CELULAS-TRONCO DA POLPA DE DENTES HUMANOS: COLETA,
ARMAZENAMENTO E APLICABILIDADE - REVISAO DE
LITERATURA

STEM CELLS FROM HUMAN TOOTH PULP: COLLECTION, STORAGE
AND APPLICABILITY - LITERATURE REVIEW

Aline Barbosa dos Santos*

Ana Kamila de Souza Santana*

Isabelle Maria Gonzaga de Mattos Vogel*
Leticia Silva das Virgens Queirozx*
Lorena Rodrigues Souzax

José Boaventura Zumaéta Costax*

Unitermos: ‘ RESUMO

Células-tronco; { A Odontologia atual tem conquistado avangos com relagdo aos estudos
Eg’lgggdee”n'lgzzf ! sobre células—tronco retiradas da polpa dentaria, por serem células
Odontologia  iNdiferenciadas com capacidade de autorrenovacéo, beneficio este que,
: através das técnicas da bioengenharia podem aprimorar as terapias
i odontolégicas, como: endodobntica, periodontal, cirlrgicas, de
i implantodontia; entre outras. Desse modo, 0 objetivo desse artigo é revisar
i a literatura acerca da aplicabilidade e armazenamento das células-troncos
i dental na Odontologia. Realizou-se um levantamento de artigos cientificos
i dos (ltimos 10 anos, com o intuito de aprimorar os conhecimentos que
: permeiam a tematica, com é&nfase na coleta, armazenamento e
aplicabilidade. Encontrou-se que, devido as caracteristicas de alta
: capacidade de proliferagéo, disponibilidade e facil acesso, tornam a polpa
: dentaria uma fonte importante de células-tronco, a medida que podem
: fornecer inimeros beneficios, como a produgéo de tecidos, a exemplo da
i dentina, ligamento periodontal, polpa dental e tecido 6sseo. A captacéo das
i células-tronco de dentes deciduos é minimamente invasiva, sendo mais
i facil o isolamento, a manipulacdo e a expansdo in vitro. No entanto, faz-se
i necessario a existéncia de Biobancos de Dentes Humanos (BDH) para
i contribuir na captacdo e armazenamento desse material. Logo, é
i perceptivel que os BDH contribuem com esse processo e as células-tronco
Edesempenham um papel fundamental na bioengenharia da reparagéo
: tecidual.
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ABSTRACT

Stem cells; Current dentistry has achieved advances in relation to studies on stem cells
Bioengineering; i taken from dental pulp, as they are undifferentiated cells with self-renewal
Dental pulp; { capacity, a benefit that, through bioengineering techniques, can improve
Dentistry. § dental therapies, such as: endodontic, periodontal, surgical, of

i implantodontics; among others. Thus, the objective of this article is to review

i the literature on the applicability and storage of dental stem cells in Dentistry.

A survey of scientific articles from the last 10 years was carried out, in order

: to improve the knowledge that permeates the theme, with emphasis on

: collection, storage and applicability. It was found that, due to the

i characteristics of high proliferation capacity, availability and easy access,

i they make the dental pulp an important source of stem cells, a measure that

i can provide numerous benefits, such as tissue production, such as dentin,

i periodontal ligament, dental pulp and bone tissue. The uptake of stem cells

: from primary teeth is minimally invasive, making isolation, manipulation and

i expansion in vitro easier. However, it is necessary to have Human Teeth

Biobanks (HTB) to contribute to the capture and storage of this material.

: Therefore, it is noticeable that HTB contribute to this process and stem cells

play a fundamental role in the bioengineering of tissue feeding.

INTRODUCAO

Em 1908, Alexandre Maximov denominou
as células hematopoiéticas de célula-tronco?.
Estas podem ser categorizadas como
embrionérias, com aptiddo de se transformar
em outros tipos celulares, ou adultas,
caracterizada como  autogénica. Nessa
perspectiva, podendo ser encontradas na polpa
dentéria, as células-tronco tém sido estudadas
de forma recorrente no meio odontoldgico
atual®3.

