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1. INTRODUCAO

A descoberta e o desenvolvimento de tratamentos restauradores baseados
na utilizacdo de blendas monomeéricas a base de metacrilatos — sistemas
adesivos (SA) e resinas compostas (RC) — foi responsavel por uma mudanca de
paradigma na pratica odontoldgica. A partir de sua descoberta houve uma drastica
alteracdo nos conceitos de preparo cavitario permitindo assim uma maior
preservacdo da estrutura dentaria sadia (Odontologia minimamente invasiva) e
reforco da estrutura dental remanescente a partir da confeccdo de restauracdes
diretas (PETERS e MCLEAN, 2001). O sucesso clinico dessas restauracdes
diretas ira depender, dentre outros fatores, da efetividade e durabilidade da
interface de unido entre o sistema adesivo e o substrato dental (MARTINS et al.,
2008). Para que isso ocorra, um SA deve produzir satisfatérios valores de
resisténcia de unido a dentina; possuir componentes que otimizem o processo de
polimerizacao (sistemas de iniciacdo) entre os monoméros metacrilatos (MEEREI
et al., 2014); ser biocompactivel com o substrato onde seréo inseridos. Nos SA,
0s mon6meros metacrilatos sdo importantes componentes estruturais da zona de
interdifusdo entre monomero resinoso e fibras colagenas conhecida como
camada hibrida (NAKABAYASHI et al., 1982). JA os sitemas de iniciacdo (SI)
possuem a funcéo primordial de iniciar a reacédo de polimerizacédo de SAs e RCs
(SILVEIRA DE ARAUJO et al., 2006). Os Sl sdo compostos por fotoiniciadores,
moléculas fotosensives com capacidade de formar radicais livres a partir de sua
ativacdo por energia externa (luz, calor ou microondas). Tais componentes
possuem a funcéo primordial de iniciar a reacdo de polimerizacdo de blendas
monomeéricas (TAY et al., 2001). O SI mais utilizado nos materiais odontoldgicos
se caracteriza por um sistema dual composto por canforoquinona (CQ) que é
ativada por luz visivel na faixa de absorcéo entre 450 e 500 nm (max=468 nm). A
CQ requer um co-iniciador uma vez que uma a energia especifica para excitacao
da CQ (468 nm) é insuficiente para clivar um inciador de formacéo de radicais a
base de carbono. Assim, uma amina terciaria (EDAB) doa hidrogénio para inciar
0 processo de polimerizacado (TAY et al., 2001). Entretanto, esse Sl apresenta
algumas desvantagens que devem ser obseradas. A cor amarela intensa,
caracteristica da CQ, pode comprometer a utilizacdo de determinados materiais
para a execucao de procedimentos restauradores estéticos (TAY et al., 2001).
Além disso, CQ e EDAB apresentaram efeitos citotoxicos, tais como aumento na
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quantidade de formacéo intracelular de espécies reativas de oxigénio (ATSUMI et
al., 2001), aumento nos niveis intracelulares de glutationa (ENGELMANN et .,
2005), e alteracdes do DNA de células em cultivo (VOLK et al., 2009). Assim,
alguns fotoativadores alternativos tém sido investigados como potenciais produtos
para uso nas resinas a base de metacrilatos. Dentre esses produtos podemos
citar o bisfenil (2, 4, 6 — trimetilbenzoil) — oxidofosfinico — BAPO; 1, 3 -
benzodioxola — BDO; bisfenil (2, 4, 6 — trimetilbenzoil) — oxidofosfinico — TPO,;
difeniliodoniohexafluorofosfato — DPI (OGLIARI et al., 2007); alcool piperonilico —
AP; 1,3-dietil-2-acido tiobarbitarico — TBA. Tais materiais ja se mostram como
alternativas promissoras para a substituicdio da CQ (OGLIARI et al., 2007,
MEEREI et al., 2014). Dessa forma, é importante que esses materiais tenham a
sua citotoxicidade determinada, jA& que alguns deles nunca foram avaliados
guanto a sua resposta biolégica. Portanto o objetivo do presente estudo foi avaliar
a citotoxicidade de seis diferentes materiais candidatos a substituicdo do sistema
CQ/EDAB.

