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RESUMO

As medicagdes intracanais sao utilizadas como coadjuvantes no tratamento endodontico com o
objetivo de reduzir as bactérias remanescentes, seus metabolitos e promover a cicatrizacdo. O
hidréxido de calcio [Ca(OH)2] ¢ rotineiramente recomendado como medicagdo intracanal
devido a sua agdo antimicrobiana, sua biocompatibilidade e capacidade de induzir a formagado
de tecido mineralizado. No entanto, ndo ¢ eficaz contra todas as bactérias presentes no sistema
de canais radiculares. Com intuito de ampliar a ag@o bactericida do hidréxido de célcio, tem
sido sugerida a sua associacdo com substancias que possuam propriedades compativeis com
requisitos necessarios para serem utilizadas como medicagdo intracanal. A Aloe vera,
popularmente conhecida como babosa, apresenta propriedades antiinflamatoria, antibacteriana
e induz o reparo tecidual. Este estudo objetiva analisar a acdo da Aloe vera e do hidréxido de
calcio como medicagdo intracanal por meio de uma revisao de literatura. Foi realizada uma
revisdo bibliografica por meio de descritores “Hidroxido de calcio”, “Aloe vera”,
“Acemannan”, "Medicacao intracanal” e “Endodontia” nas bases de dados Google académico,
Periédico CAPES, MedLine e Repositorios Institucionais da UNESP e UNICAMP, e
selecionados artigos publicados no periodo de 2009 a 2019. O hidréxido de célcio quando
associado a aloe vera apresenta dissociacdo iOnica satisfatdria, as pastas mantém um pH
alcalino. Contudo, houve aumento da genotoxicidade nessa associacdo e eficiéncia microbiana
semelhante em relagdo ao Enterococcus faecalis. Existem estudos limitados avaliando a
eficacia da Aloe vera como medicacao intracanal, sendo necessario a obtencao de dados mais

satisfatorios para inclusdo de uma nova medicagao no tratamento endodontico.
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ABSTRACT

Endodontic medications are used as adjuvants in endodontic treatment with the purpose of
making the remnant and metabolites and promoting healing. Moisturizing calcium [Ca (OH) 2]
is routinely unchanged as intracanal medication due to its antimicrobial action, biocompatibility
and ability to induce mineralized tissue formation. However, it is not effective against all
bacteria present in the root compartment system. In order to increase the bactericidal action of
calcium hydroxide, it has been suggested the association with substances that have properties
compatible with calcium to be used as intracanal medication. Aloe vera, popularly known as
babosa, has anti-inflammatory, antibacterial properties and induces tissue repair. This study was
analyzed by Aloe vera action and calcium hydroxide as intracanal medication through a
literature review. A literature review was performed using the descriptors “Calcium hydroxide”,
“Aloe vera”, “Acemannan”, “Intracanal medication” and “Endodontics” in the Google
databases, CAPES Journal, MedLine and UNESP and UNICAMP Institutional Repositories .
Colony water when combined with aloe vera presents satisfactory ionic dissociation, while the
masses maintain an alkaline pH. However, there was an increase in genotoxicity in this
association and microbial efficiency in relation to Enterococcus faecalis. There are no
translations available for the action of Aloe vera intracanal medication, being needed a date of

higher satisfactory for including medication in endodontic treatment.
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1 INTRODUCAO

O principal objetivo da terapia endoddntica € prevenir ou tratar as lesdes que acometem
a polpa e/ou o peridgpice (VALENCIA DE PABLO et al., 2010). A presenca de micro-
organismos no interior do conduto radicular ¢ um dos fatores determinantes para o fracasso do
tratamento endoddntico, aliado a isso, a complexidade presente muitas vezes no interior do
Sistema de Canais Radiculares (SCR), tais como, istmos, ramificacoes, reentrancias e tubulos
dentinarios, onde estes representam obstdculos para a sanificacdo do canal. Essas situagdes
clinicas ressaltam a necessidade da utilizacgdo de uma medicagdo intracanal capaz de
complementar a desinfec¢do dos tubulos dentinarios que ndo foi totalmente alcangado durante

o preparo quimico-mecanico (GUERREIRO-TANOMARU et al., 2012; LEITE et al., 2014).

