presenca de estrutura 6ssea. O Beta Tricalciofosfato (3-TCP) é um substituto 6sseo
sintético, produzido através da ceramica de Fosfato Tricélcio, com o objetivo de
mimetizar a composicéo do 0sso natural, contribuindo para a devolucao da arquitetura
Ossea perdida. Para que haja a osteointegracdo deste biomaterial com o0 0sso
defeituoso, sua acdo deve apresentar propriedades que competem aos substitutos
0sseos tais como a atividade osteocondutora, biocompatibilidade, correto grau de
porosidade, velocidade de biorreabsorcdo, esterilidade do material, integridade
estrutural e facilidade de manuseio. Este trabalho teve como intuito, revisar a literatura
para avaliar as propriedades especificas do Beta Tricalcio fosfato e sua aplicabilidade
clinica no processo de reparo 6sseo. Para isto, foram utilizadas as bases de dados
online PubMed/Medline, Scopus, Embase, Web of Science e ScienceDirect. Foram
selecionados artigos publicados até 2024, nos idiomas portugués, inglés e espanhol,
gue estejam disponiveis em sua integralidade. Os resultados demonstraram que o -
TCP é um material osteocondutor, biocompativel, seguro e atdxico. Contudo,
apresenta baixa resisténcia mecanica, o que pode limitar sua aplicacao clinica.
Ademais, a combinagédo de B-TCP com outros biomateriais como hidroxiapatita nas
ceramicas bifasicas, resultam na otimizacdo do processo de regeneracdo 6ssea.
Conclui-se que o B-TCP pode ser utilizado como substituto 6sseo, tanto de forma
isolada quanto em combinagcdo, em procedimentos periodontais locais, para

preservacao alveolar e para a instalacado subsequente de implantes.

Palavras-chave: Perda de osso alveolar; Beta-tricalcio fosfato; substituto 6sseo;

regeneracado dssea.
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ALVES, G. E. M. Using of Beta-Tricalcium Phosphate as a bone substitute in the

reconstruction of defects in Implant Dentistry: A Literature Review. 2024. Thesis

— School of Dentistry of Aracatuba, Sdo Paulo State University, Aracatuba.

ABSTRACT

Oral rehabilitation is a multidisciplinary area of dentistry, which is only achieved when
there is a correct supporting bone relationship for the adaptation of prosthetic
elements, such as the installation of implants, and is only possible when there is the
presence of bone structure. Beta Tricalcium Phosphate (B-TCP) is a synthetic bone
substitute, produced using Tricalcium Phosphate ceramic, with the aim of mimicking
the composition of natural bone, contributing to the return of lost bone architecture. For
osteointegration of this biomaterial with the defective bone, its action must present
properties that compete with bone substitutes, such as osteoconductive activity,
biocompatibility, correct degree of porosity, bioresorption speed, material sterility,
structural integrity and ease of handling. This work aimed to review the literature to
evaluate the specific properties of Beta Tricalcium Phosphate and its clinical
applicability in the bone repair process. For this, the online databases
PubMed/Medline, Scopus, Embase, Web of Science and ScienceDirect was used.
Articles published until 2024, in Portuguese, English and Spanish, which are available
in their entirety, were selected. The results demonstrated that B-TCP is an
osteoconductive, biocompatible, safe and non-toxic material. However, it has low
mechanical resistance, which may limit its clinical application. Furthermore, the
combination of B-TCP with other biomaterials such as hydroxyapatite in two-phase
ceramics results in the optimization of the bone regeneration process. It is concluded
that B-TCP can be used as a bone substitute, both alone and in combination, in local
periodontal procedures, for alveolar preservation and for the subsequent installation of

implants.

Keywords: Alveolar Bone Loss; Beta-Tricalcium Phosphate; Bone Substitute; Bone
Regeneration.
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1 INTRODUCAO

A auséncia de elementos dentais na cavidade oral € uma questdo muito
preocupante para a Odontologia, ndo apenas devido a sua alta prevaléncia, mas
também pelo impacto substancial na qualidade de vida dos pacientes, interferindo na
socializagdo, nas dificuldades emocionais e psicologicas. Do ponto de vista funcional,
pacientes podem apresentar problemas como a movimentacdo dos dentes
remanescentes, que podem comprometer a oclusdo e prejudicar a articulacédo

temporomandibular?.

A reabilitacdo com implantes osseointegrados representa-se como uma
alternativa eficaz e capaz de resolver muitos desses casos. Atualmente, as préoteses
suportadas por implantes sdo uma opcao de tratamento que se aproxima bastante
tanto esteticamente quanto funcionalmente dos dentes naturais perdidos ou

ausentes?, seja por um trauma ou por doencas periodontais2.

Entretanto, s6 se € possivel reabilitar a condigdo bucal dos pacientes quando
h& rebordo 0sseo suficiente para a instalagdo dos implantes, tal como a organizacao
tecidual ordenada e saudavel para suportar as forcas oclusais e promover a unido
com o implante, a fim de devolver estabilidade e funcéo, como definido por Branemark
em 19763.