2. METODOLOGIA

Fibroblastos de embrides de camundongos (3T3/NIH) e células normais do
epitélio humano (Queratindcitos — HaCaT) foram cultivados em meio Meio
Essencial de Eagle Modificado por Dulbecco (DMEM), suplementado com Soro
Fetal Bovino (SFB) a 10%. Uma garrafa de cultivo foi incubada em uma estufa de
CO; com controle de temperatura e pressao, em ambiente imido a 37°C, 95% de
ar e 5% de CO,. Quando as células atingiram a subconfluéncia, foram lavadas
com tampédo fosfato-salino (PBS) removendo os metabdlitos celulares. Depois
disso, foi usada tripsina por 6 minutos para destacar as células da garrafa, e para
inativa-la foi usada uma mistura de meio DMEM e SFB de no minimo o mesmo
volume de tripsina. Em um tubo de 15 mL colocou-se o conteldo da garrafa para
entdo ser levado para centrifuga, por 5 minutos, sob a rotacdo de 1000 rpm,
ocorrendo assim a precipitacdo do contetdo celular no fundo do tubo. O
sobrenadante foi descartado, e foi adicionado 5 mL de meio DMEM a 10% de
SFB, ap6s a homogeneizacéo, foi retirado 20 pL para a contagem das células em
Camara de Neubauer. Apés a contagem, foram semeadas 3T3 (2x10* células por
poco) e HACAT (8x10* células por poco) em uma placa de 96 pocos. Entdo, a
placa foi levada a estufa por 24h para a adeséo das células. Entéo, foi avaliada a
citotoxicidade dos seguintes materiais: BAPO - bisfenil (2, 4, 6 — trimetilbenzoil) —
oxidofosfinico; BDO - 1, 3 — benzodioxola; TPO - bisfenil (2, 4, 6 — trimetilbenzoil)
— oxidofosfinico; DPI — difeniliodoniohexafluorofosfato; AP — &lcool piperonilico e
TBA - 1,3-dietil-2-acido tiobarbiturico. A distribuicdo dos grupos foi realizada de
acordo com a Figura 1. Para cada mondémero foram realizadas diluicbes
fracionadas de 0,25, 2,5 e 25 mM. As solugdes foram colocadas em contato com
as células por 24h. Apods, a citotoxicidade foi avaliada através de um teste
colorimétrico (MTT 5 mg/mL de DMEM). O MTT ficou em contato com as células
por 4 horas em estufa de CO,. Apés 4 horas de incubacédo das células com a
mistura a base de MTT na estufa de CO,, retirou-se o contetdo dos pogos e
colocou-se 200 pL de DMSO em cada poc¢o. O DMSO ficou em contato com as
células por 15 minutos e em seguida a placa foi colocada por mais 5 minutos em
um agitador (150 rpm). Por ultimo, a placa foi levada ao espectrofotdmetro e lida
em um comprimento de onda de 540 nm para a obtencdo da absorbancia. Os
resultados foram submetidos a andlise estatistica de ANOVA duas vias e teste
complementar de Tukey (p<0,05).
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Figura 1. Citotoxicidade dos materiais avaliados em trés concentracdes ( 0,25, 2,5 e 25 mM) em
uma linhagem fibroblastos de embriées de camundongos (3T3/NIH) em 24h de contato com as

células. Numero diferente de asteriscos indicam diferencga estatistica significativa (p<0,05).
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Figura 2. Citotoxicidade dos materiais avaliados em trés concentracfes ( 0,25, 2,5 e 25 mM) em
uma linhagem de células normais do epitélio humano (queratincitos — HaCaT) embrides de
camundongos (3T3/NIH) em 24h de contato com as células. Numero diferente de asteriscos
indicam diferenca estatistica significativa (p<0,05).

3.RESULTADOS E DISCUSSAO

Apbs a andlise dos resultados foi possivel observar que o fotoiniciador mais
téxico em todas as concentracfes testadas e independente do tipo celular foi o
DPI. Apesar disso, o DPI apresenta grandes vantagens como um iniciador
alternativo; possui carater ibnico que proporciona hidrossolubilidade, o que é de
grande interesse para a promocéo da polimerizagdo de mondémeros polares em
adesivos odontolégicos, onde o fenbmeno da separacdo de fase pode ocorrer
(WANG et. al, 2006); proporciona um significativo aumento na taxa de
polimerizacdo (GOMEZ et. al, 2003) que é muito importante em sistemas que
exigem uma rapida polimerizacdo e proporciona um aumento do grau de
conversdo de resinas odontolégicas (OGLIARI et. al, 2007) o que melhoraria as
propriedades mecéanicas do polimero. Baseado nessas -caracteristicas, 0s
resultados do teste te citotoxicidade devem ser interpretados com cautela devido
a sua limitaca inerente. AP e TBA foram menos téxicos que o DPI, porém mais
téxicos que CQ, BAPO, BDO, EDAB e TPO Figura 2 e 3).

4. CONCLUSOES

Pode-se concluir que a maioria dos fotoiniciadores nao apresentou
citotoxicidade nas concentracdes testadas. No entanto, DPl, AP e TBA
apresentaram diferentes graus de citotoxicidade, sendo que o DPI foi o mais
toxico independente da concentragéo.
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