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RESUMO

A busca por resultados previsiveis e otimizados em reconstrucbes 0sseas intraorais tem
impulsionado a odontologia para além dos limites das técnicas convencionais. Embora
procedimentos como levantamento de seio maxilar e regeneracdo 0ssea guiada sejam
consolidados, eles frequentemente enfrentam desafios relacionados a morbidade de sitios
doadores, reabsorcédo de enxertos e potencial regenerativo limitado. Nesse contexto, a integracédo
de terapias celulares avancadas, notadamente com o uso de células-tronco, surge como uma
oportunidade promissora na odontologia regenerativa. Este estudo teve como objetivo mapear e
analisar as evidéncias cientificas mais recentes sobre o uso de células-tronco como adjuvantes
em procedimentos como levantamento de seio maxilar, regeneracdo 0ssea guiada, aumento
vertical e distracdo osteogénica. Trata-se de uma revisdo de escopo baseada nas diretrizes
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PRISMA-ScR e nas recomendagdes do Joanna Briggs Institute. Foram consultadas as bases de
dados PubMed, Scopus e Lilacs, considerando artigos publicados entre 2019 e 2025. Apds a
triagem de 98 estudos, 20 foram incluidos na andlise final. Os resultados demonstraram que
células-tronco mesenquimais, especialmente as derivadas da polpa dental (DPSCs) e dos dentes
deciduos (SHED), promovem aumento significativo no volume ésseo, melhor integracdo com
biomateriais e potencial osteogénico elevado. No entanto, a maioria dos estudos ainda é pré-
clinica, e ha caréncia de ensaios clinicos robustos. Conclui-se que a integracdo entre técnicas
convencionais e terapias celulares € promissora, mas depende da padronizagdo de protocolos,
validacdo em humanos e maior rigor metodologico para aplicacéo segura na pratica clinica.

Palavras-chave: Células-Tronco. Materiais Biocompativeis. Regeneragdo Ossea, Engenharia
Tecidual.

ABSTRACT

The pursuit of predictable and optimized results in intraoral bone reconstructions has pushed
dentistry beyond the limits of conventional techniques. Although procedures such as sinus lift
and guided bone regeneration are established, they often face challenges related to donor site
morbidity, graft resorption, and limited regenerative potential. In this context, the integration of
advanced cell therapies, notably stem cells, emerges as a promising opportunity in regenerative
dentistry. This study aimed to map and analyze the most recent scientific evidence on the use of
stem cells as adjuvants in procedures such as sinus lift, guided bone regeneration, vertical
augmentation, and distraction osteogenesis. This is a scoping review based on the PRISMA-ScR
guidelines and the recommendations of the Joanna Briggs Institute. The PubMed, Scopus, and
Lilacs databases were searched for articles published between 2019 and 2025. After screening 98
studies, 20 were included in the final analysis. The results demonstrated that mesenchymal stem
cells, especially those derived from dental pulp (DPSCs) and primary teeth (SHED), promote a
significant increase in bone volume, better integration with biomaterials, and high osteogenic
potential. However, most studies are still preclinical, and robust clinical trials are lacking. The
conclusion is that the integration of conventional techniques and cell therapies is promising, but
requires standardized protocols, validation in humans, and greater methodological rigor for safe
application in clinical practice.

Keywords: Stem Cells. Biocompatible Materials. Bone Regeneration. Tissue Engineering.
RESUMEN

La basqueda de resultados predecibles y optimizados en reconstrucciones 0seas intraorales ha
impulsado a la odontologia mas alla de los limites de las técnicas convencionales. Si bien
procedimientos como la elevacion de seno maxilar y la regeneracion Osea guiada estan
consolidados, a menudo enfrentan desafios relacionados con la morbilidad de la zona donante, la
reabsorcion del injerto y un potencial regenerativo limitado. En este contexto, la integracion de
terapias celulares avanzadas, en particular las células madre, surge como una oportunidad
prometedora en la odontologia regenerativa. Este estudio tuvo como objetivo mapear y analizar
la evidencia cientifica mas reciente sobre el uso de células madre como adyuvantes en
procedimientos como la elevacion de seno maxilar, la regeneracion 0sea guiada, el aumento
vertical y la osteogénesis por distraccion. Esta es una revision exploratoria basada en las
directrices PRISMA-ScR y las recomendaciones del Instituto Joanna Briggs. Se buscaron
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articulos publicados entre 2019 y 2025 en las bases de datos PubMed, Scopus y Lilacs. Tras
examinar 98 estudios, se incluyeron 20 en el andlisis final. Los resultados demostraron que las
celulas madre mesenquimales, especialmente las derivadas de la pulpa dental (DPSC) y los
dientes primarios (SHED), promueven un aumento significativo del volumen éseo, una mejor
integracion con los biomateriales y un alto potencial osteogénico. Sin embargo, la mayoria de los
estudios aun se encuentran en fase preclinica y se carece de ensayos clinicos solidos. La
conclusion es que la integracion de técnicas convencionales y terapias celulares es prometedora,
pero requiere protocolos estandarizados, validacion en humanos y un mayor rigor metodolégico
para su aplicacion segura en la préctica clinica.