Um curativo adequado deve ter potencial antimicrobiano, capacidade de se difundir por
meio dos tibulos dentinarios, biocompatibilidade e, se possivel, capacidade de estimular o
reparo (MONTERO, 2012). Dentre as medicacdes mais utilizadas na pratica endodontica
destacam-se, o hidroxido de calcio, antissépticos, corticosterdides e antibioticos. Estes
medicamentos promovem a eliminacao de bactérias que sobreviveram ao preparo biomecanico,
reduzem a inflamacgao perirradicular, neutralizam produtos téxicos e estimulam reparacdo por
tecido mineralizado. Para justificar a aplicabilidade da medica¢do intracanal, esta deve
apresentar alta atividade antimicrobiana, baixa citotoxicidade e genotoxicidade, com o objetivo
de atingir um potencial para eliminar as bactérias sem danificar os tecidos periapicais

(CARVALHO, 2016).

O hidroxido de célcio [Ca (OHz2)] pro-analise (P.A.) possui diversas indicagcdes para uso
na Odontologia, sendo rotineiramente recomendado como medicagao intracanal em dentes com
necrose pulpar, promovendo a redug¢do de microorganismos no SCR e favorecendo o sucesso
do tratamento. A dissocia¢do em ions Ca** e OH", promovendo um pH alcalino, permite a
interacdo com a parede celular do microrganismo e a inativacdo de subprodutos bacterianos
como a endotoxina. Apesar de apresentar satisfatoria atividade antimicrobiana e neutralizante
de subprodutos da microbiota presente na infec¢cdo endoddntica, sua agdo sobre o Enterococcus

faecalis ¢ limitada (GALOZA et al., 2015; GUERREIRO-TANOMARU, 2017).

O crescente interesse pelo uso de produtos naturais tem motivado a pesquisa de

fitoterapicos no ambito odontolégico. A Aloe vera, popularmente conhecida como babosa,



dispde de algumas propriedades que podem ser coadjuvantes no tratamento de patologias
endodonticas quando aliadas a outras medicagdes intracanais, com agdo antimicrobiana,
antiinflamatéria e poder de auxiliar no processo de cicatrizacao do periapice (LEITE, 2014;

MELO et al., 2018).

Atualmente, buscam-se substidncias que possuam propriedades antibacterianas,
antiinflamatdrias, biocompativeis e indutoras de tecido mineralizado e que, quando associadas
ao hidroxido de calcio, proporcione um efeito benéfico sobre os tecidos periapicais. Este estudo
teve como objetivo analisar a agdo da Aloe vera e do Ca(OH)2P.A. como medicagao intracanal,

por meio de uma revisao de literatura.



2 REVISAO DE LITERATURA

2.1 HIDROXIDO DE CALCIO

Introduzido na Endodontia em 1920 por Hermann (BATISTA; OLIAN; MORI, 2014),
o hidroxido de célcio é a medicacao padrao-ouro para o tratamento de canais radiculares, cujas
propriedades incluem atividade antimicrobiana, bloqueio mecanico para evitar a reinfec¢ao do
canal, limitacdo da reabsorcao radicular, inducdo a formacao de tecido mineralizado e
promogao de reparo dos tecidos periapicais e adjacentes com agao anti-inflamatoria secundaria
(CARVALHO, 2016). Apresenta-se como um po6 branco, inodoro, com baixa solubilidade em
agua, insoluvel em alcool e com alto pH (aproximadamente 12,5-12,8). Quimicamente ¢

classificado como uma base forte, e sua associagdo com um veiculo adequado produz uma pasta

alcalina (MOHAMMADI & DUMMER, 2011; MONTERO, 2012).

