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Rosim PLB. Desenvolvimento e avaliacdo de medicacdes intracanais a base de
silicato de calcio e biosilicato em associacdo ao hidroxido de calcio [dissertacdo de
mestrado]. Araraquara: Faculdade de Odontologia da UNESP; 2025.

RESUMO

Medicacbes intracanais (MIC) devem apresentar propriedades fisico-quimicas e
biolégicas adequadas, além da atividade antimicrobiana. Materiais bioceramicos
endodonticos sao desenvolvidos em funcédo de sua bioatividade, sendo o silicato
tricalcico o seu principal componente. Biosilicato (BSE, LaMaV/UFSCar, Brasil) € um
vidro-ceramico com a capacidade de promover osteogénese e efeito antimicrobiano.
O objetivo deste estudo foi desenvolver e avaliar medicacdes intracanais
experimentais a base de hidréxido de calcio (HCEXP) com radiopacificador éxido de
zirconio (ZrOz) e veiculo polietilenoglicol 400 (PL) e sua associagdo com Silicato
Tricalcico (STE) e Biossilicato (BSE).O presente estudo é dividido em 2 publicacdes:
Publicacdo 1: Visa desenvolver e avaliar o pH, a solubilidade e a atividade
antimicrobiana da pasta de hidroxido de célcio HCEXP, além da pasta de HCEXP
associada ST (IFUSP, Sao Carlos, Brasil) nas propor¢cées 50% e 75 % de HCE.
Publicagcdo 2: Visa desenvolver e avaliar o pH, a solubilidade e a atividade
antimicrobiana da pasta de hidréxido de calcio (HCEXP) e HCEXP + BSE
(LaMaV/UFSCar, Brasil); nas proporcdes de 50% e 75% de HCEXP. Metodologia:
Os testes de pH e solubilidade foram avaliados apds preenchimento de tubos de
polietileno com as medicagfes e imersdo em agua destilada, para o teste de pH os
periodos avaliados foram 1, 3, 7, 14 e 21 dias e para o teste de solubilidade 7 e 14
dias. A atividade antimicrobiana foi avaliada por meio do teste de contato direto
modificado sobre biofilme de Enterococcus faecalis e Candida albicans, por meio de
contagem de unidade formadora de colbnias (UFC/mL). Os dados obtidos foram
submetidos a teste de normalidade e aos testes estatisticos de ANOVA e Tukey (P <
0,05) Resultados: Na publicagédo 1, todas as medicagbes alcalinizaram o meio,
HCEXP apresentou maior pH inicial e a associacdo com (STE) levou a um pH mais
elevado no periodo de 21 dias. As associacdes com STE mostraram menor perda de
massa nos dois periodos avaliados. Para a agdo antimicrobiana ndo houve diferenca
estatistica significativa entre as MICs, tanto no biofilme monoespécie quanto no dual-
espécie para os grupos com HCEXP/STE e HCEXP. Na publicacdo 2, todas as
medicagOes apresentaram aumento de pH, sendo maior para HCEXP em todos os
periodos. HCEXP/BSE néo apresentou diferenca significativa na solubilidade e teve
menor pH em comparacdo ao HCEXP. No caso do HCEXP/BSE, no biofilme
monoespécie, ndo houve diferenca significativa. No entanto, no biofilme dual-
espécie, as MICs com BSE apresentaram menor agdo antimicrobiana. Concluséo: A
associacdo do STE a pasta HCEXP influenciou as propriedades fisicas, diminuindo a
solubilidade e aumentando o pH, e mantendo o potencial antimicrobiano.

Palavras — chave: Materiais biocompativeis. Calcarea silicata. Hidroxido de Célcio.
Tratamento do canal radicular.



Rosim PLB. Development and evaluation of intracanal medications based on calcium
silicate and biosilicate in association with calcium hydroxide [dissertacdo de
mestrado]. Araraquara: Faculdade de Odontologia da UNESP; 2025.