Quando se trata do tecido 0sseo, é essencial destacar sua natureza altamente
organizada e a capacidade intrinseca de reconstruir sua estrutura original, desde que
haja condi¢des estaveis, suprimento sanguineo adequado e a presenca de células
vidveis para sua formacdo®. Para alcancar o sucesso na reabilitacdo oral com
implantes osseointegraveis € crucial garantir uma quantidade minima de osso tanto
em altura quanto em espessura, pois isso influencia diretamente na longevidade e

eficacia do tratamento?.

O tecido 6sseo é constituido 80% de minerais e 20% de matéria organica,
sendo 0os componentes inorganicos formados principalmente por hidroxiapatita, calcio
e fosfato amorfo, numa relacdo de intimo contato com o componente organico
principal do tecido que séo as fibras colagenas®. Os osteoblastos e os osteoclastos

sdo as principais células responsaveis por iniciar o processo de formacdo e de



14

unesp’

reabsorcdo 6ssea, respectivamente, agindo no organismo juntamente as atividades

de células que sinalizam os locais de acédo da remodelacéo tecidual®.

Todavia, no momento em que o tecido 6sseo € reabsorvido e ndo ha fatores
gue desencadeiem a deposicdo de um novo tecido, o processo de reabsorcéo torna-
se predominante e ndo ha mais a mesma arquitetura 6ssea naquele local®, tornando-

o0 inviavel, em muitos casos, para a reabilitacdo protética na odontologia.

Por esta raz&o, a bioengenharia tecidual € um campo multidisciplinar e que foi
desenvolvida para aplicar principios e métodos da engenharia e das ciéncias da saude
para assistir e acelerar a regeneracdo e o reparo de tecidos defeituosos ou

danificados’.

Com isto, surgiram materiais para esta aplicabilidade no tecido 6sseo, sendo
classificados como enxertos e substitutos 6sseos. O enxerto 0sseo e 0s substitutos
0sseos diferem entre si. O enxerto € um tecido celular vidvel capaz de promover a
osteogénese?, correspondendo a sua classificacdo como autégenos?®. Ja o substituto
0sseo é um material sintético ou natural, muitas vezes contendo apenas uma matriz
0ssea mineralizada sem células viaveis, no intuito de alcancar resultados similares ao
enxerto, através da formacdo de um arcabouco no 0sso ou pela indugdo dos
osteoblastos®. No que diz respeito aos substitutos 6sseos, estes podem se dividir em

trés grandes grupos: aldgenos, xenégenos e aloplasticos.

O padrao ouro hodiernamente considerado pelas caracteristicas ideias de um
substituto 6sseo é o enxerto autégeno, uma vez que o 0sso do préprio individuo
resulta em fendmenos apropriados para o organismo garantindo uma atividade
fundamental para este material que € a osteogénese, diferentemente dos substitutos
osteocundutores e substitutos osteoindutores!!. Todavia, este tipo de enxerto
necessita de uma area doadora, o que provoca morbidade ao paciente, além das

limitacGes de areas doadoras'?.

Na sequéncia, os alégenos emergem como substitutos 6sseos da mesma
espécie, embora provenientes de individuos distintos, numa condi¢do que, conforme
documentado na literatura, pode acarretar diversos desafios, incluindo a possivel
rejeicdo do tecido do doador pelo sistema imunologico do receptor, bem como

preocupacoes relacionadas a doencas como o HIV3,
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Além deste, 0os xenoenxertos ou substitutos xenégenos ganharam espaco na
comunidade cientifica e no mercado odontologico pelas caracteristicas da utilizacéo,
principalmente do osso bovino, concebendo uma satisfatéria capacidade de conduzir
a formacgédo 6ssea, sendo 6timos osteocundutores no processo'4. Entretanto, ainda
nao se foi possivel controlar a presenca da proteina hospedeira em isoforma
conformacional (prions) na sua composicdo, devido a alta resisténcia destas a

esterilizacdo®®.

Considerando tais fatores relacionados aos métodos de enxertia, tem-se
estudado e aprimorado a utilizacdo de substitutos 0sseos sintéticos, no qual os
materiais desta categoria sdo compostos por polimeros, ceramicas e metais'®, uma
vez que nao necessitam de uma area doadora, ndo apresentam riscos imunogénicos
ligados a doencas autoimunes e ndo sao capazes de portarem prions em sua
composicdo. As ceramicas podem ser bioinertes como a zirconia, utilizada para a
confeccao de proéteses fixas na odontologia, e bioativas como o calcio e o fostato, que
se apresentam como uma base para a fabricacdo de muitos compostos para o

mercado da substituicdo 6ssea como material aloplastico?’

A base de calcio e fostato (CaP) possui composicdo similar a fase inorganica
do osso, 0 que tem garantindo sua representatividade como ceramica bioativa de
escolha em detrimento de bases contendo sulfato, por exemplo. Além disto, a CaP
consegue se rearranjar em diferentes formulacées, mediante a interacdo de ions
calcio e fosfato, como nas hidroxiapatitas (HA), alfa-tricalcio fosfato e beta-tricalcio
fosfato (B- TCP)*8, e a incorporagdo de B-TCP a HA forma uma ceramica de calcio
bifasico (BTCP)'°, obtidas por meio do processo de sinterizagdo em altas

temperaturas, bem como pela utilizacdo da deficiéncia de calcio?°.