Foi possivel constatar o desenvolvimento de
tecido 6sseo fibroso autélogo e odontoblastos
diferenciados oriundos de células-tronco
provenientes do tecido pulpar de dentes
permanentes*. No entanto, a maioria das
células-tronco estd concentrada em dentes
deciduos e, em comparacao as células-tronco
derivadas da medula éssea e do tecido pulpar
de dentes permanentes, estas demonstram
uma maior proliferacdo, além de serem mais
semelhantes as células precedentes do corddo
umbilical®.

Os biobancos de células-troncos, o0s
biobancos de dentes humanos (BDHs) ou
biorrepositérios podem armazenar os dentes e
se distinguem no emprego que proporcionarao
as estruturas dentarias, sendo, portanto,
destinados desde a reabilitagéo até a utilizacéo
em meio académico. No Brasil, os Bancos de

Dentes Humanos preservam os dentes para
atividades na area cientifica e académica,
restringindo o manuseio a tecidos inorganicos,
em contrapartida, 0s Biobancos e
Biorrepositorios manejam 0S tecidos
organicos®.

Além de notéria vantagem em estocar
células-tronco de dentes deciduos, pode-se
citar outras acdes favoraveis, como:
possibilidade de um procedimento simples,
garantia de doador compativel sem risco de
rejeicdo, vantagem financeira em relacdo ao
armazenamento de corddes umbilicais, nao
est4d associado a dilemas éticos, além da
possibilidade de doacéo a familiares préoximos’.

Desse modo, é de grande relevancia
compreender as formas de armazenamento e
utilizacdo desse recurso tdo promissor na
Odontologia para o melhor aproveitamento dos
seus beneficios através da interacdo com
técnicas da bioengenharia levando em
consideracdo a funcionalidade, tipos e fatores
para diferenciagdo das células-tronco da polpa
dental e a situacdo atual dos estudos
relacionados ao assunto®. Sendo assim, este
artigo tem como finalidade proporcionar uma
revisdo de literatura acerca da aplicabilidade
das células-troncos da polpa dental na
Odontologia e a importdncia do armazenamento
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dessas células, ampliando os conhecimentos
gue permeiam a temdtica, com énfase na
coleta, armazenamento e aplicabilidade.

REVISAO DA LITERATURA

As células-tronco sédo células utilizadas para
0 reparo e regeneracdo de 6rgdos e tecidos
acometidos por patologias, traumas e ma-
formacdo congénita®. Sendo classificadas, de
acordo a sua natureza, em embrionarias e
adultas. As adultas tém sido isoladas de
diversos tecidos, como a polpa do dente,
através de procedimentos pouco invasivos®.

As células-tronco adultas podem ser
classificadas em hematopoiéticas ou
mesenquimais. As hematopoiéticas podem ser
encontradas no corddo umbilical, medula éssea
e sangue periférico, tendo como funcéo renovar
0 sistema sanguineo e imunolégico. As células-
tronco mesenquimais sdo um tipo promissor de
células-tronco porque possuem uma grande
disponibilidade nos tecidos e enorme
capacidade de diferenciacdo, estas podem ser
isoladas da medula dssea, de varios tecidos e
orgdos, incluindo tecidos orofaciais, como o
ligamento periodontal e polpa dos dentes,
assim como germes dentarios e papila apical®°.

Com relacdo ao nivel de plasticidade, os
usos que elas podem ter e para qual parte do
organismo vao contribuir, elas podem ser:
totipotentes; pluripotentes e multipotentes. As
células-tronco totipotentes sédo as do embrido
recém-formado e somem poucos dias apds a
sua formacao, sdo responsaveis por dar origem
a um individuo completo e as células do folheto
extraembrionario. As células-tronco
pluripotentes podem formar qualquer tipo de
tecido, mas nao produzem  tecidos
extraembrionarios e ndo geram um organismo
inteiro, sendo encontradas também em
individuos adultos, podendo ser coletadas na
medula Gssea para gerar células do tecido
conjuntivo, cartilagem, osso, pele, misculo e
sangue. Ja as células-tronco multipotentes sao
encontradas no individuo adulto e podem gerar
células apenas do préprio 6rgdo de que
derivam, o que possibilita a regeneracdo de
tecidos especificos?™.