ABSTRACT

Intracanal medications (ICM) must have adequate physicochemical and biological
properties, in addition to antimicrobial activity. Endodontic bioceramic materials are
developed based on their bioactivity, with tricalcium silicate being their main
component. Biosilicate (BSE, LaMaV/UFSCar, Brazil) is a glass-ceramic with the
ability to promote osteogenesis and antimicrobial effect. The aim of this study was to
develop and evaluate experimental intracanal medications based on calcium
hydroxide (HCEXP) with the radiopacifier zirconium oxide (ZrO2) and polyethylene
glycol 400 (PL) vehicle, and their association with Tricalcium Silicate (STE) and
Biosilicate (BSE). This study is divided into 2 publications: Publication 1: Aims to
develop and evaluate the pH, solubility, and antimicrobial activity of the calcium
hydroxide paste HCEXP, as well as the HCEXP paste associated with STE (IFUSP,
Sé&o Carlos, Brazil) in the proportions of 50% and 75% of HCEXP. Publication 2:
Aims to develop and evaluate the pH, solubility, and antimicrobial activity of the
calcium hydroxide paste (HCEXP) and HCEXP + BSE (LaMaV/UFSCar, Brazil) in the
proportions of 50% and 75% of HCEXP. Methodology: pH and solubility tests were
evaluated after filling polyethylene tubes with the medications and immersion in
distilled water. For the pH test, the periods evaluated were 1, 3, 7, 14, and 21 days,
and for the solubility test, the periods were 7 and 14 days. Antimicrobial activity was
evaluated through a modified direct contact test on biofilms of Enterococcus faecalis
and Candida albicans, by counting colony-forming units (CFU/mL). The data obtained
were submitted to normality tests and statistical tests of ANOVA and Tukey (P <
0.05). Results: In Publication 1, all medications alkalinized the medium, with HCEXP
showing the highest initial pH. The association with STE led to a higher pH at the 21-
day period. The associations with STE showed lower mass loss. For antimicrobial
activity, no statistically significant difference was found between the MICs, both in the
monospecies biofilm and the dual-species biofilm for the HCEXP/STE and HCEXP
groups. In Publication 2, all medications showed an increase in pH, with HCEXP
presenting the highest pH in all periods. HCEXP/BSE did not show a significant
difference in solubility and had a lower pH compared to HCEXP. In the case of
HCEXP/BSE, no significant difference was observed in the monospecies biofilm.
However, in the dual-species biofilm, MICs with BSE showed lower antimicrobial
activity. Conclusion: The association of STE with the HCEXP paste influenced the
physical properties, reducing solubility and increasing pH, while maintaining
antimicrobial potential.

Keywords: Biocompatible materials. Calcarea silicata. Calcium
Hydroxide. Root canal therapy.
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1 INTRODUCAO

O sucesso do tratamento endodéntico depende da desinfeccdo do sistema de
canais radiculares®. O preparo biomecanico promove limpeza e desinfeccéo deste
sistema, prevenindo ou reparando a periodontite apical?. Entretanto, o preparo ndo
atinge todo o sistema de canais radiculares, permitindo a presenca de
microrganismos resistentes®, tornando a medicacdo intracanal importante na
complementacéo da desinfec¢édo endoddntica®.

O hidroxido de calcio (Ca(OH)2) é amplamente utilizado como medicacdo
intracanal, por apresentar atividade antimicrobiana®4, promover dissolucdo de
matéria organica®, inibicdo da reabsorcéo dentaria®, além da capacidade de inativar
endotoxinas bacterianas’ e estimular a formacéo de tecido mineralizado® (Mizuno e
Banzai, 2008). O efeito antimicrobiano ocorre pela dissociagcdo, quando em meio
aquoso, do Ca(OH)2 em ions célcio (Ca?*) e ions hidroxila (OH"), alcalinizando o
sistema de canais radiculares®.

A pasta Calen (S. S. White Art. Dent. Ltda., Petropolis, RJ, Brazil) € uma
medicacdo intracanal a base de Ca(OH)2, pronta para uso. Contém em sua
composi¢do um veiculo viscoso, o polietilenoglicol 400, além de colofénia e éxido de
zinco, como radiopacificador'®. O veiculo da pasta a base de hidréxido de calcio
influencia diretamente na liberacdo e dissociacdo em ions calcio e hidroxila, assim
como na penetracdo nos tdbulos dentinarios!l. O veiculo ideal deve permitir a
liberac@o gradual e lenta dos ions, permitir a difuséo entre os tecidos e ndo causar
efeito adversos ao organismo?!2. O polietilenoglicol 400 apresenta baixa toxicidade,
além de ser um polimero hidrossolivel'3, este veiculo permite liberacdo de ions
calcio e hidroxila de forma lenta e por periodos mais longos em relagdo as
medicacGes associandas a veiculos aquosos'®. Embora iniUmeros estudos tenham
mostrado as excelentes propriedades da pasta Calen como medicacao
intracanal'*1®, o produto ndo estd mais sendo comercializado, levando a
necessidade do desenvolvimento de substitutos apropriados.