O B-TCP, cuja formula quimica € p-Ca3(P0O4)2, pode ser sintetizado por meio
de diferentes métodos, cada um com muitas variaveis, como a temperatura de
calcinacéo, em que se faz necessario alcancar temperaturas superiores a 800 °C para
sua obtencgdo?:. Além disso, sabe-se que as propriedades fisico-quimicas deste
biomaterial apresentam interagdes com o organismo que estédo relacionadas com o
tempo a qualidade de neoformacédo 6ssea??. Isso ocorre porque as propriedades do
B-TCP devem manté-lo no leito receptor durante o processo de formacao 0ssea, para

contribuir com a funcéo dos osteoblastos.
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Desta maneira, a sensibilidade a dissolucdo enziméatica ou quimica
desempenha um papel significativo na capacidade de manter o espaco, pois se a
dissolucéo quimica passiva ocorrer muito rapidamente, 0s substitutos 6sseos podem
desaparecer antes da formacdo adequada de novo o0sso, resultando em uma
formacao defeituosa do espaco®. A liberacdo de ions de calcio pelas ceramicas a
base de calcio e fosfato podem induzir apoptose osteoblastica ao aumentar
concentracdes citosoélicas de calcio e desencadear eventos subsequentes que levam
a apoptose, uma vez que a presenca desses ions controla a viabilidade, a proliferacéo
e a diferenciacao osteoblastica por meio da sinalizag&o intracelular apos sua entrada

nas células via canais de calcio?*.

A presenca de poros ou canais interconectados também é fundamental, pois o
tamanho dos poros permite a difuséo de nutrientes para a sobrevivéncia celular, bem
como a integridade da estrutura de apatita, que podem influenciar na atividade
osteoclastica, aléem de determinar a resisténcia acida e afetar diretamente a

biodegradac&o?526.

Portanto, este estudo se concentra numa revisdo da literatura sobre estudos
que abordam as propriedades do B-TCP e que justifiquem sua aplicacdo como
substituto bioativo em defeitos 6sseos, especialmente na reabilitacdo oral de

pacientes edéntulos para tratamento com implantes.

2 OBJETIVOS

O presente estudo tem por objetivo realizar uma revisao integrativa da literatura
a respeito das propriedades do biomaterial -TCP enquanto substituto 6sseo para a
resolucéo de defeitos na implantodontia.
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3 MATERIAIS E METODOS

A revisdo integrativa apresenta menor rigor metodolégico em relacdo a revisao
sistematica, entretanto, ainda necessita de critérios para a coleta de estudos que

atendam a busca principal da revisao.

Para isto, foram sequencialmente elencados os passos que corresponderiam

aos critérios de selecdo dos estudos, tal como descritor por Souza MT et al.?’.

3.1 Selecao das bases de dados

Para o levantamento dos artigos na literatura, foi realizado uma busca nas
seguintes bases de dados: PubMed Central (PMC); Scopus; Embase; ScienceDirect;
Web of Science.

3.2 Estratégia de busca

As bases de dados possuem um campo de pesquisa onde sdo inseridos
descritores e operadores booleanos para localizar estudos relacionados ao tema da
revisdo. Esses dados foram inseridos corretamente para garantir uma estratégia de
busca uniforme em todas as bases e minimizar o viés na discussao dos artigos
encontrados. A metodologia desta revisdo seguiu quatro etapas para definir a
estratégia de busca: formulacdo da questdo tema, elaboracdo da pergunta PICO,
selecao de descritores e operadores booleanos, e definicdo dos critérios de selecao

dos estudos antes da andalise dos trabalhos.

3.2.1 Formulagéo da questao tema

Foi formulada a pergunta: “Como a literatura tem abordado as propriedades do
Beta-tricalcio fosfato (B-TCP) na resolucéo de defeitos 6sseos que possam servir de

amparo para a implantodontia?”

3.2.2 Elaboracé&o da pergunta PICO

A partir desta questado tema, foi formulada a pergunta PICO (“P” significa o

problema ou o paciente em questao, o “I” representa a intervengéao, o “C” representa
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o comparador e o “O” vem do inglés “outcomes” que significa o desfecho dos

&
av

trabalhos).

Esta divisdo dentro dos conceitos da pergunta PICO, relacionadas com a
pergunta tema da revisdo, foram realizadas para auxiliar na definicdo dos corretos

descritores que serviram para a apuracao dos artigos nas bases de dados.

A estratégia PICO definida para esta revisédo esta representada na tabela
abaixo.

