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• RESUMO: Germes dentais de molares inferiores de fetos de camundongos com 14 dias foram
transplantados para a câmara anterior do olho de camundongos hospedeiros. Os animais tratados
receberam, diariamente, injeções intraperitoneais de fosfato sódico de dexametasona na dosagem de
2 mg!kg de peso corporal, durante 12 dias. Verificou-se um desenvolvimento semelhante dos germes
dentais do grupo tratado quando comparado aos do grupo controle. Assim, nas condições experimen
tais aqui utilizadas, não se verificaram efeitos prejudiciais ao desenvolvimento dos germes dentais
ocasionados pelo fosfatosódico de dexametasona. São discutidas as caraeteristicas da câmara anterior
do olho, como local para a realização de transplante de órgãos e as reações que os mesmos apresentam
ante a administração de drogas por via sistêrnica.
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Introdução

Após a realização dos primeiros transplantes de germes dentais, seu desenvol
vimento tem sido analisado em diversos sítios e, entre eles, verificou-se que a câmara
anterior do olho é um local propício para o seu desenvolvimento,3.5.6,23 passando esta
a ser utilizada, também, com a finalidade de se estudar o desenvolvimento de germes
dentais sob a ação de diversas drogas.7,11,15
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o efeito de drogas sobre o desenvolvimento do germe dental, transplantado para
a câmara anterior do olho, tem sido estudado com a finalidade de se verificar sua
influência tóxica sobre as células.5.11•12,15*

Considerando-se a complexidade do assunto, a gama de variação de drogas que
podem e devem ser utilizadas, além de novos enfoques que podem ser dados quanto,

ao que diz respeito à atuação dos glicocorticóides sobre peculiaridades do desenvol-
vimento de órgãos dentais transplantados para diferentes sítios, nos propomos a
estudar, histologicamente, a ação do fosfato sódico de dexametasona sobre o desen
volvimento de germes dentais transplantados para a câmara anterior do olho de
camundongos hospedeiros.

Material e métodos

Neste trabalho foram utilizados 4 camundongos fêmeas, prenhes (Mus muscu1us
- varo albino Swiss), com aproximadamente 60 dias de idade, acasaladas na proporção
de duas fêmeas para cada macho, durante 14 horas. Decorridos 14 dias de gestação,
a contar da verificação do plug vaginal, os animais foram sacrificados por desloca
mento cervical.

Efetuou-se a remoção do útero e a seguir dos fetos, cuja idade cronológica foi
confirmada com base em critérios morfológicos.a A seguir, a mandíbula foi removida
e as regiões dos molares inferiores dissecadas e armazenadas num recipiente contendo
solução de Tyrode e soro fetal bovino. **

O transplante foi realizado para a câmara anterior do olho de camundongos
hospedeiros com, aproximadamente, 40 dias de idade, da mesma linhagem dos fetos.
Os animais foram anestesiados com thionernbutal*** a 2%, na proporção de 50 mglkg
de peso corporal, administrado intraperitonealmente. A incisão da córnea foi realizada
de forma a não lesar as estruturas adjacentes e, durante a colocação dos germes
dentais, tomou-se a precaução de afastá-los para uma posição diametralmente oposta
àquela da incisão. As bordas da ferida cirúrgica foram coaptadas, não tendo sido
realizada sutura.

Os hospedeiros foram divididos em um grupo controle e um tratado, e receberam
injeções intraperitoneais, diariamente. Nos controles foi injetado 0,1 mi de água
destilada, e nos tratados 0,1 mi de solução aquosa de fosfato sódico de dexametasona,
na proporção de 2 mglkg de peso corporal. Durante todo o período experimental, os
animais receberam ração granulada e água à vontade.
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o sacrifício ocorreu 12 dias após o transplante, e os globos oculares foram
removidos, fixados em formol neutro a 10%, descalcificados em solução de citrato de
sódio a 20% e ácido fórmico a 50%, em partes iguaiS. 16 Após a descalcificação,
realizaram-se a inclusão em parafina, cortes seriados com 6 micrômetros de espessura
e coloração pela hematoxilina e eosina.

Resultado

Molar controle

Aos 12 dias pós transplante, observou-se que os germes dentais, embora
apresentassem pequenas variações individuais, mostraram-se bem desenvolvidos e
bem estruturados (Figuras 1, 2 e.3). Observou-se uma área rica em queratina que
recobria um tecido epitelial estratificado paVimentoso, característico de epitélio de
revestimento. Entre esse tecido e o germe dental interpunha-se um tecido conjuntivo
cuja espessura variava, em razão da área considerada da coroa dental (Figura 2).