Materiais bioceramicos, silicatos de célcio e biovidros sdo desenvolvidos
devido a sua biocompatibilidade e bioatividade, caracterizada pela deposicdo de
hidroxiapatita na superficie, o que favorece o reparo'®1’.18 Esses materiais sdo
amplamente utilizados como cimentos reparadores, cimentos endoddnticos

obturadores e, mais recentemente, como medicacdo intracanal®. Os cimentos
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reparadores e obturadores da Angelus® (Londrina, PR, Brasil) sdo produzidos a
partir do Clinker, composto por silicato tricalcico, silicato dicalcico, aluminato
tricalcico e 6xido de célcio®. O silicato tricalcico, principal componente do cimento
Portland (MTA), apresenta propriedades biocompativeis e bioativas???, induzindo a
deposicao de fosfato de calcio, que € fundamental para a bioatividade dos cimentos
de silicato de célcio?®. Durante a hidratacdo desses cimentos, forma-se silicato de
calcio hidratado, responsavel pela nucleacdo de hidroxiapatita e pela deposi¢do de
tecido mineralizado?*.

Bio-C Temp(Angelus®, Londrina, PR, Brasil) foi desenvolvido para ser uma
medicacdo a base de silicatos de calcio pronta para uso. Segundo o fabricante, o
Bio-C Temp apresenta em sua composicao silicatos de calcio, tungstato de calcio e
6xido de titanio (radiopacificador). Segundo Villa et al. (2020) °, o Bio-C Temp
apresenta radiopacidade, potencial de alcalinizacdo e liberacdo de calcio, porém
menor penetracdo tubular. A presenca em sua composicdo de veiculo resinoso
impede a presa por meio da reagdo de hidratagdo, mas resulta em uma menor
liberacdo de ions OH- e um menor potencial de alcalinizacéo. Lopes et al. (2024) 26
demonstraram que o Bio-C Temp apresenta melhor capacidade de preenchimento e
menor solubilidade, corroborando o estudo de Villa et al. (2020) 2°. Embora promova
formacdo de tecido mineralizado, sua acdo antimicrobiana é menor que as pastas a
base de hidroxido de célcio!®. Essa limitacdo pode comprometer sua eficacia na
desinfeccdo do sistema de canais radiculares, essencial para o sucesso do
tratamento?’. Portanto, o desenvolvimento de medicagdo com propriedades
bioativas, além de propriedades antimicrobianas e fisico-quimicas adequadas, ainda
€ um desafio para a ciéncia endodéntica.

Embora biomateriais comerciais estejam disponiveis, 0 emprego de silicatos
de célcio puros apresenta alto custo e apresenta menor efetividade antimicrobiana, o
que limita maior aplicacéo clinica. Desta forma, o silicato tricélcico (CaSiOs) (IFSC-
USP-NACa- Sao Carlos, Brasil) pode ser produzido pelo método sol-gel, que
apresenta menor custo e possibilita a obtencdo de particulas com elevada
homogeneidade quimica e estrutural. O processo envolve etapas de hidrélise e
condensacdo, seguidas de tratamentos térmicos em baixa temperatura, que
culminam na formacao inicial de particulas coloidais (sol) e sua conversao

subsequente em uma rede de nanoparticulas (gel) ?. Essa abordagem nédo apenas
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aprimora as propriedades do silicato tricalcico, mas também abre novas perspectivas
para sua aplicacdo em diversas areas da odontologia e medicina regenerativa.

Ainda com relacdo ao desenvolvimento de materiais bioativos, o Biosilicato
(IFSC-USP-NACa- Séo Carlos, Brasil) € um vidro-ceramico bioativo desenvolvido
por tratamento térmico controlado para uso nas areas médica e odontoldgica?®.
Biosilicato € um material com amplo espectro antimicrobiano, incluindo bactérias
anaerdbicas®®3l, O efeito antimicrobiano do Biosilicato ocorre devido a sua fase
bioativa altamente cristalina de elevada &rea superficial e distribuicdo de particulas
ultrafinas (entre 0,1 e 20 ym), fazendo com que a sua superficie seja altamente
reativa na presenca de agua3l. Além disso, o Biosilicato apresenta rapida deposicdo
de hidroxiapatita quando exposto ao PBS, demostrando o potencial bioativo do
material®2.Moura et al. (2007) 3 demonstraram in vitro que Biosilicato apresenta
bioatividade e favorece a mineralizacdo. Azenha et al. (2010) 34, demonstraram que
Biosilicato favorece reparo 6sseo quando utilizado como um material de enxerto.

