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Resumo

Estudou-se a eficacia de diferentes pastas de hidroxido de céalcio sobre o Streptococcus
mutans, Streptococcus faecalis, Saphylococccus aureus, Pseudomonas aeruginosa, Bacillus
subtilis, Candida albicans e a mistura destes. ApGs imersdo por trés minutos de 924 cones de
papel absorventes em suspenséo de Brain Heart Infusion (BHI), contendo estes microrganismos,
os cones foram completamente cobertos por pastas de hidroxido de calcio contendo soro
fisiolégico, paramonoclorofenol associado a0 Furacin®, sol ucdo de paramonoclorofenol a 1%,
paramonoclorofenol canforado, Clorexidina a 1%, Flagyl® e soro fisiolégico, Otosporin?,
solucdo Lauril sulfato de sodio - 3%, e isoladamente por paramonoclorofenol - Furacin®, soro
fisologico e Agar-égar. Em intervalos de 1 minuto, 48, 72 horas e 7 dias, os cones foram
removidos destas pastas e imersos em Letheen Broth, incubados a 37° C por 24 a 48 horas. A
andlise dos resultados demonstrou que o paramonoclorofenol associado a0 Furacin® inibiu o
crescimento de todos 0s microrganismos testados e da mistura destes, em todos periodos
experimentais. A pasta contendo Clorexidina a 1%, foi a Unica que inibiu 0 crescimento da



Resumo

mistura em todos os perfodos. O grupo da pasta com Flagyl® eliminou o Smutans somente apds
72 horas. As pastas com soro fisiol6gico, solucdo de PMC-1%, Clorexidina-1%, Flagyl®, solucdo
de lauril sulfato de sodio ndo eliminaram o S. faecalis em 1 minuto. O Saureus resistiu a pasta
com Flagyl® em 1 minuto e 48 horas, sendo inativado apés 48 horas quando os veiculos foram o
soro fisiologico, solugdo PMC-1% e solucdo lauril sulfato de sodio. A P.aeruginosa néo foi
inativa pela pasta com Flagyl* em 1 minuto e 48 horas, e em 1 minuto pelo Calen® com PMCC e
com as pastas contendo solugdo de PMC-1%, clorexidina-1% e solucdo lauril sulfato de sodio. O
B.subtilis manteve-se resistente na pasta com soro fisiologico em 1 minuto e 48 horas, sendo
inativado pelo Calen® com PMCC, pasta com Clorexidina-1% e solucéo de lauril sulfato de sédio
somente em 48 horas. A C.albicans em 1 minuto manteve-se resistente nas pastas com soro

fisiolgico, Calen® com PMCC, pasta com Flagyl® , solucdo lauril sulfato de sodio e Otosporin® .



1 Introducéo

Os avancos técnicos e cientificos observados recentemente marcaram transformagdes
conceituais expressivas nas ciéncias biolégicas. A conquista de novos métodos de pesguisa
associada a evolucdo da biologia celular e molecular, bioquimica, microbiologia e genética,
caracteriza vérias justificativas dos avancos atuais da Endodontia, decorrente, em especia de sua
intima relacdo com estas ciéncias basicas.

O processo de sanificagdo em endodontia tem sido pesquisado e discutido sobre varios
enfoques. E aceito que um dos fatores condicionantes, considerado como pré-requisito para a
instalacdo da patologia pulpar e perigpica é a presenca de microrganismos. Desta forma, a
determinagdo e 0 conhecimento dos microrganismos predominantes em canais radiculares
infectados representa fator decisivo na escolha de um processo de controle microbiano.

A preocupacdo com a descoberta de solucles eficazes e préticas para o controle de
infeccbes orgénicas dos canais radiculares e dos tecidos periapicais ndo é recente. VAN
LEEWENHOCK em 1697 observou, com lentes de aumento, pequenas formas de vida presentes
na saliva e em materiais provenientes de processos cariosos. LOUIS PASTER, apesar de ser
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considerado o descobridor da bactéria, ndo analisou o papel destes microrganismos em infeccdes
clinicas, permitindo este estudo a VEILLON & ZUBER. MILLER no periodo de 1880 a 1894,
por meio de observagBes microscopicas, demonstrou a presenca de distintos tipos de
microrganismos na polpa dentéria necrética. Os estudos iniciais de bactérias anaerdbias tém sido
relatados pertencerem aos anos de 1900. VICENT em 1905 reporta a frequente presenca de
Fusiformes e Espiroquetas em periostite dentéria, enquanto que BAUGARTNER em 1908
observou estes mesmos tipos morfologicos em exsudato decomposto removido de polpa
necrosada (MILLER, 1890, 1894; NOLTE, 1982; SLOTS & TAUBMAN, 1992; NISENGARD
& NEWMAN, 1994).

As numerosas espécies de microrganismos constituintes da microbiota de canais
radiculares infectados somente puderam ser isoladas e estudadas ap6s o desenvolvimento de
técnicas modernas de coleta e de transporte para cultura e isolamento dos diferentes tipos de
microrganismos (BROWN & RUDOLPH, 1957; McDONALD et a., 1957; SOCRANSKY et al.,
1959; WINKLER, 1959; MOLLER, 1966; ARANKI et al., 1969; GORDON, 1971; FULGHUM
et a., 1973; SUNDQVIST, 1976; ZIELKE et a., 1976; DAHLEN & HOFSTAD, 1977;
BERGENHOLTZ, 1977; SUNDQVIST et a., 1979; DAHLEN & BERGENHOLTZ, 1980;
HAAPASALO, 1986; SUNDQVIST, 1992). Posteriormente a evolugdo das técnicas de
identificacdo dos microrganismos, constatou-se que as infecgOes presentes nos canals radiculares
eram mistas, com predominancia de bactérias anaerdbias Gram-negativas.

O metabolismo energético das bactérias encontradas nestas infecgbes mistas do cana
radicular pode ser redlizado gracas a respiracéo ou a fermentacdo. O efeito do oxigénio sobre
estas bactérias permite classifica-las em aerdbias, microaerdfilas e anaerdbias.

As bactérias anaerdbias encontradas nestas infecgdes polimicrobianas exercem funcdo
primordia na produgcdo de enzimas e endotoxinas, mostrando-se responsaveis por diferentes
reacOes que podem potencializar a infeccdo: promovem a inibi¢cdo da quimiotaxia dos neutrofilos
e fagocitose; garantem a migracdo de enzimas lisossdmicas; participam da resposta imunoldgica
do sistema complemento (C 3 e C 5); induzem a producéo de anticorpos, além de interferir com a
sensibilidade antibidtica resultando na manutencdo de lesdes periapicais dolorosas. Esta intima
correlacdo entre bactérias presentes em canais radiculares infectados e sintomas clinicos
caracteristicos de periodontites apicais agudas atualmente estd melhor esclarecida (DAHLEN &
HOFSTAD, 1977; SUNDQVIST, 1976; SUNDQVIST et al. 1979; DAHLEN &
BERGENHOLTZ, 1980; SUNDQVIST & JOHANSSON, 1980; GRIFFE et a., 1980; MOLLER
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et a., 1981; YOSHIDA , 1987; BROOK et d., 1991; HORIBA et a., 1991; BAUMGARTNER,
1992).

A potencializacdo das infecgdes do canal radicular e da regido periapical ocorre
comumente em virtude do predominio de bactérias anaerdbias (SUNDQVIST et al., 1979;
DAHLEN & BERGENHOLTZ, 1980; ANDO & HOSHINO, 1990). As bactérias aerdbias
facultativas, capazes de crescer tanto na presenca quanto na auséncia de oxigénio, também tém
sido associadas as infec¢Oes periapicais. TRONSTAD (1992) relata que em canais repetidamente
abertos e fechados devido a presenca de dor, de pacientes submetidos a tratamentos inadequados,
incluindo antibioticoterapia incorreta, foram encontradas Enterobacterias sp., Escherichia cali,
Proteus e Klebsiella. Outras bactérias facultativas sdo evidenciadas nas infeccdes endodonticas
persistentes, como a Pseudomonas aeruginosa e o Streptococcus faecalis (MIRANDA, 1969;
STEVENS & GROSSMAN, 1983; HAAPASALO & ORSTAVIK, 1987; BARNETT €t a.,
1988; RANTA et d., 1988; SAFAVI et d., 1990).

A €eliminagdo dos microrganismos de canais radiculares infectados com periodontites
apicais tem sido uma constante preocupagdo, demonstrada por pesquisas que avaliaram a eficacia
da instrumentagdo mecanica, a influéncia da irrigagdo e medicagdo intracana e sistémica, na
busca de alternativas de tratamento antimicrobiano para esta patologia (BYSTROM &
SUNDQVIST, 1981; TRONSTAD et a., 1990; HOLLAND et a., 1992; ASSED, 1993;
ESTRELA et d., 1995; SYDNEY & ESTRELA, 1996).

O controle antimicrobiano do cana radicular € delegado a sanificagdo proporcionada pela
fase do preparo quimico-mecanico. Embora expressiva reducdo de microrganismos tenha sido
observada apds a conclusdo da limpeza e da modelagem, alguns trabalhos demonstraram a
necessidade da medicagdo intracanal entre sessdes, com 0 objetivo de potencializar o processo de
sanificagcdo do sistema de tubulos dentinrios (BY STROM & SUNDQVIST, 1981; BY STROM
et a., 1987; ASSED, 1993; SYDNEY & ESTRELA, 1996). Outros trabalhos relataram que o
emprego da medicacdo intracanal favorece o processo de reparacdo tecidual apos o tratamento de
dentes despulpados (HOLLAND et a., 1979, 1983).

Baseado na evidéncia do papel dos microrganismos no desenvolvimento e manutencdo de
infecgdes no canal radicular e na regido periapical, parece oportuno reportar que a presenca de
microrganismos durante o tratamento endodontico pode ndo conduzir ao fracasso, mas
certamente, sua auséncia favorece 0 SUCesso.



I ntroducéo

A polémica estabelecida em épocas passadas, na fase dita medicamentosa da Endodontia,
muito provavelmente, encontra-se justificada devido as indefini¢cbes nos conceitos de modelagem
e sanificagdo, que posteriormente a melhoria e desenvolvimento de novos materiais e designs
para a confeccdo de instrumentos endodonticos, associados ao emprego de substancias quimicas
dotadas de excelentes propriedades antimicrobianas, possibilitaram reducdo no destaque que
vinha recebendo. Assim que foram vencidos obstdculos como estes, definiram-se condutas
aplicavels e funcionais, resguardando os principios biol 6gicos da Endodontia.

A identificag@o da microbiota presente nos canais radiculares infectados é fator decisivo
na selecdo da medicacdo intracanal. O raciocinio atua direciona-se a0 emprego de medicagdo
intracanal dotada de potencialidade de acdo eficaz frente aos diferentes tipos respiratorios de
microrganismos (aerdbios, microaerdfilos e anaerébios). O foco de atencdo para a eliminagdo
microbiana est4 voltado as condigdes determinantes ao crescimento e multiplicacdo, ou sgja, que
apresente influéncia na atividade enzimética das bactérias, tais como: pH, temperatura, pressio
osmética, concentragdo de oxigénio, concentragdo de didxido de carbono e concentracdo de
substrato. Por conseguinte, estabelece um dos quesitos na escolha da medicacdo intracanal, visto
gue o outro quesito é derivado de suainocuidade e favorecimento a reparacdo tecidual.

O hidréxido de clcio € a medicacdo intracanal mais empregada atualmente, que
mediante a literatura, permanece firme frente as exigentes provas da pesquisa e do tempo.

A dissociacdo ibnica do hidroxido de calcio em ions célcio e ions hidroxila e o efeito
destes ions sobre os tecidos e 0os microrganismos possibilitaram tal consagracéo. ESTRELA et a.
(1994) acreditam que seu representativo destaque entre os farmacos endodonticos deve-se gragas
a duas expressivas propriedades enzimaticas. a primeira € a inibicdo de enzimas bacterianas, a
partir da acd em nivel de membrana citoplasmética, conduzindo ao efeito antimicrobiano e a
segunda € a ativagdo enzimédtica tecidual, observada por sua agcdo sobre a fosfatase alcaling,
gerando efeito mineralizador. Estas propriedades sdo decorrentes de seu elevado pH, com valores
aproximados de 12,6, o que estabel ece dta liberacdo de ions hidroxila.

ESTRELA & PESCE (1996) mediante andise quimica de pastas de hidroxido de célcio,
frente & liberagdo de ions cédcio, de ions hidroxila, na presenca de tecido conjuntivo de céo,
reportam gue o veiculo acrescido ao hidroxido de calcio pré-andlise para a confeccdo da pasta,
influencia na velocidade de dissociagdo i6nica, nas propriedades fisico-quimicas e,
consequentemente, na agdo antimicrobiana e mineralizadora. A velocidade de dissociagdo idnica,
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também ¢é influenciada pela diferenca de viscosidade dos veiculos empregados, sua
hidrossolubilidade ou n&o, e pela propor¢do po-liquido das pastas.

A pasta de hidroxido de céalcio tem sido preparada com véarios veiculos, a saber: solucéo
aquosa de metil celulose, agua destilada, solucdo fisiologica, solugdo anestésica, polietileno
glicol, propilenoglicol, paramonoclorofenol canforado, dleo de oliva, lipiodol (BERK, 1950;
LAWS, 1962; MAISTO & CAPURRO, 1964; HOLLAND et d., 1978, 1983; STAMOS €t 4d.,
1985; LOPES et d., 1986; BRAMANTE et a., 1986; SILVA et d., 1991, FAVA, 1993;
LEONARDO et a.,1993; ESTRELA et a., 1995; LOPES et a. 1996; ESTRELA & PESCE,
1996, 1997).

Algumas avaliagOes registram comparagdes entre os veiculos empregados nas pastas de
hidréxido de célcio no que concerne a inibicdo bacteriana, compatibilidade biologica e medidas
de pH (LAWS, 1962), andise histologica (HOLLAND et a., 1983, 1993), histomorfolégica
(CESAR, 1980; HOLLAND et al., 1983), histopatoldgica (PROVENCIO, 1982; HOLLAND et
al., 1993), velocidade de dissociacdo ibnica e caracteristicas &cido-base (ESTRELA & PESCE,
1996), difusdo dentinaria ibnica (ESTRELA et a., 1995); efeito antimicrobiano (ANTHONY et
a., 1982; DIFIORI et al., 1983; HAAPASALO & ORSTAVIK, 1987; ESTRELA et a., 1995,
1997; SIQUEIRA Jr et a., 1996, 1997), efeito do pH sobre o hidroxido de célcio (STAMOS et
al., 1985), formacéo de carbonato de cllcio (ESTRELA et al., 1997).

A multiplicidade de veiculos empregados nas pastas de hidroxido de cdlcio demonstra a
auséncia de consenso entre a substéncia que deve ser eleita para associar ao hidroxido de célcio
pro-andlise, com vistas a melhorar algumas de suas propriedades. No entanto, ESTRELA et al.
(1997) a0 avdiar o efeito antimicrobiano direto do hidroxido de cécio relaciona a agéo
antimicrobiana com a liberagdo de ions hidroxila, a qual requer tempo ideal de agdo para a efetiva
destruicéo dos microrganismos, quer por contato direto na luz do canal radicular, ou indireto nos
tibulos dentinarios. O tempo necessario para que a pasta de hidréxido de calcio isoladamente ou
associada a agdo dos irrigantes endoddnticos atue sobre microrganismos considerados resistentes
a agentes antimicrobianos, tem sido questionado e ainda ndo esta bem definido.

Considerando os fatos analisados, deve-se admitir a caréncia de pesquisas preocupadas
em anaisar o tempo ideal de acdo para o efeito antimicrobiano das pastas de hidoxido de célcio
acrescidas a diferentes veiculos, o que parece justificavel e oportuno, fornecendo subsidios
cientificos para que se determine o veiculo mais adequado para a utilizac&o.



2 Retrospectiva da Literatura

A dindmica existente entre microrganismo, viruléncia e resposta organica incentivou o
desenvolvimento de pesguisas que proporcionam explicacdes e definigdes mais compreensivels e
convincentes da intima relagdo entre microbiologia e patologia

A presenca e distribuicdo de microrganismos em canais radiculares infectados e sua
influéncia como expressivo precursor das reagOes inflamatorias da polpa dental e dos tecidos
periapicais estabeleram uma importante associagdo de causa e efeito, definindo melhor alguns
pardmetros de respostas a diferentes injuriantes.

SHOVELTON (1964) estudou a presenca e distribuicdo de microrganismos em dentes
desvitalizados de 97 pacientes, provenientes de processos cariosos ou trauméticos. Os resultados
mostraramm maior percentual de microrganismos na regido cervical, quando comparados com os
tercos médio e apical da raiz. Os dentes portadores de processos cronicos evidenciaram uma

maior propor¢ao de microrganisSmos que agueles com processos agudos.
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KAKEHASHI et a. (1965) observaram o efeito de exposices cirdrgicas de polpas
dentais de ratos livres de germes (estéreis) e ratos com microbiota oral indigena. Posterior a
exposi¢Bes mecanicas da polpa dental de molares e sua exposi¢do a cavidade oral, no grupo em
gue estava presente a microbiota nativa houve presenca de destruicdo pulpar e formacdo de leséo
perigpical. No grupo de animais livres de germes n&o se notou o0 desenvolvimento de lesdo
periapical, mas sim, tentativa de reparacéo pulpar com formagdo de pontes de osteodentina,
demostrando o potencia de reparacdo pulpar na auséncia de infecgo.

Embora o fator etiolégico mais frequente de injuria pulpar sga a presenca de
microrganismos estabelecendo a infec¢do, uma polpa injuriada por traumatismo (assepticamente)
torna-se mais sensivel as bactérias infectantes que uma polpa dental saudavel.

Para um melhor estudo e compreensdo da efetividade e mecanismo de agdo das
substancias antimicrobianas torna-se imprescindivel  conhecer detalhes especiais  dos
microrganismos. O estudo dos microrganismos engloba o conhecimento de algumas
caracteristicas principais, como: culturais (nutrientes exigidos para o crescimento e as condigdes
fisicas que favorecem o desenvolvimento); morfoldgicas (dimensdes das células, seus arranjos, as
diferenciacOes e a identificagdo de suas estruturas); metabdlicas (mecanismos utilizados pelos
microrganismos para desenvolver 0S processos quimicos vitais); composicdo quimica
(identificacdo dos principais e tipicos constituintes quimicos das células); antigénicas
(componentes quimicos especiais das células que fornecem evidéncias de semelhanca entre as
espécies) e genéticas (andlise da composicdo dos é&cidos nucleicos com a determinacdo das
relagtes entre 0 DNA isolado de diferentes microrganismos).

A partir de uma andlise morfolégica através de estudo microscopico, componentes
pertencentes a citologia bacteriana sdo representativos para o entedimento do mecanismo de acéo
de farmacos endodénticos com efeitos antimicrobianos, como o conhecimento da parede celular e
membrana citoplasmatica.

Desta maneira a revista da literatura foi redizada de forma separada, por tépicos
representativos, para o contexto do estudo antimicrobiano da medicacdo intracanal , como:
caracteristicas da citologia bacteriana; caracteristicas quimicas do hidroxido de cécio;
mecanismo de acdo do hidroxido de célcio; caracteristicas antimicrobianas da pasta de hidroxido
de célcio.
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2.1 Caracteristicasda Citologia Bacteriana

Dentre os fatores relacionados que alteram o metabolismo bacteriano estéo os fisioldgicos
(que englobam a capacidade de sintese, fonte de energia, tensdo de oxigénio, temperatura, pH e
reproducdo) e os bioquimicos (respiracdo, fermentacdo, putrefacdo e outros). Enquanto que entre
0s componentes enquadrados na viruléncia estéo os fatores de adesdo (capsula, fimbriafibrila,
vesicula); de evasdo (cdpsula, hidrdlise de imunoglobulinas, minetizacdo); de invasdo (flagelo,
enzimas-colagenase, hialuronidase, coagulase, neuroaminidase, lecitinase, gelatinase, DNAase,
aminas-cadaverina e putrecing, indol, escatol, H,S, &cidos, ambnia, &cidos graxos-butirato,
propionato e &cido aracdbénico) e toxigeno (exotoxina: protéica, imunogénica, neutralizante,
toxoide - acdo especifica e termol&bil; endotoxina: lipopolissacaridica, pouco imunogénica, acdo
inespecifica e termoestabil).

A forma da bactérias pode ser observada através de coloragdo de Gram que divide as
bactérias em dois grupos. Gram-positivas e Gram-negativas, aproximadamente iguais em nimero
e importéncia. A reagdo das bactérias a técnica de Gram expressa diferentes caracteristicas, de
modo especial no que diz respeito & composicdo quimica, estrutura, permeabilidade da parede
celular, fisologia, metabolismo e patogenicidade (BURNETT & SCHUSTER, 1982;
NISENGARD & NEWMAN, 1994).

A parede da cdlula Gram-negativa é constituida por estruturas de multiplas camadas
bastante complexas, gque ndo retém o corante quando submetidas a solventes nos quais o corante €
soluvel, sendo descoloradas e, quando acrescentado outro corante, adquirem a nova coloragdo. Ja
a parede da célula Gram-positiva consiste de Unica camada que retém o corante aplicado, ndo
adquirindo a coloragdo do segundo corante.

Nas bactérias Gram-negativas, a parede celular estd composta por uma camada de
peptidioglicano e trés outros componentes que a envolvem externamente; lipoproteina, membrana
externa e lipopolissacarideo.

O peptidioglicano, responsével pela forma das células e protecdo do citoplasma frente as
diferencas de pressGo osmética entre 0s meios externo e interno, confere rigidez ao corpo
bacteriano. Esta formado por dois aglcares aminados, 0 &cido N-acetil glicosamina e 0 &cido N-
acetil muramico, e por um tetrapeptidio, sempre ligado ao residuo de acido N-acetil muramico; as
sub-unidades peptideas de cadeias glicidicas adjacentes, so unidas entre si por ligagces diretas



Retrospectiva da Literatura

ou indiretas (pontes de ligagdo). O peptidioglicano situa-se no espaco periplasmico, localizado
entre a membrana citoplasmatica (interna) e a membrana externa, onde também sdo encontradas
enzimas hidroliticas (fosfatases, nucleases, proteases e outras), que facilitam a nutricdo
bacteriana, proteinas de ligac8o, que participam da captacdo de aglcares e aminoacidos a partir
do meio, enzimas que inativam certos antibidticos (BURNETT & SCHUSTER, 1982;
NISENGARD & NEWMAN, 1994).

A lipoproteina estd ligada de modo covalente ao peptidioglicano e ndo covaente a
membrana externa; sua funcdo, inferida de estudos readlizados com amostras mutantes, €
estabilizar a membrana externa e ancoré-la a camada de peptidioglicano. A membrana externa é
uma dupla camada, contendo fosfolipideos e proteinas e apresentando, em sua camada externa, o
lipopolissacarideo.

Entre suas fungbes, a membrana externa representa uma barreira molecular, prevenindo
ou dificultando a perda de proteinas periplasméticas e 0 acesso de enzimas hidroliticas e certos
antibiéticos ao peptidioglicano; possui receptores para bacteriéfagos e bacteriocinas e participa
da nutricdo bacteriana. O lipopolissacarideo consiste no lipidio A (endotoxina), a qual estdo
ligadas duas regifes de natureza polissacaridica, respectivamente, 0 “core’ e as cadeias laterais.
O lipideo A é um glicofosfolipideo cujo papel bioldgico consiste na participacdo nos mecanismos
de patogenicidade da célula bacteriana (BURNETT & SCHUSTER, 1982; NISENGARD &
NEWMAN, 1994).

Entretanto, a parede celular das bactérias Gram-positiva e Gram-negativa so diferentes.
A parede cdlular da bactéria Gram-positiva é espessa, 10 a 50 nm, chegando até a 80 mm eada
Gram-negativa € menos espessa, 7,5 a 10 nm. A membrana citoplasmatica adere fortemente ao
componente interno da célula bacteriana. A parede celular da bactéria Gram-positiva € Unica e
consiste de uma camada espessa, composta quase que completamente por peptidioglicano,
responsavel pela manutencdo da célula e sua rigidez. As multiplas camadas de peptidioglicano
(15 a 50 nm) das bactérias Gram-positivas constituem uma estrutura extremamente forte em
tensdo, enquanto que nas Gram-negativas o peptidioglicano é apenas uma camada espessa €,
consequentemente fragil (SLOTS & TAUBMAN, 1992; NISENGARD & NEWMAN, 1994).