Quanto à morfologia, os órgãos dentais tinham carél.cterísticas próprias de
molares e apresentavam a dimensão látero-Iateral superior à ocluso-cervical. Estava
difícil identificar o epitélio externo do órgão de esmalte. O retículo estrelado, na área
intercuspídica, apresentava regiões com grandes espaços intercelulares e outras oooe
as células estavam próximas umas das outras e, portanto, com espaços intercelulares
pequenos. Entre estas células era comum a presença de vasos sangüíneos. O estrato
intermediário, quando Visível, estava constituído por poucas fileiras de células para
lelas. O epitélio interno do órgão do esmalte já estava diferenciado em ameloblastos
(Figura 3). Os ameloblastos secretores eram células altas, com núcleo basal, alongado
e citoplasma basófilo, enquanto nas áreas livres de esmalte eram representados por
células cúbicas ou alongadas.

O esmalte estava depositado em toda a extensão do limite amelodentinário,
exceção feita às regiões das vertentes oclusais das cúspides e, às vezes, dos sulcos,
onde se localizam as regiões carentes de esmalte. A camada de esmalte era mais
delgada na região cervical e mais espessa nas vertentes vestibular e lingual das
cúspides (Figura 3). Acompanhando todo o limite amelodentinário, internamente,
estava depositada a camada de dentina, cuja espessura variava de acordo com a região
examinada. Abaixo dela encontrava-se a pré-dentina, mais espessa na região das
projeções pulpares abaixo das cúspides e mais delgadas na região cervical onde se
curvava em direção à câmara pulpar. Nessa região encontrava-se, externamente à
pré-dentina, o epitélio interno em contato direto com o epitélio externo do órgão do
esmalte.

Forrando internamente a camada de pré-dentina, estavam os odontoblastos que
se apresentavam como células altas, de citoplasma basófilo e núcleo basal. Entre os
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odontoblastos, em algumas regiões, notava-se a presença de vasos sangüíneos. O
restante do tecido pulpar estava constituído por células estreladas bem-distribuídas
e com a presença de vasos sangüíneos. Era constante uma condensação maior de
células na região da abertura cervical (Figura 3). Externamente ao órgão dental,
encontravam-se células orientadas paralelamente em relação à sua superfície, repre
sentando o início de organização do ligamento periodontal. Também, lateralmente ao
germe dental, havia tecido ósseo situado mais externamente e separado deste pelo
ligamento. O tecido ósseo estava formado por trabéculas delgadas, cujo número
variava de animal para animal (Figura 1).

Nem sempre, apenas, um germe dental era observado. Nestes casos, o segundo
molar e, mais raramente, o terceiro molar, embora bem estruturados, estavam em
estágio de desenvolvimento mais atrasado, o que é normal, considerando-se a própria
seqüência de desenvolvimento desses dentes (Figura 2).

FIGURA 1 - Molar controle. Bem desenvolvido e bem estruturado, mostrando trabeculado ósseo delgado, corres
pondente ao inicio da formação do osso alveolar. HE. 63 X.

FIGURA 2 - Molar controle. Tecido conjuntivo entre o epitélio estratificado pavimentoso de revestimento e o germe
dental; presença de segundo molar. HE. 63 X.

FIGURA 3 - Molar controle. Diferenciação do estrato intermediário, ameloblastos. esmalte, processoa de Tomes e
condensação celular na região da abertura cervical. HE. 160 X.

FIGURA 4 - Molar tratado. Notar a semelhança com 08 molares controles e inicio de formação de tecido 6eseo
alveolar. HE. 63 X.
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Molar tratado

Os molares tratados apresentavam-se com bom desenvolvimento, bem-estrutu
rados e com características morfológicas bastante semelhantes às dos molares
controles (Figura 4).

O órgão do esmalte estava presente com todas as suas camadas mais ou menos
evidenciadas, dependendo do espécime observado. No retículo estrelado, observa
vam-se vasos sangüíneos contendo, quase sempre, hemácias em seu interior (Figu
ra 5); as camadas de ameloblastos e odontoblastos possuíam células diferenciadas e
dispostas de maneira semelhante às do grupo controle. O mesmo ocorria com as
camadas de esmalte, dentina e pré-dentina; a polpa também era rica em células
estreladas e em vasos sangüíneos, com concentração maior de células na região
cervical (Figura 6).

Circundando o germe dental, dispunham-se células alongadas, paralelas entre
si, com início de organização do ligamento periodontal (Figura 7). Esse tecido era bem
vascularizado. Pôde-se notar a presença de tecido ósseo a alguma distância do germe
dental (Figuras 4 e 8).

Nestes animais foi possível observar também a presença de mais de um germe
dental, que, da mesma maneira como ocorreu nos animais do grupo controle, apresen
tava diferenças no seu desenvolvimento (Figura 8).