Seu mecanismo de acdo ¢ resultado da dissociagdo de ions hidroxila (OH) e calcio
(Ca)** com consequente aumento de pH (MELO et al. 2018). Os ions calcio, em contato com
o didxido de carbono dos tecidos, formam moléculas de carbonato de célcio, responsaveis por
estimular a diferenciagdo em células com capacidade mineralizadora, além de reduzir os niveis
de dioxido de carbono necessarios para a respiracdo de bactérias anaerobias, proporcionando
também um efeito antibacteriano. Os ions hidroxila propiciam um pH alcalino, favorecendo as
condi¢des do meio para a reparagdo tecidual inibindo a atividade dos osteoclastos e inativando
as enzimas da membrana plasmatica bacteriana, alterando o transporte de nutrientes e
componentes organicos para o interior da célula (SARMIENTO, 2019). Os ions hidroxila sdao
radicais livres com alto poder de reatividade, devem promover o pH alcalino, sobrepondo o
efeito tampao da dentina, e serem capazes de difundir-se por meio de tubulos dentinarios até a
superficie externa radicular. Apresenta acdo antimicrobiana sobre bactérias Gram positivas,
Gram negativas e fungos encontrados em canais radiculares. Porém, o hidréxido de célcio
apresenta dificuldade na atuagdo sobre Enterococcus faecalis, microorganismo resistente
encontrado em infec¢des primdrias e/ou secundarias (GUERREIRO-TANOMARU et al.,
2017).



O grupo hidroxila ¢ considerado o componente mais importante do hidréxido de calcio,
pois fornece um ambiente alcalino, que estimula o reparo e a calcificagdo. O pH alcalino
neutraliza o acido lactico dos osteoclastos, impedindo a dissolu¢do dos componentes minerais
da dentina, e ativa as fosfatases alcalinas que desempenham um papel importante na formagao
de tecido duro. O pH necessario para a ativagcdo dessa enzima varia de 8,6 a 10,3. A fosfatase
alcalina ¢ uma enzima hidrolitica que atua por meio da liberagdo de fosfatase inorganica dos
¢ésteres do fosfato. Pode separar os ésteres fosforicos, libertando os ions fosfato, que reagem
com os ions cdlcio da corrente sanguinea para formar um precipitado, o fosfato de calcio, na
matriz organica. Este precipitado ¢ a unidade molecular da hidroxiapatita, intimamente

relacionada ao processo de mineralizagio (MOHAMMADI & DUMMER, 2011).

O hidréxido de célcio intervém na neutralizacao do lipopolissacarideo bacteriano (LPS)
presente na parede celular bacteriana e liberado durante a multiplicagdo ou morte celular de
microrganismos Gram negativos. O LPS estimula macréfagos que ativam citocinas, como o
fator de necrose tumoral (TNG) e as interleucinas IL-1, IL-6 e IL-8, responsaveis por iniciar e
manter o processo da resposta inflamatoria e a reabsor¢do 6ssea perirradicular. No entanto, o
hidréxido de célcio intracanal ¢ capaz de inativar os efeitos induzidos por esta endotoxina,
hidrolisando o lipideo A que ¢ a parte toxica da endotoxina LPS e neutralizando os efeitos

toxicos residuais decorrentes da lise celular (ANDOLFATTO, 2011).

Apesar de suas excelentes propriedades, o Ca(OH)2 ndo ¢ eficaz contra todas as bactérias
presentes no sistema de canal radiculares (GUERREIRO-TANOMARU et al., 2012). Entre os
microorganismos, o Enteroccus faecalis apresenta fatores de viruléncia e polimorfismo que

dificulta sua eliminagdo, sobrevivendo em pH alcalinos de até 11,5 (JUNIOR, 2015).

2.2 ALOE VERA

A etimologia da Aloe vera vem de uma combinagdo de palavras em arabe e em latim.
"Alloeh" significa "substancia amarga brilhante" em arabe, e "vera" significa "verdadeiro" em

latim. O primeiro uso farmacéutico registrado de Aloe vera foi descrito na Mesopotdmia. Os



egipcios usaram para infecgdes de pele em 550 a.C. e, em 74 d.C., um médico do exército
romano, relatou o poder de curar feridas, hemorrdidas, infecgdes e seu uso no tratamento da
alopécia. O nome cientifico oficial € Aloe barbadensis Miller. Possui folhas verdes triangulares
que podem atingir 0,5 m de comprimento e pesar até 1,5 kg quando maduras. A Aloe vera ¢
nativa do norte da Africa e também pode ser encontrada na regido do Mediterraneo, india,
América do Sul e Africa do Sul ao longo do Nilo. Atualmente, o México é o pais que mais

produz Aloe Vera em todo o mundo (GIANNAKOUDAKIS et al., 2018).