Como fatores de atague ou agressdo, as células Gram-positivas e Gram-negativas
caracterizam-se por graus diferentes de viruléncia. As bactérias Gram-negativas sdo contituidas

por uma endotoxina, o LPS, que Ihes confere a propriedade de patogenicidade, enquanto nas
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bactérias Gram-positivas a endotoxina, composta pelo &cido lipoteicoico, tem como caracteristica
principal aaderéncia.

O lipopolissacarideo (LPS) € o maior fator de viruléncia, determinando efeitos biol égicos
que resultam na amplificagdo das reactes inflamatdrias. Esta endotoxina € um antigeno fraco néo
especifico que é pobremente neutralizado por anticorpos, sendo capaz de ativar a cascata do
complemento. A ativagdo do complemento envolve a formagdo de cininas, outro importante
mediador da inflamacdo. Além do mais, ativa plaguetas, mastocitos, basofilos e células
endoteliais. O LPS induz os macrofagos a secretarem outras proteinas, as interleucinas (IL-1, IL-
6 e IL-8), fator afa de necrose tumoral (TNF a), oxigénio reativo, nitrogénio intermediario
(6xido nitrico), interferon a, b e g, fatores ativadores de plaguetas e prostaglandinas. Estes sdo
fatores importantes que causam reabsorgdes 0sseas has lesdes periapicais. Mesmo quantidades
pequenas de endotoxinas sdo capazes de induzir a resposta inflamatdria periapical. Uma possivel
explicagdo para a multiplicidade de achados com endotoxinas € a variabilidade genética do LPS
de diferentes microrganismos. As endotoxinas sdo encontradas em maior quantidade em dentes
sintométicos que naguel es assintomaticos.

Como componente da parede celular das células Gram-positivas esta o peptidioglicano,
cuja contagem é 40% da massa das células, ligado de modo covalente ao acido lipoteicoico. Este
€ composto por polimeros de fosfoglicerol com glicolipideo no final, sendo potente modificador
da resposta biolégica. O glicolipideo e o &cido lipoteicdico se ligam as membranas celulares,
particularmente de linfocitos e macrofagos, resultando em ativacdo celular. S&o capazes, também,
de ativar a cascata do complemento, induzindo a inflamacéo pulpar e periapical (SCHEIN &
SCHILDER, 1975; DAHLEN & HOFSTAD, 1977; DAHLEN & BERGENHOLTZ, 1980;
FARBER & SELTZER, 1988; SUNDQVIST, 1992; SELTZER & FARBER, 1994).

O Figura 1 mostra esquematicamente a representacdo tridimensional do envelope celular
da bactéria Gram-negativa, segundo HOLT & PROGUL SKE em 1994.

Como caracteristica especifica da célula bacteriana, ao se comparar com a célula humana,
observa-se a parede celular que, em conjunto com a membrana citoplasmatica, forma o envelope
celular das bactérias.

O envelope celular das bactérias Gram-negativas quimicamente consiste de 20 a 25% de
fosfolipideos e 45 a 50% de proteinas, sendo os 30% restantes de uma lipoproteina, o

lipopolissacarideo.
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A membrana citoplasmética localiza-se subjacente a parede celular, € formada por dupla
camada fosfolipoproteica e é fundamental na estrutura bacteriana. Atua como barreira osmética
(a substancias ionizadas e grandes moléculas), é livremente permeavel aos ions sodio e aos
amino-&cidos (permeabilidade seletiva). Acresca-se que esta membrana € sede de importantes
sstemas enziméticos envolvidos nos ultimos estégios da formagdo da parede celular,
participantes da biossintese de lipideos, e responsaveis pelo transporte de el étrons, assm como
enzimas envolvidas no processo de fosforilaggo oxidativa

Como sede enzimética, muitas bactérias produzem proteinases que hidrolisam as
proteinas uma vez que as bactérias, gerdmente, sdo incapazes de utilizar macromol éculas.

As bactérias, de modo geral, necessitam de condic¢Bes fisico-quimicas favoréveis ao seu
crescimento e reproducdo, e dentre estas encontram-se: temperatura, pH, pressdo osmética,
concentracles de substrato, de dioxido de carbono e de oxigénio (BURNETT & SCHUSTER,
1982).

Frente a0 conhecimento das estruturas microbianas mais comumente afetadas pelo
emprego de uma substancia antimicrobiana de uso endodontico, importa considerar e analisar a
dindmica quimica, bioldgica e microbioldgica desta substancia, cuja preferéncia atual dado a
inlmeras pesquisas, recai no hidréxido de cécio.

2.2 Caracteristicas Quimicas do Hidréxido de Célcio

O hidréxido de célcio apresenta-se como um po branco, alcalino (pH 12,8), pouco solvel
em égua (solubilidade de 1,2 g/litro de &gua, a temperatura de 25° C). Trata-se de uma base forte
obtida a partir da calcinacdo (aguecimento) do carbonato de célcio, até sua transformacdo em
oOxido de célcio (cal viva). Com a hidratacdo do Oxido de célcio chega-se ao hidroxido de célcio e
a reacdo entre este e 0 gas carbbnico leva a formacdo do carbonato de calcio, podendo tais

reacOes assm serem representadas:

CaCOsg® CaO + COyyg)
CaO(S)+ HO ® Ca(OH)Z(s)
Ca(OH)zs + COyg ® CaCOgze + HO

s= solido, g = gasel = liquido.
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As propriedades do hidréxido de célcio derivam de sua dissociacdo ibnica em ions calcio
e ions hidroxila, sendo que a acdo destes ions sobre os tecidos e as bactérias explicam as
propriedades biologicas e antimicrobianas desta substéncia. As ateragBes nas propriedades
bioldgicas podem também ser esclarecidas pelas reagdes quimicas demonstradas, uma vez que o
hidréxido de célcio na presenca de dioxido de carbono transforma-se em carbonato de calcio
apresentando caracteristicas quimicas de um Oxido é&cido fraco. Este produto formado é
desprovido das propriedades bhioldgicas do hidroxido de célcio, como a capacidade
mineralizadora (ESTRELA & PESCE, 1996; ESTRELA et a.,1997).

ESTRELA & PESCE (1996) andisando quimicamente a liberagdo de ions hidroxila do
hidréxido de célcio, salientaram a obtengdo das porcentegens de ions hidroxila:

Ca(OH), ® Ca?" + 20H
1"Ca*" = 40,08
1"OH = 17,0® 2"0H = 34,0
1"Ca(OH), = 74,08

Levando-se em conta 0 peso molecular do hidroxido de célcio, 74,08, por meio de uma
regra de trés, obtém-se a porcentagem de ions hidroxila encontrados no hidroxido de célcio, que
corresponde a 45,89%, enquanto que 54,11% corresponde aos ions calcio.

74,08 ® 100%
340® X
X= 45,89%

2" OH = 45,89%

1" Ca? = 54,11%

Desta forma, quando se coloca hidroxido de célcio no canal radicular, 45.89% e 54.11%
se dissociam respectivamente em ions hidroxila e ions célcio. Os autores também estudaram a
liberagdo de ions célcio e a formacdo de carbonato de calcio em implantes de tubos contendo
hidréxido de célcio associado a veiculos hidrossollvel's (solugdo fisiologica, solucdo anestésica e
polietileno glicol 400), em tecido conjuntivo de cdo. A andise foi redlizada em intervalos
de 7, 30, 45 e 60 dias, como esta demonstrado nas Tabelas 1 e 2.

12
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Tabela 1. Determinacdo condutimétrica de ions calcio através de titulagdio com EDTA.

PASTA VEDTA/mi % Ca" Presente % Ca'Liberado

Ca(OH),+ Soro Fisiologico 30,8 91,17 - 7 dias 8,83 - 7 dias
Ca(OH),+Polietileno Glicol 31,5 93,24 - 7 dias 6,76 - 7 dias
Ca(OH),+Solugso Anestésica 30,6 90,58 - 7 dias 9,42 - 7 dias
Ca(OH),+ Soro Fisiologico 29,9 88,50 - 30 dias 11,50 - 30 dias
Ca(OH),+Polietileno Glicol 31,2 92,35 - 30 dias 7,65 - 30 dias
Ca(OH),+Solugdo Anestésica 29,1 86,14 - 30 dias 13,86 - 30 dias
Ca(OH),+Soro Fisioldgico 29,8 88,21 - 45 dias 11,79 - 45 dias
Ca(OH),+Polietileno Glicol 30,8 91,17 - 45 dias 8,83 - 45dias
Ca(OH),+Solugdo Anestésica 29,0 85,84 - 45 dias 14,16 - 45 dias
Ca(OH),+Soro Fisioldgico 29,2 88,50 - 60 dias 11,50 - 60 dias
Ca(OH),+Polietileno Glicol 30,3 89,69 - 60 dias 10,31 - 60 dias
Ca(OH),+Solugdo Anestésica 29,0 85,84 - 60 dias 14,16 - 60 dias
Tabela 2. Determinacdo de ions carbonato por volumetria de neutralizagao.

Pasta vml V ml Ve ML Cg/ CaCOs
Ca(OH),+Soro Fisioldgico 45,7 46,2 0,97 0,1834 - 7 dias
Ca(OH),+PolietilenoGlicol 51,1 514 0,59 0,1116 - 7 dias
Ca(OH),+Solugdo Anestésica 42,1 42,7 1,25 0,2364 - 7 dias
Ca(OH),+Soro Fisioldgico 40,1 40,7 1,31 0,2477 -30 dias
Ca(OH),+Polietileno Glicol 48,1 48,5 0,81 0,1532 -30 dias
Ca(OH),+SolucdoAnestésica 39,1 39,8 1,27 0,2402 -30 dias
Ca(OH),+Soro Fisioldgico 40,1 40,7 1,30 0,2459 -45 dias
Ca(OH),+Polietileno Glicol 41,2 41,9 1,36 0,2572 -45 dias
Ca(OH),+Solugdo Anestésica 38,5 39,1 1,31 0,2477 -45 dias
Ca(OH), +Soro Fisiologico 38,1 38,8 1,49 0,2818 -60 dias
Ca(OH),+Polietileno Glicol 40,7 414 1,32 0,2496 -60 dias
Ca(OH),+Solugdo Anestésica 38,4 39,1 1,31 0,2477 -60 dias
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Algumas particularidades quimicas decorrentes desta dissociacgo iénica foram observadas
em diferentes experimentos. SCIAKY & PISANTI (1960) e PISANTI & SCIAKY (1964)
verificaram a origem dos ions célcio presentes na ponte dentinéria, ndo conseguindo observa-los
guando da protecdo de polpas dentais expostas de cdes com hidroxido de célcio contendo calcio
radioativo (Ca®™), nem quando da injecdo intravenosa, em c3o, de solugéo contendo este mesmo
hidréxido de calcio radioativo.

Em contrapartida, vérios trabalhos evidenciaram a participagdo ativa dos ions célcio do
hidréxido de calcio em minerdizacbes (barreira de dentind), osteocementérias (selamento
bioldgico apical), nos tdbulos dentinérios e em outras areas envolvidas em mineralizages (EDA,
1961; HOLLAND, 1971; HEITHERSAY, 1975, HOLLAND et a., 1978, HOLLAND et 4.,
1982; PASHLEY et al., 1986; SEUX et al., 1991; WAKABAYASHI et d., 1993).

EDA (1961) estudou, por meio de andlise histoquimica, o mecanismo de formagdo de
dentina apds protecdes pul pares diretas em dentes de cées frente & agdo de pastas de hidréxido de
calcio, de 6xido de magnésio, de fluoreto de zinco e de fluoreto de calcio. Relatam, os autores,
apos periodo de observacdo de 30 minutos a 60 dias, que no periodo inicia aformacéo de dentina
€ vista pelo aparecimento de particulas extremamente finas, com reac8o positiva a coloragdo de
Von Kossa e localizadas subjacentes a camada de necrose. Estas granulagfes observadas
originam-se a partir da reacdo do metal do material capeador com o dioxido de carbono tecidual .
Além do mais, tanto o 6xido de magnésio como o hidréxido de calcio mostraram potentes efeitos
sobre a formac&o de nova dentina. No entanto, relativamente ao 6xido de magnésio, SOUZA et
al.(1972), ap6s estudo morfolégico do comportamento da polpa dentéria apds pulpotomia e
protecdo com Oxido de magnésio ou hidroxido de célcio, relatam ser remota a possibilidade de
obtencdo de reparo quando do emprego do éxido de magnésio. Nas polpas dentais protegidas
com hidroxido de calcio houve maior eficacia, 0 que testemunha contra falhas técnicas, que
poderiam ter ocorrido com o tratamento de éxido de magnésio.

De sua parte, HOLLAND (1971) analisou o processo de reparo da polpa dental apds
pulpotomia e protecéo com hidroxido de célcio, em estudo morfol égico e histoquimico em dentes
de cées. Advoga, o autor, que na zona granulosa superficial, interposta entre a zona de necrose e a
zona granulosa profunda, ocorreu a presenca de granulagtes grosseiras, dotadas de sais de calcio,
parte das quais constituida por carbonato de célcio sob a forma de calcita, bem como por

complexos calcio-proteinas. Nessa fragdo mineral, houve reacdo positiva ao &cido cloranilico e ao
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método de VON KOSSA e resultados semelhantes foram obtidos, posteriormente, por SEUX et
al. (1991).

Relativamente a importancia dos ions calcio do hidroxido de célcio, HEITHERSAY
(1975) admite que tais ions possam reduzir a permeabilidade de novos capilares em tecido de
granulacdo de dentes despolpados, diminuindo a quantidade de liquido intercelular. Para mais,
esclarece que uma ata concentragdo de ions célcio pode ativar a aceleracdo da pirofosfatase,
membro do grupo das enzimas fosfatases, que também congtitui fun¢do importante no processo
de mineralizago.

HOLLAND et a. (1982) avadliaram o efeito dos hidroxidos de cécio, de bério e de
estroncio, apds capeamento pulpar, valendo-se de andlise histoquimica de polpas dentais de céo.
Frente aos resultados obtidos, os autores salientam que as observacgdes, nos grupos do hidroxido
de bario e de estroncio, foram similares as do hidroxido de cécio, havendo deposicdo de
granulaces de carbonato de bario e estroncio, semelhantes as granulagdes observadas com o
hidroxido de calcio. Em decorréncia da inexisténcia de bario ou estrdncio naturalmente no
organismo do animal, estas granulacOes originam-se do material de capeamento. Relatam, ainda,
que as largas granulagdes birrefrigerantes ndo sdo observadas com outros hidroxidos, como o
hidroxido de magnésio ou sodio, pelo fato da reacdo de precipitacdo somente ocorrer para
hidroxidos com solubilidade similar a do hidréxido de célcio. O hidroxido de magnésio é
insolivel e o de sodio é atamente solivel nos fluidos pulpares. O hidroxido de bério é levemente
mais soltvel que o de estroncio, fato este que € observado pelas granulagdes de hidroxido de
bario serem encontradas mais profundamente do que as do hidréxido de estréncio.

PASHLEY et a. (1986), estudando o efeito do hidroxido de calcio na permeabilidade
dentinéria, evidenciaram que ocorre aumento da concentragdo de ions célcio, provenientes do
hidréxido de célcio, no interior dos tlbulos dentinarios e este bloqueio fisico promove a reducéo
da permeabilidade dentinaria.

WAKABAYASHI et a. (1993), servindo-se da microscopia eletronica de varredura e de
um microanaisador de dispersdo de energia de RX (EDX), avaliaram o0 mecanismo de
calcificagdo distrofica induzida pelo hidroxido de célcio no tecido conjuntivo da camara auricular
de coelho. As interagbes entre microvasos e o hidréxido de célcio foram observadas
imediatamente ap6s a aplicagdo e, continuamente por 14 semanas. Os resultados revelaram, nas

fases inciais da reacéo tecidual, a formagdo de uma camada necrética e calcificagles vistas como
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precipitacdo rdpida de cristais por neutralizacdo e seu pronto crescimento em uma barreira
(calcificacdo distréfica). Observaram, ainda, que o célcio e o fésforo adicionais depositaram-se
diretamente sobre as particulas do precipitado. Ademais, constataram que 0s precipitados dos
espécimes de 24 horas mostraram ndo somente um pico de calcio como também fracos picos de
fosforo, enxofre e / ou magnésio, nas porcdes fundidas entre os cristais e, sugerem que, tais
precipitados teriam o potencial de induzir calcificagdo distréfica do tecido, 0 que esta de acordo
com os achados de HOLLAND et a. (1982).

ESTRELA et a. (1997) avadiaram a presenca de carbonato de clcio em diferentes
amostras de carbonato de célcio (Quimis, USA; PT Baker, USA; Calen, SSW, Brasil; Vigodent
SA., Brasil; Biodindmica, Brasil; Merk, USA; Inodon, Brasil), determinado a partir do método
de volumetria de neutralizaco, pelo uso de indicadores aaranjado de metila e fenolftaleina,
titulado com &cido cloridrico (0,0109 mol.L ™). As amostras eram obtidas de diferentes
procedéncias de clinicas privadas de especialistas em endodontia, que estavam sendo empregadas
por periodo superior a 2 anos. Os resultados mostraram que nas amostras examinadas, 0
percentual de transformagéo do hidréxido de cdlcio em carbonato de calcio foi pequeno, variando
de 5% a 11%, sendo que os melhores resultados foram os obtidos com as amostras da Quimis -
5% e da Pt Baker - 6%.

Por outro lado, a difusdo dos ions hidroxila do hidroxido de célcio confere atividade
antibacteriana, sendo que, quando empregada com medicagao intracanal, esta substancia altera o
metabolismo enzimético das bactérias, a partir da influéncia de um gradiente de pH existente na
membrana citoplasmatica .

Neste particular, diferentes trabalhos preocuparam-se com a difusdo de ions hidroxila
através da dentina (TRONSTAD et d., 1981; WANG & HUME, 1988; FUSS et a., 1989, 1996;
NERWICH et a., 1993; FOSTER et a., 1993; ESTRELA et al., 1995; GOMES et a., 1996;
REHMAN et a., 1996; ESTRELA et a., 1997).

TRONSTAD et al. (1981) andisaram a difusdo de ions hidroxila do hidroxido de cécio
através dos tubulos dentinérios e o possivel aumento do pH nos tecidos. Vinte e sete dentes
incisivos superiores e inferiores de macacos com rizogénese incompleta e completa foram
utilizados. Em 12 dentes, um instrumento endodéntico foi introduzido por varias vezes no cana
radicular até a area apical e os outros 15 dentes foram extraidos, mantidos secos por 1 hora e

reimplantados. Decorridas 4 semanas quando a necrose pulpar havia ocorrido em todos os dentes,

16



Retrospectiva da Literatura

os canais radiculares foram instrumentados e preenchidos com pasta de hidréxido de célcio e
solucdo Ringer. Os grupos controle foram constituidos de 8 dentes que ndo receberam o
tratamento do canal radicular e 5 dentes com polpas vitais. Extraindo os dentes apés diferentes
periodos e determinando, por meio de indicadores de pH, o pH dos tecidos dentais apds a
colocagdo da pasta, verificaram que os dentes reimplantados e ndo reimplantados com formagdes
radiculares completas e tratados com pasta de hidroxido de calcio mostraram valores de pH na
dentina préxima a polpa de 8,0 a 11,1 e, na dentina periférica de 7,4 a 9,6. Nos dentes com
formagdes radiculares incompletas, toda dentina mostrou pH 8,0 a 10,0 e o cemento 6,4 a 7,0, ou
sga, ndo influenciado pelo hidréxido de céalcio. Nas éreas de reabsorcdo nas superficies
dentinérias expostas, pH acalino entre 8,0 e 10,0 foi observado. Os dentes ndo tratados e com
necrose pulpar apresentaram pH 6,0 a 7,4 na polpa, dentina, cemento e ligamento periodontal.
Frente aos resultados, concluiram os autores que a colocacdo de hidroxido de calcio no cana
radicular poderia influenciar as éreas de reabsor¢do, impossibilitando a atividade osteoclastica e
estimulando o processo reparacional. A presenca de ions cacio € necessaria para a atividade do
sistema complemento na reacd imunolégica e a abundancia de ions cécio ativa a ATPase
(Adenosinatrifosfatase) célcio dependente, & qual esta associada a formagao de tecido duro.

NERWICH et a. (1993) estudaram as mudangas de pH na dentina radicular de dentes
humanos extraidos, por periodo de tempo de 4 semanas, apos a utilizagdo do hidréxido de calcio
como medicacdo intracanal. Concluiram que esta substancia requer de 1 a 7 dias para acancar a
dentina radicular externa e que, no terco cervical, manifestam-se valores mais altos de pH,
guando comparado com o terco apical.

ESTRELA et al. (1995) andisaram in vitro, com auxilio de método colorimétrico e uso de
solugdo indicadora universal, a difusdo dentin&ria de ions hidroxila de pastas hidrossolUveis de
hidroxido de célcio, em atmosfera inerte de nitrogénio. Os autores observaram que em periodos
de 7, 15, 30, 45 e 60 dias, poucas foram as modificacbes do pH na luz do cana radicular e na
superficie externa do cemento. Nas pastas cujos veiculos empregados foram soro fisiolégico e o
anestésico, o pH a 2mm do vértice apical e na superficie do cemento, aos 30 dias, estava em torno
de 7 a 8, permanecendo inalterado até aos 60 dias. No grupo em que o veiculo era o polietileno
glicol 400, observou-se um pH de 7 a 8 no cemento apical, somente aos 45 dias, sendo que
também em nada alterou aos 60 dias. Internamente, na luz do cana radicular, todas as pastas

utilizadas apresentaram-se com um alto pH, por volta de 12,0 durante o periodo de observacéo.
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ESTRELA & SYDNEY (1997) analisaram in vitro a influéncia do EDTA no pH da
dentina radicular durante trocas de pasta de hidréxido de cédlcio. Trinta incisivos centrais
superiores de humanos foram preparados com técnica escalonada associada a0 emprego de
brocas de Gates-Glidden. O hipoclorito de sodio a 1% foi utilizado como solucéo irrigadora e
apos a secagem dos canais empregou-se EDTA durante 3 minutos. A seguir, os canais foram
novamente irrigados com hipoclorito de sodio e completamente preenchidos com pasta de
hidréxido de célcio, usando solugéo fisioldgica como veiculo. A andlise da difusdo dentinéria de
ions hidroxila foi realizada por meio de um método colorimétrico, utilizando solucdo indicadora
universal. A andlise foi feita em intervalos de 7, 15, 30, 45, 60 e 90 dias, sendo que apds cada
periodo, empregou-se EDTA por 3 minutos antes do completo preenchimento dos canais
radiculares com pasta de hidréxido de calcio. Os resultados mostraram mudangas no pH de 6-7
para 7-8 apos 30 dias, permanecendo inaterado até 90 dias nos tergos apical e médio. No terco
cervica a mudanca de pH foi de 6-7 para 7-8 ap0s 30 dias, mantendo-se neste nivel até 60 dias, e
alterando-se de valores 7-8 para 8-9 até 90 dias. N&o houve diferancas significativas entre os

tercos e os tempos analisados.

2.3 Mecanismo de Acéo do Hidréxido de Célcio

A partir do conhecimento das caracteristicas da citologia bacteriana e da dindmica
quimica do hidréxido de calcio, pode-se discutir o0 mecanismo de agdo deste farmaco sobre as
bactérias e os tecidos.

O fundamento basico para a selecdo de qualquer medicacéo intracana é o conhecimento
do mecanismo de agdo desta sobre os microrganismos predominantes nas infecgbes do canal
radicular e lesdo periapical. De modo geral, os antibidticos promovem dois tipos de efeitos sobre
a bactéria, inibem o crescimento ou a reproducdo, ou conduzem a morte. Estes efeitos sdo
exercidos essencialmente por interferir na sintese da parede celular, adterar a permeabilidade da
membrana citoplasmética, interferir na sintese proteica ou na replicacd cromossdomica. Nesta
linha de pensamento, poderia se questionar em que localidade da bactéria o hidréxido de cacio
exerce seu efeito. Ao adotar como referéncia o conhecimento farmacolégico do efeito do
antibiotico sobre a bactéria, e mais especificamente o sitio de agdo, o fendmeno do mecanismo de
acao do hidroxido de calcio como antimicrobiano poderia ser melhor elucidado. Por esta razéo €
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importante anaisar isoladamente o efeito do pH sobre o crescimento, 0 metabolismo e a divisdo
celular bacteriana (ESTRELA et al., 1995).

