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Delfino MM. Parâmetros hepáticos, biocompatibilidade e bioatividade do Bio-C Pulpo 
e MTA Repair HP. [tese de doutorado]. Araraquara: Faculdade de Odontologia da 
UNESP; 2021. 

RESUMO 

Objetivo: avaliar a resposta do tecido conjuntivo promovida pelo Bio-C Pulpo, MTA 
Repair HP (MTA-HP) em comparação ao MTA Branco (MTA-B), usado como padrão 
ouro. Além disso, foi avaliado se esses materiais causam alterações hepáticas. 
Metodologia: tubos de polietileno preenchidos com Bio-C Pulpo, MTA-HP e MTA-B e 
tubos vazios (grupo controle, GC) foram implantados no tecido conjuntivo do 
subcutâneo de 80 ratos por 7, 15, 30 e 60 dias. O escore de reação inflamatória (ERI), 
espessura da cápsula, a quantidade de colágeno, o número de células inflamatórias 
(CI) e fibroblastos (FB), reações imuno-histoquímicas para detecção de interleucina-6
(IL-6), fosfatase alcalina (ALP), fator de crescimento de fibroblastos-1 (FGF-1), Ki-67
e IL-10 foram avaliados. A reação de von Kossa seguida da detecção de ALP, também
foi realizada. Aos 60 dias, os níveis séricos de transaminase glutâmico-oxaloacética
(TGO) e transaminase glutâmico-pirúvica (TGP) foram medidos e fragmentos do
fígado foram coletados para análises histológicas e morfométricas; os dados foram
avaliados pelo ANOVA de uma via seguida pelo pós-teste de Sidak. Os dados de
biocompatibilidade e bioatividade foram submetidos à análise ANOVA two-way
seguida do teste post-hoc de Tukey, exceto os dados referentes ao ERI. Os dados do
ERI foram submetidos ao teste não paramétrico ANOVA de Kruskal-Wallis seguido
pelo teste de Dunn (p ≤ 0,05). Resultados: nenhuma diferença significante foi
detectada nas concentrações séricas de TGO e TGP e no número de hepatócitos
entre as amostras experimentais e GC. Embora Bio-C Pulpo tenha apresentado o
maior número de CI e células imunomarcadas à IL-6 (p < 0,0001) em todos os
períodos, não foi observada diferença significante no ERI entre os materiais
biocerâmicos, exceto aos 60 dias. Nesse período, o MTA-B apresentou ERI menor.
Todos os grupos mostraram uma redução significante na espessura da cápsula e no
número de CI e de células IL-6-imunopositivas com o decorrer do tempo. Os
espécimes de Bio-C Pulpo, MTA-HP e MTA-B mostraram maior imunoexpressão de
ALP do que o GC (p˂0,0001), em todos os períodos. Estruturas von Kossa-positivas
e birrefringentes foram observadas nas cápsulas ao redor dos materiais. Células
imunomarcadas à ALP foram observadas adjacente às estruturas von Kossa-
positivas. Em relação ao número de FB, não foram detectadas diferenças significantes
entre os grupos Bio-C Pulpo, MTA-HP e MTA-B (p˃0,05), aos 7 dias. As cápsulas de
todos os grupos exibiram um aumento significante no número de FB e na quantidade
de colágeno ao longo do tempo. De 7 a 60 dias, uma redução significante na
imunoexpressão do FGF-1 e do Ki-67 foi observada em todas as amostras. Aos 7 e
15 dias, a maior imunoexpressão para Ki-67 foi encontrada nas amostras Bio-C Pulpo,
enquanto, após 30 e 60 dias, nenhuma diferença significante foi observada entre os
materiais biocerâmicos. De 7 para 60 dias, um aumento significante na
imunomarcação de IL-10 foi encontrado em todos os grupos. Aos 60 dias, as cápsulas
ao redor dos materiais apresentaram um maior número de células marcadas com IL-
10 do que nas amostras do GC (p <0,0001). Conclusões: os materiais Bio-C Pulpo,
MTA-HP e MTA-B não causaram alterações morfológicas no fígado e nos níveis
séricos de TGO e TGP. O Bio-C Pulpo e o MTA-HP são biocompatíveis e apresentam
potencial bioativo semelhante ao MTA-B. Os materiais biocerâmicos estimulam a
secreção de IL-10, que deve exercer uma atividade anti-inflamatória nas cápsulas ao
redor dos implantes permitindo a formação de cápsulas ricas em colágeno.