Taxonomicamente, Aloe vera pertence a familia Aloeaceae. Esta ¢ uma planta perene,
resistente a seca, com folhas verdes suculentas em formato de lancas grossas, pontiagudas,
afiadas, com bordas serrilhadas, consistindo de uma epiderme espessa coberta por cuticula em
torno do mesofilo dispostas no caule em padrio de roseta. As folhas t€ém uma elevada
capacidade para reter agua, o que permite que a planta sobreviva em circunstancias adversas,
isto ¢, longos periodos de seca e clima quente e seco. Encontrado principalmente em areas
subtropicais. Tem uma aparéncia de cacto, sendo portanto, erroneamente chamada de "Cactos
do Deserto". As folhas de babosa secretam dois exsudatos: o latex, suco amarelo-avermelhado
produzido pelas células periciclicas sob a epiderme cutinizada, composto por antraquinonas, ¢
utilizado como laxante. O outro exsudato, produzido pelas células tubulares do parénquima, ¢
uma mucilagem transparente e escorregadia, chamado gel de Aloe vera. Este gel ¢ claro, sem

sabor e inodoro (SANCHEZ-MACHADO etal.,2017; MAAN et al., 2018).

Entre varias espécies de Aloe, a Aloe vera é considerada a mais potente, comercialmente
importante ¢ a mais popular no campo da pesquisa. Contém aproximadamente 75 nutrientes
incluindo aminoacidos, agucares, enzimas, vitaminas, minerais, saponinas, antraquinonas,
lignina e 4cido salicilico. Contém um alto teor de dgua (99-99,5%) e o contetido solido varia de
0,5-1%. O gel consiste em polissacarideos, agucares, proteinas, lipidios, minerais, compostos
fenodlicos e uma variedade de vitaminas, incluindo vitamina A, C, E, B1, B2 B12, niacina, colina

e acido folico (MAAN et al., 2018).

Acredita-se que o Acemannan, principal polissacarideo da Aloe vera, desempenhe papel
na cicatrizacdo de feridas devido ao seu efeito imunoestimulante por meio da ativacdo de
macrofagos na fase inflamatéria. O estudo do potencial do acemannan em outras fases da
cicatrizacdo de feridas, especificamente na fase de deposi¢do de matriz proliferativa e
extracelular, revelou que este significativamente a prolifera¢ao de Fibroblastos Gengivais (FG)

e estimulou a sintese de Fator de Crescimento de Queratinécitos 1 (KGF-1), Fator de



Crescimento Endotelial Vascular (VEGF), e Colageno tipo I relacionados a reepitelizacao,
angiogénese e formagao de tecido conjuntivo, respectivamente JETTANACHEAWCHANKIT
et al.,2009).

Além de sintetizar a matriz extracelular, os fibroblastos gengivais desempenham um
papel ativo na defesa local do hospedeiro, regulando a resposta imune. Apos a estimulacao da
via de sinalizacdo adequada, os fibroblastos gengivais secretam citocinas pro-inflamatorias, tais
como interleucina (IL) -6 e IL-8, para recrutar e ativar neutréfilos e macroéfagos para matar
bactérias invasoras, remover detritos da area infectada e liberar fatores de crescimento para
reparagao/ regeneracao de tecidos. O acemannan aumenta a expressao de RNAm e proteina IL-
6 e IL-8 em Fibroblastos Gengivais Humanos (HGFs), indicando que essas células podem
funcionar como células de defesa locais. Portanto, o uso de um agente imunomodulador com
efeitos colaterais minimos pode reforcar a imunidade local nos tecidos gengivais e ajudar a
combater microorganismos antes do inicio ou progressdo da doenga e iniciar o reparo tecidual

(THUNYAKITPISAL et al., 2017).