A variacdo do pH reflete no crescimento bacteriano, uma vez que influencia a atividade
enzimética. A velocidade das reacGes quimicas favorecidas pelas enzimas € influenciada pelo
substrato. Estas enzimas podem estar presentes tanto extra como intracelularmente. As enzimas
extracelulares atuam sobre os nutrientes, carboidratos, proteinas e lipideos, que por meio das
hidrolases favorecem a digestdo. As enzimas localizadas na membrana citoplasmatica estdo
relacionadas com o transporte de substancias para dentro e para fora da célula, com a atividade
respiratéria, € com a estruturacéo da parede celular. O transporte pela membrana é fundamental,
pois, para suas complexas reagfes metabodlicas, crescimento e reproducdo, ha necessidade do
controle do fluxo de nutrientes (BAZIN & PROSSER, 1988; NEIDHART, 1990; NISENGARD
& NEWMAN, 1994).

KODUKULA et al. (1988) relatam que em condic¢des de elevado pH (baixa concentragdo
de fons H", a atividade enzimética das bactérias é inibida. Aliado a este fato, cada enzima possiii
um pH 6timo para a sua agéo, segundo o qua reage com uma velocidade maxima. O pH interno
das bactérias é diferente do pH externo, sendo que, internamente, seu valor oscila em torno da
neutralidade. Alias, 0 mecanismo que mantém essa neutralidade ainda € desconhecido. Acrescido
a este fato, a diferenca do pH interior e exterior da célula pode determinar o0 mecanismo atraves
do qual a atividade celular € influenciada pela concentracéo de ions hidrogénio.

Considera-se, todavia, a existéncia de um gradiente de pH através da membrana
citoplasmatica, que é responsavel por produzir energia para 0 transporte de nutrientes e
componentes organicos para o interior da célula. Este gradiente pode ser afetado pela mudanga no
pH do meio, influenciando o transporte quimico através da membrana.

Neste particular, o efeito do pH sobre o transporte quimico pode ser direto ou indireto.
Sera direto quando o pH influenciar a atividade especifica das proteinas da membrana
(combinacdo com grupo quimico especifico). O efeito indireto pode levar a ateragbes dos
estados de ionizagdo dos nutrientes organicos. Os componentes ndo ionizados s80 muito mais
facilmente transportados através da membrana celular do que os ionizados. Desta forma,
conforme o pH, pode haver aumento da disponibilidade de nutrientes, e um intenso transporte

pode induzir inibicdo e efeitos toxicos sobre a célula (KODUKULA et a., 1988).
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O crescimento bacteriano em pH inferior a0 seu pH interno faz com que o citoplasma
figue mais alcalino do que o meio, no entanto, quando o crescimento ocorre em pH alto, seu
citoplsma fica mais acido (NEIDHART, 1990). O crescimento bacteriano em pH elevado pode
levar a complicagdes fisiol 6gicas muito complexas.

Importa enfatizar que a membrana citoplasmatica relaciona-se a trés fungdes essenciais:
metabolismo, crescimento e divisdo celular. Além do mais, participa dos Ultimos estagios da
formacdo da parede celular, participa da biossintese de lipidios, transporte de elétrons, como
enzimas envolvidas no processo de fosforilagdo oxidativa. Por conseguinte, o transporte de
nutrientes e o retorno de seus catabdlitos através de sua membrana, deve ser naturalmente
realizado.

No que diz respeito ao pH, existem poucas espécies que, em pH menor que 2 ou maior
gue 10, podem crescer. A maioria das bactérias patogénicas cresce melhor em meio neutro.
Assim, de acordo com o pH ideal ao crescimento, estas bactérias podem ser classificadas em trés
categorias. aciddfilas, neutrdfilas e acal6filas (NOLTE, 1982).

E possivel haver uma inativagio enzimética reversivel (temporéria), quando colocada em
pH acima ou abaixo do ideal para seu funcionamento, uma vez gue recolocada em pH ided, a
enzima pode tornar a adquirir sua atividade catalitica. Sua irreversibilidade pode ser observada
em condicBes extremas de pH, por longos periodos de tempo, promovendo a total perda da
atividade biol6gica

Quase todas as duas mil enzimas ja identificadas sdo proteinas globulares. Outras
proteinas globulares funcionam como transportadoras de oxigénio, de nutrientes e de ions no
sangue. Algumas sd0 anticorpos, outras hormonios, e outras componentes das membranas e
ribossomos. A estrutura tercidria de uma proteina globular depende da sua sequéncia de
aminoé&cidos, e vem, de alguns experimentos a demonstracdo que a desnaturagcdo de algumas
proteinas € reversivel. Vaores extremos de pH causam o0 desenrolamento da maioria das
proteinas globulares e a perda de suas atividades bioldgicas sem romper ligacBes covalentes no
esqueleto polipeptidico. Por varios anos, pensou-se ser irreversivel o processo de desnaturagdo
das proteinas. Entretanto, demonstrou-se que algumas proteinas globulares desnaturadas em
decorréncia do pH readquirem sua estrutura nativa e sua atividade bioldgica, desde que o pH
retorne a valor normal, sendo este processo denominado renaturacdo (LEHNINGER, 1986).
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Sabe-se, pois, que a configuragdo tridimensional nativa de uma dada proteina € sua
configuracdo mais estédvel em condigdes bioldgicas de temperatura e pH, e que essa configuragdo
€ consequéncia automatica de sua sequéncia especifica de aminoéacidos (AMABIS et d., 1976;
JUNQUEIRA & CARNEIRO, 1991).

Vé&ias proteinas presentes na superficie da membrana celular sGo especiaizadas no
transporte de &cidos e bases pela membrana. A regulagdo de pH celular € fundamental, uma vez
gue mudangas de pH podem desgovernar e afetar o metabolismo celular, atuando na ionizacéo de
grupos de proteinas pela desconfigurag@o e alteracdo das suas atividades. O metabolismo celular,
depende do pH para a atividade enzimética, atera o substrato e afeta 0 crescimento e a
proliferacéo celular.

PUTNAM (1995) descrevendo a regulagdo de pH intracelular, relata que o pH influencia
diferentes processos celulares, como: @) metabolismo celular; b) citoesqueleto, podendo alterar a
forma, a motilidade, a regulagdo de transportadores, a polimerizagdo de elementos; ¢) ativagdo de
crescimento e proliferacdo celular; d) condutibilidade e transporte através da membrana; €)
volume celular isosmaético. Desta forma, muitas fungdes celulares podem ser afetadas pelo pH,
dentre estas as enzimas essenciais ao metabolismo celular.

O transporte quimico na membrana celular pode ser aterado pela quantidade de ions
hidroxila presentes, por um processo de peroxidacdo lipidica. A perda da integridade da
membrana pode ser observada através da destruicdo de &acidos graxos insaturados ou
fosfolipidios. Quando ions hidroxila removem &aomos de hidrogénio de &acidos graxos
insaturados, forma-se um radical lipidico livre que reage com o oxigénio molecular,
transformmando-se em outro radical peroxido lipidico. A peroxidacdo lipidica pode ser formada
novamente a partir de um novo indutor, ions hidroxila, que roubam aomos de hidrogénio de um
segundo &cido graxo insaturado, resultando em outro perdxido lipidico e outro novo radical
lipidico livre, transformando em uma reacdo em cadeia (RUBIN & FARBER, 1990).

Frente a todo o raciocinio descrito de processos e atividades isoladas do pH em sitios
enziméticos essenciais, como acontece a nivel de membrana, torna-se mais esclarecedor associar
o hidréxido de célcio, substancia dotada de elevado pH, a feitos biol6gicos lesivos sobre a célula
bacteriana para explicar seu mecanismo de agcdo. Com esta finalidade ESTRELA et a. (1994)
estudaram o efeito bioldégico do pH na atividade enzimética de bactérias anaerdbias. Como a

localizacdo dos sitios enziméticos € na membrana citoplasmatica, e por esta ser responsavel por
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fungdes essenciais, como 0 metabolismo, crescimento e divisdo celular, e participar dos Ultimos
estégios da formacdo da parede celular, biossintese de lipidios, transporte de elétrons, como
enzimas envolvidas no processo de fosforilagdo oxidativa, os autores acreditam que os ions
hidroxila do hidréxido de cécio desenvolvem seu mecanismo de acdo a nivel da membrana
citoplasmatica. O efeito do elevado pH do hidroxido de célcio (12.6), influenciado pela liberagcdo
de ions hidroxila, é capaz de dterar a integridade da membrana citoplasmética através de injarias
quimicas aos componentes organicos e transporte de nutrientes, ou por meio da destruicéo de
fosfolipidios ou écidos graxos insaturados da membrana citoplasmética, observado pelo processo
de peroxidacéo lipidica, sendo esta na realidade, uma reagdo de saponificagdo (ESTRELA et d.,
1995).

A explicagd do mecanismo de acdo do pH do hidréxido de célcio no controle da
atividade enzimatica bacteriana, permitiu que ESTRELA et a. (1994) levantassem a hipétese de
uma inativagdo enzimética bacteriana irreversivel, em condi¢des extremas de pH, em longos
periodos de tempo. E, também, uma inativagdo enzimética bacteriana temporéria, quando do
retorno do pH ideal a acdo enzimética, havendo volta a sua atividade norma. A inativagdo
enzimatica irreversivel foi demonstrada por ESTRELA et a. (1997) que determinaram in vitro o
efeito antimicrobiano direto do hidroxido de célcio sobre diferentes microrganismos
(Micrococcus luteus (ATCC 9341); Saphylococcus aureus (ATCC6E538); Pseudomonas
aeruginosa (ATCC 27853); Fusobacterium nucleatum (ATCC 25586); Escherichia coli e
Streptococcus sp.), durante intervalos de 0, 1, 2, 6, 12, 24, 48, 72 horas e 7 dias. A alteragdo da
integridade da membrana citoplasmética dos microrganismos analisados, favorecendo suas
destrui¢des, tanto em culturas puras quanto em misturas, ocorreu no periodo de 72 horas. A
inativagdo enzimédtica reversivel pode ser observada em outra pesquisa realizada por ESTRELA
et a. (1997), que avdiaram o efeito antimicrobiano indireto do hidroxido de calcio em tdbulos
dentinarios infectados por diferentes microrganismos, em intervalos de tempo de 0, 48, 72 horas e
7 dias. Os resultados mostrararm que o hidroxido de célcio foi inefetivo por acdo a disténcia
(acdo indireta) no periodo de 7 dias, contra os microrganismos (Streptococcus faecalis (ATCC
29212); Saphylococcus aures (ATCC 6538); Pseudomonas aeruginosa (ATCC 27853) e
Bacillus subtilis (ATCC 6633).
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Alem destas pesqguisas que confirmam a hipo6tese levantada, ESTRELA et al. (1995,1997),
estudando a difusdo dentinéria de ions hidroxila do hidroxido de calcio, observaram que a
mudanca de pH na superficie da massa dentinaria pode demorar.

A hidrossolubilidade ou nd do veiculo empregado (diferenca de viscosidade), a
caracteristica &cido-base, a maior ou menor permeabilidade dentinéria, o grau de cacificacdo
presente podem influenciar a velocidade de difusdo de ions hidroxila

Outra forma de agdo antimicrobiana do hidréxido de célcio foi demonstrada por SAFAVI
& NICHOLS (1993, 1994) e BARTHEL et al. (1996). SAFAVI & NICHOLS (1993), estudando
o efeito do hidréxido de célcio sobre o lipopolissacarideo (LPS) bacteriano, demonstraram que 0s
fons hidroxila podem hidrolisar o LPS presente na parede celular das bactérias, degradando o
lipidio A e neutralizando seu efeito residua apds alise celular.

O lipopolissacaridio é uma endotoxina encontrada nas bactérias Gram negativas. Além da
acd demonstrada sobre o LPS, o hidréxido de célcio inibe as enzimas da membrana
citoplasmatica tanto das bactérias Gram-negativas como Gram-positivas, independentemente do
efeito do oxigénio sobre seu metabolismo, que as classificam em aerdbias, microaerdfilas e
anaerodbias.

Varios trabalhos demonstraram o efeito do hidréxido de calcio sobre os diferentes tipos
respiratorios das bactérias, quer aerdbias, microaerdfilas e anaerébias (HOLLAND et a., 1983;
SMITH et a., 1984; BYSTROM et al., 1985, ALLARD et a., 1987; RANTA et a., 1988;
QUACKEMBUSH, 1986; ESTRELA et a., 1994, 1995, 1996, 1997; SYDNEY, 1996).

Frente ao exposto, ESTRELA et al. (1994) reportaram que o hidroxido de célcio apresenta
duas expressivas propriedades enzimaticas, a de inibir enzimas bacterianas gerando efeito
antimicrobiano e a de ativar enzimas teciduais, como a fosfatase acalina, conduzindo ao efeito
mineralizador.

A fosfatase acaina é uma enzima hidrolitica (fosfo-hidrélise monoester ortofosforica)
que atua por meio da liberagdo de fosfato inorganico dos estéres de fosfato (OSBORN & TEN
CATE, 1988). Acredita-se na sua relagdo com o processo de mineralizagdo (GRANSTROM &
LINDE, 1972; GUIMARAES & ALLE, 1974; GRANSTROM et d., 1978; GRANSTROM,
1982; MESSER et dl., 1982).

O pH ¢6timo para a atuagdo da fosfatase acalina varia de acordo com o tipo e a

concentragdo de substrato, com a temperatura e com a fonte de enzima, sendo que os limites
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estdo por volta de um pH 8,6 a 10,3 (THOMPSON, 1966; MOURA, 1982; GREENWOOQOD ;
EARNSHAW, 1984).

Esta enzima pode separar os ésteres fosféricos de modo a liberar os ions fosfatos, que
ficam livres, os quais reagem com os ions cécio (provenientes da corrente sanguinea), para
formar um precipitado na matriz organica, o fosfato de céalcio, que é a unidade molecular da
hidroxiapatita (SELTZER & BENDER, 1979).

Neste contexto, o hidroxido de célcio ativa a fosfatase acalina a partir de seu elevado pH,
0 que pode iniciar ou favorecer a minerdizagdéo (MITCHELL & SHANKWALKER, 1958;
TRONSTAD et a.,1981, TRONSTAD, 1991).

Atuamente ndo se questiona que o hidroxido de célcio representa a medicacdo intracana
mais empregada, estudada e discutida, em decorréncia, principalmente, de sua acéo bioldgica e
antimicrobiana

Desde a introducé@o do hidréxido de calcio na Odontologia por HERMAN em 1920, a
acao bioldgica estabelecida por criar um ambiente favorével para a reparag@o tecidual, tem sido
investigada por inimeras pesquisas (MITCHELL & SHANKWALKER, 1958; EDA, 1961,
HOLLAND, 1971, 1979, 1980, 1982, 1992; RASMUSSEN & MJOR, 1971; SOUZA et dl., 1972,
1978; BINNIE & ROWE, 1973).

2.4 Caracteristicas Antimicrobianas da Pasta de Hidr 6xido de Célcio

A propriedade antimicrobiana do hidroxido de célcio foi investigadaa por inUmeras
pesquisas com diferentes metodologias. MATSUMIYA & KITAMURA (1960) em estudo
histopatol égico e histobacteriolégico em dentes de cées, verificaram que o hidréxido de célcio,
como medicacdo intracanal, acelera a reparagado natural de lesbes periapicais, em fungcdo do
desaparecimento progressivo de bactérias nos canais radiculares, a despeito da infecgdo existente
no momento de sua aplicacéo.

FRANK (1966) apresentou resultados sobre a inducdo da rizogénese de dentes
permanentes desvitdizados, empregando uma associagd0 de hidroxido de céacio e
paramonoclorofenol canforado.

HEITHERSAY (1970) sugere o emprego de pasta de hidréxido de calcio associada a
metil celulose (Pulpdent) nos casos de rizogénese incompleta na presenca de necrose pulpar,
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reabsorcgdes apicais, tratamento de grandes lesOes periapicais, controle de exsudato periapical e
tratamento endodontico nas situagcbes de necrose pulpar, por tratar-se de material atamente
acalinocompH de 12,5 .

CVEC (1972) ainge um indice de 96% de sucesso nos casos de apicificacdo com
hidréxido de célcio a longo prazo, salientando que seu pH acalino e sua presenca fisica dentro do
cana radicular representam um potente efeito antibacteriano, inibindo atividade osteocléstica,
prevenindo a entrada de tecido de granulagéo e exsudato, e propiciando a formagdo de tecido
duro junto ao dpice radicular.

BINNIE & ROWE (1973) induziram infecgdo experimental em canais radiculares de
dentes de cées, e ap0Os 0 preparo e obturagdo dos mesmos com pasta de Grossman, Calxyl ou
pasta de hidréxido de célcio associada agua destilada, e observaram que este Ultimo materia
proporcionou resultados mais significativos. Houve auséncia de inflamac&o moderada ou severa
nos tecidos periapicais que estavam em contato direto com o hidroxido de célcio, concluindo ser
um meaterial biolégico para obturaco de canais radiculares.

HEITHERSAY (1975), analisando o emprego do hidréxido de célcio em dentes humanos
com necrose pulpar, associados a patologia periapical, concluiu que seu emprego nas diversas
situacBes clinicas simplifica o tratamento e colabora com o processo de reparacao tecidual .

CVEC et d. (1976) avdiaram clinica, microbiolégica e radiograficamente o efeito do
tratamento endodontico de 141 incisivos permanentes com rizogénese completa e incompleta,
sem vitalidade pulpar, com ou sem dteracOes detectaveis radiograficamente. Todos os canais
radiculares foram preenchidos com hidroxido de calcio na mesma sessdo, divididos em trés
grupos em funcdo do emprego de diferentes substancias quimicas auxiliares da instrumentagéo:
solucdo fisiologica (52 dentes), hipoclorito de sddio a 0.5% (53 dentes) e hipoclorito de sodio a
5% (36 dentes). Os resultados mostraram que as amostras bacteriol6gicas tomadas dos canais
radiculares apos o periodo de 3 meses, em 90% dos casos ndo houve crescimento bacteriano,
independente do estado bacteriol 6gico destes antes da obturagcdo. Analisando os tipos de bactérias
presentes nas amostras tomadas ap6s o preparo do canal radicular e aquelas encontradas apés 3 e
6 meses, concluiram haver razbes para suspeitar que vérias espécies eram produtos de
contaminagdes, jungando desnecess&rio acrescentar qualquer outra substéncia ao hidréxido de
calcio com o objetivo de conferir-lhe propriedade antibacteriana mais acentuada.
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FERREIRA et a. (1978) avaiaram in vitro e in vivo, o poder bacteriostatico e bactericida
da solugdo de hidroxido de célcio, em concentragdes de 5%, 10% e 20%, sobre culturas de
Streptococcus , utilizado como curativo de demora nos canais radiculares. Os resultados
mostraram que a solucéo de hidréxido de célcio a 20%, proporcionou apds 30 minutos resultados
negativos em todos os testes colhidos, enquanto que em concentragdes de 10%, 0S primeiros
resultados negativos foram observados apds 30 minutos e em 5% até o periodo de 30 minutos os
testes bacteriol 6gicos mostraram positivos. Estes resultados permitiram os autores deduzirem que
a concentracdo de hidroxido de célcio € inversamente proporciona ao tempo de contato com o0s
microrgani Smos.

MARTINS et al. (1979) estudaram a acéo antibacteriana da pasta aquosa de hidréxido de
calcio, paramonoclorofenol aguoso a 1,0% e mistura de ambos. Redizaram-se colhetas
microbiologicas com cones de papel absorvente, posterior a abertura coronéria, preparo
biomecénico e curativos de demora por 48 e 72 horas. Os canais radiculares do grupol foram
preenchidos com pasta aquosa de hidroxido de célcio; no grupo 2, com a mistura de
paramonoclorofenol aquoso a 1,0% associado ao hidroxido de calcio, € no grupo 3, O
paramonoclorofenol a 1,0% foi colocado em cones de papel absorvente e introduzido nos canais
radiculares. Os resultados demonstraram , sem significancia estatistica, melhores respostas com a
mistura pastosa de hidréxido de calcio e paramonoclorofenol aquoso a 1,0%, seguidos da pasta
de hidréxido de célcio e por ultimo do paramonoclorofenol aquoso a 1,0%.

ANTHONY et al. (1982) avaliaram o pH da pasta de hidréxido de célcio produzido pela
associacdo com trés veiculos (cresatina, paramonoclorofenol canforado e solucdo fisiologica).
Quantidades iguais de hidroxido de calcio foram misturados com os trés veiculos e colocados em
recipientes separados contendo 20 ml de solugdo fisiologica com pH determinado. Volumes
iguais de paramonoclorofenol caforado, cresatina e solugdo fisiolégica foram colocados em
recipientes separados contendo 20 ml de solucdo fisiologica. Um recipiente de 20 ml de solucéo
fisologica foi colocado pd do hidroxido de célcio em quantidade suficiente para saturar a
solugdo. Determinou-se o pH do hidroxido de calcio sem a influéncia dos veiculos. O pH de
todas as solugdes foi registrado em intervalos de 6, 24, 48, 72 horas, 1 e 2 semanas. Os resultados
mostraram que o pH das misturas com paramonoclorofenol canforado e solugdo fisiologica foram
smilares, mas que com cresatina foi muito menor, caindo em fungdo do tempo, sendo que
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nenhuma das pastas produziu pH maior que 9,6 . Os autores concluiram que a melhor escolha
seriaamistura do hidroxido de célcio com solucdo fisiol6gica como pasta obturadora temporaria.

HOLLAND et d. (1983), anadisando a influéncia da reabsor¢cdo dssea relacionado com o
sucesso do tratamento endodoéntico, postularam que o efeito do hidroxido de calcio como
medicagdo intracanal em dentes portadores de lesdes periapicais, pode encorgar a reparacéo
tecidual e favorecer a obturagdo convenciona do canal radicular.

DI FIORE et a. (1983) testaram o efeito antibacteriano de pastas de hidroxido de calcio
com quatro diferentes veiculos: paramonoclorofenol canforado, acetato de metacresila, metil
celulose e 4gua. Culturas de Streptococcus sanguis foram reconstituidas em laboratdrio e
colocadas em placas de &gar sangue. Cinco cilindros com 10 mm de comprimento por 8 mm de
didametro foram colocados nas placas e receberam as pastas com os diferentes veiculos, e selados
com Cavit, sendo que o cilindro controle recebeu apenas esse Ultimo material. As placas foram
incubadas anaerobicamente e os halos de inibicdo medidos nos intervalos de 2, 4, 6 e 8 dias. Os
resultados mostraram que as pastas de hidroxido de cdlcio com agua destilada e Pulpdent ndo
evidenciaram halos de inibicdo. Ta fato apenas foi observado nas pastas com
paramonoclorofenol canforado e acetato de metacresila, os quais diminuiram com o tempo. Os
autores esclarecem que o tamanho do halo de inibicdo de crescimento bacteriano ndo reflete seu
poder antibacteriano, uma vez que este tamanho pode sofrer influéncia do tamanho da molécula
da substancia e de sua constante de difusdo, podendo se difundir adequadamente no meio de
cultura utilizado.

STEVENS & GROSSMAN (1983) analisaram a efetividade antimicrobiana de solugédo de
hidréxido de célcio, obtida da adicgo de p6 a 30 ml de &gua estéril, centrifugada, onde utilizaram
0 sobrenadante, com pH de 12,2 . Doze dentes caninos de trés gatos adultos foram utilizados.
Apdbs a remocdo do tecido pulpar, seus canais foram inoculados com Streptococcus faecalis,
instrumentados e tratados com hidréxido de célcio (4 dentes), clorofenol canforado (3 dentes),
Pulpdent (2 dentes), servindo-se de controle 3 dentes que ndo receberam medicagdo. Amostras
bacterianas foram tomadas em 5 sessdes de tratamento, realizadas no periodo de 3 semanas. Duas
coletas foram realizadas de cada canal a cada consulta, sendo a primeira removendo a ponta de
papel absorvente estéril que era deixada dentro do cana junto com o medicamento, e
transferindo-a para 0 meio apropriado, e, a segunda, apds irrigacdo com solucdo fisiologica e

remocdo do medicamento com auxilio de instrumento e quando necessario, introduzindo pontas
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de papel absorvente estéreis no canal Umido. Os resultados microbiol6gicos mostraram que a
solugdo de hidroxido de célcio foi inefetiva na eliminagdo do Streptococcus faecalis. Ao testarem
estes medicamentos em placas de &gar sangue inoculadas com 0 mMesmo microrganismo,
verificaram que a solucdo de hidroxido de calcio e o Pulpdent produziram pequeno, mas
mensurével hao de inibicdo e que o clorofenol canforado foi o0 mais efetivo.