Palabras clave: Células Madre. Materiales Biocompatibles. Regeneracion Osea. Ingenieria de
Tejidos.

@ el F sta obra esta bajo una Licencia CreativeCommons Atribucion- NoComercial 4.0 Internacional

INTRODUCAO

A evolucdo das técnicas reconstrutivas intraorais tem sido marcada por avangos
significativos nas ultimas décadas, impulsionados pelo desenvolvimento de biomateriais
inovadores e pela crescente aplicacdo da biotecnologia na area da satde bucal (Abe Heckmann,
2025). Diante da necessidade de solugdes eficazes para a regeneracdo tecidual em pacientes
submetidos a procedimentos cirdrgicos tem levado a exploracdo de estratégias que combinam
materiais biocompativeis com células-tronco, scaffolds e principios da engenharia tecidual
(Shanmugam et al., 2023). Essas abordagens representam uma nova era na Odontologia
regenerativa, promovendo nao apenas a restauracdo funcional dos tecidos, mas também a
melhoria estética e a qualidade de vida dos pacientes.

Os biomateriais convencionais, como polimeros sintéticos, bioceramicas e compdsitos,
tém desempenhado um papel fundamental na reconstrucdo intraoral (Sun et al., 2024). No
entanto, a introducdo de células-tronco no campo da medicina regenerativa trouxe novas
perspectivas para a reparacdo e regeneracao 0ssea e tecidual. As células-tronco, caracterizadas
por sua capacidade de autorrenovacdo e diferenciacdo em multiplos tipos celulares, tém se
mostrado promissoras na promogdo da cicatrizacdo tecidual e na formagéo de novos tecidos
funcionais. Podem ser associadas a scaffolds, estruturas tridimensionais que proporcionam
suporte e ambiente adequado para a reconstrucdo da arquitetura do tecido, (Gugliandolo et al.,
2021).
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Apesar dos avangos experimentais, ainda existem barreiras para a aplicagéo clinica dessas
terapias, como a falta de padronizacgdo na coleta e manipulacdo celular, alto custo, e auséncia de
protocolos consolidados. Além disso, a maioria das evidéncias disponiveis ainda é baseada em
estudos pré-clinicos, o que limita sua traducao imediata para a pratica odontolégica (ibid).

Diante desse cenario, torna-se essencial compreender como as células-tronco vém sendo
aplicadas em conjunto com técnicas reconstrutivas convencionais na odontologia regenerativa.
Este estudo tem como objetivo mapear e analisar as evidéncias cientificas recentes sobre essa
associagdo, visando identificar seu potencial terapéutico, limitacGes e perspectivas para uso
clinico (ibid).

METODOLOGIA

Este estudo consiste em uma revisdo de escopo, desenvolvida com base nas diretrizes
metodolodgicas propostas por Arksey e O’Malley (2005), aprimoradas por Levac et al. (2010) e
seguindo as recomendacdes do Joanna Briggs Institute (JBI, 2020) e da declaracdo PRISMA-
ScR. A elaboracéo desta revisdo teve como objetivo mapear as evidéncias cientificas disponiveis
sobre as técnicas reconstrutivas intraorais convencionais associadas ao uso de células-tronco na
regeneracdo Ossea, especificamente em procedimentos como levantamento de seio maxilar,
aumento vertical, regeneracdo guiada e distracdo osteogénica (Moher et al., 2009; Page et al.,
2021).

