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Amancio BH. Abordagens alternativas para medicacao intracanal: avaliagao in vitro de
complexos de prata(l) e revisdo de escopo sobre produtos naturais de origem vegetal
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RESUMO

As medicacgdes intracanais (MICs) tradicionalmente utilizadas, como o hidroxido de
calcio e as pastas antibibticas, apresentam limitacdes relevantes, incluindo eficacia
reduzida frente a micro-organismos associados a infecgcbes endodbénticas
persistentes, citotoxicidade dependente da concentracdo e potencial inducdo de
resisténcia bacteriana. Nesse contexto, a busca por alternativas antimicrobianas
eficazes e biologicamente seguras tem impulsionado a investigagdo de MICs
alternativas, como complexos metalicos de prata(l) e produtos naturais. Publicagao 1
- O objetivo foi avaliar a atividade antimicrobiana dos complexos de prata(l) com os
ligantes probenecida (Ag-PROB), furosemida (Ag-FSE) e acido 4-aminobenzdico (Ag-
pABA) frente a Candida albicans e Enterococcus faecalis, bem como a sua
citotoxicidade sobre células da papila apical humana (hAPCs). A sintese e
caracterizagdo dos complexos foram confirmadas por FTIR. A atividade
antimicrobiana foi analisada por meio da determinagdo da concentracao inibitéria
minima (CIM), teste de difusdo em agar e pela analise do metabolismo de biofilmes
por AlamarBlue. A viabilidade/metabolismo das hAPCs foi determinada pelo ensaio
de AlamarBlue. Duas formulagdes de pasta triantibidtica (TAP), compostas por
metronidazol, ciprofloxacino e minociclina, preparadas a partir de
comprimidos/capsulas (TC) ou de antibidticos grau United States Pharmacopeia
(USP), foram utilizadas como controles. Os complexos de prata(l) apresentaram
atividade antimicrobiana frente a E. faecalis e C. albicans, enquanto TAP TC e TAP
USP exibiram halos de inibicao apenas para E. faecalis. Em biofilmes, Ag-PROB, Ag-
FSE e Ag-pABA promoveram maior reducao da atividade metabdlica de ambos os
micro-organismos em comparacao as TAPs (p < 0,05). Os complexos de prata(l)
foram mais citotoxicos do que as TAPs. Publicagado 2 - O objetivo foi identificar e
sintetizar, por meio de revisao de escopo, as evidéncias cientificas sobre o uso de
produtos naturais como MIC no tratamento endoddéntico de dentes permanentes.
Foram incluidos na revisdo 78 estudos experimentais e ensaios clinicos que
investigaram produtos naturais como MICs em dentes permanentes. Houve
predominio de estudos in vitro e ex vivo, com foco principal na avaliacdo da atividade
antimicrobiana, especialmente frente a E. faecalis. Os produtos naturais mais
investigados foram propolis, Aloe vera (babosa), Azadirachta indica (neem) e
Curcuma longa (curcuma), os quais apresentaram atividade antimicrobiana, em parte
dos estudos, comparavel as MICs convencionais, além de apresentarem perfis de
biocompatibilidade favoraveis. Entretanto, os resultados mostraram-se heterogéneos
e dependentes do modelo experimental empregado. Alguns produtos também
apresentaram efeitos de preservagao das propriedades mecanicas da dentina e
potencial anti-inflamatério. Em relagao a Publicagao 1, concluiu-se que os complexos
de prata(l) Ag-PROB, Ag-FSE e Ag-pABA apresentaram atividade antimicrobiana
superior sobre E. faecalis e C. albicans em comparacao as formulagcées TAP TC e
TAP USP. No entanto, esses complexos foram mais citotoxicos do que as TAPs. Na
Publicagao 2 conclui-se que os produtos naturais apresentam potencial para serem
utilizados como MIC; entretanto, a heterogeneidade de resultados e a escassez de
ensaios clinicos limitam sua indicag&o clinica.

