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RESUMO 

 

O objetivo deste trabalho é avaliar a citotoxicidade de 0,6 % Sinvastatina (SIN) incorporada 

em ácido poli-(lático-co-glicólico) (PLGA) revestindo a superfície de titânio (Ti). Foram 

utilizados 24 discos de Ti de 8 mm de diâmetro e 3 mm de espessura, divididos nos seguintes 

grupos: G0 - somente Ti, G1 – Ti+PLGA e G2 – Ti+PLGA+0,6%SIN. Para recobrimentos 

dos discos de Ti com PLGA (G1 e G2), o PLGA foi dissolvido em clorofórmio a 5% (m/v), 

em temperatura ambiente e colocado em agitador magnético. Em seguida, foi adicionando a 

solução de SIN 0,6% nas amostras referentes ao G2. Os grupos G1 e G2 foram submetidos à 

técnica de gotejamento para eliminar o excesso de solução. Para a evaporação do solvente, as 

amostras permaneceram por 24h a temperatura ambiente. Após o preparo, as amostras foram 

esterilizadas em óxido de etileno. A avaliação da citotoxicidade de todos os grupos 

experimentais foi avaliada em células-tronco derivadas da polpa de dentes decíduos (SHEDs). 

Os testes foram realizados em triplicata nos dias 3 e 7, utilizando placas de 48 cavidades. A 

linhagem celular supracitada foi semeada sobre os discos a uma densidade de 2x10⁴ células 

por cavidade. A citotoxicidade foi determinada pelo método de MTS. As absorbâncias foram 

medidas por espectrofotômetro (Infinite M200, TECAN, Áustria GmbH, Grödig, Áustria) a 

um comprimento de onda de 490 nm e as porcentagens de células viáveis foram calculadas 

em relação ao G0 (controle). Por fim, a análise estatística foi realizada usando o programa 

Graph Pad Software Inc. (La Jolla, Califórnia, EUA). Os resultados dos grupos foram 

comparados entre si separadamente em cada tempo experimental, por meio de análise não 

paramétrica de variância (ANOVA) seguida do teste post hoc de Tukey (p <0,05). Por fim, 

avaliando os valores obtidos através do teste MTS em SHEDs no dia 7, a porcentagem da 

viabilidade celular de Ti + PLGA foi de 112,70 ± 9,66 enquanto o grupo de Ti + 

PLGA+0,6%SIN foi de 94,88 ± 3,92. Os testes realizados nos grupos Ti+ PLGA e 

Ti+PLGA+0,6% SIN em SHEDs no dia 3 e 7 obtiveram valores superiores à 70%, com 

desvios padrões pequenos, sendo biocompatíves e não citotóxicos. Portanto, sugere que há um 

grande potencial da utilização do biomaterial na regeneração óssea peri-implantar. 

 

Palavras-chave: PLGA 1. Sinvastatina 2. Titânio 3. 

 

 

  



 

 

 

 

ABSTRACT 

 

The aim of this study is to evaluate the cytotoxicity of 0.6% Simvastatin (SIN) incorporated in 

Poly-(lactic-co-Glycolic) acid (PLGA) coating the titanium surface (Ti). It was used 24 Ti 

discs of 8 mm in diameter and 3 mm thick, divided into the following groups: G0 - only Ti, 

G1 - Ti + PLGA and G2 - Ti + PLGA + 0.6% SIN. For of Ti discs with PLGA coatings (G1 

and G2), the PLGA was dissolved in chloroform at 5% (m/v), at room temperature and placed 

in magnetic stirrer. Next, it was added the solution of 0.6% SIN on the samples referring to 

G2. The G1 and G2 groups were submitted to the drip technique to eliminate the excess 

solution. For the evaporation of the solvent, the samples remained for 24h at room 

temperature. After preparation, the samples were sterilized in ethylene oxide. The cytotoxicity 

of all experimental groups was evaluated in stem cells derived from the pulp of deciduous 

teeth (SHEDs). The tests were performed in triplicate on days 3 and 7, using 48 cavities 

plates. The aforementioned cell line was seeded on the discs at a density of 2x10⁴ cells per 

cavity. Cytotoxicity was determined by the MTS method. The absorbances were measured by 

spectrophotometer (Infinite M200, Tecan, Austria GmbH, Grödig, Austria) at a wavelength of 

490 nm and the percentages of viable cells were calculated in relation to the G0 (control). 

