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RESUMO

Sistemas indiretos de resina composta tém sido rotineiramente indicados para confecgao
de restauracdes em pacientes estressados. O propdsito deste trabalho foi estudar
histologicamente em ratos o efeito do estresse cronico sobre a reagdo do tecido conjuntivo
subcutaneo ao implante de Artglass®. Para tanto, 60 ratos, divididos em quatro grupos
(Gl (controle), GlI (estressado), GlllI (Artglass®) e GIV (Artglass®/Estressado) receberam
implante subcutaneo, bilateral e dorsal, de tubos de polietileno contendo soro fisiolégico
(Grupos | e 1) ou Artglass® (Grupos 1l e IV). Em grupos de cinco, os animais foram
sacrificados aos 7,14 e 28 dias pds-operatoérios. Os resultados obtidos permitiram observar
reacdo inflamatoria mais intensa e organizacéo do tecido conjuntivo mais tardia nos animais
submetidos ao estresse.

UNITERMOS: Cicatrizagado de feridas, Sistema hipotalamo-hipofiséario, Sistema hipdfise-

supra-renal, Cerémero

INTRODUCAO

Nos ultimos 20 anos novos sistemas indiretos
de resina composta surgiram no arsenal odontoldgico:
os chamados polimeros de vidro, porcelanas de vidro
polimérico, resinas compostas de laboratério de
segunda geracéo ou cerdbmeros (CERamic Optimized
polyMER). Caracterizam-se como resinas
microhibridas com alta quantidade de particulas
ceramicas, responsaveis por melhores propriedades
mecanicas't. De facil manuseio durante sua
confeccéo laboratorial e na fase de prova, apresentam
ainda resisténcia flexural elevada, minima contragéo
de polimerizagéo, dureza semelhante a do esmalte,
uniéo quimica com os cimentos resinosos, facilidade
de execucdo de eventuais reparos apds a cimentacéo
e gama consideravel de op¢des para manipulagéo
estética de cores, oferecendo também uma melhor
dindmica de luz. Como resultado, comportam-se como
materiais muito semelhantes as ceramicas, com
maior grau de polimento e condi¢des de translucidez
guando comparados a resina composta direta*-2,

tUniversidade Estadual Paulista “Julio de Mesquita Filho”, Unesp

Devido a essas propriedades, esses materiais
asseguram o sucesso de inlays, onlays, overlays,
veneers, coroas unitarias livres de metal?®, bem como
alternativa viavel e frequente para as restauragfes
estéticas em porcelana, quando de uso contra-indicado.

No entanto, a promog¢éo da saude bucal de
gualidade passa pelo desafio do ajuste do contetddo
técnico-cientifico a pratica diaria, o que implica na
modulagéo das respostas bioldégicas dos materiais
em fun¢éo de alteracdes sistémicas do individuo.

A freqiiéncia de pacientes atendidos na clinica
odontoldgica em situacdes de estresse é acentuada.
Eli et al.® lembra que os aspectos comportamentais
e emocionais dos pacientes sdo essenciais para o
resultado final do tratamento odontoldgico, uma vez
gue a situacdo de tratamento odontoldgico esta
profundamente relacionada com manifestacdes de
ansiedade e estresse, ja que coexistem estimulos
fisiolégicos e aspectos psicoldgicos no tratamento
dentério que podem ser avaliados pelos pacientes
como potencialmente ameacadores ao seu bem-estar.

2Programa de Pés-Graduacédo em Odontologia/ Faculdade de Odontologia de Aragatuba, Unesp
3Programa de P6s Graduacgédo em Fisiologia/ Faculdade de Medicina/ Universidade de S&o Paulo
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O processo do estresse envolve o organismo
todo'®'°, 0 qual assume uma certa postura diante dos
estimulos proporcionados pelo cotidiano, de tal sorte
a ser considerado o denominador comum de todas
as reacgbes de adaptacao do corpo, isto €, o estado
manifestado por todas as alteracdes inespecificas
produzidas em um sistema bioldgico®®.

