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« RESUMO: Estudou-se experimentalmente germes dentarios de primeiros
molares inferiores, de fetos de camundongos com 17 dias, cultivados in vitro
durante 6 dias juntamente com resina poliuretana vegetal. Os germes denta-
rios foram incubados em meio de cultura em estufa com atmosfera umidifi-
cada, com 5% de CO a 37°C. A resina poliuretana vegetal elaborada a partir
do 6leo de mamona foi testada isoladamente ou acrescida de 50% de carbo-
nato de célcio. A resina poliuretana vegetal, avaliada isoladamente ou acres-
cida de carbonato de célcio, mostrou-se compativel com o desenvolvimento
dos germes dentarios quando cultivados in vitro, sugerindo a nao-liberagdo
de substancias toxicas para 0 meio de cultura.
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Introducao

Nos ultimos anos, varios tipos de materiais artificiais desenvolvidos
para a aplicacéo biomédica, conhecidos como biomateriais, vém sendo
testados, com o intuito de avaliar as suas propriedades mais importan-
tes, para utilizagdo em areas multidisciplinares como a medicina, biolo-
gia, quimica e engenharia. As propriedades mais importantes sdo: bio-
compatibilidade, ndo ser téxica ou oncogénica, apresentar estabilidade
guimica ou biclogica, densidade e peso adequados, resisténcia meca-
nica e elasticidade adequadas, além do custo vidvel. Essas caracteristi-
cas dariam a esses materiais a possibilidade de serem os mais seme-
Ihantes possiveis ao tecido que sera substituido, devolvendo-lhe sua
fungao.

Muitos desses materiais sdo empregados nas areas médicas (orto-
pedia, cirurgia reparadora, na confecgdo de proteses) e odontologica
{restauragdes dentais, proteses e cirurgias estéticas e/ou reparadoras na
regido maxilo-facial).t.13.14

Em razéo da facilidade de se obter poliuretanas com as mais varia-
das propriedades, como polimeros flexiveis, semi-rigidos e outras, o uso
da poliuretana como biomaterial vem aumentando,'? embora os resul-
tados favoraveis, em sua maioria, tenham sido aqueles obtidos quando
utilizaram-se as poliuretanas derivadas de componentes extraidos do
petrdleo. 11314

A obtencéo das poliuretanas vegetais com base em o6leo de
mamona Ricinus communis L faz parte de uma linha de pesquisa que
vem sendo desenvolvida no laboratorio de Quimica Analitica e Tecno-
l6gica de Polimeros - IQSC - USP, Sao Carlos, desde 1984. Essas resinas
S0 produtos substitutivos alternativos de polidis e pré-polimeros sinte-
tizados a partir de moléculas derivadas de 4cidos graxos vegetais. Pes-
quisas clinicas que estdo sendo desenvolvidas em humanos t&m
demonstrado apresentar uma boa biocompatibilidade quando empre-
gada tante em tecido mole quanto em tecido 6sseo; a resina de poliure-
tana associada ao carbonato de calcio apresenta, entre outras proprieda-
des, a de osteo-indugdo, além de ser bactericida e fungicida.10

A preocupacdo em avaliar os efeitos danosos ao organismo
humano, de materiais ou drogas utilizados nas areas de saude, exige
uma busca constante de informag¢des sob os mais diferentes aspectos.
Sabe-se que esses materiais e/ou drogas podem ser testados quanto a
sua biocompatibilidade in vivo!! ou in vitro.”-8.10
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Proposicdo

Diante desses fatos, foi propdsito deste trabalho verificar a biocom-
patibilidade da resina poliuretana vegetal desenvolvida a partir do éleo
de mamona com o desenvolvimento de germes dentarios de primeiros
molares inferiores de fetos de camundongos com 17 dias in vitro.

Material e método

Foram acasalados camundongos fémeas, albinas, apenas no periodo
noturno, as quais foram, pela manhd, examinadas para verifica¢gdo do
“plug vagina”. Os animais foram sacrificados aos 17 dias de gestacéo,
os uteros assepticamente removidos e os embrides dissecados e colo-
cados em Meio Essencial Minimo de Eagle (MEM - Eagle). No interior
de uma capela de fluxo laminar, as cabecas dos embrides foram seccio-
nadas e colocadas em uma nova solu¢ao de MEM - Eagle. As mandi-
bulas foram removidas e os germes dentarios dos primeiros molares dis-
secados e conservados nesse mesmo meio.

Os germes dentarios foram depositados sobre uma pe¢a de papel
“millipore”, de forma retangular que, por sua vez, foi colocada sobre um
segmento de tela metalica apoiada nas bordas do frasco de cultura e
com meio de cultura suficiente para tocar a borda inferior do papel
“millipore” . O conjunto foi incubado, durante 6 dias, em uma estufa com
atmosfera umidificada, com 5% de COy, a 37°C.