Resposta
(P) Problema v' Defeitos 6sseos
() Intervencéo v' Uso do B-TCP

Enxerto Autbégeno
Substituto Xendgeno
Substituto Aloplastico

(C) Comparador Substituto Alégeno

AN N NN

Qualquer outro material como comparador

(O) desfecho v Regeneracédo 6ssea

Tabela 1: Pergunta PICO respondida em cada questdo (problema, intervencdo, comparador,
desfecho)

3.2.3 Selecao dos descritores e operadores booleanos

Foram utilizados os descritores fornecidos pelo vocabulario estruturado dos
Descritores em Ciéncias da Saude (DeCs) para palavras em portugués e do Medical

Subject Headings (MeSH) para descritores em inglés.
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Os descritores e operadores booleanos estabelecidos estéo representados na

tabela abaixo:

Descritor (Portugués) Descritor (Inglés) Operador booleano
(P) Problema
v Perda de o0sso v" Alveolar bone AND
alveolar loss
() Intervencao
v’ “Calcio AND v Beta- AND
Fosfato” tricalcium
phosfate
(phosphate)
(C) Comparador
v' Substitutos v Bone AND
0sseos substitutes
(O) desfecho
v" Regeneracéao v . Bone | = -
0ssea regeneration

Tabela 2: Selecdo dos descritores do estudo a partir das respostas da pergunta PICO

O termo “perda de 6sso alveolar” foi utilizado pensando em defeitos 6sseos que
sdo de maior relevancia para a implantodontia, uma vez que os biomateriais podem
ser utilizados na area biomédica em outras partes do corpo, bem como em reparo de

areas maiores para o bucomaxilofacial.

Quando procurado o termo “Beta-tricalcio fosfato” no DeCs ndo houveram
resultados para o descritor em portugués, entretanto, o termo foi encontrado quando
procurado em inglés, “Beta-tricalcium phosphate” ou “Beta-tricalcium phosfate”, no
MeSH. Outrossim, sabendo-se que a composigao do B-TCP € constituida a base de
célcio e fosfato, quando utilizado os termos em conjunto os estudo a respeito do

biomaterial aparecem nas bases de dados.

O comparador desta revisao tornou-se amplo porque qualquer outro biomaterial
ou técnica reconstrutiva 0ssea poderia emergir como grupo controle dos estudos, na
condigdo de que o grupo teste fosse o B-TCP. Por esta razdo o termo escolhido foi
“substitutos 6sseos”
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Para o desfecho (outcomes), o termo exato da resposta da pergunta PICO foi

encontrado tanto no DeCs quando no MeSH, sendo este “regeneracgao 6ssea” e “bone

regeneration”., respectivamente.

Com isto, todos os descritores foram procurados em inglés nas bases de dados
para evitar viés entre estas e uma vez definidos os termos para a busca na base de
dados, foi entdo lancado no campo de pesquisa de cada um desses com o operador
booleano” AND” que significa “E” e representa a soma dos termos que devem estar

nos artigos a serem procurados.

3.2.4 Critério de selecédo antes da apuracao dos trabalhos

Os filtros definidos para a selecdo dos artigos foram: artigos publicados em
portugués, inglés e espanhol; artigos na integra que retratassem a tematica referente
a revisdo integrativa e artigos publicados e indexados nos referidos bancos de dados
nos ultimos dez anos (2014-2024). Estes filtros se enquadram também como um

critério de inclusdo dos estudos.

3.3 Critério de selecédo dos trabalhos apés a apuracéo dos

trabalhos
Neste momento, apds a aplicacdo dos filtros de busca, foram formulados os

critérios de inclusdo e exclusao dos estudos, como mostra na figura abaixo (Figural):

EXPORTAGAO DAS BASES DE DADOS

l

ESTUDOS EXPERIMENTAIS INDEXADOS REPETIDAMENTE

REVISOES DA LITERATURA ESTUDOS QUE NAO ATENDEM AO
OBJETIVO DA REVISAD

ENSAIOS CLINICOS

Figura 1: Critérios de inclusao e exclusado dos estudos
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Para a importacdo dos estudos foi selecionado o software gerenciador de
bibliografias para publicacédo de artigos cientificos, Endnote, através do download dos
estudos em formato RIS (Research Information Systems), que € um formato
padronizado para permitir que o Endnote organize os dados, dentre estes a remogao

dos estudos indexados repetidamente.

Os estudos que nado atendiam a proposta da revisdo foram removidos, e para
melhor entender a abordagem foi realizado a apuragdo dos achados no Excel. No
programa, foi estabelecidos os dados que necessitariam ser coletados de cada

estudo, como representado na figura abaixo (Figura2):

B C D E F: G H | J K L M

desfecho
Inc/Exc
1 (motivo) [Download

(atividade do
BTCP)
2

Tipo de

Titulo s

Dol Autores Ano Descritores Objetivos |metodologia

Figura 2: Dados extraidos do excel com os titulos do que deveria ser retirado dos trabalhos
nas bases de dados (Titulo; DOI; Autores; Ano de publicagédo; Descritores; Tipo de estudo;
Objetivos; Metodologia; Desfecho da atividade do B-TCP) além do motivo de

incluséo/exclusao e se o download estava disponivel

Apos a apuracdo dos dados dos estudos, os artigos selecionados para a
sintese dos conhecimentos obtidos por meio da analise descritiva foram organizados.
Os revisores dos estudos passaram por um processo de calibracdo prévio, e o autor

principal da revisdo reavaliou tanto os estudos incluidos quanto os excluidos.

3.4 Andlise descritiva

Nesta revisdo a analise descritiva foi adotada para realizar uma abordagem
metodolégica para descrever e resumir as caracteristicas dos estudos e dos dados,
de maneira qualitativa e quantitativa, com distribuicdo de frequéncias, representacéo

dos dados em graficos e assimilacdo dos dados em concordancia e discordancia.