Finally, the statistical analysis was performed using the program Graph Pad Software Inc. (La 

Jolla, California, USA). The results of the groups were compared separately in each 

experimental time, by means of non-parametric analysis of variance (ANOVA) followed by 

Tukey's post Hoc test (p < 0.05). Finally, evaluating the values obtained through the MTS test 

in SHEDs on day 7, the percentages of cellular viability of Ti + PLGA was 112.70 ± 9.66, 

while the Ti + PLGA + 0.6% SIN group was 94.88 ± 3.92. The tests performed in the Ti + 

PLGA and Ti + PLGA + 0.6% SIN groups in SHEDs on days 3 and 7 obtained values higher 

than 70%, with small standard deviations, being biocompatible and non-cytotoxic. Therefore, 

it suggests that there is a great potential for the use of this biofunctionalized biomaterial in 

peri-implant bone regeneration. Future studies should be conducted in vitro to evaluate the 

ability to induce osteoblastic differentiation of biofuncionalized discs, as well as in vivo 

studies to evaluate the biological effect of the samples. 

 

Keywords: PLGA 1. Simvastatin 2. Titanium 3. 
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1 INTRODUÇÃO E REVISÃO DE LITERATURA 

 

A extração dentária é um dos procedimentos mais comuns na Odontologia. A perda do 

elemento dentário resulta em reabsorção óssea alveolar com consequente perda de dimensão 

óssea vertical e horizontal (ARAÚJO & LINDHE 2005). Além disso, a reabsorção óssea 

alveolar pode ser ocasionada por doença periodontal, patologias periapicais ou trauma no 

dente levando a defeitos ósseos locais (JAHANGIRI et al. 1998). 

Devido à capacidade limitada de reparo em defeitos ósseos extensos, os enxertos 

ósseos, tanto autógenos, homógenos, heterógenos, como sintéticos, estão sendo utilizados 

para tratamento de perda óssea previamente ou concomitantemente a instalação dos implantes 

dentários. Entretanto, além da perda óssea previamente à instalação dos implantes, a 

Implantodontia tem se preocupado com a perda óssea peri-implantar, aquela que ocorre após a 

instalação dos implantes e das próteses implanto-suportadas. Esta perda óssea peri-implantar 

pode comprometer o posicionamento do tecido mole ao redor do implante e, 

consequentemente, prejudicar a estética nessas áreas. Além disto, a perda óssea peri-implantar 

pode apresentar proporções maiores e comprometer a estabilidade do implante, culminando 

com a perda do mesmo. (CHEN ET AL., 2011; HUANG ET AL., 2011; LI ET AL., 2011). 

Tendo-se em vista que o presente trabalho trata de propostas para promover a 

regeneração óssea, cabe a revisão de conceitos de osteogênese, osteocondução e 

osteoindução. A osteogênese tem sido descrita como a transferência direta de células vitais 

para a área que irá regenerar o novo osso. A osteocondução abrange o princípio de fornecer o 

espaço e um substrato para os eventos celulares e bioquímicos que progridem para a formação 

óssea. O requisito de manutenção do espaço para muitos dos procedimentos de aumento ósseo 

intraoral permite que as células corretas ocupem a zona regenerada (AUKHIL et al., 1986). 

Por sua vez, a osteoindução se baseia no princípio de induzir células indiferenciadas derivadas 

do mesênquima ao longo de uma via osteoblástica com a subsequente formação de osso.  