Palavras chave: Teste de materiais. Imuno-histoquímica. Fígado. 



Delfino MM. Liver parameters, biocompatibility and bioactivity of Bio-C Pulpo and MTA 
Repair HP. [tese de doutorado]. Araraquara: Faculdade de Odontologia da UNESP; 
2021. 

ABSTRACT 

Aim To evaluate the connective tissue response promoted by Bio-C Pulpo, MTA 
Repair HP (MTA-HP) compared to White MTA (WMTA), used as the gold standard. In 
addition, it was evaluated whether these materials cause liver changes. Methodology 
Inflammatory reaction score (IRS), capsule thickness, amount of collagen, number of 
inflammatory cells (IC) and fibroblasts (FB), immunohistochemical reactions for 
detection of interleukin-6 (IL-6), alkaline phosphatase (ALP), fibroblast growth factor-1 
(FGF-1), Ki-67 and IL-10 were evaluated. The von Kossa reaction followed by the 
detection of ALP was also performed. At 60 days, serum levels of glutamic-oxaloacetic 
transaminase (GOT) and glutamic-pyruvic transaminase (GPT) were measured and 
liver fragments were collected for histological and morphometric analyses; data were 
evaluated by one-way ANOVA followed by Sidak post-test. The biocompatibility and 
bioactivity data were submitted to two-way ANOVA analysis followed by Tukey's post-
hoc test, except for the data referring to the ERI. ERI data were submitted to the non-
parametric Kruskal-Wallis ANOVA test followed by the Dunn’s test (p ≤ 0.05). Results 
No significant difference was detected in serum GOT and GPT concentrations and in 
the number of hepatocytes among the experimental and CG samples. Although Bio-C 
Pulpo had the highest IC and IL-6-immunolabelled cells (p < 0.0001) in all periods, no 
significant difference was observed in the IRS among the bioceramic materials, except 
at 60 days. In this period, the WMTA showed lower IRS. All groups showed a significant 
reduction in the capsule thickness and in the number of IC and IL-6-immunolabelled 
cells over time. Bio-C Pulpo, MTA-HP and WMTA specimens showed greater 
immunoexpression of ALP than CG (p˂0.0001). In all periods, von Kossa-positive and 
birefringent structures were observed in the capsules around the materials. ALP-
immunolabelled cells were also seen near to von Kossa-positive structures. Regarding 
the number of FB, significant differences were not detected among Bio-C Pulpo, MTA-
HP and WMTA groups (p˃0.05), at 7 days. The capsules of all groups exhibited a 
significant increase in the number of FB and in the amount of collagen over time. From 
7 to 60 days, a significant reduction in FGF-1 and Ki-67 immunoexpression was 
observed in all samples. At 7 and 15 days, the highest immunoexpression for Ki-67 
was found in the Bio-C samples, while after 30 and 60 days, no significant difference 
was observed between the bioceramic materials. From 7 to 60 days, a significant 
increase in IL-10 immunostaining was found in all groups. At 60 days, the capsules 
around the materials had a higher number of IL-10-immunolabelled cells than in CG 
samples (p<0.0001). Conclusions Bio-C Pulpo, MTA-HP and WMTA materials did not 
cause morphological changes in the liver as well as no significant alteration in the 
serum GOT and GPT levels. Despite changes made in Bio-C Pulpo and MTA-HP to 
improve their physicochemical properties, these bioceramic materials are 
biocompatible and exhibit bioactive potential similar to the WMTA. The bioceramic 
materials stimulate the IL-10 secretion, which may exert an anti-inflammatory activity 
in the capsules around the implants allowing the formation of collagen-rich capsules. 