A resina poliuretana vegetal elaborada a partir do 6leo de mamona*
foi testada da seguinte maneira: a) somente a resina (liquido A + liquido B);
e b) resina (liquido A + liquido B) acrescida de 50% de carbonato de cél-
cio. Ambas as formulagdes foram manipuladas conforme instrugoes do
fabricante para confeccionar os corpos-de-prova na forma de um disco
com 1,6 mm de didmetro por 1 mm de espessura, aproximadamente.

O material foi colocado em uma estufa a 37°C por 24 horas até que
tomasse presa.
Os corpos-de-prova foram desinfetados em alcool 70% durante 2
minutos e secados na capela de fluxo laminar. Os materiais foram tes-
tados, colocando-se os discos no meio de cultura no qual os germes

* Material produzido pelo laboratdrio de Quimica Analitica e Tecnolégica de Polimetros - QSC -
USP, Sdo Carlos.
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foram cultivados, na propor¢do de um disco por ml de meio de cultura
durante 6 dias, em uma estufa de COy a 37°C. Os germes dentarios con-
trole foram cultivados sem a presenca dos discos de poliuretana vegetal.

O meio de cultura foi renovado a cada 2 dias; apos o periodo de
6 dias, os germes foram fixados em formol a 10%, incluidos em parafina,
cortados com 6 pm de espessura e corados pelo método da hematoxi-
lina e eosina para analise em microscopia optica.

Resultado

Controle

Os germes dentarios de fetos com 17 dias de gestag¢ao e cultiva-
dos por 6 dias em meio de cultura-controle apresentavam-se bem cons-
tituidos, com a odontogénese em fase de campanula avancada, com as
caracteristicas morfologicas de molares.

O 6rgao do esmalte mostrava seus componentes estruturais
caracteristicos, com uma camada de ameloblastos constituida de
células altas com nucleos alongados em fases variadas de diferenciagao,
conforme a localizagao na regido de cuspide ou cervical. O estrato inter-
medidrio apresentava de 3 a 5 camadas de células planas dispostas
paralelamente a superficie da camada ameloblastica, sendo o reticulo
estrelado constituido por células com prolongamentos unidas entre si
e quantidade variavel de substancia intercelular amorfa, conforme a
area analisada. Delimitando a papila dentdria encontravam-se os
odontoblastos constituidos de células altas e nucleos basais, mos-
trando varias etapas de diferenciacdo conforme a area de cuspide ou
cervical; foi observada uma delgada faixa de matriz de dentina na
regido de cuspide (Figuras 1 e 2).

Tratado

Os germes dentérios de fetos com 17 dias de gestagéo, cultivados
em meio de cultura contendo resina poliuretana vegetal (Figuras 3 e 4)
ou resina poliuretana vegetal acrescida de carbonato de célcio (Figuras
5 e 6), mostraram caracteristicas estruturais semelhantes entre si € as
encontradas nos germes dentarios do grupo controle. Assim, 0s germes
dentarios apresentavam-se bem constituidos em fase de campanula
avangada com morfologia caracteristica de molares € com todas as suas
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estruturas. Na regiao de cuspides, a camada de ameloblastos apresen-
tava-se constituida de células altas, diferenciadas e mais baixas e
menos diferenciadas na regiao cervical. Os outros componentes do
orgao epitelial do esmalte mostravam-se com caracteristicas estruturais
de normalidade. Na periferia da papila dentaria, os odontoblastos apre-
sentavam-se, morfologicamente, como células altas e nucleos basais,
mostrando varias fases de diferenciagio conforme a area de cuspide ou
cervical. Os demais componentes da papila dentaria mostraram-se dis-
tribuidos de uma maneira uniforme. Entre o 6rgdo epitelial do esmalte
e a papila dentaria foi observada uma fina camada de matriz de dentina.

Discussao

A avalia¢ao da biocompatibilidade da resina de poliuretana vegetal
desenvolvida a partir do 6leo de mamona é necessaria, em razao do fato
de a mamona ser um produto caracteristico de clima tropical, de facil
cultivo e, principalmente, pela diversidade do uso da resina nas éareas
industrial e saude, associado ao baixo custo para sua obtengdo.* O
modelo experimental utilizado neste trabalho decorreu da observagao
de que materiais odontoldgicos podem ser testados quanto a sua bio-
compatibilidade in vitro.”® Assim, testes de biocompatibilidade in vitro
que utilizam um sistema de meio de cultura definido'® e metodologia de
trabalho padronizada, tornam-se desejaveis com vistas a melhor repro-
dutividade de trabalho. Possibilitam também a analise dos materiais
apos sua manipulagdo ou dos componentes desses materiais, assim
como de suas fragdes soluveis.”