Para isto, os estudos foram categorizados nos achados da literatura da amostra
final e divididos em seus devidos grupos: revisfes da literatura, estudos clinicos,

estudos in vitro ou in vivo, relatos de caso e apresentacdes em congressos.

Além disso, os estudos foram discutidos conforme a pergunta tema proposta

pela revisédo, abordando: fabricacdo do material, propriedades e atividade biologica.
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4 RESULTADOS

Os resultados foram divididos avaliar o tipo de estudos e o grau de
especificidade do assunto pesquisado, a partir da obtencdo da amostra final para

analise.

4.1 Obtencao da amostra final para analise

Foram identificados 405 estudos entres as bases de dados, PubMed Central
(PMC), ScienceDirect, Embase, Scopus e Web of Science, dos quais 29 foram
incluidos para a analise. Isto se deve, pois 301 trabalhos foram excluidos com a
aplicacao do filtro, fornecido pelo sistema de busca de cada base de dados. Os filtros
presentes em cada base de dados continham opcoes de sele¢céo para idioma (inglés,

espanhol ou portugués), selecao de periodo de publicacdo (2014 a 2024)

Os estudos excluidos nesta etapa foram majoritariamente excluidos quando foi
estabelecido os 10 anos antecessores ao ano da realizacdo da revisao (2014-2024).
Também foram excluidos estudos que néo estavam disponiveis em sua integralidade.
Poucos ndo foram produzidos nas trés linguas adotadas para esta revisao, como

artigos em chinés e alemao, que foram excluidos.

Dos 104 estudos exportados no formato proprio da base de dados ou no
formato RefmanRis para o software EndNote™, 15 destes estavam indexados
repetidamente, sendo a maioria presente na base de dados da Medline/PubMed.

A partir desse momento, foi aplicado os critérios de inclusédo e excluséo dos
estudos, como descrito na Figural, com a leitura do titulo do trabalho e o abstrato de

cada um, o que resultou em 41 estudos, dos 89 eleitos ap0s a remocéo das duplicatas.

Ao final da avaliacdo na integra destes estudos, chegou-se ao resultado final
de inclusdo de 29 artigos para serem discutidos sob a analise descritiva dos dados

presentes.

Esse processo realizado desde a identificacdo dos estudos até a inclusdo para

discusséo esta representado na figura abaixo (Imagem 3):
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IDENTIFICAGAO

TRIAGEM

ELEGIBILIDADE

INCLUIDOS

Total de estudos
identificados (n=405)

Estudos apos a
aplicacdo do filtro
(n=104)

Estudos apds a andlise
da duplicidade (n=89)

Estudos apos a
aplicagéo dos critérios
de incluséo e exclusédo

(n=41)

Excluidos por aplicagio
dos filtros (n=301)

Excluidos por
duplicidade (n=15)

Excluidos por critérios
de incluséo e excluséo
(n=48)

Amostra final (n=29)

Estudos excluidos apos
a andlise na integra
(n=12)

2|

Figura 3: Fluxograma para filtragem dos estudos a partir da identificagdo, triagem,

elegibilidade e resultados dos estudos incluidos na amostra final

4.2 Andlise do tipo de estudo

23

A amostra final dos artigos apresentava estudos experimentais tanto in vitro

guanto in vivo. Os estudos in vitro significam que foram realizados fora de algum

organismo, jA os estudos em vivo significam que foram realizados estudos em

organismos Vivos, como 0s ratos wistar e cachorros beagles. Além disso também

houveram estudos clinicos com pacientes, relatos de caso, revisdes da literatura como

as revisoes sistematicas e também capitulo de livros. A porcentagem de cada estudo

incluido para a analise encontrasse no grafico abaixo (Gréaficol):
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TIPO DE ESTUDO

M Estudo in vitro M Estudo in vivo
RevisGes da literatura M Relatos de caso
M Estudos clincos H Apresentagdo em congressos

3% 4%

14%
24%

3%

52%

Gréficol: Tipo de estudo encontrado na amostra final

4.2.1 Revisdes da literatura

Dentre as revisdes com beta-tricalcio combinado a outros materiais, Liu CC et
al chegaram a concluséo de que o B-TCP tem potencial para melhora clinica na
profundidade de sondagem e no ganho do nivel de insercéo clinica, contribuindo para
a resolucéo de defeitos 0sseos alveolares, entretanto sugerem que haja mais estudos

clinicos a longo prazo para constatacdo da eficacia do material.

Nas revis6es contendo beta-tricalcio isolado, Jasser RA et al, avaliaram a
efichcia do B-TCP fosfato em comparacdo a outros materiais de enxerto na
regeneracao de defeitos periodontais infra-6sseos, concluindo que sua indicagao €
significativa para defeitos de duas paredes, mas que para defeitos de trés paredes
ndo ha diferenca estatistica significativa (p<0,05) para a melhora na profundidade de
sondagem. Além disso, os autores inferiram que o B-TCP foi introduzido para uso
clinico em 1973 por Driskell, como um material para tratar defeitos 6sseos causados

por trauma e esta sendo um dos materiais mais utilizados clinicamente 22,
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4.2.2 Estudos clinicos

Beltrdn et al. realizaram um estudo comparativo sobre a qualidade do osso
regenerado em locais pés-extracéo, utilizando B-TCP com endurecimento in situ como
biomaterial de enxerto. Os resultados indicaram que o tecido 6sseo preenchido com
B-TCP apresentou uma maior vascularizacdo em comparagao com os locais onde nao foi
utilizado biomaterial. Com isto, concluiram que a presenca do B-TCP promove um
ambiente mais favoravel a formagdo de novos vasos sanguineos no tecido ésseo

regenerado, pensando na posterior instalacdo de implantess°.