Keywords: Material testing. Immunohistochemistry. Liver. 
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1 INTRODUÇÃO 

O Mineral Trióxido Agregado (MTA), material à base de silicato tricálcico foi 

introduzido na Universidade de Loma Linda, em 19931-3. Este material foi desenvolvido 

para selar comunicações entre o sistema de canais radiculares e o periodonto4 e 

também em cirurgia parendodôntica com obturação retrógrada3-11. O MTA tem uma 

história de sucesso, com uma ampla variedade de aplicações clínicas12, utilizado 

também em capeamento pulpar direto e em plugs apicais de dentes com rizogênese 

incompleta5-13. 

O MTA é composto de cimento Portland (80%) e óxido de bismuto (20%). Como 

consequência, a principal fase constituinte e mais reativa do MTA é o silicato tricálcico 

compreendendo cerca de 68% do cimento Portland14, aluminato tricálcico, óxido 

tricálcico e óxido de silicato1. Partículas de outros óxidos minerais em menores 

quantidades também estão presentes, o que contribui para as propriedades físico-

químicas ideais. O tamanho das partículas, relação líquido-pó e a presença de bolhas 

de ar incorporadas durante a espatulação também interferem nas propriedades físicas 

do material4. Este material apresenta pH em torno de 12,5, excelentes propriedades 

de vedação e adaptação marginal2 e devido sua natureza hidrofílica, não requer sua 

utilização em campo seco4,15.  

Materiais biocompatíveis, capazes de induzir a formação de tecido 

mineralizado, apresentam diversas aplicações clínicas5,7,8,16, sendo essenciais para a 

recuperação e o prognóstico da periodontite apical, especialmente em casos de perda 

óssea17. Cimentos reparadores devem apresentar propriedades físico-químicas e 

biológicas ideais, além de apresentarem potencial de osteoindução16,17. O MTA tem 

sido considerado o material mais eficaz no reparo tecidual, devido à sua boa 

capacidade de selamento, biocompatibilidade e bioatividade5-8. 

O MTA apresenta excelente biocompatibilidade14 e capacidade para induzir a 

formação de tecido mineralizado14,18,19. O silicato tricálcico apresenta bioatividade17, 

reage na presença de fluídos fisiológicos, produzindo hidroxiapatita. A capacidade de 

formação de apatita é reforçada com a adição do fluoreto de cálcio14. As excelentes 

propriedades biológicas do MTA são atribuídas ao seu pH alcalino e a sua 

biointeratividade, capacidade de liberar íons cálcio e manter o pH elevado, induzindo 

a formação de tecido mineralizado17,18.  
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No entanto, as composições tradicionais do MTA apresentam algumas 

desvantagens8,20, por isso, as propriedades físico-químicas do MTA têm sido 

amplamente investigadas, devido seu tempo de presa prolongado, descoloração do 

dente e da gengiva marginal, consistência arenosa e dificuldades no manuseio17-23. 

Uma dessas desvantagens é o difícil manuseio, pois, o pó é fornecido para aglutinação 

em água destilada, resultando em um material de consistência arenosa8, o que 

dificulta a inserção do MTA8, acentuada em procedimentos cirúrgicos, como obturação 

retrógrada e no preenchimento de perfurações5,20. Modificações na formulação 

original do MTA tem sido sugerida para melhorar suas características18,19,24,25. 

Alterações químicas pequenas ou até mesmo a substituição do agente 

radiopacificador pode modificar o comportamento físico-químico e biológico desses 

materiais16,22,24,25. A busca por novos materiais baseados no cimento Portland, que 

possam superar as características indesejáveis do MTA, visa desenvolver um cimento 

biocompatível com propriedades físico-químicas ideais21. O grande interesse neste 

material é a biocompatibilidade, biointeratividade e bioatividade5,17. 

A Associação Americana de Endodontia (AAE) recomenda que o uso de um 

novo material seja baseado em estudos biológicos e clínicos26. Os materiais 

endodônticos, antes do seu uso clínico, devem ter suas propriedades físico-químicas 

e biológicas avaliadas por estudos in vitro e in vivo, evitando assim, efeitos adversos27. 

