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RESUMO

As metaloproteinases sao uma familia de endopeptidases
zinco dependentes que promovem a degradacio da matriz
extracelular sdo secretadas como proenzima, podendo ser
liberadas por células ou mediante estimulo especifico. O
objetivo deste estudo foi buscar, por meio de pesquisa de
revisao sistematica em bases de dados, o que existe de atual
e em concordancia, no periodo entre 2002 e 2012, seguindo
critérios de selecao pré-estabelecidos, correlacionando as
metaloproteinases com a polpa dental. Percebe-se que apesar
do conhecimento sobre a relacio das metaloproteinases e
a polpa, ha necessidade de realizar pesquisas definindo o
comportamento no tecido pulpar associado com o processo
inflamatorio.

Palavras-chave: Polpa Dental, Inflamacao,
Metaloproteinases.

ABSTRACT

Metalloroteinases are family of endopeptidaseszincodepen-
dentes which promote the degradation of the extracellular
matrix, are secreted as a proenzyme, and can be released
by cells or by specific stimulus. The aim of this study was to
search through systematic review of research on databases,
which exists in the current agreement and, in the period
between 2002 and 2012, following selection criteria pre-
established. We realized that despite knowledge about the
relationship of metalloproteinases and pulp, no need to
conduct research defining their comportment in pulp tissue
associated with the inflammatory process.

Keywords: Dental Pulp, Carie, Immune Mechanism

VOL. 1-ANO XIX - N2 39

37



38

INTRODUCAO

O primeiro relato sobre metaloproteinases
(MMPs) foi publicado no ano de 1962 por
Jerome Gross e Charles Lapiérre que en-
contraram uma enzima ativa em cultura de
fragmentos da pele de ratos que degradava
colageno tipo I (ARAUJO et.al, 2011).

As MMPs sao uma familia de endopepti-
dazes zincodependentes secretados por uma
variedade de células, as quais sao capazes de
degradar todos os componentes da matriz
extracelular e proteinas da membrana basal,
participando ativamente na remodelacao
tecidual fisiologica e patoldgica. Identifi-
cou-se mais de 20 tipos diferentes de MMPs
humanos, as quais foram classificadas em
cinco grupos de acordo com a especificidade
do substrato e sua homologia interna. Ha
um tipo determinado de MMP para cada
substrato especifico: colagenases (MMP 1,8
e 13) gelatinases (MMP 2 e 9), estromelisinas
(MMP 3, 7 e 10), tipo membranas (MMP 14,
15, 16, 17 e 24), matrilisinas (MMP 7 e 26)
(SULKALA et.al., 2002; NAVARRO et.al.,
2006; ARAUJO et.al, 2011). As principais
células produtoras de MMPs sdo: leucocitos
polimorfonucleares, queratin6citos, moné-
citos, macrofagos, fibroblastos e as células
mesenquimais.(NAVARRO et.al., 2006; Visse
& Nagase, 2010).

Na cavidade bucal, as MMPs estao pre-
sentes na saliva, no biofilme, no esmalte e
na dentina atuando, nos eventos fisiologicos
e patoldgicos por meio de morfogénese,
angiogénese, cicatrizacdo e degradacao da
matriz extracelular. As metaloproteinases
participam do processo inflamatério pulpar
a partir da degradacao da matriz organica
dentinéria em especial, o colageno (DOL
et.al., 2011).

O presente trabalho foi desenvolvido por
meio de uma revisao de artigos atualizados,
utilizando a metodologia cientifica e revisao
sistemética em bases de dados eletronicas.
Seu objetivo foi definir o que ha de concor-
dancia entre diferentes autores no que diz
respeito a relacdo entre as metaloproteinases
e a polpa dental.

METODO

O presente trabalho foi elaborado por meio
de uma pesquisa eletrénica com utilizacao
das seguintes palavras chaves: dental pulp
(polpa dental), inflamation (inflamacao) e
metalloproteinases (metaloproteinase). A
busca foi realizada nas bases de dados Lilacs,
Pubmed-Medline, Scielo, Cochrane. Os cri-
térios de inclusao utilizados para selecionar
os artigos foram: escritos nos idiomas inglés
e portugués, sem envolvimento de animais
nas pesquisas, com publicacao nos altimos 10
anos, sem envolvimento de doencas sistémi-
cas e com assuntos especificos sobre relacao
entre polpa dental e metaloproteinases.

RESULTADOS

O resultado final da busca totalizou 17 artigos
selecionados pelos critérios empregados.
Inicialmente, foram localizados 130 artigos
relacionados ao assunto. Através de uma
analise criteriosa, foram escolhidos os artigos
que correspondiam de forma especifica a
analise da expressao das metaloproteinases
no tecido pulpar.