Gupta AK et al em seu estudo com a avaliacdo de dois materiais de enxerto
0sseo, isto €, hidroxiapatita bifasica e B-fosfato tricalcico, no tratamento de defeitos
0sseos verticais periodontais mostraram resultados promissores para a reducdo da
profundidade de sondagem e ganho do nivel de insercao clinica quando comparados
aos desbridamento de retalho aberto 3. Fairbairn P et al utilizaram material contendo
B-TCP simultaneamente a instalacao de implantes, visando reduzir etapas cirdrgicas

adicionais aos pacientes®.

Além disso, foi descrito num estudo realizado por Tomas, M. et al, que o beta-
tricalcio fosfato combinado (Maxresorb Inject®) pode ser administrado de forma
injetavel no leito 6sseo do paciente, a partir do seu estudo com 38 individuos, no qual
constatou-se que anadlises histopatolégicas, histomorfométricas e imuno-
histoquimicas mostraram resultados comparaveis e provaram que 0 pode ser

adequado e bem-sucedido para aumento da crista alveolar3®,

4.2.3 Estudos in vivo e in vitro

No estudo realizado por Machibya, F.M. et al, em que foi avaliado a taxa de
movimentacgao dentaria a partir da confeccao de defeitos alveolares em caes beagles,
foi constatado que o beta-tricalcio fosfato mostrou significativo reparo 6sseo quando
comparado ao grupo controle, entretanto ndo obteve movimentacdo dentaria de
elementos dentais adjacentes de forma lenta como o grupo xenodgeno. Em sintese do
teste realizado, o estudo inferiu que as possiveis variagdes nos componentes

celulares e minerais do 0sso regenerado por diferentes substitutos ésseos, juntamente
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com a quantidade variavel de formagao 6ssea nova com o tempo, S80 as provaveis
razdes para as diferencas encontradas entre os modos de regeneracéo 0ssea guiada

neste estudoss.

Além disso, a utilizagdo da bioceramica foi estudada por Huang, R. Y. et al,
em combinag¢do com outros materiais como a proteina morfogenética e derivados da
matriz do esmalte, para criar um andaime de criogel bifasico que teve potencial para
reconstruir crista alveolar, ligamento periodontal e cemento dos caes beagle

utilizados no experimento34,

A sinvastatina combinada a ceramica bifasica contendo hidroxiapatita e beta-
tricalcio fosfato demonstrou 6timo potencial de regeneracéao 0ssea, sendo uma opcao
vidvel para os biomateriais sem a necessidade de novas formulac¢des, entretanto o
grupo da medicag¢do combina com substituto 6sseo xendgeno mostrou potencial maior
em comparacao a todos os outros grupos do estudo realizado em defeitos criticos em

calvéria de ratos, segundo Sousa DN et al®®.

Com relacdo ao estudo in vitro, realizado por Jeong HJ et al, foi feito a
fabricacdo de material composto contendo B-TCP, para associacdo com uma cultura
de células e posterior analise da atividade do material e levantamento estatistico. O
andaime hibrido fabricado teve excelente molhabilidade, o que pode ser interpretado
como capacidade inicial de adesao celular, devido a exposicao de particulas de HA e
B-TCP?". A imagem abaixo, extraida do artigo mostra como foi realizada a fabricacdo

do material (Figura 5):

4.2.4 Relato de caso

O relato de caso nesta revisao, realizado por Salviano, S. H. et al, teve como
objetivo conduzir uma avaliagdo histomorfométrica detalhada da producdo de
colageno na regeneracdo 0ssea guiada, usando o compdsito nano-hidroxiapatita/ 8 -
tricalcio fofato (nano-HA/ B-TCP). Para o estudo foi descrito as informagfes da
paciente de 52 anos com o segundo pré-molar superior esquerdo condenado devido
a doenca periodontal, sendo realizado o planejamento de implante no lugar do
elemento dental. Devido a pneumatizacdo do seio maxilar, o aumento do assoalho do

seio maxilar teve que ser feito antes da colocagdo do implante. e o procedimento
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realizado, permitindo a conclusao do caso e a explicagéo do desfecho com a utilizagéo
do compdsito, que forneceu um nanoambiente favoravel as células Osseas,

aumentando a producéo de matriz 6ssea®.