OLETO & MELO (1984) em estudo clinico e microbiolégico em dentes humanos com
necrose pulpar, avaliaram o uso do hipoclorito de sodio e do hidréxido de célcio associado ao
paramonoclorofenol em solugdo aquosa a 2%. Selecionaram-se 41 dentes unirradiculares, sendo
gue 27 destes com lesdo periagpical. Os resultados mostraram-se muito significativos, para a
eliminacdo dos microrganismos frente ao emprego do hipoclorito de sodio a 2,6% com a pasta de
hidroxido de calcio acrescido de paramonoclorofenol em solugdo aquosa a 2%.

BYSTROM et a. (1985) avaiaram através de métodos bacteridlogicos o efeito do
paramonoclorofenol canforado, fenol canforado e do hidréxido de céalcio no tratamento de canais
infectados. Sessenta e cinco dentes humanos unirradiculares portadores de necrose pulpar e
evidéncia radiogréfica de lesdo periapical foram selecionados. Em 20 canais radiculares, a
substancia quimica empregada durante preparo do cana foi o hipoclorito de sbdio a 0,5% e em
15 canais, solugdo de hipoclorito de sddio a 5%. Os canais foram secos com cones de papel
absorvente e preenchidos com pasta de hidréxido de célcio (Caasepet). Os demais 30 dentes
foram irrigados com solugcdo de hipoclorito de sddio a 0,5% e desses, 15 dentes receberam
medicacdo intracanal de paramonoclorofenol canforado e outros 15 de fenol canforado e a
cavidade de acesso selada. Amostras bacterianas foram tomadas ap0s o0 preparo do canal
radicular através de cones de papel absorvente e transferidos para um tubo contendo o meio PYG
(peptone yeast glucose). Decorrido 1 més , para os canais com hidréxido de célcio e 2 semanas
mais tarde para agueles contendo os dois outros medicamentos, os canais radiculares foram
irrigados com solucdo salina e realizada a coleta das amostras. ApOs secagem as cavidades de
acesso foram seladas com cimento de dxido de zinco com espessura superior a 3mm. Em 5 dentes
medicados com o hidréxido de cécio, os canais foram tratados com solugdo de EDTA por 10
minutos antes do selamento. Dois a quatro dias depois, nova coleta foi realizada nos moldes
descritos anteriormente. Todas as amostras foram cultivadas sob condi¢des de anareobiose e o
nimero de bactérias determinado. Os resultados mostraram que nos casos em que o hidréxido de

célcio foi a medicacdo empregada, bactérias foram encontradas em um dos 35 canais e que nos
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dois outros medicamentos bactérias foram observadas em 10 dos 30 canais tratados. As bactérias
isoladas foram predominantemente Gram-positivas e anaerébias. Ndo houve indicacdo da
presenca de bactérias especificas, resistente ao tratamento. Apos a identificacdo e qualificagdo
dos microrganismos, espécimes foram colocadas em contato com uma solucdo saturada de
hidroxido de célcio, cujo tempo requerido para matar as bactérias esta expresso na tabela 1. Os
autores concluiram que a pasta de hidroxido de calcio tem acentuado efeito antibacteriano quando
comparada com o fenol canforado e o paramonoclorofenol canforado, admitindo que a
guantidade de hidroxido de célcio que pode ser colocada no cana radicular € suficientemente
grande para liberar ions hidroxila por um longo periodo de tempo, explicando sua alta eficiéncia

antibacteriana.

Tabela3. Tempo requerido para matar 99,9% de céulas bacterianas em contato com uma
solucdo saturada de hidréxido de célcio.

< 1 minuto

1-3 minutos

3-6 minutos

> 6 minutos

Streptococcus sanguis
Streptococcus salivarius
Streptococcus milleri
Streptococcus mitis
Streptococcus intermedius
Peptostreptococcus Anaerobius
Lactobacillus acidophilus
Bifidobacterium dentium

Streptococcus mutans
Streptococcus morbilorum
Lactobacilos casei var. rhamnosus
Actinomyces israelii

Actinomyces naeslundii
Actinomyces odontolyticus
Actinomyces viscosus

Veillonella parvula

Arachnia propionica
Eubacterium alactolyticum
Propionibacterium acnes

Enterococcus faecalis

Bacter oi des melaninigenicus
Fusoterium nucleatum

Selenomonas sputigena
Campylobacter fetus

Actinobacillus actinomycetemcomitans
Capnocytophaga ochracea

Wolinella recta

GORDON et d. (1985) analisaram o efeito do hidroxido de calcio, quanto as variagdes de
pH e concentracdo de célcio, em tecido pulpar bovino. Asseguram os autores que o hidréxido de
célcio contribui para o sucesso, estimulando a reparacéo, gracas ao seu alto pH e concentracéo de
ions célcio. A polpa bovina foi tratada com solugdes de diferentes pH e concentragdes variavels
de hidroxido de calcio ou hidréxido de bario saturado, onde se examinou a atividade enzimética e
a desnaturacdo proteica. As polpas foram homogeneizadas e centrifugadas, e o residuo
sobrenadante foi analisado a partir da atividade da fosfatase acalina e a desidrogenase |ética
Ambas atividades enziméticas foram ligeiramente diminuidas por solu¢fes de célcio de menor
pH e completamente destruidas por hidroxido de célcio e hidréxido de bério saturados. A
eletroforese em lamina de gel da proteina das polpas tratadas demonstrou que o hidroxido de
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calcio saturado ndo atera seu padrdo quando se compara com O controle, enquanto que o
hidréxido de bério saturado modifica consideravelmente. Quando a concentracdo de hidroxido de
bario reduziu a molaridade do hidroxido de célcio saturado, os padrbes eletroforéticos das
proteinas das polpas tratadas foram similares. Os autores acreditam que a eficacia do hidroxido
de célcio pode ser o resultado de sua baixa solubilidade, e portanto, toxicidade, quando se
comparam com solugdes acalinas bivalentes, como o hidréxido de bério. Salientam ainda que o
mesmo apresenta agdo bactericida ndo especifica no interior do canal, e que seu efeito depende
exclusivamente de seu pH, e como agente antibacteriano atua sem o0 suporte dos mecanismos
teciduais de defesa.

SAFAVI et a. (1985) compararam o efeito antimicrobiano do hidroxido de célcio, com o
iodo-iodeto de potassio em 1030 dentes humanos. Apés o preparo do cana radicular com o
hipoclorito de sodio a 1% , empregou-se o tiussulfato de sddio a 5% para neutralizar o hipoclorito
de sddio, sendo posteriormente, removido através de irrigacéo com solugdo fisiolégica salina e
secos com cones de papel absorvente. Para a coleta microbiolégica, os canais radiculares foram
preenchidos com solucdo fisioldgica salina esterelizada e suas paredes instrumetadas com lima de
didmetro apropriado, sendo o contelido absorvido com cones de papel e transferidos para tubos de
cultura com meio de tioglicolato para anaerdbios e enviados para processamento microbiol égico.
Em 340 dentes a medicagdo foi uma mecha de algoddo umedecida com iodo-iodeto de potassio a
2%; em 517 dentes pasta de hidroxido de céalcio tendo como veiculo o soro fisiolégico foi
empregado e 173 dentes ficaram sem nenhum tipo de medicamento (grupo controle). Quando
apos 7 dias de incubagdo no processamento microbioldgico as culturas apresentavam resultado
positivo, esses dentes eram reinstrumentados, nova coleta era realizada e a mesma medicacéo
utilizada, sucessivamente até que resultados negativos fossem obtidos. Os resutados obtidos
demonstraram menor nimero de culturas positivas quando o hidroxido de célcio foi utilizado,
atingindo 77,4% de culturas negativas, 66,1% para o0 iodo iodeto de potéssio e 63,6% para o
grupo sem medicagdo. Essa diferenca de frequénciafoi estatisticamente significativa

LOPES et al. (1986) relataram que os veiculos mais aceitos e indicados para o hidréxido
de célcio sdo os ndo oleosos, decorrente da necessidade da liberagdo dos ions hidroxila e cacio,
imprescindiveis a0 seu mecanismo de agdo. Os autores propuseram uma pasta composta de
hidroxido de cécio pré-andlise, carbonato de bismuto e colofénia, sendo o azeite de oliva

empregado como veiculo. Foi observado sucesso clinico e radiogréfico em situagdes de extensas
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lesOes periapicais, reimplantes, perfuragdes radiculares, dentes com rizogénese incompleta,
fraturas radiculares e reabsorcdo radicular. Os autores puderam concluir que o azeite de oliva
conferia & pasta uma dissociacdo lenta de ions hidroxila e de ions célcio, favorecendo o
mecanismo de reparo e diminuindo o nimero de trocas da pasta de hidroxido de cécio.

QUACKENBUSH (1986) verificou a agdo do monoclorofenol, iodo-iodeto de potassio e
do hidréxido de célcio contra bactérias anaerdbias, in vitro. Os resultados obtidos afirmam que o
hidroxido de calcio foi mais efetivo contra bactérias anaerdbias estritas (Peptostreptococcus sp) e
anaerdbias facultativas (Streptococcus sanguis), engquanto os outros dois medicamentos ndo
foram efetivos contra as bactérias anaerdbias.

ALLARD et al. (1987) estudaram a reparacdo de lesdes periapicais em dentes de caes,
tratados com pasta de hidréxido de célcio acrescida de contraste radiogréfico. O objetivo foi
avaiar a possivel interferéncia deste, no processo reparacional de lesdes periapicais. Raizes de
prémolares de cdes com 1 ano de idade foram utilizadas, nos quais lesdes periapicais
experimentais foram induzidas, apds pulpotomia pela inoculgdo de cultura de Streptococcus
faecalis. Seis meses apGs a inocul¢cdo, amostras bacteriolégicas foram tomadas dos canais
radiculares, que a seguir foram preparados, irrigados e tiveram nova coleta realizada ao término
dessa etapa.Vinte e dois canais radiculares foram obturados com guta-percha umedecida com
resina cloroformada, 12 canais preenchidos com pasta de hidroxido de célcio (Calasept) e 12
preenchidos com partes iguais de Calasept e contraste radiogréfico (Dionosil). Exames
radiograficos mensais foram realizados durante 4 meses, quando os animais foram sacrificados,
as pegas removidas e submetidas a processamento histologico. Os resultados mostraram que
todas as lesOes periapicais repararam total ou parcialmente, e que nenhuma diferenca foi
observada no padréo de reparo das lesdes periapicais entre 0s canais obturados com guta-percha e
aqueles preenchidos de hidroxido de cécio, provavelmente, pela discutivel atividade
antimicrobiana da guta-percha, causada pela liberagdo de ions zinco e pelo também discutivel
efeito antimicrobiano da resina cloroformada. Mesmo que agumas amostras tomadas
imediatamente antes da obturacdo mostrassem resultado positivo, reducdo significativa no
nimero de micoorganismos presentes havia ocorrido.

BYSTRON et a. (1987) avaliaram a eficacia do tratamento endodoéntico de dentes
despolpados analisando e reparo de lesdes periapicais com monitoragdo de todos 0s passos por

avancada técnica anaerobia. Das 79 lesdes, cujos didmetros variaram entre 1 e 2 mm, 67
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repararam completamente. Na maioria dos casos o tamanho das lesbes diminuiram em 2mm
dentro de 2 anos, independente do tamanho inicial, mas em 7 casos ndo houve o reparo completo
nesse periodo. Apenas 5 lesBes mostraram pequena ou nenhuma diminui¢do no tamanho e foram
submetidas a intervencdo cirlrgica. As lesbes remanescentes ndo reparadas, argumentam o0s
autores, eram decorrentes do estabel ecimento de infecgéo extra-radicular.

BARBOSA & ALMEIDA (1987) testaram in vitro a agdo antimicrobiana da solucéo
aquosa de hidroxido de calcio pura e em associagdo com detergente, em concentrages variadas
na presenca de microrganismos encontrados nos canais radiculares infectados, como: S. faecalis,
S aureus, S sanguis, B. subtilis, S mutans, C. albicans, S salivarius, Neisseria sp.,
Lactobacillus sp., Difterdides, S. epidermidis. Frente aos resultados pode-se concluir que a
associacao da solucdo de hidroxido de calcio mais 10% de detergente (HCT 10) mostru-se eficaz
contra 0s microrganismos analisados, porém, foram necessarios 30 minutos para que o S. sanguis,
o Difterdides e 0 S aureus chegassem ao éxito letal. Na associacdo a 20% (HCT 20), o unico
microrganismo que sobreviveu além de 10 minutos foi 0 Difterdides, enquanto que as bactérias
mais resistentes como o S. aureus, ndo sobreviveram apds 5 minutos.

RANTA et a. (1988) relataram 0 sucesso obtido na eliminagdo de Pseudomonas
aeruginosa presente em infeccdo no canal radicular de dente humano, refratério ao tratamento
endodéntico, com persisténcia de exsudato apds varias sessdes de preparo dos canais radiculares
e emprego de diferentes solucOes irrigadoras. Realizado o isolamento absoluto, assepsia do
campo operatorio e acesso, 0 canal foi irrigado com soro fisiolégico e amostras bacteriol6gicas
obtida através de cones de papel absorvente e inoculada em placa de &gar sangue. A
Pseudomonas aeruginosa foi isolada em placas que cresceram em aerobiose e em 5% de CO; em
cultura pura. As placas em anaerobiose ndo mostraram crescimento. O cana foi preparado até o
instrumento 80, irrigado com etanol 70% por alguns minutos, seguido de irrigacdo com Soro
fisiologico, secagem e preenchimento com pasta & base de hidroxido de célcio e a abertura
corondria selada com Cavit. Nos periodos compreendidos entre 6, 10 e 30 dias, 0 cand era
irrigado novamente com soro fisiologico, as paredes instrumentadas com lima 80 e nova coleta
microbiolgica obtida, permanecendo o hidroxido de calcio como curativo intracanal. Nenhuma
das amostras revelou crescimento bacteriano com os sintomas desaparecendo logo apds a
primeira sessdo de curativo intracanad. Uma vez obturado, radiografias de controle foram
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tomadas 1 e 3 anos apds, permanecendo o dente assintomatico e nenhuma ateracdo foi
observada.

HASSEL GREN et a. (1988) utilizaram 70 pegas de tecido muscular de suinos, medindo 2
x 1 x 1 mm, com o intuito de avaliar, in vitro, os efeitos separados e combinados do hidréxido de
célcio e da solucdo de hipoclorito de sddio a 0,5% na dissolugdo de tecido necrético. As pegas
foram usadas em grupos de 10 cada, de modo que, no grupo 1, as pegas eram armazenadas em 20
ml de pasta de hidroxido de célcio e &gua; nos grupos 2 e 3, armazenados em solucdo de
hipoclorito de sodio a 0,5%, sendo que, no grupo 2, a mesma solucdo foi mantida e, no 3, a
solucdo era renovada a cada 30 minutos até a completa dissolucdo da peca; nos grupos 4, 5 e 6, as
pecas foram colocadas em 20 ml de pasta com hidroxido de célcio e agua e, apds 30 minutos no
grupo 4, 24 horas no grupo 5 e 7 dias no grupo 6, eram transferidas para uma solugdo de
hipoclorito de sbdio a 0,5%; no grupo 7, foram armazenadas em 20 ml de solucdo isotonica.
Todas as pecas foram secas em papel filtro e pesadas apo6s 30, 60 e 90 minutos, 10 e 24 horas.
Completando esse tempo, 0 experimento prosseguiu por mais 12 dias até que todo o tecido fosse
dissolvido. Observaram, os autores, que a acdo dissolvente de tecido do hidréxido de célcio é
semelhante a do hipoclorito de sddio, porém, menos intensa e que a presenca prolongada do
hidroxido de célcio no cana radicular, onde desempenha um efeito terapéutico continuo, pode
amplamente compensar esse fato. Observaram também que o efeito dissolvente do hipoclorito de
sodio a 0,5% foi aumentado pelo pré-tratamento com o hidréxido de célcio.

HAAPASALO (1989) observou a ocorréncia, 0 papel e taxonomia das espécies de
Bacterdides em infecgBes de canais radiculares infectados de dentes humanos, para o efeito
sistémico da penicilina V. Em sessenta e dois dentes unirradiculares com lesdo periapical, foram
coletados microrganismos antes e apos 0 preenchimento de canal radicular com hidroxido de
célcio. Os resultados mostraram que as infecgBes eram mistas, exceto uma, com frequéncia de
anaerdbios e em apenas 4 casos anaerobios facultativas. A presenca do Bacterdides gingivalis,
Bacter6ides endodontalis e BacterGides buccae estavam mais frequentemente relacionados com
0s casos agudos do que outras espécies de BacterGides. Bacterdides pigmentados de preto
pareciam aumentar a probabilidade de sintomas, e persistiram por mais de uma semana do inicio
do tratamento. Entretanto, apds 4 semanas quando a obturacéo foi realizada, todos os pacientes
estavam livres de qualquer sintoma, o que indicou interferéncia da composi¢éo inicial da flora

mista. A eficacia do hidroxido de célcio foi comprovada através de amostras bacteriolOgicas
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tomadas apds 1 semana de sua permanéncia no canal radicular. A grande maioria dos Bacter6ides
foi sensivel a penicilina, com apenas duas cepas de BacterGides buccae e Bacterdides denticola
resistentes, porém ndo houve diferenca entre os grupos tratados com penicilina e ndo, na
reparacdo apos 1 ano, fato que sugere ser desnecess&rio 0 uso de antibidtico no inicio do
tratamento, mas importante nos casos de persisténcia de infeccdo. Apos o periodo de 1 ano, 15
casos mostraram reparagao completa, 11 casos reparacéo parcial e em apenas 1 casos ndo houve
sinais de reparagéo.

ORSTAVIK & HAAPASALO (1990) analisaram o efeito antibacteriano de solucdes
irrigadoras e medicagdes intracanais, empregando dentina bovina, infectadas com Enterococcus
faecalis, Sreptococcus sanguis, Escherichia coli ou Pseudomonas aeruginosa. Blocos cilindricos
de dentina bovina foram obtidas de incisivos recém-extraidos, tendo os residuos organicos e
inorganicos removidos por tratamento ultra-sbnico com EDTA e hipoclorito de sodio a 5.25%.
As pecas de dentina foram infectadas por periodos que variaram de 3 a 6 semanas. Os
medicamentos endodénticos utilizados na desinfeccdo de dentina foram: hidréxido de célcio
(Caasept), Paramonoclorofenol canforado, gluconato de clorexedina (Hibitane), iodo-iodeto de
potassio, hipoclorito de sodio e EDTA. Apds a aplicacdo dos medicamentos, os espécimes de
dentina foram incubados a 37 graus Césius por 5 minutos durante 7 dias. Os tubos que ndo
apresentaram crescimento bacteriano foram reinoculados e incubados por outros 7 dias. A
eficicia dos vérios medicamentos teve uma grande variagdo, de acordo com a espécie bacteriana
estudada. Considerando que a capacidade de infectar os tdbulos dentinarios variou de acordo com
0S microrganismos, os resultados mostraram que o paramonoclorofenol canforado foi , de modo
geral, mais eficiente que o hidroxido de célcio (Caasept). Dentre as solucdes irrigadoras testadas,
0 iodo-iodeto de potassio mostrou mais eficiente que o hipoclorito de sodio e a clorexedina. O
EDTA praticamente ndo apresentou agdo antibacteriana. A presenca de “smear layer” diminuiu,
mas n&o eliminou a agdo dos medicamentos testados.

FERRAREZI & ITO (1990) andlizaram a concentragdo inibitoria minima da pasta de
hidréxido de célcio, do PMCC e da associagdo de ambos sobre os microrganismos isolados de
canais radiculares. Streptococcus mutans, Candida albicans, C. krusel, Streptococcus aureus,
Pseudomonas aeruginosa e Actinomices viscosus. A agdo antibacteriana contra todos
microrganismos foi obtida com o paramonoclorofenol e paramonoclorofenol canforado. Alguns

microrganismos aerébios demonstraram resisténcia ao hidréxido de cécio puro, entretanto
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associado a0 PMCC apresentou efetividade antibacteriana acentuada diante da Prevotela
intermédia e Actinomices viscosus com concentracdo bactericida minima e a inibitéria minima
ficou entre 500 e 1000 mg/ml, enquanto para os aerébios as concentragdes variaram entre 1000 e
4000 mg/ml.

STUART et d. (1990) compararam a efetividade antimicrobiana do hidroxido de célcio
com o paramonoclorofenol canforado e o formocresol em 90 dentes humanos instrumentados até
a lima de nimero 50 e inoculados com o0 Sreptococcus mutans, Actinomyces Viscosus e
Bacterodides gingivalis ou Bacterdides fragilis. Posterior ao uso dos medicamentos, os dentes
foram selados e incubados pelo periodo de 1 hora, quando entdo, o contelido dos canais foram
removidos e avaliados quanto ap nimero de microrganismos viaveis e comparados com dentes
inoculados que nd&o receberam a medicagdo. Os resultados demonstraram que todos
medicamentos exibiram atividade antimicrobiana contra bactérias inoculadas, apresentando
percentuais redutores entre 64,3% e 100%. O Pulpdent e a pasta de hidroxido de célcio com soro
fisiologico demonstraram maior efetividade contra o Streptococcus mutans e os Bacterdides de
gue o PMCC e o formocresol.

SJIOGREN et a. (1991) avaiaram o efeito antimicrobiano do hidroxido de célcio em 10
minutos e 7 dias. Para tanto valeram-se de 30 dentes humanos unirradiculares com polpas
necrosadas e lesdo periapical, que apos a intsrtumentacdo, irrigagdo com hipoclorito de sodio a
0,5%, e a secagem, foram preenchidos com pastas de hidroxido de cédlcio. Em 12 canais
radiculares a medicacdo foi deixada no canal por um periodo de 10 minutos e em 18 canais por 7
dias. Amostras microbiolégicas foram tomadas dos canais radiculares de modo a permitir que
pontas de papel absorventes fossem introduzidas até 1 mm aquém do vértice radiogréfico.
Posterior a aplicacdo do hidroxido de céalcio nos dois periodos, e sua remocdo, uma terceira
amostra foi obtida. Apds o processamento microbiolgico, a andlise dos resultados mostrou que
bactérias estavam presentes em todas as 30 amostras iniciais. Apds o preparo, bactérias ocorriam
em 6 dos 12 canais que iriam receber a medicacdo de hidréxido de célcio por 10 minutos, e em 9
dos 18 canais em que o medicamento permaneceria por 7 dias. Nestes 18 canais nenhuma
bactéria foi isolada nas amostras tomadas imediatamente ap6s a remogao do hidroxido de célcio,
nem nas amostras finals, 5 semanas mais tarde, onde permaneceram sem o medicamento. Nos 12
dentes onde a medicacdo foi colocada por 10 minutos, as bactérias persistiram em 6 canais

radiculares, sendo que todas as cepas identificadas estavam presentes nas amostras inicias,
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exceto em 1 caso. A aplicagdo do hidroxido de célcio por 10 minutos mostrou ser ineficienete,
enquanto que por 7 dias, as bactérias ndo sobreviveram em 2 casos e no terceiro, eliminada apos
0 curativo.

ORSTAVIK et a. (1991) avaliaram o efeito da instrumentagcdo excessiva combinada com
a medicagdo intracanal com hidroxido de célcio. Os autores valeram-se de 23 dentes humanos
com lesdo periapical, sendo que apds o preparo convencional e instrumentacdo excessiva, foram
medicados com hidréxido de célcio por 7 dias. Amostras para exame bacteriologico foram
coletadas na primeira sessdo antes do preparo, e na segunda apés a remocao do hidroxido de
célcio, e nova instrumentacdo. Os resultados evidenciaram amostras positivas em 14 dos 23
dentes, na primeira e 8 dos 23 dentes crescimento detectavel (infeccdo residual), no fina da
segunda, e que somente 1 caso, as bactérias puderam ser quantificadas. Acrescentam ainda que o
hidréxido de célcio, usado como medicacdo intracana por uma semana apds excessiva
instrumentacdo, reduz significativamente o crescimento bacteriano do canal radicular.

GENCIGLU & KULEKCI (1992) avaliaram in vitro o potencial antibacteriano do
hidroxido de célcio (Calasept), PMCC, Cresophene e iodo iodetado de potéassio a 2%, sobre o
Sreptococcus mutans, Peptostreptococcus anaerobius, Porphyromonas gingivalis e
Fusobacterium nucleatum, no periodo de 10 ou 15 minutos. Os resultados mostraram que a
solucdo iodo iodetado de potéssio foi eficiente apenas contra o F. nucleatum e a P. gingivalis. Os
demais medicamentos foram efetivos em todas as espécies bacterianas em estudo.