A Dbiocalcificagao in vitro das resinas poliuretanas, utilizando-se
metodologia diferente da nossa, foi demonstrada por meio de hidrolise
e também a biocompatibilidade in vivo foi avaliada tendo sido conside-
rada util na fabricagdo de implantes, assim como em acessorios e dis-
positivos, tais como bombas e valvulas de circulagéo extra-corporea.®

Como vantagens apresentadas na utilizagdo das resinas poliureta-
nas, destacam-se: processabilidade; flexibilidade de formulagao; versa-
tilidade de temperatura de “cura” e controle do pico exotérmico na tran-
sicdo liquido-gel; excelentes propriedades estruturais e auséncia de
emissdo de vapores irritantes de formaldeido, acrilatos ou de outros
vapores toxicos.!?

* CHIERICE, G. O. (Instituto de Quimica de Sdo Carlos - USP). Comunicagao Pessoal, 1996.
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FIGURA 1 - Germe dentario de feto com 17 dias cultivado em meio de cultura-controle, durante 6 dias
Ameloblastos com nucleos bem polarizados (a), odontoblastos (o) e matriz de dentina em regido
de cuspide (d) H/E, 400x

FIGURA 2 - Germe dentério de feto com 17 dias, cultivado durante 6 dias em meio de cultura-controle
FFase em campanula com caracteristica morfologica de molar. Reticulo estrelado (re), ameloblastos
(a), odontoblastos (0) e papila dentaria (pd). H/E, 320x

FIGURA 3 - Germe dentario de feto com 17 dias cultivado durante 6 dias em meio de cultura contendo
corpos-de-prova preparados com resina poliuretana vegetal sem carbonato de calcio. Regido de
cuspide onde se observa ameloblastos (a), odontoblastos (o) na periferia da papila dentéria (pd) e
matriz de dentina (c). H/E, 400x

FIGURA 4 - Germe dentario de feto com 17 dias cultivado durante 6 dias em meio de cultura contendo
corpos-de-prova preparados com resina poliuretana vegetal sem carbonato de célcio Vista geral
observando: estrato intermediario (ei), ameloblastos (a), odontoblastos (o) e papila dentéria (pd)
H/E, 400x

FIGURA 6 - Germe dentario de feto com 17 dias cultivado durante 6 dias em meio de cultura contendo
corpos-de-prova preparados com resina poliuretana vegetal acrescida de carbonato de calcio
Regido de cispide onde mostra ameloblastos com nucleos polarizados (a) e na regido cervical pré
ameloblastos (seta) H/E, 320x

FIGURA 6 - Germe dentario de feto com 17 dias cultivado durante 6 dias em meio de cultura contendo
corpos-de-prova preparados com resina poliuretana vegetal acrescida de carbonato de calcio
Onde se observam reticulo estrelado (re), estrato intermedidrio (ei), ameloblastos (a), odontoblastos
(0) e papila dentéria (pd). H/E, 400x

270 Rev. Odontol UNESP, Sdo Paulo, 26(2) 265-274, 1997



Nossos resultados permitiram constatar que os germes dentarios
de molares de fetos com 17 dias, cultivados em meio controle, desen-
volveram-se satisfatoriamente; tais resultados foram semelhantes aos
descritos por diversos autores.*>738

Os germes dentarios, cultivados na presenca de resina poliure-
tana vegetal isolada ou acrescida de carbonato de calcio, mostraram
caracteristicas estruturais semelhantes entre si e as encontradas nos
germes dentarios do grupo controle, pois em todos 0s €asos, 0s germes
dentarios apresentaram-se bem constituidos e em fase de campanula
avangada, com seus componentes estruturais caracteristicos, levando-
nos a admitir que esse material nio apresenta toxicidade. Essas observa-
¢oes sdo semelhantes as encontradas em estudos que empregaram este
mesmo material, %12 muito embora tenha sido mostrado que a mamona
apresenta propriedades toxicas e alergénicas, por possuir ricino, proteina
encontrada na semente, caule e folhas, que provoca envenenamento
caracterizado por colicas, diarréia, anorexia, paralisia, taquicardia hiper-
tensiva e hemorragia.® Ao ser investigada a biocompatibilidade do éxido
de polipropileno como material de substitui¢do da membrana timpanica
de ratos, foram notadas alteracoes morfologicas das células, persistente
infiltracdo nos locais de impactagdo do material, exsudato celular e a
morte prematura dos animais, resultados que sugerem a ocorréncia da
liberagdo de substancias toxicas durante a degradagao do ¢xido de poli-
propileno.! Devemos salientar que na metodologia por nés empregada, os
corpos-de-prova de ambas as formulagbes de resinas poliuretanas colo-
cadas no meio de cultura foram previamente manipuladas conforme ins-
trugdes do fabricante, eliminando desta maneira reagdo exotérmica na
transicao liquido-gel e possivelmente emissao de vapores tOxXicos.