Ainda tendo em vista os objetivos do referido trabalho, vale destacar que as 

reabilitações protéticas, empregando-se implantes dentários, incluem a instalação dos 

implantes de titânio no interior do tecido ósseo maxilar ou mandibular, que substituem a raiz 

dentária. Em seguida, ocorre a colocação de um conector protético, que irá unir o implante à 
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prótese. Finalmente, a última etapa corresponde a confecção e instalação da prótese 

dentária.Com intuito de minimizar e/ou prevenir as perdas ósseas peri-implantes, inúmeras 

pesquisas tem proposto diferentes abordagens nos implantes dentários, incluindo tratamentos 

de superfície e modificações na geometria dos implantes. Recentemente, a literatura tem 

sugerido modificações nos conectores protéticos (abutments), seja na superfície ou na 

geometria dos mesmos. Tendo em vista que o titânio empregado na confecção dos conectores 

protéticos não apresenta bioatividade, uma das maneiras de se minimizar e/ou prevenir a 

perda óssea peri-implantar poderia ser o recobrimento dos conectores com substâncias 

osteoindutoras, promovendo uma funcionalização desses conectores.   

Inúmeras moléculas bioativas vem sendo estudadas para a diferenciação celular 

otimizando a formação de tecido ósseo (GARIP et.al., 2010). Dentre elas, as proteínas ósseas 

morfogenética são as mais estudadas. Entretanto, as BMPs apresentam algumas limitações 

consideráveis, incluindo elevado custo, formação óssea ectópica, reabsorção óssea, 

necessidade de doses elevadas clinicamente que podem promover edema e dor consideráveis 

no pós-operatório, dentre outros. Estas limitações fizeram com que houvesse buscas por novas 

alternativas osteoindutoras (CIAPETTI; GRANCHI; BALDINI, 2012). Uma das alternativas 

seria o uso da SIN, um medicamento utilizado para diminuição do colesterol, que desempenha 

um papel na diferenciação de células osteoblásticas e na mineralização da matriz extracelular, 

estimulando assim a regeneração de tecido ósseo (HO et al., 2015; YAN et al., 2015). 

A funcionalização dos conectores protéticos com SIN poderia ser realizada recobrindo 

os conectores com um biomaterial contendo SIN incorporada. O ácido poli-(lático-co-

glicólico) (PLGA) é um dos biomateriais que vem sendo amplamente estudado para 

procedimentos regenerativos em Odontologia e Medicina. Esse material apresenta boas 

propriedades mecânicas, baixa imunogenicidade e toxicidade, bem como capacidade de 

incorporar e liberar moléculas bioativas. Além disso, pode ser estruturado para degradar no 

tempo necessário para que haja a regeneração do tecido em questão e liberação adequada das 

possíveis substâncias ativas incorporadas (HUTMACHER et.al., 2000).  

O advento da osseointegração e os avanços em biomateriais e técnicas têm contribuído 

para o aumento da aplicação de implantes dentários na reabilitação de pacientes parciais e 

completamente desdentados. Muitas vezes, nesses pacientes, defeitos de tecidos moles e duros 

resultam de uma variedade de causas, como infecção, trauma e perda dentária. Estes criam 

uma base anatomicamente menos favorável para a colocação do implante. Para a terapia com 
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implantes dentários com prótese, a reconstrução do osso alveolar através de uma variedade de 

procedimentos cirúrgicos regenerativos tornou-se previsível; pode ser necessário antes da 

colocação do implante ou simultaneamente no momento da cirurgia do implante para fornecer 

uma restauração com um bom prognóstico a longo prazo. Assim, procedimentos regenerativos 

são usados para tratamento de defeitos ósseos, aumento de seio e aumento de rebordo 

horizontal e vertical (MCALLISTER; HAGHIGHAT, 2007). 

Ao considerar as várias modalidades de tratamento para a substituição protética dos 

dentes após a perda dos mesmos, o objetivo final da terapia é fornecer uma restauração 

funcional que esteja em harmonia com a dentição natural adjacente. A reabsorção do osso 

alveolar é uma sequela comum da perda dentária e apresenta um problema clínico, 

especialmente na zona estética. Isso pode comprometer o resultado estético e comprometer os 

aspectos funcionais e estruturais do tratamento. Para atingir este objetivo da terapia, é 

desejável fornecer tratamento que vise a preservação dos contornos naturais do tecido em 

preparação para a prótese do implante proposta (TARNOW; ESKOW; ZAMZOK, 1996). 