Palavras — chave: Endodontia regenerativa; Medicamento fitoterapico;
Compostos de prata; Tratamento do canal radicular.



Amancio BH. Alternative approaches to intracanal medication: in vitro evaluation of silver(l)
complexes and scoping review of plant-derived natural products [dissertagdo de mestrado].
Araraquara: Faculdade de Odontologia da UNESP; 2026.

ABSTRACT

Intracanal medicaments (MICs) traditionally used, such as calcium hydroxide and
antibiotic pastes, present important limitations, including reduced efficacy against
microorganisms associated with persistent endodontic infections, concentration-
dependent cytotoxicity, and the potential induction of bacterial resistance. In this
context, the search for effective and biologically safe antimicrobial alternatives has
driven the investigation of new MICs, including silver(l) metal complexes and natural
products. Publication 1 - The objective was to evaluate the antimicrobial activity of
silver(l) complexes with the ligands probenecid (Ag-PROB), furosemide (Ag-FSE) and
4-aminobenzoic acid (Ag-pABA) against Candida albicans and Enterococcus faecalis,
as well as their cytotoxicity on human apical papilla cells (hRAPCs). The synthesis and
characterization of the complexes were confirmed by FTIR. Antimicrobial activity was
assessed through determination of the minimum inhibitory concentration (CIM), agar
diffusion assay, and analysis of biofilm metabolism using AlamarBlue. The
viability/metabolism of hAPCs was determined by the AlamarBlue assay. Two triple
antibiotic paste formulations (TAP), composed of metronidazole, ciprofloxacin, and
minocycline, prepared from tablets/capsules (TC) or from United States Pharmacopeia
grade antibiotics (USP), were used as controls. The silver(l) complexes exhibited
antimicrobial activity against E. faecalis and C. albicans, whereas TAP TC and TAP
USP showed inhibition halos only against E. faecalis. In biofilms, Ag-PROB, Ag-FSE,
and Ag-pABA promoted a greater reduction in the metabolic activity of both
microorganisms compared with TAPs (p < 0,05). The silver(l) complexes were more
cytotoxic than the TAPs. Publication 2 - The objective was to identify and synthesize,
through a scoping review, the scientific evidence regarding the use of natural products
as MIC in the endodontic treatment of permanent teeth. The review included 78
experimental studies and clinical trials investigating natural products as MICs in
permanent teeth. A predominance of in vitro and ex vivo studies was observed, mainly
focused on antimicrobial activity, especially against E. faecalis. The most investigated
natural products were prépolis, Aloe vera (babosa), Azadirachta indica (neem), and
Curcuma longa (curcuma), which demonstrated antimicrobial activity, in part of the
studies, comparable to conventional MICs, in addition to favorable biocompatibility
profiles. However, the results were heterogeneous and dependent on the experimental
model employed. Some products also showed preservation effects on dentin
mechanical properties and anti-inflammatory potential. Regarding Publication 1, it
was concluded that the silver(l) complexes Ag-PROB, Ag-FSE, and Ag-pABA exhibited
superior antimicrobial activity against E. faecalis and C. albicans compared with TAP
TC and TAP USP formulations; however, these complexes were more cytotoxic than
TAPs. In Publication 2, it was concluded that natural products show potential to be
used as MIC; however, the heterogeneity of results and the scarcity of clinical trials
limit their clinical indication.

Keywords: Regenerative endodontics; Phytotherapeutic drugs; Silver compounds;
Root canal therapy.
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1 INTRODUGAO

O tratamento endoddntico tem como principal objetivo controlar a infecgao do
sistema de canais radiculares. Essa infecgcdo € de natureza polimicrobiana e
envolve uma microbiota organizada em biofilmes'- A anatomia irregular do canal,
incluindo canais laterais, istmos e tubulos dentinarios, cria nichos protegidos que
favorecem a persisténcia microbiana, contribuindo para o desenvolvimento e a
manutengdo das lesdes periapicais?3. E reconhecido que a instrumentagdo e a
irrigagdo ndo agem nos micro-organismos de areas de complexidades anatdémicas
do sistema de canais radiculares. Nesse contexto, a medicacao intracanal (MIC)
desempenha um papel importante na redugdo da carga microbiana residual, na
prevencgéo da reinfecgdo do canal radicular e na promogéo do reparo periapical®.