O efeito potencial do acemannan na formacdo de dentina incluindo proliferacao,
diferenciagdo e deposi¢ao mineral foi investigado. Os dados mostraram que o acemannan
estimulou a proliferacdo de células pulpares primarias humanas (PDPCs), consideradas células
progenitoras odontobldasticas; e induziu a atividade de fosfatase alcalina (ALPase), produgdo de
proteina morfogenética 6ssea-2 (BMP-2), sialoproteina dentinaria (DSP) e deposi¢do mineral.
Odontoblastos e células pulpares expressam atividade de ALPase durante a formagdo da
dentina. O DSP ¢ uma proteina da matriz extracelular dentinaria que funciona como iniciador
da mineralizacdo. A BMP-2 desempenha papel importante na formagdo de ossos e dentes,
promove a diferenciagdo odontoblastica e a deposicdo mineral. Molares saudaveis e nao
cariados de uma espécie de ratos foram intencionalmente expostos e cobertos com acemannan
ou hidréxido de calcio e avaliados ao final de 28 dias quanto ao grau de inflamacgao, formagao
de ponte de dentina e organizagao do tecido pulpar. O grupo tratado com acemannan apresentou
reducdo inflamatoria significativa, formag¢do completa de uma ponte dentindria e boa
organizag¢ao tecidual com fibras de coldgeno densas e dispostas regularmente. As amostras com
hidréxido de célcio revelaram formacdo incompleta da ponte dentindria com inflamagao

moderada a severa e calcificac¢do distrofica do tecido pulpar (JITTAPIROMSAK et al., 2010).



3 METODOLOGIA

A revisdo bibliografica foi realizada por meio de pesquisas em bancos de dados como
Google académico, Peridodicos CAPES, MedLine, Repositorios Institucionais da UNESP e
UNICAMP. Foram utilizados artigos regidos nos idiomas inglés e portugués, encontrados na
integra nas bases de dados sugeridas com acesso gratuito e datas de publicagdao entre 2009 e
2019. As palavras-chave pesquisadas foram: “Hidroxido de célcio”, “Aloe vera”,
“Acemannan”, “Medicacdo intracanal” e “Endodontia”. A procura por publicacdes foi
complementada através do estudo da se¢do de referéncia das publicagdes coletadas inicialmente
para encontrar outras fontes adequadas. Foram incluidos nesse trabalho dissertacdes de

mestrado, teses de doutorado, trabalhos de conclusdo de curso e periodicos.



4 DISCUSSAO

Diferentes veiculos sdo adicionados ao pd de HC para preparacdo de pastas. Essas
associagdes visam facilitar o uso do hidréxido de célcio, melhorar a capacidade antimicrobiana,
aumentar a difusdo i6nica por meio dos tubulos dentinarios, auxiliar na radiopacidade,
biocompatibilidade e textura do material (BATISTA et al., 2014). A dissociacdo idnica do
Ca(OH)2 permitida pelo Aloe vera sugere que este pode induzir positivamente a dissociagao
dessa medicagdo intracanal quando comparados a veiculos ja consolidados na literatura, como
o soro fisiologico. Ratificando estudos anteriores em que pastas contendo Aloe vera em dentes
bovinos possibilitaram a dissociacdo idnica do Ca(OH)2 por meio dos tiibulos dentindrios

(MELO et al. 2018).

A associacao do gel de Aloe vera com HC apresentou facil mistura e inser¢ao no canal,
textura viscosa e coloragdo branca. Além de difusdo constante através dos tubulos dentinarios.
Sua forma em p6 associada ao HC utilizando propilenoglicol como veiculo apresentou mistura
dificil, textura pegajosa e boa insercdo no canal radicular. A pasta apresentou coloracio
acastanhada, evidenciando necessidade de limpeza mais cuidadosa da camara pulpar. Os dentes
que receberam essa medicacdo apresentaram descoloragdo. Apresentou pH mais alto as 24 e
72h sugerindo seu uso como medica¢do de agdo rapida. O aumento de pH pode estar
relacionado ao propilenoglicol, que estd relacionado a maior difusdo dos ions hidroxila nas
primeiras horas. No entanto, o grupo contendo HC e propilenoglicol ndo apresentou esses
valores, sugerindo que a Aloe vera facilitou a difusdo através dos tibulos dentinérios

(BATISTA; OLIAN; MORI, 2014).