Além das perdas ósseas que ocorrem previamente à instalação dos implantes, conforme já 

salientado acima, as perdas ósseas peri-implantares que ocorrem após a instalação dos 

implantes e das próteses implanto-suportadas também representam um desafio para a 

manutenção da estética.   

Um dos fatores que pode interferir na remodelação óssea peri-implantar depende das 

características tanto de superfície quanto geometria de um pilar protético. Sanz-martín et al. 

(2017) constataram que houve aumento estatisticamente significante da inflamação da mucosa 

para os pilares de titânio quando comparados aos pilares de zircônia. Em relação aos tecidos 

duros peri ‐ implantares avaliados pelas alterações radiográficas nos níveis ósseos marginais, 

não foram encontradas diferenças para os diferentes materiais do pilar, seu desenho 

macroscópico ou topografia superficial, embora o método de sua descontaminação pareceu 

influenciar a perda marginal do osso.  

Lai, Yan e Jin (2018) avaliaram a compatibilidade celular de titânio revestido com 

películas de SIN, quitosana e gelatina em células-tronco mesenquimais isoladas do fêmur e da 

tíbia de ratos. Os resultados in vitro indicaram que as superfícies de titânio modificadas por 

películas de SIN apresentaram grande potencial para promover a disseminação, proliferação e 
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diferenciação osteoblástica das células-tronco mesenquimais. Além disso, a diferenciação dos 

osteoclastos foi suprimida.  

As modificações feitas em superfícies e texturas dos conectores protéticos podem 

influenciar no acúmulo de biofilme oral. Em 2014, Xing e colaboradores, criaram diferentes 

texturas superficiais (planas, ranhuras e irregulares) em conectores protéticos de TiZr, sendo 

que alguns foram incorporados com hidrogênio. As rugosidades presentes na superfície dos 

conectores protéticos tiveram uma positiva correlação com adesão microbiana. Além disso, o 

acúmulo de biofilme foi menos pronunciado em superfícies planas e com ranhuras do que em 

superfícies irregulares. A utilização de hidrogênio em alguns conectores protéticos para 

promover o crescimento dos fibroblastos não afetou a formação do biofilme. 

Um estudo in vivo em cães, analisou o tecido mole ao redor de diferentes materiais de 

conectores protéticos. Demonstrou-se que a dimensão de tecido mole peri-implantar em 

conectores de Ti e ZrO2 permaneceu estável entre 2 e 5 meses de cicatrização. Em 

contrapartida, os pilares de Au/Pt tiveram uma mudança apical no epitélio e osso marginal no 

mesmo tempo de cicatrização acima. Além disso, os pilares de Au/Pt continham menores 

quantidades de colágeno e fibroblastos e maior quantidade de leucócitos em comparação com 

os pilares de Ti e ZrO2, havendo diferença na cicatrização dos tecidos moles peri-implantares 

em pilares de diferentes superfícies (WELANDER; ABRAHAMSSON; BERGLUNDH, 

2008).  

A qualidade da remodelação óssea peri-implantar desempenha um papel importante no 

sucesso de curto e longo prazo dos implantes dentários no qual os conectores protéticos 

podem interferir nesse aspecto. Em consideração a isso, foi feita uma modificação da 

superfície do pilar protético de zircônia com polidopamina para avaliar o comportamento dos 

fibroblastos gengivais humanos (FGHs) e adesão bacteriana. Após o revestimento com 

polidopamina, houve um aumento significativo de adesão e proliferação de FGHs em 

contraste com a diminuição da aderência bacteriana, tendo um grande potencial para melhorar 

a integração de tecido mole ao redor dos pilares de zircônia (LIU et al., 2015). 