Procedimento endodéntico regenerativo (REP) visa promover a completa
formagdo da raiz em dentes com rizogénese incompleta e necrose pulpar,
resultando no aumento da espessura e do comprimento radicular e no
desenvolvimento apropriado da morfologia apical®. A técnica mais comumente
utilizada nos REPs envolve irrigagao do canal radicular, uso de MIC para a posterior
inducao do sangramento apical para formacao de coagulo e selamento com material
bioceramico®’.

O controle eficaz da infeccdo, e consequentemente da inflamacéo, é
fundamental para a diferenciagcdo adequada das células-tronco mesenquimais em
células responsaveis pela producao de tecidos dentais e periapicais, promovendo o
sucesso dos REPs®. Nesse contexto, a complementacéo da desinfecgdo por meio
de uma MIC desempenha um papel determinante no controle microbiano,
promovendo um ambiente favoravel a regeneragdo endodoéntica®'. As MICs
empregadas em REPs devem ser utilizadas em concentragdes apropriadas para
assegurar eficacia antibacteriana e ao mesmo tempo nao apresentar toxicidade as
células-tronco mesenquimais responsaveis pelo reparo/regeneragao endodontica®.

As MICs mais comumente utilizadas na pratica clinica incluem o hidréxido de
calcio (HC) e a clorexidina (CHX). Em REP, além dessas duas medicacoes,

destaca-se a pasta triantibidtica (TAP)%10.12,
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A atividade antimicrobiana do HC é decorrente da liberagdo de ions de
hidroxila na presenga de agua, o que eleva o pH, danificando a membrana
citoplasmatica, causando desnaturacdo de proteinas, danos ao DNA e,
consequentemente, destruicdo da maioria dos micro-organismos presentes na
infecgdo endododntica’®. Além disso, o HC apresenta capacidade de neutralizar o
lipopolissacarideo (LPS)' e o acido lipoteicoico - LTA -'° bacterianos e de ativar, na
regido periapical, mecanismos celulares e moleculares da reparagao tecidual'®.1”.
No entanto, o HC tem eficacia limitada frente a micro-organismos presentes no
biofilme endoddntico como Candida albicans e Enterococcus faecalis® 1819, Ainda,
o uso prolongado de HC pode estar associado ao enfraquecimento da dentina°.

A CHX apresenta ampla atividade antimicrobiana, demonstrando eficacia,
inclusive diante de patdogenos endoddnticos frequentemente associados as
infeccbes persistentes, como E. faecalis. No entanto, exibe efeitos citotdxicos em
determinadas concentragdes?! 22,

A TAP, composta por ciprofloxacino, metronidazol e minociclina, & eficaz
sobre micro-organismos da infecgdo endodéntica?®. Sua eficacia € comparavel ou
maior do que a do HC frente a esses micro-organismos?+25. Por outro lado,
evidéncias indicam que elevadas concentragdes de antibidticos empregadas para
obtencdo de consisténcia de pasta (1000 mg/mL) s&o altamente toxicas para o
tecido conjuntivo®® e tem efeitos prejudiciais na viabilidade de células-tronco
mesenquimais da papila apical humana, que sao as principais responsaveis pela
regeneragdo/reparagao tecidual®'?7, Por essa razdo, recomenda-se o uso de
concentragbes mais baixas (1-5 mg/mL) de antibidticos?®. Porém, em tais
concentracdes essa MIC é uma solucdo e ndo uma pasta, e que pode ter a sua
disponibilidade reduzida devido a absorgéo pelos tecidos periapicais?®. Diante disso,
pesquisas recentes sugerem a utilizacdo de nanofibras ou géis para liberar
gradualmente a TAP, controlando a infeccdo endoddntica sem prejudicar as células
mesenquimais indiferenciadas®2°.