Discussão

A câmara anterior do olho, como já destacado em trabalho anterior,15 tem se
mostrado um local plenamente favorável para o desenvolvimento de germes dentais
transplantados. Assim, esse local para transplante merece ser explorado mais acen
tuadamente, pois, além dos trabalhos que permitiram obter uma série de informações
sobre a odontomorfogênese4,5,6,13 e de se estabelecer o papel das estruturas epiteliais
e conjuntivas nesse fenômeno, 1,14,21,23 tem-se mostrado útil à verificação de efeitos de
substâncias medicamentosas administradas aos hospedeiros6,7,l1 ou até mesmo os
efeitos da radiação X.20

A obtenção de resultados plenamente satisfatórios sobre o desenvolvimento de
germes dentais, transplantados para a câmara anterior do olho, deve-se, provavelmen
te, não só às condições imunológicas favoráveis desse local1,17 mas também às
condições de rápida nutrição do transplante, graças à riquíssima rede vascular
presente nas estruturas que circundam a câmara anterior do olho. 22 Desse modo, o
sucesso dos transplantes na câmara anterior do olho deve-se à escolha de um bom
leito, associada à presença de condições adequadas de vascularização e nutrição, 15
de tal modo que, após um período muito curto, o germe é nutrido pelas estruturas do
hospedeiro.9
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FIGURA 5 - Molar tratado. Presença de vasos sangülneos no retlculo estudado. HE. 400 X.

FIGURA 6 - Molar tratado. Notar a semelhança de seus componentes com os dos molares controles. HE. 160 X.

FIGURA 7 - Molar tratado. Inicio de organização do ligamento periodontal; presença de um segundo molar. HE.
160X.

FIGURA 8 - Molar tratado. Notar a presença de um segundo molar e trabeculado ósseo lateralmente. HE. 63 X.

Os resultados alcançados neste trabalho confirmam as qualidades especiais que
possui a câmara anterior do olho corno sítio para transplante, uma vez que houve um
crescimento com as características e dentro dos padrões, tanto morfológico quanto
temporal dos germes transplantados.2,10,19

A ausência de diferenças entre germes dentais dos grupos controle e tratado
corrobora as informações de que a administração de cortisona favorece, principalmen
te no início, o desenvolvimento do germe dental transplantado, embora não mantenha
essas características nos períodos tardios, 5 ou de que não produz diferença entre os
grupos tratado e controle pela adição de até 100 ....g/rnl no meio de cultura, antes do
transplante para a bolsa da bochecha do hamstér.18 Nossos resultados, considerando
a duração do período de análise, por um lado, divergem da observação de que a
cortisona determina um crescimento menor nos germes dos animais injetados, e, por
outro lado, não trazem nenhuma sugestão de que possa haver reabsorção dos
transplantes após a suspensão da sua administração.5 Talvez em virtude da dosagem

208 Rev. Octonto\. UNESP, São Paulo. 22(2): 203-211, 1993



empregada, nossos resultados não corroboram as observações de ocorrências de
injúrias às células do germe dental in vitro nas concentrações de 200 ou 300 J.lg/ml,
determinando uma redução da velocidade de crescimento do transplante decorrente
do grau de injúria da droga, produzindo dentina irregular com inclusão de células. IS

Os resultados alcançados neste trabalho corroboram os de autores que, usando
metodologia semelhante, também não encontraram efeitos deletérios produzidos pela
administração de tetraciclina na concentração de 100 mg/kg de peso corporal
diariamente, por 10 diasll ou de 30 mg/kg do imunomodulador SB-73, por 7 ou9 dias.12

Já, quando comparados com estudos que empregaram ciclofosfarnida, pode-se
notar a discrepância de resultados, uma vez que estes últimos verificaram efeitos
irreversíveis sobre o desenvolvimento, tanto em virtude da dose empregada quanto
da idade fetal em que os germes dentais foram· obtidos, 15 o mesmo acontecendo
quando do uso de 15 mg/kg de metotrexato*.

Diante do exposto e do descrito na literatura, pode-se deduzir que a câmara
anterior do olho não só tem se mostrado altamente qualificada para receber transplan
tes de órgãos, uma vez que possibilita seu pleno desenvolvimento, como também se
presta para a realização de estudos dessa natureza, uma vez que reflete com fidelida::le
as conseqüências às quais o organismo é submetido pela administração sistêrnica de
diferentes drogas.

Conclusão

O fosfato sódico de dexametasona, nas condições utilizadas neste trabalho, não
produziu alterações no desenvolvimento do germe dental transplantado para a câmara
anterior do olho de camundongos hospedeiros.
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MATHEUS, M. T. G. , HETEM, S. Effects of dexamethasone sodium phosphate on intra-ocular
gratt of tooth germ development. Rev. Odontol. UNESP, v. 22, p 203-211, 1993.

• ABSTRACT: Lower first molar tooth germs of14 days mouse foetuses were grBfted to the anteriorcham
ber of the eye. The animBls were dBily injected with 2 mglkg body weight of dexamethasone sodium
phosphate, during 12 days. It was not found any significant difterence between the BnimBls fIom the
control and drug injeeted groups. Thus, bBsed on the experimental conditions used here, it was
concluded that the drug does not determine deleterio~ e[[eets on the tooth germ development. It is
presented a discussion about the charaeteristics of the anterior chamber of the eye as a local for organ
transplantations and the reactions that theypresent when systemic drugs are administered.

• KEYWORDS: Tooth geniJ, transplantation; dexamethasone, pharmacology; intra-ocular graft.
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