Guiado pelo eixo hipotadlamo-hipéfise-adrenal, o
qual se encontra organizado funcionalmente na forma
de arco reflexo neuroenddcrino, com centro nos nicleos
paraventriculares e vias aferentes de estimulac&o positiva
e negativa, o estresse leva a convergéncia de todos os
estimulos aferentes no sistema nervoso central a nivel
de hipotadlamo médio basal, onde ocorre um verdadeiro
processamento de informagdes, culminando com a
secrec¢ao pelos capilares primarios da eminéncia média
de uma série de peptideos (CRFs), particularmente o
CRHa1, que possuem a capacidade de estimular a
liberacdo de corticotrofina. Na sequéncia, via
comunicacgédo sanguinea portal, estes CRFs alcangcam
as células corticotroficas adenohipofisérias,
desencadeando a ativacéo de um complexo processo
enzimatico que promove a sintese e a secre¢do do
hormdnio adenocorticotréfico (ACTH) e de outros
derivados da propimelanocortina, representados pela
beta-lipotrofina, beta-endorfina e alfa-MSH?*.

Quando liberado na corrente sanguinea, o
horménio adenocorticotréfico (ACTH) inicia seus efeitos
sobre as camadas corticais das adrenais, estimulando
principalmente a secre¢do de hormonios esteroides
(glico e mineralocorticéides) que agem perifericamente
exercendo importantes efeitos na regulacédo do
metabolismo glicidico, equilibrio hidrossalino e nos
processos inflamatdrios e imunolégicos, respondendo
ainda pela retroalimentacgao negativa a nivel hipofisario
e hipotalamico’.

Bump e Kolodny® sugerem que o estresse provoca
aumento da fibrindlise, gragas a acéo das catecolaminas
sobre as células endoteliais, estimulando a liberacéo
dos ativadores de plasminogénio.

O sistema enzimatico fibrinolitico representa um
processo dindmico na dissolugcdo do coagulo
sanguineo pelo organismo, podendo ser descrito como
um mecanismo formado por ativadores (ativadores do
plasminogénio) que atuam sobre o plasminogénio, uma
enzima proteolitica relativamente inativa, resultando na
ativacdo da plasmina, enzima proteolitica ativa.
Regulados por inibidores que ocorrem naturalmente no
plasma (os antiativadores), os ativadores do
plasminogénio sédo encontrados em todos os fluidos
corporais, incluindo urina, fluido gengival e salivat?®3,
Em contrapartida, a atividade plasminica esta sob
controle de um grupo de alfa-globulinas presentes no
plasma circulante: as antiplasminas?®.

Quando na coagula¢éo sanguinea a fibrina é
formada, o ativador do plasminogénio e a plasmina
sdo adsorvidos ao coagulo de modo sequencial e
ordenado. A fibrina aumenta essencialmente a
concentracéo local de plasminogénio por criar uma

interacdo adicional entre o ativador de plasminogénio
e seu substrato. Na presenca de fibrina, a afinidade
entre o ativador de plasminogénio e o plasminogénio
€ bastante elevada, indicando que uma eficiente
ativacéo pode ocorrert416.22,

Alves-Rezende e Okamoto! destacam que 0
aumento da fibrindlise no estresse estaria diretamente
relacionado ao aumento maci¢o dos niveis dos
ativadores do plasminogénio, os quais, incorporados
ao coagulo sanguineo, explicariam sua dissolucéo e/
ou desorganizagéo.

Considerando-se a influéncia do estresse sobre
0s processos de reparagéo do organismo e a selecédo
frequente dos cerdbmeros como materiais eletivos na
construcao de restauracdes indiretas, o propoésito
deste trabalho foi estudar histologicamente em ratos
estressados a biocompatibilidade do Artglass® em
tecido conjuntivo subcutaneo.