4.2.5 Apresentagdo em congresso

Garcés Villala, M. A. et al, com o trabalho intitulado como “Novo Enxerto Osseo
Argentino de Beta Tricalcio Fosfato Nanocristalino Poroso”, publicado na Revista
Odontolégica Internacional, realizaram a fabricacdo de B-TCP argentino que
apresentou uma reabsor¢cdo mais rapida e completa, com menor quantidade de
remanescentes de biomaterial e células 6sseas abundantes em relagao ao BTCP
comercial. O B-TCP argentino atingiu as caracteristicas quimicas e estruturais, uma
alta pureza da fase ceramica (97%), as propriedades mecanicas e a bioatividade. Para
isto, foi realizado um estudo experimental in vivo, com defeitos criticos na tibia de
coelhos (Nova Zelandia), sendo as andlises para a avaliagdo da atividade do
biomaterial:  monitoramento  radiografico digital, estudos histolégicos e

histomorfométrico.

5 DISCUSSAO

As revisdes bibliograficas representaram 52% da coleta total de estudos, entre
todas as bases de dados. Os trabalhos nesta modalidade de estudo se preocuparam
em realizar um panorama geral relacionado a regeneracdo 0ssea e as técnicas de

reconstrucao com a utilizacao de substitutos 6sseos e dos enxertos autégenos.

Com relagdo aos estudos clinicos, que representaram a segunda maior
porcentagem de modelo de estudo na amostra final (24%), todos foram especificos
para regides alveolares, cujos defeitos 6sseos foram preenchidos com o B-TCP em
pelo menos um dos grupos de pacientes testados. Os tipos de analises utilizados para
avaliar a atividade do biomaterial no organismo foram variados entre os estudos, e
sao eles: Histoldgico, histomorfométrico, imuno histologico, radiografias, parametros
clinicos (profundidade de sondagem e nivel de inser¢do), endoscopia, microscopia,
contagem de vasos e estatisticas. Os resultados mostraram que tanto isolados quanto
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combinados, a ceramica bioativa apresenta capacidade osteocondutora nos defeitos

&
vav

0sseos, contribuido para a regeneracao do tecido

Os estudos in vivo repesentaram 14% da amostra final, ja os estudos in vitro
representaram 4%. Isso se deve pois em modelos in vivo, € possivel observar a
resposta completa a um tratamento ou intervengao, incluindo efeitos adversos,
absorcao, distribuicdo, metabolismo e excrecdo do tratamento. Esses aspectos
podem ser mais dificeis de avaliar em estudos in vitro. Entretanto, os estudos in vitro
sdo extremamente valiosos uma vez que, permite estudar processos biolégicos em
um nivel celular ou molecular sem as complexidades de um organismo inteiro, além

de controlar as variaveis dos materiais de forma mais precisa.

Diante disto, ambos os tipos de estudo tém seu lugar na pesquisa cientifica, e
muitas vezes sdo complementares. Estudos in vitro podem preceder estudos in vivo,
ajudando a formular hipoteses e desenvolver teorias que serdo testadas em
organismos vivos posteriormente. Em se tratando dos estudos in vivo, 0s animais
utilizados como modelo experimental estéo representados no grafico abaixo (Grafico
2):

ESTUDO IN VIVO

B Rato M Beagle Labrador

Gréfico 2: Porcentagem dos tipos de animais nos estudos in vivo, sendo 25% ratos, 75%
cées (50% beagles e 25% labrador)

De maneira geral, a avaliagédo tanto em ratos quanto em cées, com o
biomaterial isolado ou combinado nos defeitos ésseos, demonstrou que sua ac¢ao

bioativa promoveu o reparo 6sseq3334:3536,
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5.1 Fabricagdo do material

Os estudos foram realizados com substitutos 0sseos j4 apresentados no
mercado, como Maxresorb inject®, BoneCeramic®, OsvehOss® entre outros, sendo
utilizados de maneira isolada ou em combinacdo com outros materiais, para a
regeneracao 6ssea e para ampliacdo dos resultados, em consideracdo as limitacdes

dos biomateriais ceramicos.

Em nenhum dos estudou houve a caracterizacdo do material de maneira
isolada, tdo menos a sinterizacdo de B-TCP, o que de certa forma, ndo permite inferir
no processo de fabricacdo do biomaterial, bem como as formas de andlise para

caracteriza-los.

Entretanto as revisfes da literatura incluidas na amostram final, convergem
para a obtengdo mais usual do B-TCP, que se da através da sinterizacdo em altas
temperaturas (800°C). Além da forma cristalografica do beta do tricalcio fosfato,
também pode ser obtido a forma cristalografica de alfa tricalcio fosfato ao se elevar

ainda mais as temperaturas (1200°C aproximadamente)

A literatura também estudou a possiblidade de formulacdo do material hibrido
contendo B-TCP, através da impressdo 3D (Figura 2). Com isto, contata-se que
houveram alternativas conformacionais do beta-tricalcio fosfato nos estudos, em que
além da impressao 3D, também houveram formac¢des em granulos em frascos ou

canetas de aplicacao local.