 Há diferentes abordagens que podem minimizar o risco de doenças inflamatórias 

tardias peri-implantares e consequentemente assegurar a osseointegração completa do 

implante. Zekiy et al. (2019) mostraram a efetividade in vivo da abordagem com implantes 

com superfícies nanorevestidas com flúor e utilizando uma matriz selante antisséptica na 
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interface pilar-implante. Houve uma diminuição da contaminação de patógenos periodontais 

com a manutenção da densidade óssea peri-implantar resultando em uma osseointegração 

estável e consequentemente, resultados clínicos favoráveis ao tratamento. 

Além das superfícies dos pilares protéticos interferirem na remodelação óssea peri-

implantar, estudos mostram que as diferentes geometrias influenciam na manutenção óssea ao 

redor do implante. Kim et al. (2019) compararam duas geometrias diferentes de conectores 

protéticos: conexão externa e interna. A conexão interna mostrou uma tendência mais 

favorável a manter o nível ósseo peri-implantar ao distribuir melhor a carga mastigatória e um 

maior selamento na interface pilar-implante, diminuindo a possibilidade de adesão de 

patógenos periodontais.  

As modificações feitas em geometrias ao sistema de implantes convencionais têm o 

objetivo de melhores resultados estéticos, biológicos e restauradores. A plataforma Switching 

utiliza o conector protético com diâmetro menor comparado à plataforma do implante, no 

intuito de minimizar as perdas ósseas peri-implantares, podendo assim preservar o osso 

marginal com a diminuição de stress sobre ele, porém, ainda há controvérsias se há diferenças 

no nível ósseo entre as plataformas (DUQUE et al., 2016). 

Baseando-se na relação existente da presença de micro-gap e a perda de osso peri-

implantar, tratamentos utilizando plataforma Switching resultaram em uma menor perda óssea 

com a redução da tensão no osso cortical em quase 36% com cargas axiais e 40% com cargas 

oblíquas, minimizando a perda óssea e aumentando a estabilidade tecidual peri-implantar com 

a consequente manutenção do nível ósseo (BOUAZZA-JUANES et al., 2015; Aslam et al., 

2019). 

Bao et al. (2010) estudaram o papel da SIN incorporada em PLGA in vitro. 

Verificaram que não houve inibição do metabolismo celular em relação ao grupo controle 

com a utilização da SIN e PLGA e ainda indicaram maior atividade das células, o que permite 

sua utilização na regeneração óssea. Além disso, um estudo realizado por Ho et al. (2015), 

mostraram que o uso de SIN aumentou a diferenciação osteogênica das células-tronco 

mesenquimais ativando a sinalização celular que desempenha um papel crucial na formação 

de osso induzida por SIN in vivo. Esses resultados sugeriram que a SIN é um fator 

osteoindutor potente, que combinada com células-tronco mesenquimais, pode ser utilizada na 

engenharia tecidual óssea. 
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Wang et al. (2018) utilizaram biocerâmicas de fosfato de cálcio combinadas com a 

SIN incorporada em PLGA in vitro e concluíram que podem ser utilizadas para estimular a 

diferenciação osteogênica in vitro e a osteoindução in vivo, sendo potencial uso clínico para o 

tratamento de defeitos ósseos críticos e fraturas.  

Na diferenciação osteogênica, há diversos genes importantes tais como: ALP, 

RUNX2, OCN E OPN. O estudo mostrou que a SIN poderia aumentar o nível de expressão 

desses genes, promover a formação de nódulos de cálcio e induzir a diferenciação de células 

tronco mesenquimais em osteoblastos (ZHANG et al., 2018). 

Niu, Ding e Zhang (2012) avaliaram os efeitos da SIN na diferenciação osteogênica 

em células-tronco mesenquimais (BMSCs) que expressaram o osteocalcina e o sialoproteína 

do osso em condições normais, entretanto, sua expressão foi aumentada significativamente 

depois da incubação com SIN por 14 dias. Depois que as BMSCs foram incubadas com SIN 

por 21 dias, formaram uma estrutura nodular.  