A pergunta norteadora foi estruturada utilizando a estratégia PCC, onde a Populacédo
corresponde aos pacientes submetidos a procedimentos reconstrutivos intraorais, o Conceito se
refere as técnicas convencionais associadas ao uso de células-tronco e o Contexto abrange a
pratica clinica odontoldgica, com foco em cirurgia oral e implantodontia. A pergunta definida
foi: “Quais sao as principais evidéncias cientificas sobre a aplicacdo de células-tronco nas
técnicas reconstrutivas intraorais convencionais entre 2019 e 20257,

A busca dos estudos foi realizada nas bases de dados PubMed/MEDLINE, Scopus e
Lilacs/BVS. A estratégia de busca utilizou uma combinacdo de descritores e palavras-chave,
considerando as terminologias MeSH, Emtree e DeCS, além de termos livres, ajustados conforme
cada base. Foram aplicados os seguintes termos, combinados pelos operadores booleanos AND
e OR: (“Bone regeneration” OR “Guided bone regeneration” OR “Vertical bone augmentation”

OR “Sinus lift” OR “Distraction osteogenesis”) AND (“Stem cells” OR “Mesenchymal stem
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cells” OR “Dental pulp stem cells”) AND (“Oral Surgery” OR “Maxillofacial Surgery” OR
“Intraoral reconstructive techniques”).

Os critérios de inclusdo englobaram artigos publicados entre janeiro de 2019 e maio de
2025, redigidos nos idiomas inglés, portugués ou espanhol, que abordassem a aplicacdo de
células-tronco associada a técnicas convencionais de reconstrucdo éssea intraoral, como
levantamento de seio maxilar, regeneracdo 0ssea guiada, uso de malhas de titanio e distracéo
osteogénica. Foram incluidos estudos clinicos, estudos pré-clinicos em modelos animais, ensaios
randomizados, revisdes sistematicas e meta-analises. Foram excluidos, de forma manual,
editoriais, cartas ao editor, resumos de congressos, estudos duplicados e aqueles que néo
abordavam diretamente o tema ap0s a leitura dos textos completos.

A selecdo dos estudos foi realizada em trés etapas. Inicialmente, houve a triagem dos
titulos, seguida da leitura dos resumos e, por fim, da leitura integral dos artigos selecionados.
Dois revisores realizaram o processo de forma independente, e um terceiro revisor foi consultado
em casos de discordancia. Os dados foram organizados em um quadro sintese e analisados de
forma descritiva, permitindo a categorizacdo dos achados segundo os tipos de técnicas
reconstrutivas empregadas e os diferentes tipos de células-tronco utilizadas. O processo de
selecdo dos estudos foi documentado através de um fluxograma adaptado do modelo PRISMA
2020 (Figura 1).
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Figural

Fluxograma PRISMA 2020 para os estudos incluidos na revis&o.

Identificacdo
Registros identificados:
- PubMed (n=224)

- Scopus (n=174)

- Lilacs/BVS (n=132)
Total: n=530

Femogﬁo de 187 duplicatas

Remocdo de duplicatas
Registros apds remocgdo (n=343)

'/riagem de titulos e resuﬁ

Triagem Elegibilidade
Registros excluidos (n=278) Textos completos avaliados (n=65)
ﬁali&gﬁo de texto completo ~ Incluidos
Exclusoes:
- Sem dados quantitativos (n=21)
- Revistes sem dados aplicaveis (n=11) Inclusdo
- Modelos animais isolados (n=8) Estudos incluidos na revisdo (n=20)
- Qutros (n=>5)
Total: n=45

RESULTADOS E DISCUSSAO

A presente revisao de escopo identificou 20 estudos publicados entre 2019 e 2025 que
abordam a aplicacao de células-tronco em técnicas reconstrutivas intraorais convencionais, como
aumento de rebordo, levantamento de seio maxilar e regeneracdo 0ssea guiada. As informacdes
extraidas de cada artigo incluiram: autor e ano, objetivo, tipo de estudo, técnica reconstrutiva
utilizada, tipo de célula-tronco aplicada, resultados e conclusGes principais (Figura 2). As
evidéncias demonstram que a associacdo de células-tronco, especialmente as mesenquimais
(CTMs) derivadas da medula Ossea, polpa dental ou tecido adiposo, potencializa

significativamente a regeneracdo 6ssea em comparagdo com as técnicas convencionais isoladas.
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Figura 2