GEORGOPOULOU et al. (1993) estudaram comparativamente, in vitro , a efetividade do
hidroxido de célcio e do paramonoclorofenol (PMCF) sobre bactérias anaerdbias. Foram isolados
e identificados um total de 30 microrganismos de canais infectados de dentes humanos. Das 30
espécies isoladas, 12 eram cocos e 18 bastonetes. A resisténcia a0 PMCF dos anaerobios em 5
minutos foi de 93,3%, aos 15 minutos 60%, aos 30 minutos 3,3%, enquanto que aos 60 minutos,
nenhum microrganismo foi identificado. De outra parte, a resisténcia do hidroxido de célcio foi
de 30% aos 5 minutos, 6,6% aos 15 minutos, a0 passo que aos 30 e 60 minutos nenhum
micorganismo foi identificado. Os resultados mostraram diferencas expressivas entre os dois
medicamentos no tempo de 5 minutos, enquanto que aos 30 e 60 minutos ndo houveram
diferencas significativas. Analisando os resultados frente aos cocos, a resiténcia ao PMCF aos 5
minutos foi de 91,6%, aos 15 minutos 50%, aos 30minutos 8,35% e zero aos 60 minutos. Quanto

a0 hidroxido de cécio, aos 5 minutos foi de 41,6% e nos intervalos seguintes nenhuma
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resisténcia foi observada. Aos 5 e 15 minutos, o hidroxido de céalcio estatisticamente mostrou-se
mais efetivo contra os cocos do que o PMCF, e aos 30 e 60 minutos ndo houve diferenca
significativa. Frente a agdo contra os bastonetes, o PMCF mostrou resultados de 94,4% aos 5
minutos, 58,8% aos 15 minutos, 11,7% aos 30 minutos e aos 60 minutos nenhum crescimento. O
hidroxido de célcio mostrou um indice de 76,4% aos 5 minutos, 11,7% aos 15 minutos e
nenhuma resisténcia nos demais tempos. Apenas no intervalo de 15 minutos houve diferenca
estatistica significante. Na acdo contra as bactérias Gram positivas, 0 PMCF apresentou nos
tempos estudados os vaores de 92,8%, 57,1%, 21,4% respectivamente, com nenhuma bactéria
sobrevivendo aos 60 minutos. Os vaores obtidos com o hidroxido de célcio nos dois primeiros
tempos foram de 64,3% e 7,1%, sendo que em 15 minutos esta medicagdo foi significantemente
mais efetiva. N8 se observou nenhuma diferenca nos demais tempos. Em relagdo as bactérias
Gram negativas, a resisténcia ocorreu apenas nos tempos de 5 e 15 minutos para o PMCF, com
indices de 93,75% e 43,7%, sendo que para o hidréxido de célcio apenas no tempo de 5 minutos
tal fato foi encontrado com valores de 62,59%. Apenas nos dois primeiros intervalos houveram
diferencas estatisticamente significantes. Os resultados sugerem uma maior efetividade do
hidroxido de célcio contra a flora anaerdbia do canal radicular do que o PMCF.

SAFAVI & NICHOLS (1993) andisaram o efeito do hidréxido de calcio sobre o
lipopolissacarideo (LPS) bacteriano apos a lise de bactérias de canais radiculares infectados.
Amostras de LPS tratadas com hidréxido de céalcio permitiram a quantificagdo de hidroxilas
livres de é&cidos gordurosos. O tratamento conduziu a liberacdo de elevadas quantidades de
hidroxilas de acidos gordurosos. O hidroxido de célcio hidrolizou a por¢do lipide do LPS
bacteriano, resultando na liberagdo das hidroxilas livres dos acidos gordurosos. A degradacéo do
LPS bacteriano mediada pelo hidroxido de calcio pode ser um fator benéfico importante para seu
emprego em Endodontia.

ASSED (1993) estudou a prevaléncia de microrganismos em canais radiculares de dentes
com necrose pulpar e reacdo periapical cronica, e o efeito do preparo biomecanico e do curativo
de demora através de imunofluorescéncia indireta e cultura. As amostras obtidas antes do
tratamento submetidas a reacdo de imunofluorescéncia indireta foram positivas para 24 das 25
amostras, com prevaléncia de 56% para a espécie Actinomyces viscosus, 48% para Prevotella
intermédia, 40% para 0 Fusobacterium nucleatum e 16% para a Porphyromonas gingivalis. O

preparo biomecénico resultou em 43,8% de culturas negativas para 0s anaerobios. A agdo
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cumulativa do preparo biomecénico dos canais radiculares e do curativo de demora sobre o0s
anaerobios foi de 57,1% de culturas negativas.

HOLLAND et d. (1993) avaliaram o efeito de curativos de demora hidrossolUveis e ndo
hidrossolUveis no processo de reparo de dentes de cdes com lesdo periapical. Os curativos de
demora utilizados foram o hidroxido de calcio associado ao soro fisiolégico e o hidroxido de
cacio associado ao paramonoclorofenol canforado (pasta de Frank). Decorridos seis meses da
obturagdo dos canais radiculares, observaram maiores indices de reparagdo quando do emprego
do curativo de demora com a pasta aguosa contendo soro fisiol dgico.

ESTRELA et al. (1994) estudaram o €efeito biolégico do pH na atividade enzimética de
bactérias anaerdbias. A andlise de uma variedade de fatores isolados correlacionando pH e as
atividades de enzimas bacterianas e teciduais, permitiu levantar a hipétese de que o hidréxido de
célcio poderia inativar as enzimas bacterianas de modo irreversivel ou definitivo, quando em
condi¢des extremas de pH em longos periodos de tempo. E também uma inativacdo enzimatica
reversivel ou temporéria, quando do retorno do pH ideal a acdo enzimatica, haveria volta a sua
atividade normal. Estes fatores proporcionaram aos autores acreditarem que na reaidade o
hidroxido de célcio apresenta duas grandes propriedades enziméticas. a de inibir as enzimas
bacterianas, levando ao efeito antibacteriano, e a de ativar as enzimas teciduais, como a fosfatase
acalina, gerando o efeito mineralizador

SAFAVI & NICHOLS (1994) observaram ateragdes das propriedades biologicas de
lipopolissacarideos bacterianos por tratamento com hidréxido de calcio. Culturas de mondcitos
foram estimuladas com lipopolissacarideo bacteriano ou LPS tratados com hidroxido de célcio,
sendo analisadas em relacdo ao contelido de protaglandinas E2 através de espectrofotometria de
massa para gas cromatografico. A prostaglandina E2 foi identificada em mondcitos expostos ao
LPS, mas ndo naqueles estimulados com LPS tratados com hidréxido de cécio, permitindo a
conclusdo de que o tratamento com hidréxido de calcio pode alterar as propriedades bioldgicas
do LPS bcateriano.

ESTRELA et a. (1995) analisaram o efeito antibacteriano de duas pastas de hidroxido de
cdcio, uma associada ap soro fisiolégico e a outra ao paramonoclorofenol canforado, sobre
microrganismos facultativos (Pseudomonas aeruginosa, Escherichia coli e Streptococcus
faecalis) em periodos de 24 e 48 horas, através do método de difusdo em égar. Os resultados

demonstraram que as duas pastas foram efetivas sobre todos os microrganismos analisados em 24
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e 48 horas. A pasta que continha o hidréxido de calcio com PMCC mostrou um maior halo de
inibicdo de crescimento. Embora, os autores acreditam que este fato ocorreu devido a dificuldade
de difusdo dos ions hidroxila da pasta de hidroxido de célcio com soro fisiol6gico no &gar.

KONTAKIQTIS et al. (1995) estudaram in vitro a acéo indireta do hidroxido de célcio
sobre a flora anaerdbia do canal radicular, particularmente sobre bactérias anaerdbias obrigatorias
e facultativas isoladas de canais radiculares infectados. Uma placa com as bactérias e outra com
hidroxido de célcio foram incubadas em meio anaerdbio por 72 horas, congtituindo 0 grupo
experimental. Uma placa contendo algumas espécies bacterianas incubadas da mesma maneira,
formaram o grupo controle. Posterior a 72 horas 0 nimero de bactérias recuperadas foram
contadas em ambos os grupos. O nimero de bactérias recuperadas no grupo controle foi
significantemente maior, mediante andlise estatistica, todavia, nenhuma resisténcia especifica ao
hidroxido de calcio foi detectada. Os resultados sugerem que a capacidade do hidréxido de célcio
em absorver didxido de carbono pode contribuir para seu efeito antimicrobiano.

ESTRELA et a. (1995) analisaram a agdo antibacteriana de cimentos contendo hidroxido
de cécio (Sedapex, Apexit e Seder 26) sobre o Enterococcus faecalis, a Pseudomonas
aeruginosa e a Escherichia coli, através de teste de difusdo em agar. Os resultados demosntraram
total auséncia de efeito antibacteriano. Acrescentam ainda, que a dissociagdo i6nica dos cimentos
analisados provavelmente seria maior se 0 meio fosse aquoso, 0 que poderia modificar a acéo
antibacteriana dos mesmos sobre o agar.

SIQUEIRA et a. (1996) avadliaram a atividade antibacteriana de algumas pastas de
hidroxido de célcio (Ca(OH), - 1g, Oxido de zinco 0,5 g, PMCC- 0,5 ml e glicerina; Ca(OH); -
1g, Oxido de zinco 0,5 g, PMCC - 1 gota, glicerina; Ca(OH), - 1g, Oxido de zinco 1g, PMCC 0,5
ml, glicering; Ca(OH), + &gua destilada; hidréxido de potéssio - 1 pastilha; hidroxido de sodio - 1
pastilha; dxido de zinco + &gua destilada), sobre os seguintes microrganismos. Fusobacterium
nucleatum, Enterococcus faecalis e Streptococcus sobrius, utilizando o teste de difusdo em &gar.
Os resultados mostraram que das trés bases fortes testadas, os hidroxidos de sddio e potéssio
apresentaram  atividade antibacteriana excelente. Nenhuma zona de inibicdo associada ao
hidroxido de célcio foi observada. Das pastas contendo diferentes proporgdes de hidroxido de
calcio, dxido de zinco e PMCC, as que continham uma maior quantidade desta Ultima substancia
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apresentaram maiores efeitos inibitorios. O éxido de zinco, adicionado a pasta para conferir-lhe

radiopacidade, ndo apresentou qualquer efeito antibacteriano.

ESTRELA et a. (1996) avaliaram a incidéncia de dor frente ao tratamento da inflamagéo
periapical aguda e cronica, em 176 dentes portadores de necrose pulpar, que ao exame
radiografico apresentaram ou ndo, érea de rarefagdo Gssea perigpical difusa ou circunscrita
Posterior a0 esvaziamento, preparo completo do canal radicular na primeira sesséo, e seu
preenchimento com pasta de hidroxido de célcio associada ao soro fisioldgico, observaram que
nas situagOes de necrose pulpar, necrose com rarefacdo difusa e circunscrita apresentando
sintomatologia prévia, houve auséncia total de dor pés-operatria em 64,3% , 68,2% e 61,5% |,
respectivamente. Os resultados quando o pré-operatério foram assintométicos, demostraram
percentuais de 87% , 82,4% e 84%, respectivamente para as situagoes descritas. Desta forma, os
autores concluiram que nos casos clinicos de necrose pulpar (sintomética ou assintomatica),
independentemente do aspecto radiogréfico, pode-se redlizar na primeira sessdo 0 preparo
biomecéanico, o preenchimento do canal radicular com pasta de hidréxido de célcio associada ao

soro fisioldgico e 0 selamento coronario.

SIQUEIRA et a. (1996) andlisaram a atividade antibacteriana de medicamentos
Endodbnticos (pasta de Ca(OH), associada a agua destilada; pasta de Ca(OH), em PMC aquoso a
2%; PMC aquoso a 2%; PMC associado ao furacin; e PMCC), sobre bactérias anaerdbias estritas
(Porphyromonas endodontalis, Porphyromonas gingivalis, Fusobacterium nucleatum,
Propionibacterium acnes e Bacterdides fragilis), através de teste de difusdo em é&gar. Os
resultados mostraram que o PMCC, o PMC associado ao Furacin e a pasta de hidréxido de calcio
em PMC a 2% apresentaram elevada atividade antibacteriana contra as bactérias anaerébias
estritas. O PMC aquoso a 2% apresentou baixa atividade antibacteriana, enquanto que a pasta de

hidréxido de célcio em agua destilada foi ineficaz contra todas as espéci es testadas.

LOPES et al. (1996) reportando sobre algumas consideracdes quimicas, microbioldgicas e
biolégicas do hidroxido de calcio, destaca-se como propriedades fundamentais as seguintes.
enzimética, dissolucdo tecidual, anti-hemorrégica, acalinizante e de preenchimento. Consideram
ainda que existem questionamentos quanto ao melhor veiculo a ser utilizado, sendo que, 0 que se
sabe é a fundamental importancia do cana radicular estar adequadamente preparado e a pasta de
hidroxido de calcio preencher completamente 0 canal bem model ado.
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SIQUEIRA et a. (1996) estudaram a desinfeccdo por pasta de hidréxido de calcio
associado ao soro fisiologico e ao PMCC, em dentina bovina infectada com Actinomyces isra€llii,
Fusobacterium nucleatum e Enterococcus faecalis, nos periodos de 1 hora, 1 dia e 1 semana. Os
resultados mostraram que a pasta de hidroxido de calcio com PMCC foi efetiva matando
bactérias nos tdbulos apds 1 hora de exposicdo, exceto o E. faecalis que requer 1 dia de
exposicdn. A pasta de hidroxido de célcio associada ao soro fisiolégico foi inefetiva apds uma
Ssemana de exposi ¢&o.

SYDNEY (1996) identificou a presenca de bactérias anaerdbias em canais radiculares de
dentes portadores de polpa necrética e lesdo periapical, apds seu preparo e 0 emprego ou ndo de
medicacdo intracanal com pasta de hidroxido de célcio associada ao soro fisioldgico. Vinte
dentes humanos, anteriores superiores foram utilizados e divididos em dois grupos. Os dentes do
grupo | tiveram sua populagdo microbiana identificada ap0s coleta, transporte e processamento
microbiol6gico, onde os canais foram instrumentados e selados sem nenhum medicamento por
periodo de uma a seis semanas, quando novas coletas microbianas foram realizadas. Nos dentes
do grupo Il, apbs identificacdo da populagdo microbiana, os canais foram instrumentados e
receberam como medicacdo intracana pasta de hidroxido de célcio associada ao soro fisioldgico,
permanecendo por periodo de uma a seis semanas. Ao término de cada periodo, novas coletas
microbianas foram realizadas. Os resultados mostraram a importancia do emprego da medicagéo
intracanal, tendo o hidroxido de calcio promovido uma reducéo de 77,8% de micorganismos apos
sua permanéncia por uma semana, e posterior a seis semanas, apenas 1 caso, cuja bactéria pode
ser identificada, o Enterococcus faecalis.

SIQUEIRA et d. (1997) avaliaram a atividade antibacteriana da pasta de hidroxido de
célcio associada a0 PMCC e glicerina, contendo diferentes propor¢des de iodoformio sobre
bactérias anaerdbias estritas e facultativas (Porphyromonas endodontalis, Porphyromonas
gingivalis, Prevotela intermédia, Enterococcus faecalis, Saphylococcus aureus e Streptococcus
sanguis), através de método de difusdo em agar. Os resultados mostraram que a adicdo de
iodoférmio a pasta ndo interfere em suas propriedades antibacterianas e que o elemento
responsavel pela atividade antibacterina exibida pela pasta foi provavelmente o PMCC liberado.

ESTRELA et d. (1997) determinaram in vitro o efeito antimicrobiano direto do hidroxido

de calcio sobre varios microrganismos (Micrococcus luteus, ATCC 9341; Saphylococcus aureus,
ATCC 6538; Fusobacterium nucleatum, ATCC 25586; Pseudomonas aeruginosa, ATCC 27853;
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Escherichia coli, IPT-UFG; e Srreptococcus sp., IPT-UFG), em intervalos de O, 1, 2, 6, 12, 24,
48, 72 horas e 7 dias. Estas cepas foram cultivadas em Brain-Heart Infusion (BHI), com excessdo
do Fusobacterium nucleatum onde foi cultivada em meio reduzido (BHI-pras). Cones de papel
autoclavados foram imersos em culturas puras destes microrganismos e em misturas pelo periodo
de 3 minutos, e posteriormente cobertos com pasta de hidroxido de célcio associada ap soro
fisiol6gico, sendo removidos nos diferentes periodos, e transferidos para 0 meio apropriado
(BHI) para observar seu crescimento e multiplicagdo. A incubac&o foi conduzida a 37° C por 48
horas, de acordo com as exigéncias de oxigénio de cada microrganismo. O efeito antimicrobiano
do hidréxido de calcio foi demonstrado ocorrer apds 12 horas sobre o Micrococcus luteus e o
Fusobacterium nucleatum, 24 horas sobre 0 Sreptococcus sp, 48 horas sobre a Escherichia coli,
e 72 horas sobre 0 Staphylococcus aureus e Pseudomonas aeruginosa. A mistura ll (M. luteus +
Sreptococcus sp + S. aureus) foi sensivel ao potencia antimicrobiano do hidroxido de célcio em
48 horas; enquanto que a mistural (M. luteus + E. coli + P. aeruginosa), misturalll (E. coli + P.
aeruginosa) e a mistura IV (S aureus + P. aeruginosa) foram inativadas ap6s 72 horas de
exXposi ¢ao.

ESTRELA et al. (1997) reportaram que a agdo antimicrobiana do hidréxido de célcio
decorrente de seu pH elevado, determinada pela liberagcdo de ions hidroxila , requer tempo ideal
para a efetiva agdo dos microrganismos, quer por contato direto ou indireto nos tubulos
dentinarios. Nesta pesquisa, foi avaliado o efeito antimicrobiano do hidroxido de célcio em
tubulos dentinarios infectados, a partir de sua difusdo, nos periodos de 0, 48, 72 horas e 7 dias.
Quatro cepas bacterianas. Streptococcus faecalis (ATCC 29212), Saphylococcus aureus (ATCC
6538), Bacillus subtilis (ATCC 6633) e Pseudomonas aeruginosa (ATCC 27853) foram
repicadas em 5 ml de Brain-Heart Infusion (BHI) e incubada a 37°C por 24 horas. Cinco grupos
de 12 dentes anteriores foram instrumentados, esterilizados em autoclave, inoculados com estes
microrganismos por um periodo de 28 dias. A seguir, foram irrigados com soro fisiologico e
preenchidos com pasta de Ca(OH), e soro fisiolégico. Em intervalos de 0, 48, 72 horas e 7 dias, a
pasta de hidroxido de cécio foi removida, os canais radiculares foram secados e os dentes
imersos em 5 ml de cado BHI, mantidos a 37°C por 48 horas. O crescimento bacteriano foi
evidenciado pela turvacdo do meio de cultura e confirmado pela semeadura destes caldos em
placas de &gar BHI a 37°C por 24 horas. Coloracdo de Gram foi realizada a partir do crescimento
do caldo bem como das coldnias das placas de &gar BHI, para confirmagdo microscopica dos
microrganismos inoculados. Os resultados mostraram que no periodo de 7 dias o hidréxido de
cécio foi inefetivo por acdo indireta contra os microrganismos testados.

42



3 Proposicao

O objetivo desta pesguisa é estudar a eficacia de pastas de hidréxido de calcio acrescidas
a diferentes veiculos, sobre os microrganismos. Sreptococcus mutans, Sreptococcus faecalis,
Staphylococcus aureus, Pseudomonas aeruginosa, Bacillus subtillis, Candida albicans e a

mistura destes, em periodos de 1 minuto, 48 horas, 72 horas e 7 dias.
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4 Material e Método

4.1 Microrganismos Indicadores

No desenvolvimento deste estudo, foram utilizados microrganismos com distintas
caracteristicas morfo-tinto-respiratérias. cocos e bastonetes, Gram positivos e negativos, aerébios
facultativos indiferentes e aerébios facultativos verdadeiros, além de uma levedura. Assim o
painel de microrganismos indicadores estava constituido por uma cepa isolada no Instituto de
Patologia Tropical da Universidade Federa de Goias, quatro oriundas da American Type Culture
Collection (ATCC) e uma conseguida no Instituto de Ciéncias Biolégicas da Universidade de Séo
Paulo. Na presente investigacdo também foi ensaiada uma mistura microbiana, constituida pelas
cepas selecionadas.

Os microrganismos indicadores e a sua respectiva mistura, que foram utilizados na forma

de suspensoes teste, estéo referidos no Quadro 1.



Quadro 1. Microrganismos indicadores.

Material e Método

Microrganismos IPT /ATCC/CBS
1. Streptococcus mutans IPT / UFG
2. Streptococcus faecalis ATCC 29212
3. Staphylococcus aureus ATCC 6538
4. Pseudomonas aeruginosa ATCC 27853
5. Bacillus subtilis ATCC 6633*

6. Candida albicans
7. Mistura

CBS- ICB / USP 562

S mutans + S faecalis+ S aureus +
P. aeruginosa + B. subtilis + C. albicans

* Obtida junto ao Instituto Oswaldo Cruz, Rio de Janeiro, RJ, Brasil

A propagacdo da cepa foi redizada em 5 mL de Brain Heart Infusion (BHI, Difco

Laboratories, Detroit, M, USA). A composi¢cdo do BHI empregada € a seguinte:

Brain Heart Infusion (per litre)
Calf Brain Infusion (solids) 12,58 g
Beef Heart (solids) 5009
Proteose Peptone (oxid L46) 10,09
Sodium Chloride 500
Dextrose 209
Disodium Phosphste (anhyd) 259

4.2 Preparo das M edicagoes I ntracanais

As medicagbes intracanal, teste e controle, cujas atividades antimicrobianas foram

ensaiadas neste estudo, estéo listadas no Quadro 2. A base, para a maioria das medicagoes foi 0
hidréxido de célcio P. A. (Quimis, Mallinkrodt Inc., USA).
Para 0 preparo das pastas, foi utilizada a quantidade de 16 gramas de hidréxido de calcio

para a propor¢do de veiculo correspondente a obtencdo de uma pasta com consisténcia de creme

dental. As pastas cujos veiculos foram a solucdo fisiologica esterilizada (NaCl 0,9% em agua

45




Material e Método

destilada), solucdo de paramonoclorofenol 1,0% (Galena Ind. Quimica e Farmacéutica Ltda., SP /
Natu Pharmu’'s, GO, Brasil), solugdo de clorexedine 1,0% (Galena Ind. Quimica e Farmacéutica
Ltda., SP / Natu Pharmu’s, GO, Brasil), solucdo de lauril sulfato de sddio 3,0% (Galena Ind.
Quimica e Farmacéutica Ltda., SP / Natu Pharmu’s, GO, Brasil) e Otosporin® (hidrocortisona,
sulfato de polimixina B e sulfato de neomicina, Laboratérios Welcome Zeneca Ldta., SP, Brasil),
foram preparadas com viscosidade de 3225 centi-Poise - 2 rpm (Reometer Digital Brookfield,
model DV - Il - LV), correspondendo a consisténcia de creme dental, com pH 12,6 determinado
utilizando-se de um peagadmetro (Analion, pH Digital, PM 605).

O veiculo da pasta & base de hidréxido de cdlcio, paramonoclorofenol e Furacin® foi
preparado conforme instru¢Bes propostas por HOLLAND et a. (1978), segundo as quais €
indicado 0 uso de uma solucdo experimental, composta de 5 gramas de paramonoclorofenol
dissolvidos em 28 mL de Furacin® (solucéo de nitrofurazona, Schering-Plough S/A, RJ, Brasil).
A manipulacdo da pasta foi realizada de modo que fosse obtida, também, a consisténcia de creme
dental.

O CALEN? acrescido de paramonoclorofenol canforado, foi utilizado em obediéncia as
recomendagdes do fabricante (SSWhite; Ref.05108) e dos autores LEONARDO & LEAL (1991)
e LEONARDO et al. (1993).

A pasta apresentando em sua composi¢ao Flagyl® (metronidazol, Rodhia) foi preparada
segundo a propor¢do de 400 mg de Flagyl® para 1,2 gramas de hidréxido de célcio, acrescidos de
solucdo fisiol6gica esterilizada até obtencdo da consisténcia de creme dental.