Montazerolghaem et al. (2015) utilizaram a combinação de zinco (Zn) e SIN para 

melhorar a regeneração óssea, reduzindo a resposta aguda das células inflamatórias. Uma 

combinação de Zn e de SIN provocou a diferenciação de células pré-osteoblasticas (MC3T3-

E1). A combinação de Zn/SIN pode ser uma alternativa significativa e segura para melhorar a 

maturação dos osteoblastos enquanto simultaneamente reduz a resposta aguda dos monócitos 

circundantes. 

Ho et al. (2015) utilizaram a combinação de sulfato de cálcio com SIN e PLGA 

(SIN/PLGA) que melhoraram substancialmente a atividade osteogênica e angiogênica e 

promoveram a cicatrização óssea em defeitos ósseos críticos em calvária de ratos. Essa 

combinação exibiu os efeitos da osteocondução e osteoindução para aplicação clínica. Esses 

dados sugerem que esta combinação nova do substituto do osso possa melhorar o apoio 

biomecânico para a formação adiantada da cicatrização óssea, e pode assim ser usado para 

curar defeitos substanciais do osso. 

Ferreira et al. (2014) avaliaram o potencial osteindutor da SIN com PLGA no reparo 

de defeitos ósseos em calvária de ratos. A microscopia eletrônica de varredura mostrou que os 

defeitos tratados com PLGA e SIN estavam quase completamente reparados após 60 dias com 

a formação de uma matriz óssea organizada. O estudo mostrou que a SIN carregada em 

microesferas de PLGA melhorou a formação óssea em defeitos de tamanho crítico em ratos. 
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O osso neoformado em contato com o copolímero degradante, bem como o aspecto lamelar de 

sua matriz mineralizada, sugeriu os efeitos osteoindutivos e osteocondutores combinados 

desse biomaterial. 
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2 OBJETIVOS 

 

2.1 OBJETIVO GERAL 

Avaliar a citotoxicidade de 0,6% SIN (SIN) incorporada em PLGA sobre a superfície 

de titânio. 

2.2 OBJETIVOS ESPECÍFICOS 

- Avaliar a citotoxicidade de SIN incorporada em PLGA sobre a superfície de titânio 

em células-tronco da polpa de dente decíduo (SHEDs, Curitiba Biotech, Curitiba, Paraná, 

Brasil) em 3 e 7 dias. 
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3 MATERIAIS E MÉTODOS 

As amostras da presente pesquisa foram divididas nos seguintes grupos: G0 - somente 

o disco de Ti, G1 – discos recobertos com PLGA e G2 – discos recobertos com PLGA e 0,6% 

SIN. 

 

3.1  PREPARO DOS DISCOS DE TITÂNIO (TI) 

Foram preparados 24 discos de Ti com 8 mm de diâmetro e 3 mm de espessura. Para 

tanto, após os cortes dos discos a partir da barra de Ti, os mesmos foram lixados com lixa de 

carbeto de silício entre 400 a 1200 Mesh e higienizados com álcool isopropílico. 

 

3.1.1  Preparo do copolímero e Revestimento dos discos 

Foi utilizado PLGA dissolvido em clorofórmio a 5% (m/v), em temperatura ambiente 

sob agitação constante. Posteriormente, para as amostras do G2, foi adicionada solução de 

0,6% SIN. Os grupos G1 e G2 foram submetidos à técnica de gotejamento para eliminar o 

excesso de solução do polímero. Após isso, aguardou-se a evaporação do solvente por 24h. 

Após o preparo, as amostras dos grupos G0, G1 e G2 foram esterilizadas em óxido de etileno. 

 

3.2 LINHAGEM CELULAR 

 

3.2.1  Células-tronco da polpa de dentes decíduos SHEDs (Curitiba Biotech®)  

As SHEDs foram cultivadas com DMEM com 10% de SFB a 37oC com 5% CO2..  