Quadro para Andlise dos Estudos sobre Técnicas Reconstrutivas e seus Resultados Clinicos

Autor (Ano)

Técnica Reconstrutiva

Tipo de Célula-Tronco

Resultados Principais

Cai et al. (2022)

Regeneracao alveolar com
scaffolds

Células-tronco
mesenquimais (CTMs)

Alta taxa de formacdo Ossea e
integracdo com biomateriais

Dong et al. (2020)

Levantamento de seio

maxilar

CTMs transduzidas com
DMP1

Melhora na osseointegracdo e na
qualidade 6ssea

Dubey et al. | Engenharia 0Ossea com | CTMs pré- | Potencial osteogénico

(2020) scaffolds bacterianos condicionadas com | significativamente aumentado
BMP-2

FujioKa- Regeneracéo Ossea guiada | CTMs  associadas & | Aumento de volume  0sseo

Kobayashi et al. | com malha de titanio malha de titanio previsivel e reducdo de

(2023) complicacdes

Gomez-Cerezo et
al. (2021)

Scaffolds bioativos em
defeitos criticos

Sem células (controle)

Alta  biocompatibilidade, mas

inferior as terapias com células

Gugliandolo et al.
(2021)

Engenharia tecidual 6ssea

CTMs e secretoma

Melhora na diferenciacédo
osteogénica e na angiogénese

Holly et al. (2021)

Aumento vertical e

horizontal

CTMs de polpa dental e
medula dssea

Forte potencial
regenerativo

osteogénico e

Huang et al. | Aumento 6sseo vertical CTMs Aumento significativo no volume
(2024) 0sse0 em metanélise

Kawase et al. | Aumento de rebordo | CTMs derivadas da | Aumento G6sseo satisfatorio com
(2022) alveolar polpa dental menor tempo de cicatrizacdo

Liu et al. (2022)

Hidrogéis funcionais para
regeneracdo dssea

Carregamento de fatores
osteogénicos, sem CTMs

Eficacia na regeneracéo,
inferior as terapias celulares

mas
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Lopes et al. (2024) | Técnicas reconstrutivas | Discussdo de CTMs | Conclui maior eficdcia quando
convencionais e | associadas associadas as técnicas
combinadas convencionais

Lu et al. (2023) Aumento alveolar vertical | CTMs Resultados superiores em

estabilidade do enxerto

Orlando et al. | Scaffolds com células CTMs Resultados superiores na

(2021) regeneracdo 6ssea

Pariz etal. (2023) | Engenharia 6ssea em | CTMs Elevada eficécia regenerativa
aumento vertical

Pérez-Maceda et | Aumento de rebordo | CTMs Evidéncias robustas da eficacia de

al. (2024) alveolar terapias celulares

Tobitaetal. (2021) | Engenharia Ossea para | CTMs Sucesso clinico na regeneracdo de
implantes dentérios grandes volumes 6sseos

Wang et al. (2023) | Biomateriais com células- | CTMs Alta biocompatibilidade e
tronco osteogénese acelerada

Yang et al. (2024) | Aumento 6sseo vertical CTMs Maior taxa de formacdo dssea e

sucesso implantar

Zhang et al. (2022) | Terapias celulares para | CTMs Estudos pré-clinicos e clinicos

defeitos alveolares

com resultados consistentes

No estudo de Huang et al. (2024), uma meta-analise robusta com 14 ensaios clinicos

randomizados (n = 412 pacientes) revelou que o uso de CTMs associadas a biomateriais promove

um aumento médio de 2,47 mm (IC 95%: 2,02—-2,92) na altura 0ssea vertical, superior as técnicas

convencionais isoladas, que apresentaram média de 1,38 mm (IC 95%: 1,02-1,73). A diferenca

foi estatisticamente significativa (p < 0,001), indicando ganho volumétrico e também maior

manuten¢do do volume 6sseo no follow-up médio de 18 meses.

Estudos pre-clinicos, como o de Dubey et al. (2020), corroboram esses achados. Nesse

trabalho, scaffolds de celulose bacteriana funcionalizados com BMP-2 e CTMs mesenquimais

apresentaram 85% de preenchimento ésseo em defeitos criticos, contra 42% nos grupos tratados

apenas com biomateriais convencionais, apds 12 semanas em modelos animais. A diferenca, que
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praticamente dobrou a taxa de neoformacéo 0ssea, destaca o papel sinérgico das células-tronco
na regeneragdo dssea.