5.2 Propriedades mecénicas

As propriedades mecénicas do B-TCP tém sido apontadas como uma das
caracteristicas do material que mais o limitam como um substituto 6sseo de ponta
para as mais diversas situacdes. Isto se deve, pois o biomaterial apresenta baixa
resisténcia a compressao e muitas vezes pode ndo suportar as forcas aplicadas no
0ss0. Por esta razdo, ao se caracterizar o biomaterial, € importante, assegurar que
este apresente propriedades mecéanicas como médulo de elasticidade, resisténcia,
modulo de cisalhamento, forca de tracdo, forca de fadiga e forca compressiva®®. A

literatura tem demostrado conhecimento deste fato, e em sua grande maioria, ha mais
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estudos do 3-TCP combinado do que isolado, pensando justamente em possibilidades de
aprimorar as propriedades mecéanicas do material para uso clinico, uma vez que, a
biomecanica estrutural dos andaimes de engenharia de tecidos esta associada a
propriedades osteocondutoras, enquanto a mecanotransducdo esté relacionada com

as propriedades osteoindutoras®.

A porosidade do material pode influenciar nas propriedades mecanicas do (3-
TCP, pois em geral, a porosidade ajuda na migracdo e proliferacdo celular,
proporcionando um ambiente que facilita o transporte de nutrientes para as estruturas
subjacentes ou adjacentes ao andaime, entretanto, dependendo do aumento da
porosidade pode ocorrer o comprometimento da resisténcia compressiva do andaime,

0 que pode levar a uma diminuicdo na forca mecanica3®.

5.3 Atividade biol6gica

O B-TCP é uma ceramica bioativa, composta por célcio e fosfato na formulacao
guimica de Ca3(P0O4)2, biocompativel aos tecidos dos organismos, ndo téxica, ndo
induz resposta inflamatéria e tem sua elegibilidade como substituto 6sseo pois
apresenta atividade osteocondutora. Esta atividade é compreendida pela capacidade
do material de influenciar na formacdo de novo osso ao fornecer um ambiente
adequado para a adesao e proliferacdo dos osteoblastos e a formacdo de matriz
0ssea, ou seja, corresponde a formacdo de um arcabouc¢o que estrutura, suporta e

direciona o crescimento do novo tecido 6sseo“.

Foi demonstrado que o uso de HA/B-TCP parece ser mais eficiente em
osteoconducédo quando comparado ao HA e ao B-TCP isoladamente e pode ser uma
estratégia promissora para a preservacdo de alvéolos, uma vez que o HA é
reabsorvido lentamente e atua como um andaime para manter o espaco e a
integridade no defeito 6sseo do hospedeiro, enquanto o B-TCP € mais rapidamente
reabsorvido, resultando na influéncia da reconstru¢cdo de novo 0sso por meio da
liberacdo de fons de célcio e fosforo*?. Em um estudo obtido a partir da revisdo
realizada por Zhao R et al, relatou-se que o HA sintético € reabsorvido de forma lenta
pelo organismo devido a taxa de reabsorcdo retardada pela relacdo Ca/P

relativamente alta e cristalinidade?3.
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Pensando nisto, o HA nanocristalino tem sido estudado por exibir desempenho
biologico e dissolucdo aprimoradas em comparagao com suas formas convencionais

de HA%3,

Além disso, alguns estudos tém abordado a atividade osteoindutora do -TCP
como sendo uma das propriedades do material. Pensando nisto, esta revisao se
preocupou em avaliar e discutir 0 motivo por essa classificagdo, e chegou-se a
conclusao de que nos estudos que abordam o B-TCP como osteoindutor, como
descrito por Su X et al , no qual além de afirmar esta propriedade biolégica, também
infere que a microporosidade (0,1 — 100 um) do beta-tricalcio fosfato pode influenciar

na atividade osteoindutoras do material*4.

Isto se deve através dos estudos recentes relacionados com a bioatividade do
material, que relatam a nucleacéo heterogénea de cristais de apatita na superficie do
material, reduzindo as concentracdes de célcio e fosfato que por sua vez estimulam a
reacdo das células do organismo, promovendo entdo a osteoinducdo, embora de
forma inconsistente. Isto ocorre devido aos processos de autoclavacdo da ceramica e

da interacdo com os fluidos corporais (pH e concentracdo de sais)*.

6 CONCLUSAO

Diante da exposicdo desses fatos a respeito da atividade e das propriedades
do B-TCP, pode-se concluir que, embora o biomaterial apresente algumas limitacées
para o seu uso como substituto 6sseo quando isolado, ele se mostra adequado para
uso em procedimentos locais, como para a periodontia e a manutencdo do alvéolo
antes da instalagdo de implantes. Além disso, a combinagao de B-TCP com outros
biomateriais como HA nas ceramicas bifasicas, podem resultar em 0ssos

excepcionalmente regenerados.

Além disso, a literatura esta recentemente reivindicando a classificacdo do
biomaterial e ainda ndo ha um consenso sobre a sua atividade biolégica quando a
osteoinducdo. Também se conclui que, a literatura carece de mais estudos que
realizem a caracterizagédo do B-TCP e o investimento no aprimoramento das suas

propriedades mecanicas.
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Desta maneira, conforme estabelecido pela pergunta tema desta reviséo, o -

TCP tem sido estudado tanto isoladamente quanto em combinacdo com outros

materiais para reconstrucdes 0sseas. Ele € amplamente utilizado na implantodontia e

no tratamento de defeitos periodontais devido aos excelentes resultados que

proporciona, considerando suas propriedades bioldgicas e limitacdes locais.
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