A engenharia de tecidos pode ser aplicada
a Odontologia, através da realizagdo de
terapias com células-tronco retiradas da polpa

de dentes deciduos ou permanentes,
desempenhando um importante papel na
regeneracdo do complexo dentina-polpa. As
caracteristicas de  autorrenovagdo, alta
capacidade de proliferacdo, disponibilidade e
facil acesso, tornam a polpa dentaria uma fonte
importante das células-tronco, principalmente
de dentes deciduos, que geralmente sao
eliminados apds a esfoliagéo fisioldgica'?.

As células-tronco mesenquimais, obtidas
através de dentes, sdo excelentes alternativas
para regenerac¢do dos tecidos dentais, nervoso,
0sseo, muscular e cartilaginoso, sendo
inumeros os beneficios que podem ser
alcancados?®. As primeiras células-tronco foram
isoladas da polpa dentaria humana de molares
permanentes, estas foram chamadas de
DPSCs (postnatal human dental pulp stem
cells) e exibem alta capacidade de se proliferar
e diferenciar. Em seguida, surgiram estudos
gue isolaram células-tronco da polpa de dentes
deciduos, denominadas de SHEDs (stem cells
from human exfoliated deciduous teeth), estas
apresentam taxas de proliferacdo maiores que
as DPSCs81t,

Takayoshi et al.'® (2010) avaliaram in vitro a
capacidade de diferenciacdo das SHEDs,
descobrindo que elas podem se diferenciar em
células osteogénicas e adipogénicas, além
disso, realizaram transplante sistémico destas
células em ratos para tratamento do Ilpus
eritematoso sistémico, apresentando resultados
positivos. Em concordancia com esse estudo,
Zanette et al.'* (2018) mostraram que células-
tronco isoladas de dentes deciduos humanos
esfoliados, quando induzidas in vitro,
apresentam capacidade de diferenciacdo em
células do tecido 6sseo com deposicdo de
célcio.

A captacdo das células-tronco de dentes
deciduos é minimamente invasiva, sendo mais
faceis os procedimentos para isolar, manipular
e gerar a expansao in vitro destas células. As
SHEDs sao multipotentes, clonogénicas,
possuem alta capacidade de proliferacéo, forte
potencial osteogénico, adipogénico e
neurigénese?®.

A coleta de células-troncos mesenquimais
(CTM) puras presentes na polpa de dentes
deciduos pode ser realizada tanto por um
banco publico quanto por um banco privado.
Nesse Ultimo, o material coletado encontra-se a
disposicdo exclusiva do paciente. J&4 nos
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bancos publicos, as células doadas por
voluntarios ficam ao dispor de qualquer
paciente que possua 0Ss mesmos perfis
sanguineos, sendo responsabilidade do
Sistema Unico de Saude (SUS) regulamentar
0s procedimentos de coleta e
armazenamento'®. No Brasil, biobancos e
biorrepositérios sdo lugares apropriados para
armazenamento e manipulacdo de tecidos
organicos, como a polpa dentaria'®.

O Centro de Criogenia Brasil (CCB) é uma
empresa encarregada da coleta e
armazenamento das células-troncos (CTs). O
dente deciduo ao ser extraido deve ser inserido
em um tubo fornecido pelo CCB e
encaminhado a um laboratério, onde sera
limpo, desinfectado e manipulado por materiais
esterilizados, a fim de multiplicar células
mesenquimais multipotentes. Posteriormente,
as CTs sdo armazenadas em 4 tubos
abastecidos de forma automatizada por
nitrogénio liquido & uma temperatura continua
de -196°. Consequentemente, essas células
permanecerdo em condi¢des satisfatorias por
um periodo de tempo indefinido. Em
conformidade com as normas do CCB, o
armazenamento € realizado em 4 tubos, sendo
trés deles destinados as células-troncos
mesenquimais e um tubo reservado para polpa
dental inicial, propiciando a producdo de mais
CTM se necessario no futuro®’.