Os materiais que permanecerão em íntimo contato com tecidos pulpares ou 

periapicais, devem apresentar baixa citotoxicidade, biocompatibilidade27, e potencial 

para induzir a formação de uma barreira mineralizada5,28.  

MTA com modificações na sua formulação têm sido introduzidos no 

mercado5,16. O MTA Branco (Angelus Indústria de produtos Odontológicos S/A, 

Londrina – PR – Brasil) surgiu como uma nova formulação em relação ao MTA 

Angelus (pó cinza), foi lançado no mercado com a proposta de evitar a descoloração 

coronária causada pelo MTA cinza29. O MTA Branco apresenta em sua composição 

silicato tricálcico, silicato dicálcico, aluminato tricálcico, óxido de cálcio, óxido de 

bismuto, sendo que o líquido é constituído de água destilada30. O MTA Branco 

proporciona pH em torno de 7.821 a 916, liberação de cálcio em 0,24 mg/L, solubilidade 

entre 2,2%22 e 2,4%21 e tempo de presa de 48 minutos18. Este MTA é indicado para o 

tratamento de perfurações radiculares e de furca, reabsorção radicular, capeamento 

pulpar, pulpotomia, apicificação e plugs apicais30. A formulação tradicional do MTA 

apresenta algumas desvantagens, como dificuldades de manuseio, consistência 
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granular e longo tempo de presa. Além disso, o uso de óxido de bismuto como agente 

radiopacificador promove a descoloração do dente e da gengiva marginal e afeta as 

propriedades físico-químicas desse material10,11,22,29. Diante das desvantagens do 

óxido de bismuto e de acordo com o fabricante, o radiopacificador óxido de bismuto 

foi substituído por tungstato de cálcio na nova formulação do MTA Branco. 

Na busca pela melhoria do MTA, uma nova formulação - o MTA Repair HP 

(Angelus Indústria de produtos Odontológicos S/A, Londrina – PR – Brasil) - foi 

lançado na forma de um material biocerâmico de alta plasticidade8,31, visando manter 

as propriedades biológicas do MTA, aprimorando as propriedades físico-químicas22, 

proporcionando um melhor manuseio e inserção do material8,31. De acordo com o 

fabricante, este novo material possui alta plasticidade e melhores propriedades físico-

químicas em comparação com o MTA Branco5,9,16,20,22,32. A principal diferença em 

relação ao seu antecessor é adição de um plastificante orgânico à água destilada22. 

O MTA Repair HP é constituído por silicato tricálcico, silicato dicálcico, aluminato 

tricálcico, óxido de cálcio, tungstato de cálcio e o líquido contém água destilada, além 

de um agente plastificante5,8,16,20,31,32; assim, o seu líquido proporciona maior 

plasticidade, melhorando o manuseio e inserção do material no local de reparo. Após 

o manuseio, a consistência obtida deste cimento é semelhante a uma massa de

modelar, não arenosa5. O MTA Repair HP apresenta radiopacidade de 4.50 mm/Al, 

solubilidade de 8%, pH em torno de 9, liberação de cálcio de 14 mg/L e tempo de 

presa final de aproximadamente 85 minutos16. As indicações são as mesmas do MTA 

Branco5. O extrato de MTA Repair HP apresentou baixa citotoxicidade quando 

adicionado a cultura primária de osteoblastos, culminando com baixo índice de células 

em apoptose ou necrose. Em subcutâneo de ratos, este cimento induziu uma 

moderada reação inflamatória após 30 dias5,8,22,31. 

Bio-C Pulpo (Angelus Indústria de produtos Odontológicos S/A, Londrina – PR 

– Brasil) é novo material da Angelus, que ainda não está sendo comercializado no

mercado. O material foi enviado pela empresa ao departamento de Odontologia 

Restauradora para que fossem feitas as análises físico-químicas e de 

biocompatibilidade do produto. Este material é constituído de silicato de cálcio (50-

65%), aluminato de cálcio (1-4%), hidróxido de cálcio (0,5-2%), óxido de zircônio (20-

30%), fluoreto de cálcio (1-4%), dióxido de silício (2-6%), óxido de ferro (0,05-1%)33, 

enquanto que o líquido é à base de água destilada, adicionado agente plastificante, 



11 

cloreto de cálcio e metilparabeno33-36. O Bio-C Pulpo é indicado para pulpotomia de 

dentes decíduos e permanentes, forramento de preparo cavitário/base restauração e 

para tratamento restaurador atraumático, técnica A.R.T. O Bio-C Pulpo apresenta 

tempo de trabalho entre 4 a 6 minutos, presa final de 12 minutos, pH em torno de 12,5 

e radiopacidade de 9 mm/Al, de acordo com a norma ISO 991733,34,36,37. 