Abbaszadegan et al. (2014) compararam a a¢ao antimicrobiana do hidréxido de calcio
e do 6leo essencial de Aloe vera em dentes humanos infectados com Enterococcus faecalis em
relagdo ao tempo de permanéncia no interior do canal radicular. O hidréxido de célcio ndo
erradicou completamente o E. faecalis. Embora tenha reduzido a populacdo bacteriana nos
primeiros 7 dias, ndo houve uma redugdo significativa ao estender o tempo de contato para 14
dias. A Aloe vera apresentou uma atividade antimicrobiana lenta contra o patogeno,
aumentando gradativamente até o 14° dia. Nesse estudo, a eficiéncia microbiana dos

medicamentos testados foi semelhante quando utilizados por tempo de contato prolongado. No



entanto, existem estudos limitados avaliando a eficacia da Aloe vera como medicamento

intracanal contra E. Faecalis.

Carvalho, em 2016, avaliou o efeito da Aloe vera associada ao hidroxido de calcio
combinados ou nao a fotobiomodulagdo a laser (FTL) em fibroblastos pulpares humanos e
concluiu que a Aloe vera exibiu baixa citotoxicidade provavelmente devido a presenca da
enzima catalase, que converte peroxido de hidrogénio (H202) em 4gua e oxigénio, suprimindo
a geracdo de radicais livres e melhorando a eficacia celular. No entanto, apresentou alta
genotoxicidade, e quando associada a FTL aumentou ainda mais a frequéncia de alteracdes
genéticas nos fibroblastos expressando danos cromossomiais através da formacao de
microntcleos, considerados importantes biomarcadores de genotoxicidade. O hidroxido de
calcio ndo apresentou genotoxicidade, porém demonstrou citotoxicidade. No grupo contendo
Hidréxido de calcio P.A. associado a Aloe vera e agua destilada, o hidroxido de calcio aumentou
a citotoxicidade supostamente pela pouca solubilidade do medicamento ¢ aumento do pH, o
qual promove desnaturacdo enzimatica e destruicdo da membrana celular, levando a morte
celular. Aloe vera permitiu uma maior viabilidade celular em fibroblastos pulpares humanos na

presencga do hidroxido de calcio, contudo houve aumento da genotoxicidade nessa associacao.

Estudos referentes a essa associagcdo de medicamentos e fitoterapicos bioativos tornam-
se necessarios para a observacao das propriedades biologicas positivas destas pastas no sistema
de canais radiculares, frente aos microorganismos presentes na flora endodontica em casos de
necrose pulpar com ou sem lesdo periapical, bem como, o estimulo a formagdo do tecido
mineralizado. Porém deve ser ressaltado que essas associacdes podem gerar alteragdes
cromaticas na estrutura dentindria, devido a coloragdo da pasta, cor acastanhada, em estudos
pilotos previamente realizados pela autora dessa revisdo, assim, torna-se necessario uma
avaliagdo criteriosa nesse ambito, pois em relagdo as propriedades bioldgicas, os estudos até

entdo observados, demonstraram respostas satisfatorias no que se refere a resposta tecidual.



5 CONCLUSAO

Devido a sua capacidade imunorreguladora, antimicrobiana, cicatrizante e pela
biocompatibilidade celular, a Aloe vera tem sido sugerida em associagdo com o hidroxido de
calcio. No entanto, estudos avaliando a eficacia da Aloe vera como medicamento intracanal sdo
escassos e limitados. Sdo necessarios estudos mais amplos in vivo para obtengdo de dados mais
satisfatorios para inclusdo de uma nova medicagdo intracanal, posto que a atividade de reparo

tecidual e a agdo antimicrobiana sdo fatores importantes no sucesso do tratamento endoddntico.
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