\ DISCUSSAO

De acordo com as evidéncias apresentadas
na literatura, as células-tronco sdo células
hematopoiéticas ou mesenquimais, divididas
em embrionarias e adultas, que tem grande
capacidade de proliferacdo e diferenciacao,
sendo capaz de reparar varios tecidos. A
literatural®! traz que um dos meios para a
obtencdo das células-tronco mesenquimais é
por meio da polpa dental, principalmente nos
dentes deciduos, pois possuem uma maior
capacidade de diferenciacdo, podendo
estimular a formacéo de tecido 6sseo, inclusive
com deposicdo de célcio'*; cemento, dentina e
tecido adiposo®®. Machado et al.'® (2013)
afirmam que essa capacidade de diferenciacéo
em tecidos dentais faz com que as células-
tronco tenham um papel importante na
regeneracdo do complexo dentina-polpa e de

estruturas da boca e da face, além de
tratamentos  sisttmicos, como o ldpus
eritematoso®®.

Além da grande disponibilidade das células-
tronco, facil manipulacéo e alta capacidade de
diferenciacdo, Machado e Garrido® (2014)
afirmam que, a captacdo do material ndo é
invasiva, facilitando o seu uso. Porém, outros
autores®® afirmam que as CTs embrionarias
apresentam instabilidade genética, € exigida a
sua transplantacéo para hospedeiros
imunocomprometidos, pode manifestar risco de
formacdo de teratocarcinomas por conta da
dificuldade de controlar o potencial proliferativo
e de diferenciacdo, e apresentam uma questédo
ética relacionada®.

Ja as vantagens das células-tronco adultas
estdo no fato de serem autdgenas, portanto
ndo ha limitagbes éticas e morais, e respondem
aos fatores de crescimento do hospedeiro. No
entanto, as desvantagens estdo presentes por
ndo serem pluripotentes e sua obtencao,
purificacdo e cultivo in vitro sdo relativamente
dificeis, além de sua existéncia em menor
guantidade nos tecidos?®.

Apesar das desvantagens, foi notério que os
Biobancos de Células-tronco de dentes
deciduos sdo importantes para varias questdes
ligadas a regeneracéo tecidual, como garantir o
transplante autégeno, que garante minima
rejeicédo tecidual, e realizacéo de
procedimentos mais simples e mais barato
quando comparado com o congelamento de
corddes umbilicais. Além dos Biobancos de
Células-tronco, a literatura mostra a
importancia dos Biobancos de Dentes
Humanos para coleta e armazenamento dos
dentes, realizando uma captacéo biossegura e
bioética dos o6rgdos dentais. Nascimento e
Galvdo!® (2019) demonstraram que, nos
bancos privados, as células coletadas séo de
uso exclusivo do doador, jA& nos bancos
publicos, o material fica ao dispor de qualquer
paciente, desde que este tenha o mesmo perfil
sanguineo do doador.

Com isso, para que ocorra uma correta
administracdo das unidades dentarias e das
células-tronco, o BDH deve possuir uma
infraestrutura adequada, equipamentos
préprios e especializados para a extragcao e
cultivo das células, contratagdo de técnicos
treinados para o servico, e estabelecimento de
protocolos especificos, desde a captagdo até a
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conservacao e os registros dos érgdos e das
células??, o que pode acabar dificultando a sua
institucionalizagéo nas faculdades e
universidades com o curso de Odontologia ou
limitando o seu funcionamento.

Neste contexto, € visivel que a Odontologia
abrange procedimentos que vao além da
promocdo de salde bucal e da clinica
propriamente dita. Podendo disponibilizar
material bioldgico, como as células-tronco, para
o tratamento de doencas sistémicas.

CONSIDERACOES FINAIS

De acordo com os achados, conclui-se que,
as células-tronco mesenquimais encontradas
na polpa dentaria sdo de fundamental
importancia para a regeneragéo tecidual, dental
e para os demais tecidos do organismo, devido
a alta capacidade de proliferagédo, diferenciagao
e disponibilidade. Nessa perspectiva, €&
pertinente destacar a relevancia dos BDHSs, na
captacdo e armazenamento das unidades
dentérias, contribuindo para o0 manuseio
adequado, para o acesso, extracdo de células-
troncos e para o desenvolvimento cientifico.
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