DISCUSSAO

Em processos fisiologicos, as metalopro-
teinases (MMPs) participam de atividades
como remodelagao, reparacgio (tecidual e
Ossea) e embriogénese, em processos pato-
l6gicos atuam quando se tem envolvimento
de injarias aos tecidos. As MMPs sao endo-
peptidases célcio e zinco — dependentes que
funcionam em ambiente com pH neutro e
de forma coletiva sdo capazes de degradar
as moléculas da matriz extracelular em sua
maioria. Apesar de guardarem uma extensa
sequéncia com fortes semelhancas, diferem
em termos de especificidade de substrato
(NAVARRO et.al. 2006; CAPELLI, 2007;
SOARES et.al, 2007; FRANCO et.al, 2009;
LEONE et.al, 2009; DOL et.al, 2011).
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Os autores sdo unanimes ao afirmarem
que, as MMPs sao secretadas na forma la-
tente tendo sua ativagao, na regiao peri ou
extracelular, provocada pelas proprias MMPs
ou por outras moléculas como a plasmi-
na, através de produtos quimicos como tiol
glutationaoxidiazida, agentes caotropicos e
oxigénio reativo ou tratamento com calor e
baixo pH (COTRIM et.al,2002; FRANCO et.al,
2009; NAVARRO et.al, 2006).

Em tecidos de polpa com inflamacao
aguda ha maior nivel de MMP 1-2-3, sendo
que a MMP 1 e MMP 3 foram localizadas nos
neutrofilos, macroéfagos, que se infiltraram e
na matriz extracelular de polpa com inflama-
¢ao aguda. Segere-se que as MMPs tenham um
papel importante na degradacdo de tecidos
de polpa quando ha uma inflamacao crénica,
como afirmaram autores, ap6s realizacao dos
estudos (SHIN et. al, 2002).

Estudos relataram que células como
odontoblastos, fibroblastos, células inflama-
torias e células endoteliais podem representar
um reservatorio de MMP 9 que pode ser
liberada de acordo com as fases especificas
do processo inflamatoério, portanto, obser-
varam que tecidos pulpares com inflamacao
apresentam maior nivel de metaloproteinase
9 quando comparados a tecidos pulpares de
dentes saudaveis, afirmam autores (COTRIM
et.al, 2002; TSAI et. al, 2005; ZEBNDER et.
al, 2011).

Correlacionando, outros autores apon-
taram que as principais MMPs encontradas
na cavidade bucal sao MMP 2 (gelatinase A),
MMP 8 (colagenase 2), MMP 9 (gelatinase
B), MMP 20 (enamelisina), MMP 13 e MMP
14. A literatura afirma que a microbiota
nao é responsavel pela desmineralizacao
dos tecidos duros, mas sim, pela agao de
enzimas presentes tanto na dentina quanto
na saliva que degradam a matriz, enquanto
as bactérias atuam na desmineralizacdo. As
metaloproteinases e a quantidade de inibido-
res (TIMPs) parecem ser insuficientes para
bloquear o desenvolvimento da doencga (DOL
et. al, 2011; RUSSEL et.al, 2011).

Avaliando pacientes com e sem lesoes
cervicais nao cariosas, observando os niveis
de MMP 2 e MMP 9, constataram que nao
ha diferenca estatisticamente significante
quanto a atividade gelatinolitica. As MMPs
quando nao forem inibidas pelos TIMPs,
degradam o colageno desmineralizado na
superficie radicular, permitindo melhor
recalcificacao na superficie subjacente. Esse
fendmeno foi também facilitado pela abrasao
por escovacao (HANNAS, 2007; ERHARDT
et. al, 2008).

Entretanto, a MMP 8 foi evidenciada
como principal colagenase intersticial no
fluido gengival de pacientes com periodontite
cronica e no fluido sulcular periimplantar
de pacientes com periimplantite, sendo li-
berada por neutrdfilos, fibroblastos, células
endoteliais, queratindcitos, odontoblastos e
células orais cancerigenas, enquanto a MMP
1 é constitutivamente expressa por fibro-
blastos e associada a remodelacio tecidual
normal. Aponta-se, ainda, que a destruicdo
irreversivel dos tecidos periodontais, nor-
malmente associada ao aprofundamento
do sulco gengival, demonstra altos niveis
de MMP 8 ativa e que a metaloproteinase é,
praticamente convertida para a forma ativa
(FRANCO et. al, 2009).

CONCLUSAO

Diante do exposto, conclui-se que o pro-
cesso inflamatoério desenvolvido direta ou
indiretamente na polpa, é responsavel pelo
aumento do nivel de metaloproteinases no
tecido. As MMP 2 e MMP 9 aparecem em maior
quantidade, desempenhando um importante
papel na patogénese pulpar.
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