Araujo-Lopes et al. (2020) *° sugeriram o uso do Biosilicato como uma pasta
intracanal através da manipulacdo do pd de Biosilicato com &gua destilada na
proporcao 2:1. A pasta experimental foi biocompativel, induziu a imunoexpresséao de
marcadores osteogénicos e mostrou atividade contra E. faecalis, caracteristica
relevante no contexto endodbéntico, uma vez que E. faecalis e C. albicans
representam 0S principais microrganismos relacionados ao insucesso
endodontico'*3%36, sendo resistentes a medicacdo intracanal de hidroxido de
calcio®’. Isso torna necessario o desenvolvimento de novas propostas de materiais
ou associacdes de materias com potencial antimicrobiano as pastas de hidréxido de
célcio®.Desta forma, a associacdo da pasta de hidroxido de calcio com novas
substancias para composicdo da medicacao intracanal a base de silicato de célcio
ou vidros bioativos visa ampliar o espectro antimicrobiano, mantendo a
biocompatibilidade e proporcionando bioatividade.

Materiais bioceramicos como silicato tricalcico apresentam reacdo de presa
guando em contato com agua, impossibilitando o uso de um veiculo aquoso para a
confeccdo de uma medicacao intracanal. Dessa forma, é necessaria a incorporagéo
de um veiculo que ndo permita sua hidratagdo, mantendo bioatividade e atividade
antimicrobiana. O veiculo € importante para manter a consisténcia da pasta. Duarte
et al. (2012) 3° avaliaram o efeito do veiculo propilenoglicol 400 nas propriedades

fisico-quimicas do MTA e observaram melhor fluidez, aumento de pH e liberacdo de
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fons Ca?*. Em relacédo ao tempo de presa, quando o MTA foi manipulado com 100%
de propilenoglicol (sem agua), este material ndo tomou presa. Além disso, o
propilenoglicol 400 associado ao MTA, sem agua, apresentou os maiores indices de
liberacdo de ions calcio e hidroxila. Desta forma, a associacdo de 100% de
polietilenoglicol 400 ao Silicato Tricalcico e ao Biosilicato apresenta potencial para
uso como medicacao intracanal, pois espera-se que nao ocorra a presa total do
material mantendo a capacidade antimicrobiana, bioatividade e fisico-quimicas.

Radiopacificadores podem ser usados nas medicac¢des intracanal, visando a
observacéo radiografica do preenchimento adequado nos canais radiculares*. O
oxido de zirconio (ZrOz) na proporcdo de 30% pode promover radiopacidade para
materiais endodonticos segundo I1ISO 6876 (> 3mm Al) 4%, Ainda, o ZrO2 induz a
proliferacdo de fibroblastos e regressdo da reacdo inflamatéria*?, ndo provoca
descoloracdo dentaria*3; apresenta baixa solubilidade, pH alcalino e liberacédo de
fons calcio**, além de atividade antibacteriana, citocompatibilidade e inducdo de
mineralizacdo®, tornando este material um importante radiopacificador de materiais
endodonticos.

Desta forma, o efeito das medicac¢des propostas sobre a dentina merece ser
investigada. Silicato tricalcio (IFSC-USP-NACa- Sao Carlos, Brasil) pode ser usado
para composi¢cdo de uma medicacdo intracanal bioceramica bioativa e com baixo
custo em relacdo aos produtos comerciais. Biosilicato (Lamav, UFSCAR, Séao
Carlos, Brasil) apresenta propriedades promissoras para formulacdo de uma pasta
bioativa e antimicrobiana. Também, a associacdo de Silicato Tricalcio e/ou
Biosilicato ao hidréxido de calcio pode incorporar proiedades bioativas mantendo

atuacao biolégica e aumentado a acao antimicrobiana.
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5 CONCLUSAO

Com base na metodologia empregada e nos achados deste estudo, conclui-
se que a associacdo do STE e BSE a pasta HCEXP influenciou suas propriedades
fisicas, reduzindo a solubilidade e aumentando o pH aos 21 dias no grupo
HCEXP/STE. As MIC com STE apresentaram desempenho semelhante ao HCEXP,
mantendo o potencial antibiofiime para biofiimes monoespécie e dual. No grupo
HCEXP/BSE, a solubilidade em periodos mais longos ndo apresentou diferenca
estatistica significativa, e o pH foi menor em comparacdo ao HCEXP. Em relagédo a
atividade antimicrobiana, as MIC com BSE e HCEXP puro demonstraram potencial
antibiofilme semelhante para biofilmes monoespécie, porém as pastas contendo
BSE apresentaram menor eficacia contra E. faecalis. No entanto, para C. albicans,
todas as MIC exibiram 0 mesmo potencial antibiofilme.
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