No contexto de levantamento de seio maxilar, Dong et al. (2020) demonstrou que o0 uso
de CTMs transduzidas com proteina de matriz dentinaria (DMP1) resultou em osseointegracdo
38% mais rapida e 64% maior densidade dssea trabecular, quando comparado ao uso isolado de
biomateriais convencionais (p < 0,01). Além disso, a estabilidade dos implantes foi
significativamente maior nos grupos experimentais, sugerindo aplicabilidade clinica direta.

Da mesma forma, o estudo clinico randomizado de Kawase et al. (2022), utilizando
células-tronco derivadas da polpa dental para aumento vertical, reportou uma taxa de sucesso
6sseo de 91,5% no grupo experimental versus 72,4% no controle (p = 0,008). O ganho 6sseo
médio foi de 4,3 mm no grupo tratado com CTMSs, contra 2,1 mm no grupo controle.

Por outro lado, nem todos os resultados foram homogéneos. A revisdo de Lu et al. (2023)
apontou que, embora 78% dos estudos demonstrem superioridade do uso das CTMs, cerca de
22% ndo apresentaram diferencas estatisticas relevantes, especialmente nos estudos com follow-
up inferior a 6 meses ou com baixa carga celular no scaffold. 1sso sugere que a eficacia pode
depender fortemente da técnica de preparacdo celular, densidade celular aplicada e da
combinacgédo adequada com biomateriais.

Além disso, Orlando et al. (2021) e Pariz et al. (2023) destacam que scaffolds
tridimensionais, especialmente os impressos em 3D, quando associados as CTMs, proporcionam
ndo s6 maior volume 6sseo, mas também uma organizacao trabecular mais préxima da fisiologia
6ssea, fato corroborado por anélises histomorfométricas e microtomografia computadorizada.

A associacdo entre células-tronco mesenquimais (MSCs) e a técnica de distracdo
osteogénica tem sido amplamente investigada como estratégia para potencializar a regeneracao
Ossea, especialmente em casos de reconstrucdo vertical do rebordo alveolar. Estudos recentes
demonstram que a administracdo local de MSCs durante a fase de distragédo pode acelerar a
neoformacdo 0ssea, aumentar a densidade mineral e melhorar a qualidade estrutural do 0sso
regenerado (Cai et al., 2022; Holly et al., 2021).

Em modelos animais, como no estudo conduzido por Dong et al. (2020), a aplicacdo de
MSCs transduzidas com proteinas osteogénicas como DMP-1 promoveu osseointegragdo mais
eficaz na regeneracdo do seio maxilar. Huang et al. (2024), em uma meta-analise, reforcaram a
eficacia do uso de MSCs na regeneracéo 0ssea vertical, destacando maior ganho de volume 0sseo

quando comparado a técnicas convencionais. Ja Kawase et al. (2022) demonstraram, em ensaio

Revista DCS. 2025, v. 22, n. 81, p. 01-13. 9
ISSN: 2224-4131



Angela Maisa da Silva Marcos, Emilly Camilly de Aguiar Barbosa, Gabriela da Silva Paes, Jéssika Vitoria
Lima da Silva, Rafaela Santana Freitas Monteiro, Camila Beatriz Carneiro Pimenta da Costa, Eloiza
Leonardo de Melo, Adriana da Costa Ribeiro, Allana Rodrigues Serrano, Marleny Elizabeth Marquez de
Martinez Gerbi

clinico randomizado, que células-tronco derivadas da polpa dental (DPSCs) foram eficazes na
regeneracdo de defeitos 6sseos verticais, com melhora clinica significativa na altura 6ssea obtida.

Além disso, Fujioka-Kobayashi et al. (2023) enfatizam que o uso combinado de barreiras
fisicas como malhas de titanio e MSCs favorece a regeneracdo 0ssea guiada em contextos
complexos, como na distracdo osteogénica. Tais evidéncias indicam que o uso de células-tronco,
associado a biomateriais e fatores osteoindutores, representa um avanco relevante na engenharia
tecidual aplicada a odontologia reconstrutiva.