A resposta biológica pode ser investigada por meio da avaliação histopatológica 

da cápsula que se forma em resposta aos materiais, por meio de análises morfológica 

e quantitativa do tecido circundante ao implante38-40. O implante no subcutâneo é um 

método recomendado pela ISO 1099341 para avaliar a biocompatibilidade de materiais 

dentários e, portanto, é amplamente utilizado19,25,38,39,40,42-46. O uso do tubo de 

polietileno previne a difusão do material, além de simular a situação de preenchimento 

de canal radicular42,43. Considerando que a resposta tecidual aos materiais 

compreende uma cascata de eventos celulares e moleculares, a detecção imuno-

histoquímica de citocinas inflamatórias e fatores de crescimento têm sido utilizada 

para melhor caracterizar a resposta tecidual24,25,38,45-47. Dentre os diversos fatores e 

citocinas envolvidas neste processo, podemos citar a interleucina-6 (IL6)25,40,45,48, uma 

citocina multifuncional que desempenha um papel importante na regulação da 

resposta imunitária, hematopoese, oncogênese e no processo inflamatório49-51. 

A IL-6 tem sido associada com a instalação do processo inflamatório em 

resposta ao implante de materiais endodônticos no tecido subcutâneo24,25,38,40,45,47,52

bem como na lesão periodontal53. Frente a uma lesão tecidual, a IL-6 é a uma das 

interleucinas que participa da resposta mediada pelo hospedeiro, participando na 

patogênese de várias doenças inflamatórias53-55. Esta citocina é produzida por 

neutrófilos, monócitos, células endoteliais, fibroblastos e outras células em resposta a 

micro-organismos53, às substâncias liberadas por materiais odontológicos24,25,38,45,56 e 

também à estimulação por outras citocinas, como a interleucina-1 (IL-1) e fatores de 

necrose tumoral alfa (TNF-α)57,58. A IL-6 possui várias propriedades pró-inflamatórias, 

tais como a produção de quimosinas e moléculas de adesão aos linfócitos, indução 

de proteínas de fase aguda em células de fígado e aumento de neutrófilos no 

sangue57,58. 

A síntese de citocinas é complexa, sua expressão e efeitos são coordenados 

por muitos fatores, incluindo outras células e mediadores químicos59. A reação 

tecidual observada é consequência da resposta do hospedeiro às substâncias 

liberadas pelos materiais. Portanto, as células hospedeiras (inflamatórias e 
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residentes) produzem e liberam várias citocinas e fatores de crescimento que 

desempenham um papel específico na complexa cascata de eventos celulares 

envolvidos na resposta tecidual45.  

A acentuada imunoexpressão de IL-6 nas cápsulas, em períodos inicias, é 

concomitante a incidência de linfócitos, macrófagos e plasmócitos, indicando que esta 

interleucina participa na instalação e progresso da resposta imuno-inflamatória 

promovida pelos implantes no subcutâneo24,25,38,40,45. A redução da reação 

inflamatória ocorre concomitantemente à redução da imunoexpressão de IL-6 nas 

cápsulas adjacentes aos materiais38,45,56 e presença marcante de fibroblastos e fibras 

colágenas38,40,45. Assim, a presença desta citocina em cápsulas formadas em resposta 

aos materiais odontológicos implantados no tecido conjuntivo do subcutâneo parece 

estar associada à instalação da reação inflamatória. No entanto, com o decorrer do 

tempo os materiais biocompatíveis mostram uma redução na positividade desta 

citocina, a qual tem sido associada à remodelação das cápsulas, ou seja, a 

proliferação de fibroblastos e, subsequentemente, a formação de colágeno em 

substituição ao processo inflamatório inicialmente presente38,45,46.  