A medicagdo composta pela associagdo paramonoclorofenol e Furaci n® foi preparada
segundo os critérios referidos na literatura especializada (HOLLAND et al., 1978) e considerados
anteriormente.

Paraelamente, foram utilizadas duas outras substéncias, constituidas por solucédo
fisolégica e Agar-agar a 1% (Difco Laboratories, Detroit, M, USA) em &gua destilada, incluidas
na experimentacdo com finalidade controle. Essas substancias foram esterilizadas a 121° C,

durante 20 minutos.
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Quadro 2. Relagédo das medicagdes intracana empregadas

Pastas de Hidréxido de Célcio

1. Ca(OH), + Solucdo Fisiol6gica Esterilizada

2. Ca(OH), + Solucéo de Paramonoclorofenol 5g + Furacin® 28 mL
3. Ca(OH), + Solucéo de Paramonoclorofenol a 1%

4. CALEN? PMCC (SSWhite)

5. Ca(OH), + Solucéo de Clorexedine a 1%

6. Ca(OH)2 (1,2g) + Flagyl® 400mg + Soluczo Fisiolégica Esterilizada
7. Ca(OH), + Solucdo de Lauril sulfato de sddio a 3%

8. Ca(OH), + Otosporin®

9. Paramonoclorofenol 5g + Furacin® 28 mL

10. Solucéo Fisiologica Esterilizada

11. Agar-égar

4.3 Testesde Atividade

A partir do meio liquido os microrganismos foram cultivados no bisel do meio solido -
BHI + 2% de Agar-agar (Difco Laboratories, Detroit, MI, USA), previamente distribuido em
tubos de ensaio e esterilizado a 121° C, durante 20 minutos. Decorridas 48 horas de incubagéo, a
temperatura de 37° C e em condi¢Bes respiratdrias adequadas aos indicadores, células
microbianas eram suspensas em solucdo fisioldgica esterilizada. Em todos 0s casos, a suspensao
teste era gjustada, com auxilio do mesmo diluente, ao tubo nimero 1 da Escala de MacFarland,
na concentracdo aproximada de 3 X 10° células por mL.

Para 0 preparo da mistura, uma aliquota de 1 mL era retirada das suspensdes puras e
transferida para um tubo de ensaio, obtendo-se, portanto, a mistura experimental contendo S.
mutans + S faecalis+ S aureus + P. aeruginosa + B. subtilis+ C. albicans.

Objetivando os testes de atividade, novecentos e vinte e quatro cones de papel
absorventes de nimeros 40 (Tanari, Tanariman IndUstria, Ltda, Manacaru, AM, Brasil), foram
esterilizados por autoclavacdo e, posteriormente, imersos nas suspensdes microbianas
experimentais, durante 3 minutos, objetivando o processo de contaminagdo. Decorrido esse
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periodo, os cones de papel foram distribuidos em placas de Petri e, na sequéncia, cobertos pelas
diferentes medicagOes intracanal, consideradas as nove condicles teste e as duas Situagoes
controle.

A intervalo de 1 minuto, 48, 72 horas e 7 dias, 231 cones de papel absorventes eram
removidos do contato com as medicagdes ensaiadas e transportados, individualmente, para 5 mL
de Letheen Broth (Difco Laboratories, Detroit, M1, USA). Os ingredientes do Letheen Broth, e as
suas respectivas concentragoes/litro de meio, estéo listados no quadro 3.

Quadro 3. Composicéo do Letheen Broth

L etheen Broth
Bacto peptamin 109
Bacto beef extract 59
Lecithin 0,79
Tween 80 5¢g
Sodium chlorite 59

Na sequéncia, o material microbiolgico era incubado a 37° C por 48 horas, em ambiente
favordvel as exigéncias respiratdrias dos microrganismos indicadores e, entdo, analisado,
macroscopicamente, quanto a presenca ou auséncia de turvagdo, indicativa, ou ndo, de
crescimento e multiplicagdo de microrganismos.

Invariavelmente, todos os tubos foram selecionados para a confirmagdo dos resultados
macroscopicos. Assim, inéculo de 0,1 mL, obtido a partir do Letheen Broth , foi transferido para
5 mL de BHI, procedendo-se as mesmas condi¢Bes de incubacdo. A leitura fina foi, também,
macroscopica e, em caso de divida, complementada pela observagdo microscopica, tendo como
parametro a coloracéo de Gram.

Em todas as etapas experimentais, sem excecdo, a técnica asséptica foi valorizada, os
ensaios foram conduzidos segundo a recomendac&o de duplo cego e os testes foram efetuados em
triplicata.

O Quadro 4 mostra a distribuicdo dos cones de papel absorvente, em funcdo das

medicagdes intracanal, teste e controle, e dos tempos experimentais.
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Quadro 4. Distribuicéo das pontas de papel em funcéo das pastas e do tempo

Tempo
72 horas 7 dias

48 horas

1 minuto

Pastas

Microrganismos

Streptococcus

Faecalis

10
11

Staphylococcus

aureus

10
11

Pseudomonas
Aeruginosa

10
11

Bacillus subtilis

10
11
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Tempo
72 horas 7 dias

48 horas

1 minuto

Pastas

Microrganismos

Candida albicans

10
11

Streptococcus mutans

10
11

Mistura

10
11
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5 Resultados

Os resultados estéo expressos nas Tabelas 4, 5, 6, 7, 8, 9 e 10, demonstrando o efeito
antimicrobiano das diferentes pastas de hidréxido de célcio, sobre o Sreptococcus mutans, o
Streptococcus faecalis, 0 Staphylococcus aureus, a Pseudomonas aeruginosa, o Bacillus subtilis,

a Candida albicans, e a mistura destes, nos periodos de 1 minuto; 48; 72 horas e 7 dias.
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Tabela 4. Efeito de diferentes medicacdes intracanais sobre o Streptococcus mutans.

Tem
Pastas PO

1 minuto 48 horas 72 horas 7 dias

1. Ca(OH),+Sol Fisiolégica - o o .
2. Ca(OH), +PM C+Furacin® --- - - S -
3. Ca(OH), +Sol. PMC - 1%
4. Calen* + PMCC
5. Ca(OH), +Clorexidina 1% --- .- N .-
6. Ca(OH), +Flagyl® +S.Fisiol + 4+ 4 - R
7. Ca(OH),+S. Lauril SS 3% --- .- S .-
8. Ca(OH),+ Otosporin® --- - - -
9. PMC 5g + Furacin®28 mL
10. Solucéo Fisiolégica ++ + ++ + - - -

11. Agar -agar + + + + + o+

(-) negativo = auséncia de crescimento; (+) positivo = presenca de crescimento

Tabela 5. Efeito de diferentes medicagOes intracanais sobre o Streptococcus faecalis.

Pastas Tempo
1 minuto 48 horas 72 horas 7 dias

1. Ca(OH),+Sol.Fisiol6gica ++ +
2. Ca(OH), +PM C+Furacin® + o+
3. Ca(OH),+Sol. PMC - 1% + 4+
4. Calen* + PMCC
5. Ca(OH), +Clorexidina 1% + 4+
6. Ca(OH), +Flagyl* +S.Fisiol + 4+
7. Ca(OH),+S. Lauril SS 3% + 4+
8. Ca(OH), + Otosporin®
9. PMC 5g + Furacin® 28 mL
10. Solucgéo Fisiolégica + o+ o+ + o+ o+
11. Agar -agar + 4+ + 4+ + 4+

() negativo = auséncia de crescimento; (+) positivo = presenca de crescimento
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Tabela 6. Efeito de diferentes medicacOes intracanais sobre o Staphylococcus aureus.

Pastas

1. Ca(OH),+Sol.Fisiolégica
2. Ca(OH), +PM C+Furacin®
3. Ca(OH), +Sol. PMC - 1%
4. Calen® + PMCC

5. Ca(OH), +Clorexidina 1%
6. Ca(OH), +Flagyl* +S.Fisiol
7. Ca(OH), +S. Lauril SS3%
8. Ca(OH), + Otosporin®

9. PMC 5g + Furacin® 28 mL
10. Solucgéo Fisiolégica

11. Agar -agar

Tempo
1 minuto 48 horas 72 horas 7 dias
+ + +
+ + +
+ + +
+ + + + + +
+ + +
+ + + + + + + + +
+ + + + + + + + +

(-) negativo = auséncia de crescimento; (+) positivo = presencga de crescimento

Tabela 7. Efeito de diferentes medicagdes intracanai s sobre a Pseudomonas aer uginosa.

Pastas

1. Ca(OH),+Sol.Fisiol6gica
2. Ca(OH), +PM C+Furacin®
3. Ca(OH), +Sol. PMC - 1%
4. Calen® + PMCC

5. Ca(OH), +Clorexidina 1%
6. Ca(OH), +Flagyl* +S.Fisiol
7. Ca(OH), +S. Lauril SS3%
8. Ca(OH), + Otosporin®

9. PMC 5g + Furacin® 28 mL
10. Solucgéo Fisiolégica

11. Agar -agar

Tempo

1 minuto 48 horas 72 horas 7 dias
+ + +

+ + +

+ + +

+ + + + + +

+ + +

+ + + + + + + + + + + +
+ + + + + + + + + + + +

() negativo = auséncia de crescimento; (+) positivo = presenca de crescimento
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Tabela 8. Efeito de diferentes medicacdes intracanais sobre o Bacillus subtilis

Resultados

Pastas

1 minuto

48 horas

72 horas

7 dias

1. Ca(OH),+Sol.Fisiol6gica
2. Ca(OH), +PM C+Furacin®
3. Ca(OH), +Sol. PMC - 1%
4. Calen® + PMCC

5. Ca(OH), +Clorexidina 1%
6. Ca(OH), +Flagyl* +S.Fisiol
7. Ca(OH), +S. Lauril SS 3%
8. Ca(OH), + Otosporin®

9. PMC 5g + Furacin® 28 mL
10. Solucgéo Fisiolégica

11. Agar -agar

+

+

+

+

+

+

+

+

+

+

+

+

+

+

+

+

+

+

+

+

+

+

+

+

(-) negativo = auséncia de crescimento; (+) positivo = presenca de crescimento

Tabela 9. Efeito de diferentes medicacOes intracanai s sobre a Candida albicans

Pastas

1 minuto

48 horas

72 horas

7 dias

1. Ca(OH),+Sol.Fisiol6gica
2. Ca(OH), +PM C+Furacin®
3. Ca(OH), +Sol. PMC - 1%
4. Calen® + PMCC

5. Ca(OH), +Clorexidina 1%
6. Ca(OH), +Flagyl* +S.Fisiol
7. Ca(OH), +S. Lauril SS3%
8. Ca(OH), + Otosporin®

9. PMC 5g + Furacin® 28 mL
10. Solucgéo Fisiolégica

11. Agar -agar

+

+

+

+

+

+

+

+

+

+

+

+

+

+

+

+

+

+

+

+

+

() negativo = auséncia de crescimento; (+) positivo = presenca de crescimento



Resultados

Tabela10. Efeito de diferentes medicagbes intracanails sobre o S. mutans + S. faecalis +

S. aureus + P. aeruginosa + B. subtilis + C. albicans.

Pastas

Tempo

1 minuto

48 horas 72 horas

7 dias

. Ca(OH),+Sol.Fisiolégica

. Ca(OH), +PM C+Furacin®
. Ca(OH),+Sol. PMC - 1%
Calen® + PMCC

. Ca(OH), +Clorexidina 1%
. Ca(OH), +Flagyl® +S.Fisiol
. Ca(OH), +S. Lauril SS3%
. Ca(OH), + Otosporin®
.PMC 5g + Furacin® 28 mL

© © N O A~ W N P

10. Solucgéo Fisiolégica
11. Agar -agar

+

+

+

+

+

+

+

+

+

+

+

+

+

+

+

++ + ++ +

++ + ++ +

(-) negativo = auséncia de crescimento; (+) positivo = presenca de crescimento
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6 Discussao

A dindmica observada entre a infeccdo do complexo dentino-pulpar e o desenvolvimento
da periodontite apical, com consequente resposta do hospedeiro, estimularam avangos
expressivos ha busca de maiores conhecimentos da estrutura da microbiota endodontica. Critérios
significativos para isolamento e identificagdo de microrganismos, baseados em parémetros
morfoldgicos, nutricionais, culturais, metabdlicos, antigénicos e genéticos (andlise da sequéncia
de DNA e RNA), possbhilitaram definir a diversdade taxondmica dos microrganismos
encontrados nas patologias pulpo-periodontals, contribuindo de forma decisva para se
estabelecer o tratamento.

A determinagdo dos tipos de microrganismos, presentes e predominantes nas infecgoes
dos canais radiculares e tecidos periapicais, representa fator imprescindivel a adocéo de condutas
destinadas ao controle microbiano e, consequentemente, estimulo ao reparo tecidual.

O conhecimento morfolégico, estrutural e fisiolégico dos microrganismos responsaveis

por quadros algicos e destruicdo dos tecidos periapicais inspiraram algumas tendéncias
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terapéuticas, porém diversificadas, marcando diferentes periodos histéricos, em que abordagens
empiricas foram confrontadas com estratégias cientificamente sedimentadas.

O processo evolutivo possibilitou um alicerce cientifico claro e preciso ao exercicio da
Endodontia, impondo métodos reprodutiveis, compostos por resultados esclarecedores as
diferentes formas de pensamento, trocando opinides cientificas por fatos cientificos que, uma vez
ndo confirmados, também enquadrariam num conjunto de ficgdes cientificas ou, meramente no
campo das hipéteses improvaveis.

Os avancos conquistados e a confirmacgéo pelo tempo mostram as tedéncias atuals para
muitas mudancas de conceitos e afirmagoes.

O primeiro passo para o estabelecimento do tratamento endodéntico € o conhecimento da
inter-relacdo entre microrganismos e hospedeiro, em conjunto com a dindmica quimica e
biol 6gica da medicagéo intracanal.

A lesdo cariosa progride lentamente através do esmalte e, rapidamente através dos tibulos
dentindrios, transformando-se em sitio retentivo, de baixo pH, que solubiliza os minerais da
dentina e desnatura seu colageno, selecionando microrganismos capazes de sobreviver e crescer
em condigdes &cidas e metabolizar o coldgeno desnaturado. A partir da progressdo da cérie, em
direcdo a polpa dental, pode-se observar, inicidmente, a inflamagdo e, posteriormente, a
mortificacdo pulpar. Os produtos oriundos da degradacéo pulpar, por diferentes e complexos
mecanismos de agressdo microbiana, paralelamente a reacdo do hospedeiro, dirigem-se do canal
radicular para a regido periapical, servindo como fonte de irritantes. O mecanismo de formacéo
da lesdo perigpical estd diretamente relacionado a produtos microbianos, celulares e
extracelulares, produzindo resposta inflamatdria e induzindo reacéo imunolégica do tipo humoral
ecdular.

Como é do conhecimento endodéntico, as infecgdes, caracteristicas dos canais radiculares
e tecidos periapicais, séo polimicrobianas, cujos componentes sdo dotados de acentuado potencial
patogénico, predominando bactérias anaerdbias Gram- negativas.

Assim em nivel do canal radicular e regido periapical, observa-se a interacdo parasito-
hospedeiro e responsével por diversas reacdes que potencializam a infecgdo; determina a inibicdo
da quimiotaxia dos neutréfilos e fagocitose, garante a migracdo de enzimas lisossOmicas,
participa da resposta imunoldgica por ativacdo do sistema complemento (C 3 e C 5); induz a
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producdo de anticorpos; e interfere com a sensibilidade antibidtica, resultando na permanéncia de
lesdes periapicais dolorosas

(DAHLEN & HOFSTAD, 1977; SUNDQVIST, 1976; SUNDQVIST et d., 1979; SUNDQVIST
& JOHANSSON, 1980; DAHLEN & BERGENHOLTZ, 1980).

A neutralizagdo de todas as formas de agressdo microbiana no canal radicular e tecidos
periapicais, imposta pelo estabelecimento de métodos de controle, possibilita a completa
sanificagdo do sistema de tubulos dentinarios.

Essa sanificacdo tem sido delegada a fase do preparo quimico- mecénico do cand
radicular. A obtencdo da forma do canal radicular, a partir do esvaziamento, com a consequente
neutralizacdo do contetido séptico-toxico, proporciona a eliminagcdo de restos de matéria organica
e de grande contingente de microrganismos. Todavia, foi demonstrado que a instrumentacéo
isoladamente, ndo garante a sua completa remocdo (BY STROM & SUNDQVIST, 1981, 1983;
BYSTROM et al., 1987; SYDNEY & ESTRELA, 1996).

O fator mais representativo no combate aos microrganismos ndo se restringe aqueles
presentes na luz do cana principal, mas, principamente, aos residentes no interior dos tabulos e
ramificacbes dentinérias. Deve-se considerar que a anatomia interna € extremamente complexa,
muitas vezes inacessivel a agd mecéanica do instrumento endoddntico, 0 que impde, nestas
ocasi0es, uma efetiva agdo antimicrobiana e neutralizante, acompanhada pela dissolucdo tecidual,
proporcionada pela substancia quimica em associagdo com a medicacdo intracanal (HOLLAND
et a., 1979; HARRISON & MADONIA, 1971, HARRISON & HAND, 1981; AKPTA &
BECHMAN, 1982; COSTA et a., 1986; PAIVA & ANTONIAZZI, 1988; SOUZA et a., 1992,
PECORA et al., 1993; TANOMARU FILHO, 1996; ESTRELA et al., 1997). Por conseguinte, a
medicagdo intracanal constitui indicacdo precisa em diferentes situagdes. manutencdo do
saneamento conquistado durante o preparo quimico-mecanico, em condi¢cbes de vitalidade
pulpar; controle de microrganismos que resistiram a fase do preparo de canais infectados;
controle de reabsorgOes radiculares; tratamento de lesOes periapicais extensas, apicificacOes, e
perfuragoes.

Todavia, é oportuno enfatizar que a presenca de microrganismos pode ndo determinar o
fracasso, mas sua auséncia certamente contribui para o sucesso do tratamento do dente em
guestéo.
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A origem microbiana do processo endodéntico, infec¢cdo do canal radicular e formagdo da
lesdo periapical, estimulou a busca de avangos cientificos e tecnolégicos, ndo apenas com a
finalidade do estabelecimento do espectro microbioldgico mas, também, de buscar condutas
aplicaveis para seu controle. Por este motivo, 0 esclarecimento do mecanismo de agdo de
qualguer medicagdo antimicrobiana é fundamental antes de sua selegdo, assm como a
determinagdo da microbiota presente nos canais infectados.

A higstéria da fase medicamentosa da Endodontia reporta 0 emprego de indmeros
f&rmacos, cuja indicacdo e aplicagdo clinica foram adotadas com base em vérias justificativas
(ZERLOTTI, 1959; BEVILACQUA, 1974, MARTINS et a., 1979; HOLLAND et a., 1979,
PAIVA & ANTONIAZZI, 1988; LEONARDO & LEAL, 1991; TRONSTAD, 1991).

Atualmente, o hidroxido de cdlcio é a medicagdo mais empregada, discutida e estudada, e

sua consagracao foi observada a partir das provas das pesqguisas e do tempo.
A acdo do hidréxido de célcio relacionada a dissociagdo idnica, em ions hidroxila e ions cécio, e
0 efeito destes sobre os microrganismos e os tecidos, permitiram a ESTRELA et a. (1994)
destacarem duas expressivas propriedades enziméticas desta medicacdo: a primeira, constituindo
na inibicdo de enzimas bacterianas, representando seu efeito antimicrobiano; e a segunda ativagdo
das enzimas teciduais, como a fosfatase alcaling, representando seu efeito bioldgico
mineralizador.

A tentativa de correlacionar a liberagdo de ions hidroxila do hidroxido de cécio,
medicacdo dotada de elevado pH, com sua influéncia frente a atividade enzimética dos
microrganismos, favoreceram ESTRELA et a. (1995) explicar o mecanismo de acdo desta
substancia. Como as fungdes essenciais (metabolismo, crescimento e divisdo celular) requerem a
participacdo da membrana citoplasmética, sede de importantes sistemas enzimdticos, as
alteracOes das atividades naturais dos microrganismos podem ser diretamente influenciadas pela
liberac&o de ions hidroxila, capaz de aterar a integridade da membrana citoplasmatica por meio
de injUrias quimicas aos componentes organicos e interferir no transporte de nutrientes; ou por
meio da destruicdo de fosfolipidios ou acidos graxos insaturados, conduzindo a reagcdo de
saponificagao.

A capacidade de mudangas no pH dentin&rio, a partir de ions hidroxila do hidroxido de
cécio, é lenta e depende de véarios fatores que podem alterar a velocidade de dissociagdo e

difusdo ibnica, como: hidrossolubilidade, ou ndo, do veiculo empregado, diferenca de
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viscosidade, caracteristica acido-base, permeabilidade dentinéria, e grau de calcificagdo presente
(ESTRELA et al., 1995; ESTRELA & PESCE, 1996).

Baseados na dificuldade de dissociagdo e difusdo ibnica do hidréxido de calcio em
acalinizar rapidamente, e com valores elevados, a massa dentiné&ria, e levando em consideracéo
que o controle da atividade enzimética microbiana € dependente do elevado pH desta medicagéo,
ESTRELA et al. (1994) levantaram a hipétese de que o hidréxido de calcio poderia inativar
enzimas microbianas de modo irreversivel, em condi¢des de elevado pH e por longos periodos de
tempo; poderia, também, inativar enzimas microbianas de modo reversivel, quando do retorno do
pH ideal aacdo enzimética, havendo volta a sua atividade normal.

Essa hipotese ficou reforcada quando ESTRELA et a. (1997), estudando o efeito
antimicrobiano indireto do hidroxido de célcio em tubulos dentinérios, artificiamente infectados,
demonstraram que a quantidade de ions hidroxila, liberados do hidréxido de cdlcio em 7 dias, foi
insuficiente para inativar os microrganismos indicadores, provavelmente porque foram incapazes
de dterar a integridade da membrana citoplasmatica de varios microrganismos, induzindo uma
inativacdo enzimética reversivel. A inativagdo enzimatica irreversivel ocorreu sobre um “pool”
de microrganismos, que foi inativado no periodo de 12 a 72 horas de contato direto com a
suspensao experimental (ESTRELA et d., 1997).

Outrossim, € oportuno enfatizar que independente as caracteristicas morfo-tinto-
respiratérias dos microrganismos, a estrutura da membrana citoplasmatica € comparédvel no
mundo microbiano, ao contrario do que acontece na parede celular, que apresenta caracteristicas
quimicas e estruturas distintas, segundo a reatividade a coloragdo de Gram - a parede celular
Gram-positiva, além do peptidioglicano, apresenta polimeros de ribitol fosfato (&cidos teicdicos)
e polimeros de glicerol fosfato (&cido lipoteicdico), enquanto a parede Gram-negativa possui,
externamente a extrutura basica, uma lipoproteina, a membrana externa e o lipopolissacaridio,
dotado de potencial endotoxico.

Como o sitio de acdo dos ions hidroxila do hidréxido de célcio envolve as enzimas
presentes na membrana citoplasmética, dependendo de sua quantidade, esta medicacdo deve
possuir um amplo espectro de agdo, agindo, portanto, sobre uma gama variada e diversa de
microrganismos, independente de sua capacidade metabdlica.

SAFAVI & NICHOLS (1993, 1994) mostraram um efeito especifico dos ions hidroxila

nas bactérias Gram-negativas, os quais poderiam hidrolisar o lipopolissacaridio presente,
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degradando o lipidio A e, consequentemente, neutralizar seu efeito residua posterior a lise
celular.

O acréscimo de diferentes substancias que atuam como veiculo a pasta de hidroxido de
célcio, teve por objetivo melhorar algumas de suas propriedades, como a agdo antimicrobiana, a
velocidade de dissociacdo ibnica e propriedades fisico-quimicas, favorecendo as condicbes
clinicas para seu emprego. Todavia, tem sido muito discutido qual a melhor op¢éo no momento
da selecdo do veiculo.

A partir das propriedades biol6gicas do hidréxido de célcio, 0 seu emprego na préatica
clinica tem como referéncia sua eficacia antimicrobiana, associada a capacidade de favorecer o
processo de reparacao tecidual .

Todavia, torna-se oportuno justificar alguns fatores relativos ao presente estudo, quanto
aos critérios adotados no tipo de andlise realizada, a selecdo dos veiculos, ao periodo de tempo
investigado e aos microrganismos avaliados.