MATERIAL E METODO

Foram utilizados 60 ratos machos (Rattus
norvegicus, variedade Wistar), com peso entre 150 e
200 gramas. Durante todo o periodo experimental 0os
animais foram alimentados com racdo granulada
Produtor (Anderson Clayton S.A.) e 4gua a vontade,
e mantidos em caixas plasticas de 40x32x17 cm,
em condi¢des controladas de iluminagéo (12 horas
de luz/12 horas de escuro) e temperatura (21 a 25°C).
Os animais foram divididos em 4 grupos que
receberam os seguintes tratamentos:

Grupo 1 : ratos controle submetidos ao implante
subcutaneo com tubos de polietileno contendo soro
fisiolégico nos lados direito e esquerdo;

Grupo 2 : ratos estressados submetidos ao
implante subcutaneo com tubos de polietileno
contendo Artglass®;

Grupo 3: ratos submetidos ao implante
subcutaneo com tubos de polietileno contendo
Artglass® nos lados direito e esquerdo;

Grupo 4: ratos estressados submetidos ao
implante subcutaneo com tubos de polietileno
contendo Artglass® nos lados direito e esquerdo.

Os animais dos grupos 2 e 4 receberam
estimulo estressor durante 2 horas diarias no periodo
da manhé pela imobilizacdo em tubos de PVC
confeccionados para este fim, conforme metodologia
proposta por Alves-Rezende e Okamoto'2. O estresse
foi aplicado nos quarenta dias pré-operatorios e em
todos os dias pOs-operatérios até o sacrificio.

Para os procedimentos cir(rgicos os animais
foram pesados, sedados e anestesiados com solugéo
composta de 1,0ml de cloridrato de tiazina— Rompum
Bayer S.A. (0,02 g do sal) e 0,5ml de Ketamina —
Dopalen — Agribands do Brasil Ltda (0,059 do sal),
administrados lentamente via intramuscular, com
seringa descartavel, na dosagem de 0,1ml para cada
100g de massa corpérea. Apos tricotomia, na regiao
dorsal dos animais foi realizada incisdo com 1.0 cm
de extensdo sobre a linha média, equidistante da
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insercdo da cauda e da cabega do animal, e o tecido
subcutaneo divulsionado lateralmente, a direita e a
esquerda, com o auxilio de tesoura de ponta romba,
formando duas lojas cirdrgicas, uma a cada lado da
incisdo, com aproximadamente 2,5cm de profundidade.
Completadas as lojas cirlrgicas, dois tubos de
polietileno estéreis com 10 mm de comprimento e 1mm
de diametro interno, foram implantados nos animais, a
direita e a esquerda e as bordas das feridas suturadas
de modo convencional com fio mononylon 4-0.

Em grupos de cinco, os animais foram
sacrificados aos 7,14 e 30 dias pos-operatorios. Apds
o sacrificio, ambas as tibias foram seccionadas com
tesoura de ponta romba e, apés a remocado dos
excessos de tecidos duros e moles, foram fixadas
em formalina a 10%. A seguir, foram descalcificadas
em solucéo de citrato de sédio e acido formico em
partes iguais, e incluidas em parafina para possibilitar
a microtomia. Os cortes semi-seriados com 6
micrometros de espessura foram corados com
hematoxilina-eosina para estudo histolégico.

RESULTADOS
7DIAS

No Grupo | (Controle) é possivel encontrar
razoavel formacéo de tecido de granulagéo imaturo
altamente celularizado, ao lado de intenso infiltrado
inflamatorio predominantemente mononuclear e
abundante neoformacdo vascular com diminutos
capilares e inicio de producdo colagénica por
fibroblastos jovens. Nos espécimes examinados, foi
comum o achado de fibrina com polimorfonucleares
neutrofilos na regido correspondente a seccéo do tubo
preenchido por soro fisioldgico (Figura 1). No Grupo Il
(Estressado) observa-se grande formacéo de tecido
de granulacdo com pouca maturidade e grande
celularidade, o que sugere um retardo do processo de
reparacdo em relagdo ao grupo controle. Houve
dificuldade na reabsorcdo do coagulo sanguineo,
caracterizado por atraso tanto na fase de organizacao
quanto de maturacéo do tecido de granulacéo (Figura
2). No Grupo lll (Artglass®) € possivel observar razoavel
producéo de tecido de granulacéo com reabsorcéo do
coagulo e organizacao tecidual, razoavel celularidade
e moderado infiltrado inflamatério mononuclear (Figura
3), ao passo que no grupo IV (Artglass®/Estressado)
observa-se processo inflamatério misto com
exsudacdo superficial, além de formacao capilar
discreta, sendo caracterizada por poucos capilares
neoformados (Figura 4)
14 Dias