Porém, o uso de antibiéticos no canal radicular esta associado ao risco de
desenvolvimento de resisténcia bacteriana®. A resisténcia bacteriana a antibidticos

€ uma preocupacéo de saude significativa em todo mundo®. Foi projetado que, até
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2050, havera mais mortes devido a essa resisténcia do que ao cancer, se nada for
feito para controlar o uso excessivo e inapropriado dos antibiéticos. Dessa forma o
uso regular de antibiéticos em MIC é desencorajado® 3.

Adicionalmente, a Associagdo Americana de Endodontistas (AAE)® destaca
que, embora concentragdes elevadas de TAP tenham sido empregadas em casos
clinicos, sua utilizagdo ndo € recomendada devido a auséncia de evidéncias
cientificas que comprovem a seguranga em tais concentragdes. No mesmo sentido,
a Associagdo Europeia de Endodontia indica o uso de HC em vez de TAPS e
recomenda evitar antibiéticos nos REPs devido a auséncia de evidéncias robustas
que sustente seu uso%32,

Considerando as desvantagens do HC, da clorexidina e das pastas
antibioticas, a busca por novas MICs capazes de controlar a infecgcdo endodéntica
com melhor efetividade, reducao de efeitos adversos, minimo potencial de indugao
de desenvolvimento de resisténcia bacteriana e que sejam biocompativeis com os
tecidos periapicais e com as células da papila apical € de grande importancia.

A combinagao de ions metalicos, com ligantes biologicamente ativos tem sido
considerada uma estratégia eficaz para desenvolver agentes antibacterianos33,
capazes de agir também sobre bactérias multirresistentes®*. Mais especificamente,
complexos de prata(l) tém mostrado resultados promissores como agentes
antimicrobianos®3-3°. Um exemplo de composto de prata utilizado na medicina é
sulfadiazina de prata, que € amplamente reconhecida por seu uso no tratamento de
infecgbes em feridas e queimaduras®©.

Os ions prata - prata(l) - sdo agentes antimicrobianos potentes que, mesmo
em concentragées minimas, conseguem se ligar e danificar as células bacterianas
em multiplos pontos*'. Atuam penetrando nas células bacterianas, afetando a
integridade e permeabilidade da parede celular. Ao interagir com componentes
celulares, interferem no metabolismo, levam a desnaturagao de proteinas, inibicao
da respiracdo bacteriana e oxidacdo de moléculas de ATP3542, Além disso,
interferem no processo de replicagao bacteriana, aderindo ao DNA e RNA e assim

inibindo sua replicagdo*?.
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Complexos de prata com diferentes ligantes bioativos apresentaram eficacia
antimicrobiana contra uma ampla gama de micro-organismos, como bactérias gram-
positivas, gram-negativas e fungos, incluindo E. faecalis e C. albicans®®, os quais
estdo relacionados & infecgdo endodéntica e casos de insucesso®. E importante
destacar que os complexos de prata [combinagcdo de ions prata - prata(l) - com
ligantes biologicamente ativos] sdo compostos diferentes e com efeitos diferentes
tanto da prata como do ligante bioativo e apresentam menos efeitos adversos do
que a prata, dentre eles menor toxicidade3+3844,