A preocupacdo em estudar a eficacia antimicrobiana de pastas de hidréxido de célcio por
acdo em contato direto sobre os microrganismos, justificaase como suporte a varios
guestionamentos ainda existentes no contexto da medicacdo intracanal. As varias opgbes de
veiculos utilizados com vistas a aumentar o efeito antimicrobiano do hidréxido de célcio, devem
ser investigadas, em primeira instancia, quanto ao comportamento direto, para posteriormente,
dentre os melhores, selecioné-los para andlise indireta, verificando a difusibilidade da medicacéo
e a sua efetividade antimicrobiana no interior dos tubulos e ramificagBes dentinéarias.

As caracteristicas quimicas dos veiculos, quer sga hidrossolivel ou oleoso, em conjunto
com sua dissociagdo i0nica e capacidade de difusdo, podem ser consideradas propriedades téo, ou
até mais importantes, do que a agdo antimicrobiana do veiculo, uma vez que o hidroxido de
célcio isoladamente apresenta esta propriedade com possibilidade, em uma associagdo de ndo
manifestar efeito sinérgico e, talvez, acéo antagonica.

O critério para a escolha dos veiculos associados ao hidroxido de célcio, nas pastas
testadas, baseou-se na frequéncia de seu emprego nos casos de necrose pulpar, com ou sem
periodontite apical. Dentre esses, primeiramente, agueles que tém demonstrado resultados
contraditérios e polémicos, como o soro fisiolégico e o paramonoclorofenol canforado. Em

segundo lugar, os veiculos menos empregados e
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polémicos quanto aos resultados de alguns experimentos, porém, possuindo adeptos e defensores,
como a solucéo de paramonoclorofenol, o detergente e o Otosporin®. Em terceiro lugar, algumas
substéncias e veiculos que tém sido avo de especulagBes quanto a potencializacdo do efeito
antimicrobiano do hidroxido de cécio, visto que, isoladamente, por aplicagdo topica direta ou
sistémica, s3 antimicrobianos efetivos como o Flagyl® e a Clorexidina 1%. O
paramonocl orofenol-5g associado a 28 mL de Furacin® , foi utilizado no intuito de se estabelecer
um parametro quando comparado as pastas de hidroxido de célcio. O emprego isolado do soro
fisiolégico e do Agar-égar constituiram-se dois grupos control es.

Em decorréncia do objetivo da avaliacéo ser a determinacdo da eficacia antimicrobiana
por contato direto de diferentes medicactes intracanais, estabel eceu-se o periodo de 1 minuto, 48,
72 horas e 7 dias. Nesse periodo, a medicagcdo deveria, por contato direto, expressar sua total
efetividade. Além do mais, na clinica esse periodo de tempo mais longo, mediante o qua é
mantida uma medicac8o intracanal, tem sido considerado como rotina odontolégica. De outra
parte, ESTRELA et a. (1997) estabeleceram parametros em relagdo ao tempo para que a pasta de
hidroxido de calcio por contato direto possa exercer efeito lesivo sobre os microrganismos. Este
tempo também foi investigado em outras pesquisas em que os periodos de estudo variaram de
zero a 7 dias (FERREIRA et d., 1978, BYSTROM et a., 1985; SJOGREEN et a., 1991;
GEORGOPOULOU et a., 1993; ESTRELA et d., 1997).

Os microrganismos selecionados para este experimento congtituiram-se daqueles
presentes em canais radiculares infectados, com distintas caracteristicas morfo-tinto-respiratorias
(cocos e bastonetes, Gram positivos e negativos; aerébios facultativos indiferentes e aerdbios
facultativos verdadeiros;, além de uma levedura). A escolha procedeu-se também com base em
microrganismos estudados em outros experimentos, sendo estes constituidos por Streptococcus
mutans (MEJARE, 1974; ROTHIER et d., 1983; BY STROM et a., 1985 FERRAREZI & ITO,
1990; STUART et d., 1990; GENCIGLU & KULEKCI, 1992), Sreptococcus faecalis
(WINKLER, 1959; MEJARE, 1975; FERREIRA et ., 1978; HARRISON & HAND, 1981;
ROTHIER et al., 1983; STEVENS & GROSMAN, 1983; BY STROM et al., 1985, TRONSTAD
et a., 1987; ALLARD et d., 1987; ORSTAVIK & HAAPASALOQO, 1990; SOUZA et d., 1992;
ESTRELA et a., 1995, 1996, 1997), Saphylococcus aureus (ZERLOTTI, 1959; ROTHIER et
a., 1983; FERRAREZI & ITO, 1990; ESTRELA et a., 1997), Pseudomonas aeruginosa
(ROTHIER et dl., 1983; TRONSTAD et d., 1987; RANTA et a., 1988, BARNETT et al., 1988;
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ORSTAVIK & HAAPASALO, 1990; FERRAREZI & ITO, 1990; ESTRELA et a., 1995, 1996,
1997), Bacillus subtilis (ROTHIER et al., 1983; BARBOSA & ALMEIDA, 1987; ESTRELA et
a., 1997), Candida albicans (ZERLOTTI, 1959; ROTHIER et a., 1983; BARBOSA &
ALMEIDA, 1987; FERRAREZI & ITO, 1990; SOUZA et d., 1992; TRONSTAD et al., 1990).

Especificamente, entre os fatores relativos a0 meio de cultura, pode-se sdientar que os
meios empregados suportam as exigéncias nutritivas de microrganismos exigentes, portanto séo
empregados para estas avaliagbes (MEJARE, 1974, 1975, BURNETT & SCHUSTER, 1982;
STEVENS & GROSMAN, 1983; SLOTS & TAUBMAN, 1992; NISENGARD & NEWMAN,
1994; SIQUEIRA & UZEDA, 1996; ESTRELA et a., 1997).

As associagOes entre as espécies microbianas presentes em canais radiculares infectados,
em funcdo das condig¢Bes ecoldgicas - potencia Eh, disponibilidade de nutrientes, producdo de
bacteriocinas e fenbmenos de agregacdo, em conjunto com a perda de defesa, apls a necrose
pulpar, que beneficia as interagdes e proporciona um ambiente favoravel aos microrganismos,
propicia as infecgdes mistas, polimicrobianas, predominantemente por microrganismos
anaerébios. As espécies anaerdbias predominantes sdo:  Eubacterium, Peptococcus,
Peptostreptococcus, Prevotela, Porphyromonas e Fusobacterium (FABRICIUS et a., 1982,
SLOTS & TAUBMAN, 1990; SUNDQVIST, 1992; NAIR, 1990, 1997). Os microrganismos
aerobios facultativos tem sido evidenciados nas infecgBes endodonticas persistentes, sendo que
aém da viabilidade em meios com variagdes de oxigénio, alguns microrganismos resistem a pH
elevado, como o Streptococcus faecalis e a Pseudomonas aeruginosa, gue suportam pH em torno
de 9,0 (FABRICIUS et dl., 1982; HAAPASALO & ORSTAVIK, 1987; BARNETT et a., 1988;
SAFAVI et d., 1990; TROSNTAD, 1991, 1992).

BYSTROM et al. (1985), a partir de métodos bacteriol 6gicos, compararam o hidréxido de
calcio, paramonoclorofenol canforado e fenol canforado, no tratamento
de canais radiculares infectados, e demonstraram a superioridade do hidroxido de célcio sobre o
paramonoclorofenol canforado.

No entanto, alguns trabalhos relatam que o hidréxido de calcio mostrou-se pouco efetivo
sobre o0 Streptococcus faecalis (STEVENS & GROSSMAN, 1983; HAAPASALO &
ORSTAVIK, 1987; SAFAVI et al., 1990; SIQUEIRA et a., 1996), enquanto outros destacam sua
eficécia, tanto para essa bactéria, como para a Pseudomonas aeruginosa (ALLARD et al.,1987,
RANTA et d., 1988; SMITH et a., 1984; ESTRELA et a., 1995, 1997).
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Em decorréncia desses questionamentos alguns autores (FRANK, 1966; MARTINS et al.,
1979; LEONARDO et al., 1991, 1993) sugerem o acréscimo do paramonoclorofenol canforado
a0 hidroxido de célcio, no intuito de melhorar a agéo sobre os microrganismos aerébios, uma vez
que se acreditava que o hidroxido de célcio tinha efeito somente sobre os anaerdbios.

E oportuno lembrar que, a partir da tentativa de explicagio do mecanismo antimicrobiano
do hidroxido de célcio, se observa, como alvo vulneravel as dteragdes de pH, as enzimas
presentes na membrana citoplasmatica, que podem ser levadas a inativagdo, reversivel ou
irreversivel, quando considerados microrganismos anaerobios e aerdbios. E claro que o efeito
antimicrobiano depende da velocidade de liberagcdo de ions hidroxila, do tempo de contato de
acdo direto ou indireto (difusibilidade destes ions hidroxila no interior dos tubulos dentinérios),
para que possam expressar seu real efeito controlador sobre os microrganismos (ESTRELA et d.,
1994).

Os veiculos que vem sendo utilizados nas pastas de hidroxido de célcio deveriam
influenciar a velocidade de dissociagéo ionica favorecendo sua penetrabilidade e ou interagindo,
potencializando seu reconhecido poder antimicrobiano. Entre as caracteristicas quimicas, 0s
veiculos apresentam-se como hidrossolUveis (aguosos - soro fisiologico, gua destilada, solugdo
anestésica; e viscosos - polietileno glicol, propileno glicol, metil celulose) e ndo hidrossollve's
(oleosos - paramonoclorofenol canforado, 6leo de oliva, lipiodol).

Um dos fatores polémicos na escolha do veiculo, que tem deixado duvidas quanto a acéo
antimicrobiana do hidroxido de célcio, talvez seja a associacdo com veiculos hidrossolGveis (dgua
destilada ou soro fisioldgico), quando comparado ao paramonoclorofenol canforado (veiculo
0leoso).

No entanto, importa anaisar algumas consideracOes acerca do paramonoclorofenol
canforado. BIRAL et a. (1982), estudando comparativamente a atividade antimicrobiana do
paramonoclorofenol canforado, da solucéo de iodeto de potéssio iodetada a 2% e do formocresol,
observaram que, nos testes de agdo indireta, através de vapores, em condigdes clinicas simuladas,
sobre algumas bactérias (entre elas 0 Sreptococcus faecalis), o paramonaoclorofenol canforado
foi ineficaz, sendo sua atividade evidenciada apenas perante a Pseudomonas aeruginosa. O teste
de difusibilidade pela dentina mostrou que o paramonoclorofenol canforado n&o registrou
qualquer capacidade de penetragcdo. Esses resultados est&o coerentes com o0s obtidos por

MIRANDA (1969), que relatou que o Streptococcus faecalis e outros microrganismos
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mostraram-se  resistentes a agentes medicamentosos  (antibidticos, detergentes e o
paramonoclororfenol canforado). Outros trabalhos afirmam que o paramonoclorofenol canforado
é ineficaz por acdo indireta através de vapores, com auséncia de agdo a distancia, atuando mais
por contato direto (KURODA, 1926; CWIKLA, 1972; VANTULOK & BROWN, 1972; SOUZA
et a., 1978; BIRAL et al., 1982).

O paramonoclorofenol canforado é constituido por uma mistura liquida, oriunda da
combinacdo do paramonoclorofenol com a canfora, em partes varidveis, 25 a 35% de
paramonoclorofenol e 65 a 75% de canfora. O paramonoclorofenol apresenta-se sob a forma de
cristais e possui odor fendlico caracteristico. A canfora €, quimicamente, uma cetona terpénica
biciclica, derivada do canfeno e obtida da canforeira, arvore da familia das lauréceas. Apresenta
se sob a forma de cristais incolores ou massas cristalinas friaveis e trand (cidas, untuosas ao tato;
tem odor penetrante, caracteristico, e sabor amargo; é uma substéncia aromética, muito pouco
soluvel em agua (1:800). Dessa forma, o paramonoclorofenol canforado, quando empregado em
associagdo ao hidroxido de célcio, funciona como veiculo oleoso, em razdo da cénfora ser
considerada um Oleo essencia e apresentar baixa solubilidade em &gua (LOPES et d., 1996).
PUCCI (1942) acrescentou que a canfora dissolvente que serve de veiculo oleoso, neutraiza a
acao irritante do paramonoclorofenol.

Como o paramonoclorofenol canforado apresenta caracteristicas quimicas oleosas, torna-
se dificil imaginar que este medicamento apresente com baixa tensdo superficia, o que
favoreceria a capacidade de penetracdo nos tubulos e ramificagdes
dentinérias, a ndo ser que apresentasse elevada acdo vol&til, fato este ndo demonstrado por aguns
trabalhos (KURODA, 1926; CWIKLA, 1972; VANTULOK & BROWN, 1972; SOUZA et 4.,
1978; BIRAL et d., 1982).

HARRISON & MADONIA (1971), comparando a toxicidade de concentragdes reduzidas
de paramonoclorofenol aguoso com paramonoclorofenol canforado, concluiram que o aquoso
provoca resposta inflamatdria bastante moderada, enquanto o canforado é altamente tdxico, sendo
capaz de provocar necrose tecidual. Além deste fato, a penetracéo do aquoso € muito maior que a
do canforado. Outros trabalhos também confirmaram a toxicidade deste medicamento
(HOLLAND et a., 1969, 1978, SPANGBERG et a., 1973, 1979; MARTINS et a., 1979;
FAGER & MESSER, 1986; SOEKANTO et a., 1996).
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SOUZA et d. (1978) analisaram 0 emprego de medicamentos no interior dos canais
radiculares sobre microrganismos presentes em canais radiculares infectados, quanto a acéo
topica, e a distdncia de agumas preparagdes, entre as quais o tricresol formaina, o
paramonoclorofenol canforado, o paramonoclorofenol associado ao Furacin® e o creosoto de faia
A andlise dos resultados mostrou que o paramonoclorofenol canforado, o paramonoclorofenol
associado ao Furacin® e o creosoto de faia foram eficazes por acdo antimicrobiana apenas por
contato.

A efetividade antimicrobiana frente a va&rios microrganismos encontrados em canais
radiculares infectados foi demonstrada por ZERLOTTI (1959) com a associagdo de
paramonoclorofenol e Furacin® , na relacdo 10 g em 28 mL. HOLLAND et a. (1969, 1976,
1978) e SOUZA et da. (1978) estudaram as propriedades da metade da dose de
paramonoclorofenol proposta por ZERLOTTI (1959). Os testes bacteridlogicos realizados em
placas de Petri, demonstraram que o0 poder bactericida desta nova proporcéo foi ligeiramente
menor, porém o halo de inibicdo do crescimento bacteriano ainda continuou superior ao
produzido pelo paramonoclorofenol canforado. Por outro lado, o poder de irritagdo, com a
diminuicdo do paramonoclorofenol, foi sensivelmente reduzido, tanto nos testes em nivel dos
tecidos periapicais, quanto na conjuntiva de olho de coelho. Dessa maneira, os autores propdem a
seguinte formula 5 g de paramonoclorofenol para 28 mL de Furacin® Oto-solucéo. A
nitrofurazona, principio ativo do Furacin®, é um derivado dos nitrofuranos com atividade
bactericida contra a maioria dos patégenos causadores de infecgdes superficiais, incluindo o
Saphylococcus aureus, Streptococcus, Escherichia coli, Clostridium perfringens, Aerobacter
aerogenes e Proteus, sendo responsavel por inibir um nimero de enzimas bacterianas,
especiadmente as envolvidas na degradacdo anaerébia e aerdbia da glicose e no metabolismo do
piruvato. Apesar do Furacin® inibir uma variedade de enzimas, ele nd é considerado um
inativador enzimético (ZERLOTTI, 1959).

Além do mais, HOLLAND (1994) verificou vérias vantagens do Furacin® quando
comparado a cénfora associado ao paramonoclorofenol, como hidrossolubilidade, a menor
irritabilidade, o maior poder bactericida e o maior poder de penetracéo.

Em testes de penetrabilidade em tubulos dentinérios, BIRAL et a. (1982), demonstraram
a superioridade do paramonoclorofenol associado ao furacin comparada a do paramonoclorofenol
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canforado, capaz de atuar por agdo indireta e em profundidade de até 0,5 mm na dentina, inibindo
0 crescimento de S. aureus.

Ao comparar a acdo antibacteriana da pasta aquosa de hidroxido de cécio,
paramonoclorofenol aquoso a 1% e mistura de ambos, por 48 e 72 horas, MARTINS et a.
(1979), observaram sem significado estatistico, melhores respostas com a mistura pastosa de
hidroxido de célcio e paramonoclorofenol aquoso a 1%, seguidas da pasta de hidroxido de calcio
e por ultimo do paramonoclorofenol aquoso a 1%.

Outro veiculo testado na pasta de hidréxido de clcio foi a Clorexidina a 1%, por ser uma
substéncia antimicrobiana, atuamente de elevado uso clinico e baixa toxidade. Seu maior
emprego esta relacionado a prevengdo da placa dental, determinante envolvido na etiopatogenia
da cérie e doenca periodontal (ROLLA et al., 1971; YEUNG et a., 1983; ADDY &
LANGERONDI, 1984; GREENSTEIN et al., 1986; VILLALPANDO & TOLEDO, 1997).

O emprego, em Endodontia, da Clorexidina tem sido como substancia irrigadora e como
medicagdo intracanal (HELING et al., 1992; OHARA et al., 1993; SIQUEIRA & UZEDA, 1997,
BARBOSA et al., 1997).

A Clorexidina constitui-se de molécula catidnica que ao se unir a compostos aniénicos,
como sulfatos livres, radicais fosfatos e carboxilicos da pelicula e glicoproteinas salivares,
promove reducdo na adsor¢do de proteinas a superficie dentaria que € requerida para a formacéo
dapelicula adquirida. Em virtude de sua
natureza altamente catibnica, apresenta elevada afinidade pela parede celular bacteriana,
alterando as estruturas da superficie dessa parede. Consequentemente, o equilibrio osmético é
perdido, a membrana citoplasmética fica extruida, havendo formac&o de vesiculas e precipitagdo
do citoplasma, com alteracdo no equilibrio osmaético celular. Estas precipitaces inibem o reparo
da parede celular, fazendo com que as bactérias ndo se recuperem (ROLLA & MELSER, 1975;
LINDHE,1992).

A escolha do veiculo composto pela solucédo de lauril sulfato de sddio a 3%, partiu do
referencia de sua influéncia no abaixamento da tensdo superficia, o que poderia influenciar em
sua difusdo através da membrana da célula bacteriana, bem como no nimero de moléculas que
entrariam em contato com esta membrana (ZERLOTTI, 1959). FEIRER & LEONARD (1927)
reportaram que a diminui¢aéo da tensdo superficia determina uma maior difusdo do medicamento

através da membrana celular das bactérias, aumentando, consequentemente, seu poder
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bactericida. Provavelmente, em decorréncia destes fatores, BARBOSA & ALMEIDA (1987)
sugeriram a associagdo de 20% de detergente (lauril-dietileno-glicol éter sulfato de sodio -
Tergentol®) com hidréxido de célcio, como solucéo irrigadora para canais radiculares de dentes
humanos. E oportuno lembrar que detergentes e sabdes podem se apresentar com contaminagio
microbiana e sdo desprovidos de efeitos antimicrobianos (NAGEM FILHO & VIEIRA PINTO,
1978).

O emprego do Otosporin® , como veiculo, foi devido ao fato de se conhecer o efeito
antimicrobiano, por contato direto, da sua associacdo com o hidroxido de célcio, a partir do
principio que poderia ser benéfica a reunido dos efeitos antiinflamatorio e antimicrobiano de seus
componentes.

Um fator importante, que deve ser considerado, foi 0 emprego isolado de uma medicagdo
intracanal sem a presenca do hidroxido de célcio, estabelecendo outro pardmetro de atividade
antimicrobiana, como foi 0 caso do paramonoclorofenol - 5g associado a 28 mL de Furacin® |
conforme proposto por HOLLAND et a. (1978).

O emprego isolado do soro fisiolégico e do Agar-agar, possibilitou analisar a viabilidade
dos microrganismos nos diferentes periodos analisados, servindo como dois grupos de controle
do experimento.

E prudente ressaltar e estar consciente que todo o raciocinio que esta se discutindo vale
para o experimento realizado laboratorialmente (in vitro), com
condi¢cbes ambientais especificas para estes microrganismos, 0 que torna importante outras
avaliagbes complementares e clinicas (in vivo). Os resultados obtidos neste experimento
permitiram conclusdbes importantes que proporcionardo o desenvolvimento de novas pesquisas
buscando respostas, mais amplas e mais profundas, aos questionamentos levantados.

Frente a analise dos resultados, observa-se que o paramonoclorofenol - 5g associado a 28
mL de Furacin® , na férmula proposta por HOLLAND et al. (1978), mostrou inibir o crescimento
de todos os microrganismos testados (S. mutans, S faecalis, S aureus, P. aeruginosa, B. subtilis,
C. albicans), inclusive a mistura destes, atuando por contato direto em todos os intervalos de
tempo (1 minuto, 48, 72 horas e 7 dias).

Embora valendo-se de outra metodologia e diferentes periodos de tempo, estes resultados
estdo de acordo com os resultados observados por SOUZA et a. (1978), que mostraram que esta

medicagdo € dotada de eficaz agdo antimicrobiana por contato direto. Estd, também, de acordo
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com os resultados obtidos por ZERLOTTI (1959), quando demonstrou sua acentuada atividade
antimicrobiana quando atuando sobre a microbiota de canais radiculares infectados.

A pasta de hidréxido de célcio, acrescida de paramonoclorofenol com Furacin®
demonstrou efetividade por contato direto em 1 minuto sobre os microrganismos S. mutans, S.
aureus, P. aeruginosa, B. subtillis, C. albicans, e, em 48 horas sobre 0 S faecalis e a mistura
microbiana.

A pasta de hidréxido de célcio contendo Flagyl® e soro fisiol6gico, mostrou-se efetiva por
contato direto, controlando em 1 minuto somente o B. subitilis. Os microrganismos S. faecalis, S.
aureus, C. albicans e a mistura destes foram inativados ap0s 48 horas, enquanto 0 S. mutans e a
P. aeruginosa apés 72 horas de contato direto. Este grupo comparado aos demais, foi 0 que
apresentou os resultados mais desanimadores. Em um ambiente contendo microbiota mista, como
€ a de um cand radicular infectado, ndo se justifica 0 emprego de medicagdo especifica para
anaerobios, pois existem fatores contraditorios a0 uso nestas circuntancias, sendo estes
congtituidos por: desconhecimento da capacidade de difusdo da medicacdo; sua eficacia em
relacdo ao pH da pasta, que € elevado; sua acdo especifica para anaerdbios, sabendo-se das
interagOes microbianas existentes; a possibilidade de desencadear
resisténcia microbiana. Deve-se lembrar que a propor¢do de pd de hidroxido de calcio neste
grupo foi menor devido & proporcdo utilizada de Flagyl®. Assim, ndo se observam razdes que
suportem a indicagdo para Seu emprego, como medicagdo intracana, nos canais radiculares
infectados.

A pasta de hidréxido de calcio com solucdo de lauril sulfato de sodio a 3% demonstrou
atividade antimicrobiana por contato direto em 1 minuto sobre 0 S mutans, enquanto, para 0s
demais microrganismos, somente foi efetiva no segundo periodo de observagéo, 48 horas.

BARBOSA & ALMEIDA (1987), andlisando a associagdo a 10% e 20% de hidroxido de
cédcio e detergente, empregado solucdo irrigadora sobre diferentes microrganismos "in vitro”,
relataram que 30 minutos € o tempo maximo ideal para a atividade antimicrobiana destas
solugdes.

A pasta, cujo veiculo foi o soro fisioldgico, mostrou-se efetiva sobre o S. mutans e a P.
aeruginosa no tempo de 1 minuto, sobre o S. faecalis, S aureus, C. albicans e a mistura, apos o
segundo periodo de observacdo, 48 horas, e sobre o B. subtilis apds o terceiro periodo de
observagao, 72 horas.
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O Caen® com paramonoclorofenol canforado por contato direto, em 1 minuto,
demonstrou efetividade sobre 0 S mutans e 0 S. faecalis, enquanto o0 S aureus, P. aeruginosa, B.
subitilis, C. albicans e a mistura, a atividade antimicrobiana foi observada somente apos 48
horas.

O hidroxido de célcio, associado a solugdo de paramonoclorofenol a 1% demonstrou
atividade antimicrobiana contra o S, mutans, B. subtilis e C. albicans em 1 minuto, enguanto,
parao S faecalis, S. aureus, P. aeruginosa e a mistura, este potencial foi detectado ap6s 48 horas
de exposicao.