No Grupo | (Controle) observa-se grande producéo
de colageno, mas ainda com significativa populagao
celular apesar da redugao no nimero de capilares (Figura
5). No Grupo Il (Estressado) além de exacerbada
producéo de tecido de granulagcéo observa-se resposta
inflamatéria intensa de polimorfonucleares neutréfilos em
colecéo localizada na area correspondente a luz do tubo,
evidenciando atraso na maturac¢éo do tecido conjuntivo
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neoformado, 0 qual possui inimeros vasos sangiineos
congestos (Figura 6). J& no Grupo Il (Artglass®) a
formacédo de tecido cicatricial ainda € evidente com
permanéncia de exsudato fibrinoso, mas com certa
aceleracao do processo quando comparado com o grupo
de 7 dias, evidenciada por maior formagao vascular e
diminuigao do processo inflamatdrio reacional (Figura
7). No grupo IV (Artglass/Estressado®) evidencia-se
discreta producéo colagénica e alta populacéo celular
(Figura 8).
28 Dias

No Grupo | (Controle) o processo de reparo
sofreu maturagdo com aumento consideravel de fibras
colagenas, diminuicéo do infiltrado inflamatério e do
namero de vasos capilares.(Figura 9). No Grupo Il
(Estressado) houve retracdo e maturacéo do tecido
conjuntivo neoformado, sendo que fibrose discreta
substitui o tecido anteriormente produzido (Figura 10).
No Grupo llI (Artglass®) observa-se fibrose acentuada,
sinalizando a maturacdo do processo de reparo. O
infiltrado inflamatdrio é inexistente. (Figura 11). Jano
grupo IV (Artglass®/Estressado), quando comparado
ao periodo de observagao anterior, o tecido conjuntivo
neoformado se mostra mais abundante e a populacdo
celular menor. Porém, ainda se observa infiltrado
inflamatdrio junto a fibrina superficial (Figura 12).

Figura 2 - Grupo Estresse - 7 dias
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Figura 7 - Grupo Artglass® - 14 dias
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Figura 8 - Grupo Artglass®/Estressado - 14 dias
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Figura 6 - Grupo Estresse - 14 dias Figura 10 - Grupo Estresse - 28 dias
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Figura 11 - Grupo Artglass® - 28 dias

Figura 12 - Grupo Artglass®/Estressado - 28 dias

DISCUSSAO

Os sistemas restauradores de resina indireta
(Artglass® /Heraeus Kulzer®, BelleGlass HP®/SDS,
Kerr®, Sculpture®/Pentron Laboratory Technologies®
e Targis®:lvoclar Vivadent®) sdo uma opg¢ao estética
conservadora a ser considerada durante o
planejamento protético de elementos unitarios e de
pequenos espacos desdentados. As vantagens
desses materiais relacionam-se com melhor
propriedade de uniéo as estruturas dentais, associadas
com a cimentacao adesiva e a possibilidade de
executar eventuais reparos apds a cimentacao.
Também permitem ajustes e polimentos intrabucais
e promovem menor abrasdo a dentigdo antagonista,
guando comparado com as ceramicas. Tais materiais
tém sido sistematicamente utilizados na Odontologia
na confec¢éo de inlays, onlays,overlays, coroas totais
e facetas laminadas™ ..