Foi desenvolvido recentemente um novo complexo de prata(l) e probenecida,
denominado Ag-PROB3*. Probenecida, uma sulfonamida lipossoltvel, € um agente
uricosurico que nao apresenta atividade antibacteriana. Ela é utilizada em
combinacdo com outros medicamentos para aumentar as concentragdes
plasmaticas de medicamentos, como penicilina e antirretrovirais, alterando seu
comportamento farmacocinético e prolongando seus efeitos*®. O complexo Ag-
PROB apresentou amplo espectro de atividade antimicrobiana, sendo eficaz sobre
uma variedade de bactérias Gram-negativas, Gram-positivas e cepas resistentes a
multiplos antibidticos, incluindo Mycobacterium tuberculosis, Staphylococcus
aureus, Pseudomonas aeruginosa (incluindo a cepa produtora de biofiime PAO1),
Bacillus cereus, além de diversas cepas de Escherichia coli, como as
multirresistentes uropatogénicas e produtoras de B-lactamases de espectro
estendido, assim como E. coli entero-hemorragica (O157) e E. coli enteroagregativa.
Ademais, o Ag-PROB nao demonstrou atividade mutagénica e exibiu baixa
citotoxicidade em células HUVEC (endotélio vascular - corddo umbilical) e HaCat
(queratindcitos humanos imortalizados). Além disso, Ag-PROB apresentou-se
estavel quando exposto ao ar e a luz por 120 horas, mantendo sua atividade
antimicrobiana. As caracteristicas de amplo espectro de agc&do antimicrobiana, baixa
citotoxicidade, auséncia de mutagenicidade e estabilidade, indicam o potencial de
uso de Ag-PROB para incorporagdo em suportes biocompativeis para aplicagao
topicad.

Outro complexo de prata(l), denominado Ag-FSE, foi desenvolvido com a
furosemida, uma sulfonilamida pertencente ao grupo dos diuréticos de alga®’.
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Embora nao tenha atividade antimicrobiana, a furosemida apresenta a propriedade
de desestabilizar o biofiime*. O complexo Ag-FSE mostrou estabilidade a
exposicao ao ar/luz por 92 horas e atividade antimicrobiana, in vitro, sobre as cepas
bacterianas Gram-negativas E. coli e P. aeruginosa, Gram-positiva S. aureus e
levedura C. albicans. Além disso, Ag-FSE nao apresentou atividade mutagénica,
tanto na presenga quanto na auséncia de ativagao metabdlica. Esses achados
sugerem uma abordagem promissora para o desenvolvimento de medicamentos
antimicrobianos a base de prata, mais seguros para uso topico®’.

Um complexo de prata(l) com o ligante acido 4-aminobenzodico (pABA)
denominado Ag-pABA foi sintetizado'®. O pABA é um substrato essencial para a via
biossintética do acido félico em bactérias*’ e é considerado um ligante versatil para
coordenar ions metalicos através dos grupos carboxilico e/ou amino*®. Os ensaios
de atividade antimicrobiana confirmaram a ampla capacidade inibitéria de Ag-pABA
sobre diversas cepas, incluindo de S. aureus, Bacillus cereus, E. coli, P. aeruginosa,
M. tuberculose, além de cepas uropatogénicas multirresistentes e produtoras de
biofilme, como UPEC EC958. O complexo de prata também mostrou eficacia contra
cepas produtoras de biofilme, como UTI89, CFT073, patégeno diarreogénico
enteroagregativo EAEC 0104 (Stx+), P. aeruginosa PAO1a produtora de biofilme,
bem como EHEC O157 (Stx+) e dois isolados clinicos do trato urinario (BR43-DEC
e BR64-DEC). Outros ensaios mostraram que o complexo Ag-pABA teve
estabilidade da atividade antimicrobiana mesmo apds exposto ao ar/luz por 120
horas, além de auséncia de atividade mutagénica e de toxicidade sobre macréfagos
e fibroblastos pulmonares. Adicionalmente, Ag-pABA foi incorporado a uma
membrana de celulose bacteriana (CB) e foi realizado teste de liberagéo sustentada.
O dispositivo CB-Ag-pABA apresentou capacidade de retencéo e liberagdo de Ag-
pABA por 120 horas (5 dias), o que permitiria a aplicagao topica desse composto.
O conjunto de resultados mostram o potencial e a seguranga do complexo como
agente antibacteriano visando a expansao do arsenal terapéutico para o tratamento
de infecgbess8.