As resinas poliuretanas foram objeto de alguns trabalhos realiza-
dos, baseados na diversidade de formulagéao, formas de utilizagdo, bem
como sua biocompatibilidade com as mais diversas finalidades na area
de saude. Assim, foram utilizadas para preenchimento de fathas ésseas
produzidas no osso radio,’ em implantes intra-articulares e intra-
0sseos,'? em proteses de iliaco, em arco zigomatico,2 em implante na
camara anterior do olho,!® e em substituigio da membrana timpanica.’
Embora a maioria desses trabalhos tenha avaliado a biocompatibilidade
da resina in vivo € em animais de espécies diferentes, houve controvér-
sia entre os resultados alcancados. Ao ser analisada a biocompatibilidade
de poliuretanas em ratos, foi sugerido que o 6xido polipropileno quando
implantado libera substincias toxicas, contra-indicando seu uso.! Foi
verificada a presenga de macrdfagos e células gigantes, aiém de sinais
de degradacgdo do implante, o que caracterizou uma reagao tipo corpo
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estranho.! O comportamento biologico da resina poliuretana vegetal foi
avaliado em varios trabalhos, em camundongos e em ratos, empre-
gando-se metodologias especificas, as quais mostraram reparagio teci-
dual de maneira evolutiva.21® No grupo experimental em que foi implan-
tada a resina no arco zigomatico de rato, apés sofrer uma ressecgao,
notou-se aos 60 dias de pds-operatoério, no 0sso adjacente ao implante,
tecido conjuntivo em organizacdo e neoformacdo dssea.? Na loja cirtr-
gica do arco zigomatico, encontravam-se fragmentos do material
implantado, envolvidos parcialmente por tecido conjuntivo com fibras
colagenas paralelas a sua superficie ou por tecido conjuntivo em orga-
nizacao, algumas células multinucieadas e poucas células inflamatoérias,
sugerindo reabsor¢ao do material.2 A persisténcia do material implan-
tado sugere retardo na reparacgao ¢ssea. O mesmo material foi implantado
na camara anterior do olho de camundongo, onde observou-se um pro-
cesso inflamatério no periodo inicial (7 dias) e recuperagao nos periodos
subseqiientes (15 e 30 dias).!® A resina enconirava-se revestida por
tecido conjuntivo denso, aumentado em espessura em razao do tempo,
e presenca de raras células multinucleadas. A persisténcia do material
com ou sem CaCOg, no periodo final de observagao, sugere biocompa-
tibilidade e ndo-toxicidade dessa resina.?15

Neste trabaiho, a constatagdo dos resultados histologicos, da ine-
xisténcia de alteragdes celulares que comprometessem a evolugao da
odontogénese em germes dentarios de camundongos, sugere a biocom-
patibilidade da resina poliuretana vegetal, originada a partir do 6leo de
mamona, corroborando os resultados encontrados em implantes intra-
oculares, ® no arco zigomatico® ou na tibia.?

Apesar dos resultados, muitas questdes ainda estdo abertas e
devem ser investigadas, como, por exemplo: as propriedades mecéni-
cas da resina poliuretana vegetal, sua biodegradagao in vivo, sua formu-
lagdo de modo a atender a indicagao e a viabilidade de acordo com a
finalidade desejada.

Conclusao

Neste trabatho, a resina poliuretana vegetal avaliada isoladamente
ou acrescida de carbonato de célcio mostrou-se compativel com o
desenvolvimento dos germes dentdrios, quando cultivados in vitro suge-
rindo a nao-libera¢do de substancias toxicas para o meio de cultura.
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ROSLINDO, N. C. et al. Biocompatibility of vegetable polyurethane resin and
tooth germs in vitro. Rev. Odontol. UNESP (Sdo Paulo), v.26, n.2, p.265-274,
1997.

» ABSTRACT: The lower first molar tooth germs of mouse foetuses with 17
days, were cultured during 6 days in vitro, with or without vegetable polyure-
thane resin in cultive medium in a humidified atmosphere with 5% of COz at
37°C. The vegetable polyurethane resin was prepared from recinus oil and
was tested itself only or added with calcium carbonate. The results showed
that both formulations were compatible with tooth germ development in vitro
suggesting absence of liberation toxic substances of to the culture medium,
since the odontogenesis of the teeth were not disturbed.

= KEYWORDS: Biocompatible materials, vegetable polyurethane resin; tooth
germ.
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