Em contraposição à função pró-inflamatória da IL-6 exercida nas cápsulas 

formadas em resposta aos biomateriais, a IL-10 apresenta uma marcante função anti-

inflamatória. Está bem estabelecido que a IL-10 inibe a síntese e liberação de diversas 

citocinas pró-inflamatórias, dentre elas a IL-1, IL-6 e IL-860,61. Há evidência de que o 

MTA induz as células ósseas a expressarem IL-4 e IL-1062. Considerando que a IL-10 

é uma citocina que inibe a IL-6 e participa no processo de reparação dos tecidos63,64, 

a detecção da IL-10 deve fornecer resultados que reforçam à regressão da reação 

inflamatória e a formação de uma cápsula fibrosa, ou seja, suportam a ideia que estes 

materiais possam ser biocompatíveis. Portanto, a detecção da IL-10 possibilitará uma 

melhor compreensão dos mecanismos celulares e moleculares envolvidos na 

instalação e regressão da reação inflamatória induzida pelos biomateriais.  

No momento, há um claro entendimento de que a resposta do hospedeiro ao 

material escolhido tem papel importante no resultado da terapia endodôntica, pois as 

células produzem e liberam fatores de crescimento, citocinas e quimiocinas, que 

controlam o processo de cicatrização do tecido. Dentre vários fatores, o fator de 

crescimento de fibroblastos-1 (FGF-1) participa da remodelação tecidual, promovendo 

a proliferação e migração de fibroblastos46. Esse fator tem papel fundamental no 

repara tecidual devido às suas ações mitogênicas e angiogênicas47. Assim, a 
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reparação dos tecidos depende da vascularização e proliferação celular, 

particularmente, das células responsáveis pela produção dos componentes estruturais 

da matriz extracelular do tecido. Um marcador amplamente utilizado para identificar 

células em proliferação é o Ki-6747. O Ki-67 é uma proteína do córtex nuclear não 

histona expressa durante as fases G1, S, G2 e M do ciclo celular, mas não em células 

em estado quiescente47.  

Além dos biomateriais serem biocompatíveis, devem exibir potencial bioativo. 

Os cimentos de silicato de cálcio possuem comportamento bioativo, sendo 

biointerativos, capazes de liberarem íons para nucleação dos depósitos de apatita na 

superfície em um curto período de indução, sendo fundamentais para induzir a 

remineralização65,66. Estes cimentos são capazes de liberar íons biologicamente 

relevantes (Ca+2 e OH-), atuando em diversas células envolvidas no processo de 

mineralização, dentre elas os osteoblastos e os cementoblastos, sendo considerados, 

portanto osteoindutores. Os cimentos que contém silicato de cálcio apresentam pH 

alcalino em contato com os fluidos tissulares, com capacidade de nuclear depósitos 

de cálcio9,22,66. Os íons de cálcio podem então reagir com o dióxido de carbono nos 

tecidos para formar granulações de carbonato de cálcio, observadas como cristais de 

calcita birrefringentes à luz polarizada5,8,40,67 e estruturas positivas (marcadas em 

preto) ao método de von Kossa19,25,40. Estes cristais podem servir como locais de 

nucleação, estimulando a deposição de tecidos mineralizados67. O processo de 

biomineralização é complexo e depende de diversos eventos celulares e enzimáticos. 

Dentre as enzimas envolvidas neste processo, a fosfatase alcalina (ALP) desempenha 

papel fundamental desde que o seu pH alcalino favorece à precipitação de fosfato de 

cálcio sobre a matriz orgânica óssea68. Assim sendo, a presença de ALP tem sido 

associada à formação dos tecidos, particularmente, os tecidos mineralizados69. A ALP 

é considerada um marcador bioquímico de formação óssea que pode ser usado para 

avaliar a atividade osteoblástica7,13. Além de osteoblastos, os cementoblastos e os 

fibroblastos do ligamento periodontal expressam positividade à ALP7,13. Dessa 

maneira, a ALP é usada, principalmente em estudos in vitro, para avaliar a bioatividade 

de materiais endodônticos7,13.  
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1.1 Alterações Sistêmicas 