Dadas suas propriedades antimicrobianas, citocompatibilidade, estabilidade
e auséncia de indugao de mutagenicidade, os complexos Ag-PROB, Ag-FSE e Ag-
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pABA apresentam potencial para uso como MIC. No entanto, por se apresentarem
na forma de pé, torna-se necessaria a associagdo a um veiculo que viabilize sua
aplicagao no canal radicular, como um veiculo pastoso composto por pomada de
macrogol e propilenoglicol (macro/propi)®4-50,

Macrogol € a nomenclatura internacional do polietileno glicol (PEG) e é
frequentemente seguido por um numero que indica sua massa molecular, esse
numero esta diretamente relacionado as propriedades fisicas do composto,
especialmente a sua consisténcia. PEGs de menor massa molecular, apresentam-
se como liquidos viscosos, enquanto PEGs de maior massa molecular exibem
consisténcia semissolida, semelhante a de pomadas ou pastas®'. Ele é um polimero
que nao possui carga idnica. O propilenoglicol também n&o tem carga ibnica. Ambos
sao utilizados em formulagdes farmacéuticas e como veiculo de MICs, por exemplo
na TAP49:50,

Cientes de que a MIC antimicrobiana mais desejavel é aquela que combina
o maximo efeito antimicrobiano com a minima toxicidade®?, todas as evidéncias
levantadas encorajam o estudo dos complexos Ag-PROB, Ag-FSE e Ag-pABA
associados ao macro/propi para potencial aplicagdo como MIC em procedimentos
endodoénticos regenerativos ou tratamento endoddntico convencional.

Paralelamente, produtos naturais tém emergido como alternativas
promissoras na terapia endoddntica, combinando atividade antimicrobiana com
propriedades anti-inflamatérias, antioxidantes e biocompatibilidade, além de
apresentarem, em geral, um perfil de seguranga favoravel e baixo custo%s.
Compostos de origem vegetal, animal e microbiana vém sendo investigados como
potenciais MICs. Exemplos sdo prépolis, Aloe vera (babosa), Azadirachta indica
(neem) e Curcuma longa (curcuma), sendo que ha predominéncia de estudos
envolvendo produtos derivados de plantas®4%”.

A prépolis é definida como uma mistura resinosa e balsamica complexa
coletada por abelhas (Apis mellifera) a partir de brotos, seiva e outras fontes
vegetais, sendo posteriormente modificada por secre¢des glandulares desses
insetos. Sua estrutura quimica € composta majoritariamente por resina, cera, dleos

essenciais e polen, sendo os flavonoides (como a pinocembrina e a galangina) os
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principais responsaveis por suas atividades biologicas®®°. Em estudos utilizando o
modelo de biofilme em blocos de dentina inoculados com E. faecalis, a propolis
apresentou capacidade de reducido bacteriana semelhante a CHX e a TAP e
superior ao HC® 61, Embora eficaz sobre biofilmes monoespécie, a propolis foi
menos eficaz sobre biofilmes multiespécies (E. faecalis associado a C. albicans)
quando comparada a CHX®2, Além da atividade antimicrobiana, a propolis exibiu
biocompatibilidade556364 e foi removida mais facilmente das paredes do canal
radicular do que as pastas de HC e TAP®S,

Ja a Aloe vera € um membro da familia Liliaceae, cujo gel mucilaginoso
extraido do parénquima interno das folhas contém nutrientes, vitaminas e
antraquinonas, substancias responsaveis por seu efeito antibacteriano e
cicatrizante®®. Em modelos de biofilme em blocos de dentina, a Aloe vera reduziu a
contagem de E. faecalis, embora tenha se mostrado menos eficaz do que a CHX,
prépolis e TAPS%70. No entanto, estudos evidenciaram que o gel de Aloe vera foi
capaz de eliminar biofilmes de E. faecalis de 4 e 6 semanas, enquanto o HC
apresentou menor efeito antibacteriano”".