No que tange aos biomateriais, FujioKa-Kobayashi et al. (2023) e Ribeiro et al. (2023)
enfatizam que a associagdo entre malhas de titanio e CTMs leva a um ganho volumétrico médio
de 5,1 mm, contra 3,6 mm em malhas sem células (p < 0,01). Além disso, o indice de exposi¢do
da malha foi significativamente reduzido de 27% para 12%, atribuido ao efeito regenerativo e
angiogénico promovido pelas células-tronco.

Biomateriais bioativos, como hidrogéis funcionalizados (Liu et al., 2022), demonstraram
acelerar a diferenciacdo osteobléstica em até 30%, promovendo formacgdo dssea mais precoce,
um fator clinico relevante para reduzir o tempo de carga dos implantes.

Resultados consistentes também foram encontrados no uso de CTMs derivadas da polpa
dental. Pérez-Maceda et al. (2024) reportaram taxas de formacdo Ossea superiores a 93% em
aumento de rebordo alveolar, enquanto o grupo controle sem células apresentou apenas 68% de
preenchimento ésseo.

Entretanto, deve-se destacar que, apesar da robustez dos dados, ainda existem lacunas
metodoldgicas relevantes. Observa-se uma heterogeneidade consideravel entre os estudos quanto
as fontes celulares, protocolos de isolamento, expanséo e diferenciacdo das CTMs, bem como
nos tipos de biomateriais e scaffolds utilizados (Pérez-Soto et al., 2023; Zhang et al., 2022).
Revisbes como as de Holly et al. (2021) e Orlando et al. (2021) apontam que a falta de
padronizacdo compromete a reprodutibilidade dos resultados e a comparabilidade entre estudos.

Além disso, muitos estudos, como os de Dubey et al. (2020) e Kawase et al. (2022), foram
realizados em modelos pré-clinicos ou clinicos com pequenas amostras, sem validagédo
multicéntrica e com curto periodo de acompanhamento, o que limita a generalizagdo para a
pratica clinica. A variabilidade nos critérios de avaliacdo dos desfechos volumeétricos,
histoldgicos ou clinicos também dificulta a consolidacdo de uma base cientifica robusta e

homogénea.
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Diante desse cenario, é necessaria uma atuagao mais critica e propositiva, tanto no &mbito
cientifico quanto regulatério. Lu et al. (2023) e Gugliandolo et al. (2021) reforcam a importancia
de estudos clinicos randomizados, bem estruturados e com longo acompanhamento para
consolidar a eficacia dessas terapias. Recomenda-se que sociedades cientificas e 6rgdos
reguladores estabelecam diretrizes técnicas rigorosas para o uso de ceélulas-tronco em
odontologia, incluindo protocolos de biosseguranca, rastreabilidade celular e padronizacdo de
biomateriais, conforme discutido por FujioKa-Kobayashi et al. (2023).

Adicionalmente, a formulacéo de politicas publicas que favorecam a adocdo de terapias
regenerativas, amparadas em bases bioéticas e cientificas solidas, contribuird para a melhoria dos
desfechos clinicos e o avango da odontologia regenerativa como prética segura, previsivel e

socialmente acessivel.

CONCLUSAO

As evidéncias atuais demonstram que a associacdo de células-tronco mesenquimais as
técnicas reconstrutivas intraorais convencionais potencializa a regeneracdo éssea, melhora a
integracdo com biomateriais e pode reduzir complicacGes pds-operatdrias. No entanto, a maior
parte dos estudos ainda é pré-clinica, com heterogeneidade metodoldgica, auséncia de
padronizacao e falta de ensaios clinicos controlados.Apesar do avanco teorico e laboratorial, a
aplicacao dessas terapias na pratica clinica ainda é limitada por questdes regulatorias, alto custo,
tempo de preparo celular e auséncia de protocolos estabelecidos. Assim, embora promissoras, as
terapias celulares ainda ndo sdo realidade consolidada na rotina odontolégica. Recomenda-se a
realizacdo de estudos clinicos robustos, com amostras maiores, acompanhamento a longo prazo
e comparacdo direta entre técnicas convencionais e células-tronco. S6 com essa base sera
possivel garantir seguranca, previsibilidade e eficicia na aplicacdo clinica dessas abordagens

regenerativas.
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