 

3.3  TESTE DE CITOTOXICIDADE 

As SHEDs foram cultivadas sobre os discos (G0, G1 e G2), sendo que cada disco está 

em uma cavidade da placa de 48 cavidades. Foram semeados 60uL da suspensão celular 

contendo 2x104 células por disco. Foi aguardado 4 horas para que as células possam se aderir 

aos discos. Após isso, foram adicionados 200uL de meio de cultura em cada cavidade e as 

placas foram incubadas a 37 °C e 5% CO2.  

A citotoxicidade foi avaliada em 3 e 7 dias. Para o teste MTS, após cada período 

experimental, os discos foram transferidos para novas placas. Posteriormente, as células 

foram lavadas com PBS e foram adicionados 300 μL de meio acrescidos de 60 μL de solução 

de MTS. Após 2 horas e 30 minutos de incubação, as absorbâncias foram determinadas por 



22 

 

 

espectrofotômetro (Infinite M200, TECAN, Áustria GmbH, Grödig, Áustria) a um 

comprimento de onda de 490 nm. As porcentagens de células viáveis foram calculadas em 

relação aos controles positivos (G0). Os testes foram realizados em triplicata. 

 

3.4  ANÁLISE ESTATÍSTICA 

A análise estatística foi realizada usando o programa Graph Pad Software Inc. (La 

Jolla, Califórnia, EUA). Os resultados dos grupos foram comparados entre si separadamente 

em cada tempo experimental, por meio de análise não paramétrica de variância (ANOVA) 

seguida do teste post hoc de Tukey (p <0,05). 
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4 RESULTADOS 

A citotoxicidade dos discos de titânio foi avaliada através do teste colorimétrico MTS.   

Foram calculadas as porcentagens das células viáveis em relação ao controle positivo (meio 

de cultura e células). Por fim, os resultados foram colocados em um gráfico de porcentagens 

de média ± desvio padrão. Comparando os valores obtidos através do teste MTS realizado em 

SHEDs, percebe-se que no dia 3 a porcentagem da viabilidade celular de Ti + PLGA foi de 

85,87 ± 8,79 enquanto o grupo de Ti + PLGA+ 0,6%SIN foi de 87,57 ± 2,87. Por fim, 

avaliando os valores obtidos através do teste MTS em SHEDs no dia 7, a porcentagem da 

viabilidade celular de Ti + PLGA foi de 112,70 ± 9,66 enquanto o grupo de Ti + 

PLGA+0,6%SIN foi de 94,88 ± 3,92. Os testes realizados nos grupos Ti+ PLGA e 

Ti+PLGA+0,6% SIN em SHEDs no dia 3 e 7 obtiveram valores superiores à 70%, com 

desvios padrões pequenos, sendo biocompatíves e não citotóxicos. 

 

Gráfico 1: Resultado da viabilidade celular pelo método do MTS aos 3 e 7 dias. Diferentes 

letras referem-se a diferença estatisticamente significativa (ANOVA, post hoc de Tukey, p 

<0,05). 
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5 DISCUSSÃO 

Há estudos que demonstram que a SIN possui um grande potencial osteogênico e 

biocompatibilidade, o que sugere a possibilidade do seu uso clínico na engenharia tecidual 

óssea (PAGKALOS et al., 2010). Neste estudo, os discos de titânio revestidos com PLGA e 

SIN foram submetidos ao teste de avaliação de citotoxicidade em células-tronco 

mesenquimais de dentes decíduos em tempos experimentais de 3 e 7 dias. Observou-se que os 

discos de Ti biofuncionalizados com PLGA e SIN não foram citotóxicos para as SHEDs, o 

que indica a possibilidade de uso futuro destes materiais. 

Para melhorar o desfecho clínico dos biomateriais, há a possibilidade da combinação de 

hormônios, fatores de crescimento e fármacos para que os defeitos ósseos possam ser 

adequadamente substituídos por osso neoformado, na tentativa de substituir os enxertos 

autólogos (MARTIN; BETTENCOURT, 2018). Com base nisso, o biomaterial utilizado foi o 

PLGA que possui propriedades físico químicas relevantes tais como: baixa toxicidade, 

biodegradabilidade e capacidade de incorporar e liberar moléculas bioativas (MIR; AHMED; 

REHMAN, 2017). 