O neem (Azadirachta indica) € uma planta de grande relevancia na medicina
tradicional indiana, pertencente a familia Meliaceae, cujas folhas, cascas e
sementes contém fitoativos potentes como a nimbidina e a azadiractina®. Quanto
ao extrato de neem, em modelos com dentes humanos inoculados com biofilme de
E. faecalis, sua eficacia foi inferior a da CHX®”. Em contrapartida, estudos em blocos
de dentina infectados com E. faecalis, o neem exibiu atividade antimicrobiana
superior ao HC e similar a da CHX. Recentemente, um ensaio clinico confirmou que
a redugdo de unidades formadoras de colénias (UFC) promovida pelo neem é
superior a do HCS8,

A Curcuma longa (curcuma ou agafrao-da-terra) é a planta da qual se extrai
a curcumina, um polifenol natural obtido do rizoma, que constitui o principal
componente bioativo responsavel pelas propriedades antioxidantes e anti-
inflamatdrias atribuidas a planta®%°. A Curcuma longa mostrou a maior redugéo
percentual de UFC de E. faecalis aos 14 dias, superando o HC, Aloe vera e extratos
de cogumelo’. A incorporagdo de nanoparticulas lipidicas solidas (SLNs)
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carregadas com curcumina, potencializou esses achados, apresentando agao
bactericida dose e tempo-dependente superior a forma livre do composto. A
Curcuma longa assim como a Aloe vera, nao prejudicou a microdureza dentinaria
apos 14 dias de aplicagdo®®.

Outros produtos naturais relevantes incluem o alcaguz (Liquorice), que
consiste na raiz da planta Glycyrrhiza glabra, cujo constituinte mais ativo é a
glicirrizina, um sapondsido triterpénico’®. O siwak (Salvadora persica), também
conhecido como miswak, é uma arvore cujas raizes e ramos sao utilizados
secularmente como ferramentas de higiene oral (escova de dentes natural), sendo
rico em isotiocianato de benzila’. A triphala é descrita como uma formacéo
ayurvédica polierbal composta pela mistura em proporgdes iguais dos pds de trés
frutos secos: Terminalia chebula (haritaki), Terminalia bellirica (bibhitaki) e Emblica
officinalis (amla)’®. Por fim, a bromelina € uma enzima proteolitica extraida
especificamente do caule e do fruto do abacaxi (Ananas comosus)’®.

Entretanto, a literatura disponivel sobre o uso de produtos naturais como MIC
é limitada e heterogénea, envolvendo diferentes substéncias, modelos
experimentais, metodologias e desfechos avaliados. Diante desse cenario, uma
revisdo de escopo mostra-se apropriada para identificar as evidéncias disponiveis
sobre o uso de produtos naturais como MIC, identificar os principais compostos
investigados, seus efeitos antimicrobianos, seguranga, bem como verificar se ha
evidéncias cientificas para seu uso clinico.

Diante das evidéncias que sustentam o potencial dos complexos de prata Ag-
PROB, Ag-FSE e Ag-pABA como materiais de interesse para uso como MIC, bem
como do conhecimento na literatura sobre o potencial de produtos naturais nesse
contexto, este trabalho foi estruturado em dois capitulos: um estudo experimental
avaliando complexos de prata e uma revisdo de escopo sobre o emprego de
produtos naturais como MIC.
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4 CONCLUSAO

Os complexos de prata(l) Ag-PROB, Ag-FSE e Ag-pABA apresentaram maior
atividade antimicrobiana frente a E. faecalis e C. albicans quando comparados as
formulagbes TAP TC e TAP USP. Entretanto, esses complexos apresentaram maior
citotoxicidade em relacao as pastas antibidticas.

A revisdo de escopo mostrou que produtos naturais podem exibir atividade
antimicrobiana relevante e, em diversos casos, perfil favoravel de biocompatibilidade,
embora os achados sejam heterogéneos e limitados, em sua maioria derivados de estudos
in vitro e ex vivo.

Os resultados experimentais e as evidéncias disponiveis na literatura indicam que
os complexos de prata(l) e os produtos naturais apresentam potencial como alternativas
as MIC, embora estudos mais robustos precisem ser realizados para poder indica-los ou

nao na clinica. Endodéntica
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