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Avaliacéo da atividade de fosfatase alcalina in situ de células- tronco
mesenquimais derivadas de modelo de diabetes mellitus tipo 2 cultivadas sobre
discos de titanio microtexturizados grau 2, 4 e 5
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Introdugéo

A busca por biomateriais capazes de favorecer a regeneracéo tecidual tem recebido crescente atencéo, sobretudo
em areas que envolvem a reparacdo 6ssea. Entre os materiais utilizados, o titanio destaca-se pela
biocompatibilidade, resisténcia mecanica e potencial de integracdo com o tecido 6sseo. A modificacdo de sua
superficie por microtexturizacdo tem demonstrado resultados promissores na adeséo e diferenciacéo celular,
favorecendo a osteogénese. Paralelamente, o uso de células-tronco mesenquimais como modelo experimental
vem se consolidando devido a sua capacidade de autorrenovacgéo e de diferenciagcdo em linhagens especificas,
como a osteoblastica. Contudo, condi¢cdes metabdlicas adversas, como o diabetes mellitus tipo 2 (DM2), podem
comprometer significativamente a resposta biolégica dessas células. O DM2 é uma doenca crdnica caracterizada
por resisténcia a insulina e hiperglicemia persistente, resultando em alterac6es metabdlicas que afetam
diretamente o processo de reparo tecidual. Nesse contexto, avaliar a atividade da fosfatase alcalina, considerada
um marcador precoce da diferenciagédo osteoblastica, permite compreender melhor os efeitos da doenga sobre o
potencial regenerativo celular em contato com diferentes superficies de titanio.

Obijetivo

Avaliar a influéncia de diferentes composic¢des de titanio (Ticp grau 2, Ticp grau 4 e liga Ti6Al4V Ti 5), com
superficie microtexturizada , sobre a atividade de fosfatase alcalina in situ de células tronco mesenquimais
derivadas de modelo de diabetes mellitus tipo 2.

Material e Métodos

Foram utilizados discos de titanio grau 2, 4 e 5, previamente submetidos a processo de microtexturizagdo, com o
objetivo de avaliar a influéncia de diferentes superficies na atividade celular. Células-tronco mesenquimais
derivadas de modelo experimental de diabetes mellitus tipo 2 foram isoladas, expandidas e caracterizadas quanto
ao seu potencial proliferativo. Ap6s o cultivo inicial, as células foram semeadas sobre os discos de titdnio em
placas de cultura estéreis, mantidas em incubadora a 37 °C, em atmosfera controlada com 5% de CO e meio
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osteogénico especifico para inducao da diferenciacao osteoblastica. O ensaio de fosfatase alcalina in situ foi
realizado em diferentes periodos de cultivo, com o objetivo de detectar precocemente a atividade enzimatica
relacionada a diferenciacdo osteoblastica. As amostras foram submetidas a coloracao enzimética, e as analises
foram conduzidas por meio de microscopia oOptica, registrando-se a intensidade e distribuicdo da atividade da
fosfatase alcalina. O delineamento experimental considerou a comparacéo entre os diferentes graus de titanio e a
condicao metabdlica das células, de forma a identificar possiveis variagbes no comportamento celular relacionadas
tanto ao material quanto ao efeito do diabetes mellitus tipo 2.

Resultados e Discussao

A analise da atividade de fosfatase alcalina (FA) in situ evidenciou diferengas marcantes entre 0s grupos
avaliados. As células-tronco mesenquimais derivadas de modelo de diabetes mellitus tipo 2 apresentaram menor
atividade de FA em comparacéo as células saudaveis descritas na literatura, confirmando a influéncia negativa do
guadro metabdlico sobre a capacidade osteogénica. Em todos os grupos, foi possivel observar deposicéo
enzimatica, porém com intensidades distintas, variando conforme o grau de titanio utilizado como substrato.

Nos discos de titdnio grau 2, verificou-se atividade enzimatica discreta, com coloracdo menos intensa e
distribuicao irregular, sugerindo menor estimulo osteogénico. J4 nos discos de titanio grau 4, a atividade foi mais
evidente, com maior uniformidade e presenca de areas de coloracdo mais intensa, indicando que a
microtexturizacdo favoreceu a adesdo e diferenciacdo celular. O titdnio grau 5 apresentou resultados
intermediarios, com atividade superior ao grau 2, porém inferior ao grau 4, apontando que a resposta celular pode
depender ndo apenas da microtextura, mas também das propriedades fisico-quimicas especificas de cada liga
metalica.

A comparagdo entre os grupos revelou que, embora a microtexturizacao tenha contribuido para melhorar a
resposta celular, o efeito deletério do diabetes mellitus tipo 2 permaneceu evidente. Esse achado reforca a ideia de
que o estado metabdlico é determinante na eficicia de estratégias regenerativas, podendo limitar os resultados
mesmo quando materiais de alto desempenho sdo empregados.

Esses dados estdo em consonédncia com estudos prévios que descrevem menor potencial proliferativo e
osteogénico de células expostas a ambientes hiperglicémicos cronicos. Assim, os resultados obtidos sugerem que
a escolha adequada da superficie do implante deve ser considerada em conjunto com o manejo clinico do
paciente, especialmente em individuos portadores de diabetes mellitus tipo 2, a fim de otimizar a regeneracgéo
0ssea e 0 sucesso dos procedimentos implantodénticos.

Concluséo

Os resultados demonstraram que o diabetes mellitus tipo 2 reduz a atividade osteogénica das células-tronco
mesenquimais, mesmo quando cultivadas sobre superficies de titAnio microtexturizadas. O titanio grau 4
apresentou maior potencial em estimular a diferenciacdo celular, evidenciando a importancia da escolha do
biomaterial. Contudo, o controle do quadro metabdlico permanece essencial para o sucesso de estratégias
regenerativas.
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