O paciente do consultorio odontolégico esta
submetido em seu cotidiano a varios fatores que sédo
potencialmente estressante. Jacob?® afirma que o
estresse vivenciado pelo paciente amplia as
percepcbes de medo e de dor, diminuindo a sua
capacidade de colaborar com o tratamento.
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Ademais, as alteracdes fisicas e quimicas
provocadas pelo estresse modulam as respostas
teciduais aos diferentes materiais odontolégicos?.

Neste estudo, os resultados obtidos apontam
para a biocompatibilidade do Artglass®, ja que 0s
achados histoldgicos mostram aos 28 dias fibrose
acentuada e infiltrado inflamatdrio inexistente, o que
sinaliza a maturacdo do processo de reparo.
Outrossim, os resultados também exibem atraso na
reabsorcao do coagulo sanguineo nos grupos estresse
e Artglass®/estresse quando comparados ao Grupo
controle. Dados semelhantes ao grupo estressado
foram encontrados por Alves-Rezende e Okamoto*? e
Alves-Rezende et al.® Este achado parece estar
relacionado néo so a fibrindlise sistémica disparada
pelos altos niveis de ativadores do plasminogénio,
liberados pelas células endoteliais em resposta ao
aumento das catecolaminas pelo estresse, como
também a fibrindlise local, desencadeada pelos
ativadores de plasminogénio presentes na saliva, fluido
gengival ou liberados pelas células lesadas no ato
cirdrgico. Graessler et al.” acrescentam que o
estresse por imobilizac&o resulta em resposta
potencializada das catecolaminas e inibicdo da
resposta do ACTH a hemorragia, sugerindo portanto
aumento da susceptibilidade a hemorragia frente ao
estresse. Também estes grupos exibiram diminuigao
na taxas de formacao do tecido conjuntivo; achados
semelhantes foram observados Alves- Rezende et al.?,
Alves-Rezende e Okamoto? e Bombonato*. Amenor
colagenizacéo pode ser explicada ndo somente pelo
atraso na organizagao do coagulo sanguineo, como
também pela inibicdo do crescimento fibroblastico,
com alteracéo na formacéo do tecido de granulagao®’.

Certamente, o grau de formacéo de tecido de
granulacéo e a extenséo da fibrose séo indicadores
da capacidade de resposta do organismo, ja que a
substituicao do tecido inflamato6rio por um complexo
de fibras coladgenas representa a resolucdo da
resposta inflamatdria inicial. A avaliacdo comparativa
da fibrose encontrada em nossos achados
histolégicos pode ser considerada um parametro para
a verificacdo da menor capacidade de resposta dos
grupos estresse e Artglass®/Estresse.

CONCLUSAO

Com base na metodologia empregada e nos
resultados obtidos podemos concluir que:

a) O estresse crbnico atrasou a reparagéo do
tecido conjuntivo subcutaneo no grupo estressado
guando comparado ao grupo controle;

b) O estresse cronico atrasou a reparagédo do
tecido conjuntivo subcutédneo no grupo Artglass®/
estressado quando comparado ao grupo controle;

c) O material Artglass® apresentou
biocompatibilidade aceitavel
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ABSTRACT

Indirect composite resin systems have been routinely
recommended for making restorations in distressed
patients. The purpose of this study was to evaluate
histologically in rats the effect of chronic stress on
the reaction of subcutaneous connective tissue after
implant of Artglass™. For this purpose, 60 rats were
divided into four groups (Gl (control), GlI (stressed),
GllII (Artglass™) and GIV (Artglass™. / stressed)
received dorsal subcutaneous implants of polyethylene
tubes containing saline solution (Gl and Gll) or
Artglass™ (GlIl and GIV). In groups of four animals
were sacrificed at 7,14 and 28 days postoperatively.
The results allowed to observe more intense
inflammatory reaction and tissue organization later in
the animals subjected to stress.

UNITERMS: Wound healing, Hypothalamo-
hypophyseal system, Pituitary-adrenal system,
Ceromer.
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