Considerando que os materiais odontológicos apresentam solubilidade e, 

portanto, liberam substâncias, estas por meio da corrente sanguínea podem atingir 

órgãos intimamente associados a manutenção do metabolismo do organismo, dentre 

eles o fígado, um órgão vital interposto à corrente sanguínea. O fígado está envolvido 

em diversas funções do corpo, sendo o principal local para biotransformação e 

remoção de macromoléculas da corrente sanguínea71, com a participação dos 

hepatócitos e das células de Kupffer72. As células de Kupffer liberam citocinas como 

interleucina 1 (IL-1) e (IL-6), fator de necrose tumoral α (TNF-α), fator de crescimento 

transformante β (TGF-β) e interferon y (INF-y) e sua principal função é remover 

partículas advindas pelo sistema porta hepático73. A resposta destas células frente a 

patógenos pode contribuir para lesões hepáticas, lesionando os hepatócitos71,72,74. 

A ISO 10993-1 recomenda avaliar a toxicidade sistêmica de materiais que 

entram em contato com sangue75. Estudos anteriores mostram o efeito sistêmico 

causado por vários materiais Odontológicos, evidenciando o efeito adverso em 

diferentes órgãos do corpo76-78. Há relatos de que alguns materiais induziram no 

fígado o acumulo de infiltrado inflamatório, congestão vascular79, presença de 

linfócitos interlobulares, aumento nas células de Kupffer ao redor do espaço porta80,81, 

apoptose e vacuolização de hepatócitos80. Outro efeito sistêmico adverso é a 

produção de citocinas, como IL-1 e IL-6, no tecido subcutâneo82, que podem por meio 

da circulação sanguínea alcançar o fígado causando reação inflamatória81. Estas 

alterações patológicas são indicativos de uma lesão hepatocelular no fígado80 e, 

portanto, a análise morfológica e bioquímica do fígado é um indicativo de toxicidade. 

Ensaios pré-clínicos de toxicidade hepática devem incluir biomarcadores 

mensuráveis a partir de amostras obtidas em procedimentos não invasivos, como a 

coleta de sangue83. Os testes bioquímicos para assegurar a função hepática incluem 

a mensuração dos níveis séricos das enzimas transaminase glutâmico-oxalacética 

(TGO) e transaminase glutâmico-pirúvica (TGP)71,81,83-85. 

Considerando que os cimentos MTA Branco e MTA Repair HP são 

relativamente recentes no mercado e, consequentemente, ainda pouco se sabe sobre 

a sua biocompatibilidade e o Bio-C Pulpo sendo um novo produto, no qual há escassos 

relatos na literatura a respeito de sua biocompatibilidade, o nosso propósito foi avaliar 

os parâmetros morfológicos e bioquímicos hepáticos e a reação tecidual promovida 
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no subcutâneo por estes cimentos. O MTA Branco foi usado como parâmetro (controle 

positivo) desde que já está bem estabelecido na literatura que este material apresenta 

biocompatibilidade e bioatividade21,25,29. 
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4 CONCLUSÃO 

- Bio-C Pulpo, MTA Repair HP e MTA Branco não apresentaram efeito prejudicial na

integridade estrutural do fígado e nos níveis séricos de TGO e TGP, sugerindo que 

esses materiais não promovem alterações sistêmicas. 

- A redução significante do processo inflamatório acompanhada pela formação de

fibras colágenas nas cápsulas do Bio-C Pulpo, MTA-HP e MTA-B indica que esses 

cimentos são biocompatíveis. 

- A redução do número de células imunopositivas à IL-6 e o aumento do número de

células imunopositivas à IL-10 indica que estes cimentos permitem a formação de 

delgadas cápsulas fibrosas. Assim, estes cimentos devem possibilitar a regeneração 

e/ou reparação dos tecidos conjuntivos.  

- A presença de células imunopositivas à fosfatase alcalina e a presença de cristais

de calcita, indicam que os materiais apresentam potencial bioativo. 
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