Até hoje, o enxerto autógeno é o padrão ouro para procedimento cirúrgico, mas em casos 

em que tenha um defeito ósseo pequeno, pode-se utilizar os biomateriais com segurança e 

eficácia. A melhoria das propriedades osteocondutivas dos biomateriais com associação da 

liberação controlada de compostos osteoindutivos, por exemplo, a SIN, é uma possibilidade 

para substituir o osso autógeno que resultará em maior rapidez, menor custo e praticidade 

(MARTIN; BETTENCOURT, 2018). Nesse estudo, foi utilizado o método simples de 

evaporação do solvente para que houvesse uma liberação controlada da SIN devido à sua 

baixa hidrossolubilidade (LI; ROUAUD; PONCELET, 2008). 

A SIN é muito utilizada para diminuir os níveis de colesterol, e ao mesmo tempo, têm 

efeitos promissores para a regeneração tecidual óssea (KARAJI et al., 2017). Com base nisso, 

as células de interesse desse estudo, possuem grande potencial osteogênico, que são as 

células-tronco mesenquimais de dentes decíduos (SHEDs). 

Deve-se atentar às altas doses de SIN, que por sua vez, podem ser citotóxicas e causar 

respostas inflamatórias, no qual a dose ideal ainda está sendo estudada para que haja a 

possibilidade da sua utilização na regeneração óssea. (PAPADIMITRIOU et al., 2015). Nesse 
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estudo, foram utilizados os discos de Ti revestidos com PLGA e 0,6% SIN e não se mostrou 

citotóxico, obtendo resultados favoráveis para que futuramente seja utilizado como um 

regenerador ósseo em pacientes com perdas ósseas peri-implantares. A SIN se mostrou 

biocompatível para as células-tronco mesenquimais de dentes decíduos (SHEDs), sendo que 

no dia 3 a porcentagem da viabilidade celular das amostras com PLGA sem SIN foi de 

85,87% ± 8,79 enquanto com SIN foi de 87,57% ± 2,87 e no dia 7 as amostras com PLGA 

sem SIN foi de 112,70% ± 9,66 enquanto as amostras com SIN foi de 94,88% ± 3,92. Tendo 

em vista que os valores foram superiores a 70%, pode-se afirmar que as amostras foram 

biocompatíveis e não foram citotóxicas.  

Hua, Ti e Xu (2014) utilizaram o PLGA no osso alveolar de cães e assim como nesse estudo, 

o PLGA foi biocompatível e não citotóxico, demonstrando uma viabilidade celular superior 

que 5%. Além disso, Ho et al. (2015) avaliaram a capacidade osteoindutiva da SIN 

incorporada ao PLGA como substituto ósseo promovendo o aumento da atividade osteogênica 

e consequentemente, a cicatrização óssea em defeitos ósseos de tamanho critico em calvária 

de rato. Além de não ser citotóxico, apresentou efeitos de osteocondução e osteoindução. 

Resultados estes que se desejou obter nesse estudo, que também avaliou a SIN incorporada ao 

PLGA e não apresentou efeito citotóxico. 
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6 CONCLUSÃO 

O presente estudo demonstrou a partir do teste de citotoxicidade do Ti revestido com PLGA e 

SIN incorporada, em células-tronco mesenquimais de dentes decíduos (SHEDs), que as 

amostras tanto de Ti+PLGA quanto Ti+PLGA+0,6%SIN foram biocompatíveis e não 

citotóxicas. Portanto, sugere que há um grande potencial da utilização do biomaterial na 

regeneração óssea peri-implantar. Estudos futuros devem ser conduzidos in vitro para se 

avaliar a capacidade de indução de diferenciação osteoblástica dos discos biofuncionalizados, 

bem como estudos in vivo para avaliar o efeito biológico das amostras. 
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