No grupo, cujo veiculo foi a Clorexidina a 1%, o S mutans, S. aureus, C. albicans e a
mistura foram inativados em 1 minuto de contato direto com a pasta, e 0o S faecalis,
P.aeruginosa, B. subtilis, se mostraram mais resistentes, pois somente foram controlados apés 48
horas de exposi¢ao.

A associaggdo do Otosporin® ao hidréxido de cécio demonstrou  efetividade
antimicrobiana por contato direto em 1 minuto sobre o S mutans, S faecalis, S. aureus, P.
aeruginosa, B. subtilis, e em 48 horas sobre a C. albicans e a mistura

Nos grupos controles, soro fisiologico e Agar-agar, a P. aeruginosa, o B. subtilis, a C.
albicans e a mistura, mantiveram-se viaveis em todos periodos experimentais. O S. faecalise o S.
aureus permaneceram Viéveis até 72 horas, enquanto o S mutans até 48 horas. Nenhum dos
resultados dos grupos controles interferiu negativamente nos resultados alcangados, ou sgja,
diante dos periodos anadlisados em que as pastas se mostraram efetivas 0s microrganismos
permaneceram viaveis.

Em face dos resultados encontrados, embora in vitro, mas podendo-se extrapolar para
afericbes in vivo, considerando os microrganismos indicadores estudados, questionamentos
importantes, quanto ao veiculo ideal para se associar a pasta de hidréxido de célcio, e ao tempo
necessario para determinar efeito letal por contato direto, devem ser considerados a partir deste
trabalho.

Ao se estabelecer um paralelo do efeito antimicrobiano do hidroxido de calcio com o do
hipoclorito de sodio em func¢éo do tempo de contato direto, notou-se resultados interessantes.

HARRISON & HAND (1981) analisaram o efeito da diluicéo e da presenca de matéria
organica sobre a propriedade antibacteriana do hipoclorito de sédio a 0,5%, 1%, 2,5% e 5,25%.

Segundo o protocolo, foram contaminados cones de papel absorvente com o S faecalis e
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expostos em intervalos de tempo de 5, 10, 30, 45, 60 e 90 segundos e 2, 5 e 15 minutos nas
concentragBes de hipoclorito de sddio anteriormente referenciadas. Decorrido o periodo de
exposicdo nas solugdes, os cones de papel absorventes foram colocados em meio de cultura
contendo caldo de soja e incubadas para avaliagdo da presenca de crescimento bacteriano. Nessas
condicdes experimentais, o hipoclorito de sodio a 1% mostrou-se efetivo antimicrobiano sobre o
S faecalis em 5 minutos de contato direto, como mostra a Tabela 11. A presenca de matéria

organica reduziu o poder antibacteriano.

Tabela 11. Efeito antibacteriano do hipoclorito de sodio em funcéo do tempo de contato

Tempo de Exposicéo NaOCl 5,25% NaOCl 2,5% NaOCl 1,0% NaOCl 0,5%
5 segundos ++ + ++ + ++ + ++ +
10 segundos + + + + + + + + + + 4+ +
30 segundos + + - + + + + + + + 4+ +
45 segundos ++ + ++ + ++ +
60 segundos ++ + ++ + ++ +
90 segundos + + - + + + + 4+ +
2 minutos + 4+ + + + +
5 minutos + - -
15 minutos

SOUZA et a. (1992) ,estudando a agdo antimicrobiana por contato direto do hipoclorito
de sodio a 0.5% e 1.0% , sobre o S. faecalis e a C. albicans, verificaram que a partir de 15
segundos o hipoclorito de sodio, nas concentracfes referenciadas, mostraram-se totalmente
efetivos.

Observa-se, todavia, que durante o preparo quimico-mecanico se estabelece expressiva
reducdo dos microrganismos na luz do cana radicular, aumentado esta agdo antimicrobiana
quando da utilizag&o da medicacdo intracanal.

A importéncia da comparagdo de medicagfes intracanais, constituidas por pastas de
hidréxido de calcio associadas a diferentes veiculos e por medicagdes intracanais sem hidroxido
de célcio, deve-se ao fato de ser assunto que ndo traduz consenso de selegcdo e uso geral, sendo

extensivamente polémico. Toda tentativa para elucidar algumas dividas existentes é vdida e
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possibilita contribui¢es, embora, também traga novas dividas e questionamentos. A busca de
uma solugdo pode conduzir a muitas perguntas, algumas sem respostas para 0 momento.

O hidroxido de célcio € uma excelente medicacdo intracanal, englobando duas
propriedades enzimaticas essenciais, com efeitos antimicrobianos e biolégicos. Em funcdo do
desconhecimento de seu provavel mecanismo de agdo, foram sugeridas algumas associacOes,
congtituidas por substancias antimicrobianas, como forma de melhorar as propriedades que lhe
S80 intrinsecas.

Como exemplo, pode-se referenciar 0 emprego do paramonoclororfenol canforado,
veiculo para a pasta de hidréxido de célcio, proposto em diferentes trabalhos (FRANK, 1966;
DIFIORE et al., 1983; OLETO & MELO, 1984/1985; MARTINS et al., 1979; LEONARDO et
al., 1991, 1993; SIQUEIRA et al., 1996, 1997). A explicacéo paratal fato, teve como justificativa
a maior efetividade da referida associacdo sobre os anaerdbios e aerdbios, relacionada,
respectivamente ao papel bioldgico do hidroxido de célcio e paramonoclorofenol canforado. E,
também, em decorréncia de trabalhos que mostraram efeitos inibitdérios melhores para o
hidroxido de célcio associado a0 paramonoclorofenol canforado quando comparado ao soro
fisiol6gico ou &gua destilada, analisado por meio de métodos de difusdo em &gar, que talvez, ndo
constitua no melhor método para estudo comparativo destas medicagdes.

O raciocinio deve caminhar em outro sentido. No primeiro momento, ao se discutir
medicacao intracanal, deve-se conhecer 0 mecanismo de agéo do que se pretende analisar como
medicacdo. O hidroxido de célcio atua contra todos os tipos respiratorios de microrganismos
(aerdbios, microaerdfilos e anaerdbios), inativando sistemas enziméticos presentes na membrana
citoplasmatica, com a subsequente ateracdo de mecanismos biolégicos dependentes da
membrana, promovendo efeitos toxicos e lesivos as células microbianas (ESTRELA et al., 1994,
1995). No entanto, para que o efeito sgja letal torna-se necessario que a medicagdo tenha tempo
habil de aco para expressar sua efetividade antimicrobiana, e sgja capaz de atuar a distancia.

Por conseguinte, a tentativa de explicacéo do mecanismo de agdo do hidréxido de célcio
através de seu pH acaino, no controle da atividade enzimética microbiana, possibilitou que
ESTRELA et d. (1994) levantassem a hipétese de haver uma inativagdo enzimética bacteriana
reversivel e irreversivel, dependendo justamente do tempo necessario para que este farmaco
inative os microrganismos. Esta hipGtese foi estudada em dois experimentos. A inativagdo

enzimética irreversivel bacteriana foi demonstrada ao determinar o efeito antimicrobiano direto
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do hidréxido de célcio sobre diferentes microrganismos, onde se verificou que o efeito letal
ocorreu, em média, em torno de 72 horas (ESTRELA et a., 1997), enquanto a inativagdo
enzimé@tica reversivel pode ser observada avaliando-se o efeito antimicrobiano indireto do
hidroxido de célcio em tdbulos dentinarios infectados por diferentes microrganismos, registrando
a suainefetividade no periodo de 7 dias (ESTRELA et al., 1997). Esses resultados sugerem que o
contato direto permite inferir conclusdes diferentes, porém somatérias, daquelas observadas pelo
contato indireto. Para que a medicacdo intracanal seja eficaz dentro dos tubulos dentinérios €
imprescindivel que a substancia atue a distancia e de modo prolongado. Assim, a penetrabilidade
dentinéria da pasta de hidroxido de célcio e o periodo prolongado de acdo, o destaca entre outras
medicagOes intracanais.

Deve-se ressaltar que é importante avaliar medicacOes intracanais por metodologias
diferentes, que permitam estabelecer parametros smilares para a atuagdo destas substancias
antimicrobianas. O modelo experimental utilizado na presente pesquisa, permite uma analise
mais precisa do que a comparacdo por medidas de halos de inibi¢céo de crescimento microbiano,
em testes de difusdo em agar, devido as dificuldades de difusdo que determinadas substancias
demonstraram ter no &gar, ndo favorecendo demonstrar seu real efeito antimicrobiano.

ESTRELA et a. (1995) compararam o efeito antimicrobiano da pasta de hidroxido de
cidcio associada a0 soro fisiolégico e pasta de hidréxido de cécio associado ao
paramonoclorofenol canforado, sobre S faecalis, P. aeruginosa e E. coli, em 24 e 48 horas,
através de teste de difusdo em &gar. Os resultados demonstraram que as duas medicactes
mostraram-se efetivas sobre as bactérias analisadas, tanto em 24 como 48 horas, sendo que o
grupo do paramonoclorofenol canforado determinou um maior halo de inibicdo de crescimento
bacteriano.

O que precisa ser real¢cado é que quanto maior a velocidade de dissociacéo e difusdo de
fons hidroxila, maior o efeito antimicrobiano. Portanto, a escolha do modelo experimental
também é fundamental em relago a essa varidvel, uma vez que ele pode influenciar na dinamica
da dissociacdo e difusdo de ions hidroxila.

As criticas de que a pasta de hidroxido de célcio associada ao soro fisioldgico ou agua
destilada sgja inefetiva contra microrganismos aerdébios facultativos (principalmente o S. faecalis
eaP. aeruginosa), devem ser revistas. Necessita-se avaliar bem o tempo para que esta medicacéo

possa demonstrar sua efetividade, e 0 método pelo qual tem sido comparado a outras pastas. Por
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exemplo, em testes de difusdo em &gar, as respostas ndo sdo favoraveis quando se utiliza
hidroxido de célcio acrescido a veiculo hidrossolivel como o soro fisiolégico ou a agua destilada,
dado a dificuldade e limitac&o de sua difusdo na superficie do meio sdlido.

DIFIORI et a. (1983), estudando o efeito antimicrobiano de pastas de hidréxido de cécio
empregadas em apicificagdo, relataram que o tamanho do halo de inibicdo néo reflete seu poder
antimicrobiano, uma vez que este tamanho pode sofrer influéncia do tamanho da molécula da
substancia e de sua constante de difusdo, podendo ou ndo difundir adequadadmente no meio de
cultura utilizado.

Frente a andlise de aguns trabalhos que utilizaram métodos de difusdo em agar,
mostrando que o hidréxido de célcio associado ao paramonoclorofenol canforado promoveu
maior halo de inibicdo de crescimento microbiano que a pasta contendo soro fisiolégico como
veiculo (ESTRELA et d., 1995), deve-se frizar que o didmetro do halo de inibicdo pode nédo
expressar com seguranga o potencial antimicrobiano, como discutido neste trabalho. Em outra
andlise, ESTRELA et a. (1995), estudando a agdo antibacteriana de trés cimentos obturadores
contendo hidréxido de célcio (Apexit®, Sealapex® e Sealer 26%), cujo pH dos cimentos é superior
a 10, ndo foi verificado, em nenhum dos microrganismos (S. faecalis, P. aeruginosa e E. coli)
halos de inibicdo de crescimento, 0 que ndo significa dizer que os cimentos sgjam destituidos de
efeito antimicrobiano, mas pode significar a dificuldade de difusdo de ions hidroxila. Porém, ao
trocar 0 método utilizado, trabalhando em tubos de ensaio contendo caldo BHI, os resultados
foram diferentes (ESTRELA et ., 1997).

O método de avaliacdo através de testes de difusdo em é&gar tem sua validade e é bastante
utilizado em microbiologia, porém, parece ndo estabelecer parametros de confiabilidade para se
compararem determinadas substéncias, como as pastas de hidréxido de célcio, com diferentes
capacidades de difusibilidade no &gar. O méodo ndo é incorreto, o problema é que é menos
preciso para este tipo de andise comparativa.

BARBOSA et al. (1997) avaliaram a atividade antibacteriana do hidroxido de cécio,
paramonoclorofenol canforado e clorexidina como medicacdo intracanal, mediante estudo clinico
e laboratorial. Os resultados laboratoriais, através de teste de difusdo em agar, mostraram que o
hidroxido de calcio foi totalmente inefetivo sobre os microrganismos analisados, que S0
comumente encontrados em canais radiculares infectados, enguanto as outras substancias
(paramonoclorofenol canforado e clorexidingd) demonstraram  0os melhores resultados,
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respectivamente. Os resultados clinicos evidenciaram que, ap6s 7 dias, 73,3% dos testes
bacteriol 6gicos foram de culturas negativas para o grupo do hidroxido de célcio, 77,8% para a
clorexidina e 69,2% para 0 paramonoclorofenol canforado.

Esta avaliagdo realca a necessidade de uma andise critica quanto ao método experimental
de avaliagdo, quando se compara sushtancias que atuam por meio de difusibilidade.

Os resultados obtidos nesta pesquisa demonstraram que, por contato direto, a efetividade
antimicrobiana do Calen® com PMCC e da pasta de hidroxido de célcio associada a0 soro
fisiolégico, praticamente, foi a mesma. A diferenca verificada foi que a pasta de hidréxido de
calcio associada ao soro fisioldgico eiminou, em 1 minuto de contato direto, a P. aeruginosa, € o
Calen® com PMCC somente foi ativo em 48 horas, enquanto o Calen® com PMCC mostrou-se
efetivo sobre 0 S. faecalis em 1 minuto, e a pasta de hidroxido de célcio somente em 48 horas.

Estes resultados, praticamente, foram semelhantes e est&o de acordo com os obtidos por
SOUZA et a. (1989), quando trataram dentes humanos com lesdes periapicais e observaram que
os tratamentos, efetuados com as pastas de hidréxido de calcio e &gua destilada, e hidroxido de
calcio, paramonoclorofenol canforado e glicerina, conduziram a resultados clinico-radiogréficos
smilares.

Isto posto, deve-se admitir que, diante da lenta velocidade de dissociacéo ibnica,
demonstrada por veiculos oleosos, como o paramonoclorofenol canforado, e a maior liberacéo de
ions hidroxila, mostrada por veiculos hidrossolUveis, como o soro fisioldgico ou adgua destilada,
como medicacdo intracana de rotina, por periodos superiores a 7 dias, a preferéncia reca na
utilizaco de veiculos hidrossolUveis. Além do mais, por contato direto, os resultados entre os
veiculos referénciados acima, mostraram-se poucas diferencas, sendo que a maior facilidade de
eliminagdo de microrganismos no interior dos tdbulos dentinérios, € decorrente da maior
velocidade de dissociacéo e difusdo i6nica, que ocorre nos veiculos hidrossol ivels.

Respaldando essas conclusdes € pertinente lembrar que, HOLLAND et a. (1993)
avaliaram o efeito de curativos de demora hidrossollveis e ndo hidrossolUveis no processo de
reparo de dentes de cdes com lesdo periapical. Os curativos de demora utilizados foram o
hidroxido de calcio associado ao soro fisiolégico e o hidréxido de calcio associado ao
paramonoclorofenol canforado (pasta de Frank). Decorridos seis meses da obturacdo dos canais
radiculares, os autores observaram maiores indices de reparagdo quando do emprego do curativo
de demora com a pasta aquosa contendo soro fisioldgico.
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Alids, € necessario admitir que durante o preparo quimico-mecanico, a instrumentacdo
com irrigacdo-aspiracéo a base de hipoclorito de sodio, promove significativo controle dos
microrganismos presentes nos canais radiculares infectados. SJIOGREN et al. (1991) observaram
gue no periodo de 7 dias o emprego de medicacdo com pasta de hidréxido de cdcio eliminou
microrganismos que sobreviveram por 10 minutos. SYDNEY & ESTRELA (1996) verificaram
gue o recurso exclusivo do preparo gquimico-mecanico, mesmo empregando-se o hipoclorito de
sodio como substancia irrigadora, ndo promoveu eiminagdo completa dos microrganismos
presentes em canais radiculares infectados de dentes humanos. SYDNEY (1996) notou, apos 7
dias de permanencia da pasta de hidroxido de célcio em canais radiculares infectados de dentes
humanos, reducdo de 77,8% de microrganismos presentes. ESTRELA et a. (1997) destacaram
gue o fator determinante da atividade antimicrobiana da pasta de hidroxido de célcio, no interior
dos tubulos e ramificagBes dentinérias, é a quantidade liberada de ions hidroxila, como ocorre
com os veiculos hidrossollves, e que, em 7 dias, 0S microrganismos permaneceram viavels em
tibulos dentinarios infectados. BARBOSA et a. (1997) encontraram, em resultados clinicos,
73,3% de culturas negativas obtidas apds testes bacteriol6gicos de amostras de canais infectados
de dentes de humanos, apds a permanéncia, por 7 dias, da pasta de hidroxido de calcio com soro
fisolégico.  Outrossim, o tempo € fundamental para que a medicag@o intracana possa exercer
sua completa atividade, atuando a distancia no interior dos tdbulos dentinérios e por periodo
prolongado, ndo apenas com vistas a um efeito antimicrobiano, mas também frente & necessidade
de atuar contra reabsorc¢des dentinérias radicul ares.

Além do mais, o efeito prolongado favorece ndo unicamente a destruicdo dos
microrganismos, mas, também, a neutralizacdo do efeito residual do lipopolissacarideo de
bactérias Gram negativas destruidas, como demonstrado por SAFAVI & NICHOLLS (1993).

Um fato que chamou a atencdo, entre os resultados obtidos na presente pesquisa, foi ao
comparar 0 efeito dos veiculos empregados nas pastas de hidréxido de célcio, nos periodos
experimentais (1 minuto, 48, 72 horas e 7 dias), detectar auséncia de aumento do poder
antimicrobiano que o hidréxido de célcio ja apresenta. No que diz respeito ao efeito bioldgico, a
preferéncia recai em um veiculo inerte e ndo agressivo aos tecidos periapicals, como 0 Soro
fisoldgico, a agua degtilada ou até, um veiculo viscoso como o propileno glicol, vindo ao
encontro ao discutido para a conquista do controle antimicrobiano.
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Desta forma, ficou marcante entre os veiculos, a importancia das caracteristicas quimicas
(hidrossoluvel ou oleoso) no que concerne ao poder antimicrobiano, por influenciar na velocidade
de dissociacdo e difusdo ionica

Embora o veiculo constituido pela solucéo de Lauril sulfato de sddio a 3%, um detergente
que apresenta baixa tensdo superficial, pudesse acelerar a efetividade antimicrobiana,
influenciando a difusdo do medicamento através de estruturas limitrofes, sua efetividade,
comparada a outros veiculos, como o soro fisiologico, ndo foi significativa. A pasta com o
detergente controlou em 1 minuto o S mutans , enquanto a gque continha o soro fisioldgico, além
deste inativou no mesmo periodo de tempo, a P. aeruginosa. Nos demais periodos os resultados
foram iguas.

Estes resultados denotam que a capacidade antimicrobiana presente na pasta de hidréxido
de célcio, decorrente da elevada liberacéo de ions hidroxila, o que esta diretamente relacionada as
suas caracteristicas quimicas (dissociagdo i6nica e difusibilidade), sendo o veiculo um
coadjuvante no processo antimicrobiano. E certo que quanto maior a liberagdo idnica, maior a
rapidez de atuagcdo. ESTRELA & PESCE (1996), estudando quimicamente pastas de hidréxido
de célcio com diferentes caracteristicas acido-base, ndo observaram resultados significativamente
diferentes frente a liberagdo de ions hidroxila e ions cdcio, quando do emprego da solugdo
anestésica (considerada como veiculo de caracteristicas &cidas), comparada com 0 Soro
fisiologico (veiculo neutro).

Importa considerar ainda que, para a pasta de hidréxido de célcio desempenhar suas
propriedades, € necessario que sgja bem colocada no interior do canal radicular preparado,
preenchendo-o completamente.

Com vidtas a aplicacdo clinica em canais radiculares infectados com ou sem periodontite
apical, em que a medicacdo intracanal ira permanecer por periodo inferior a 7 dias, nota-se que a
solugdo de paramonoclorofenol - 5g associados a 28 mL de Furaci n® (HOLLAND et a., 1978)
mostrase como a melhor opg¢édo, enquanto, naguelas situagdes, cuja medicacdo intracanal for
mantida por mais de 7 dias, a melhor escolha recai na pasta de hidroxido de célcio associada ao
soro fisioldgico.

Todavia, é importante a realizagdo de novas pesquisas para se elucidar algumas davidas
gue ainda permanecem, entre estas, o periodo de tempo em que o paramonoclorofenol, associado

a0 Furacin®, permanece em atuacdo na luz do cand radicular e interior dos tbulos e
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ramificagOes dentinarias, bem como o tempo ideal para que o hidroxido de célcio associado ao
soro fisiol6gico possa eliminar completamente 0s microrgani Smos presentes nestas areas.

E oportuno sdientar que a efetividade antimicrobiana conferida pela medicacio
intracanal, proporciona aumento expressivo do indice de sucesso para o tratamento de dentes
necrosados, com ou sem periodontite apical.

A presenca de infecgOes extrarradiculares, de bactérias nos biofilmes apicais, demonstra a
ressténcia bacteriana aos tratamentos endodonticos, possibilitando lesdes endodoénticas
refratérias. O estabelecimento de biofilmes apicais, denotando a presenca e a interagdo entre
microrganismos de elevada viruléncia, resistentes a terapia antimicrobiana, em conjunto com
situacOes de pacientes com baixa resisténcia organica, influencia negativamente no prognostico
favoravel do tratamento endodéntico (TRONSTAD et al., 1987, 1990; ANWAR et a., 1990,
1992).

A partir do momento que o raciocinio sindiza para a definicdo da efetividade
antimicrobiana do hidroxido de célcio, o veiculo assume um papel de coadjuvante neste processo,
conferindo-lhe caracteristicas quimicas (dissociagdo, difusibilidade e preenchimento) decisivas ao
potencial antimicrobiano e capacidade de reparacéo tecidual.
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7 Conclusdes

01.

02.

Nas presentes condigdes experimentais, € licito concluir que:

O paramonoclorofenol - 5g /28 mL de Furacin® mostrou inibir o crescimento de todos os
microrganismos testados (S. mutans, S. faecalis, S aureus, P. aeruginosa, B. subtilis, C.
albicans), inclusive da mistura destes, atuando por contato direto em todos os intervalos de
tempo (1 minuto, 48, 72 horas e 7 dias).

A pasta de hidréxido de célcio acrescida de paramonoclorofenol com Furacin® demonstrou
efetividade por contato direto em 1 minuto sobre 0s microrganismos S. mutans, S. aureus, P.
aeruginosa, B. subtilis, C. albicans, e em 48 horas sobre 0 S. faecalis e a mistura microbiana
crescida
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03

04.

05.

06.

07.

08.

09.

10.

Conclusdes

A pasta de hidréxido de célcio, acrescido de Flagyl® e solucdo fisiolégica mostrou
efetividade controladora eliminando B. subitilis em 1 minuto, S faecalis, S aureus, C.
albicans e a mistura destes foram eliminados ap6s 48 horas, enquanto o S. mutans e a P.
aeruginosa apos 72 horas de contato direto.

A pasta de hidroxido de célcio associada a solucdo de lauril sulfato de sodio a 3%
demonstrou efetividade antimicrobiana por contato direto em 1 minuto sobre o S mutans,
enquanto para os demais microrganismos, somente no segundo periodo de observacdo, 48
horas, este efeito foi evidente.

A pasta, cujo veiculo foi a solugdo fisioldgica, demostrou efetividade antimicrobiana sobre o
S mutans e a P. aeruginosa no tempo de 1 minuto, sobre 0 S. faecalis, S. aureus, C. albicans
e a mistura, apos o segundo periodo de observacdo, 48 horas, e sobre o B. subtilis apds o
terceiro periodo de observagdo, 72 horas.

O Calen® com paramonoclorofenol canforado, em 1 minuto, exerceu efeito letal sobre o S
mutans e 0 S faecalis, enquanto parao S aureus, P. aeruginosa, B. subitilis, C. albicanse a
mistura, este efeito foi observado somente apos 48 horas.

O hidroxido de célcio, associado a solugdo de paramonoclorofenol a 1% demonstrou
efetividade antimicrobiana contra o S. mutans, B. subtilis e C. albicans ap6s 1 minuto de
contato, enquanto para os indicadores S. faecalis, S aureus, P. aeruginosa e a mistura, o
efeito antimicrobiano somente se manifestou apds 48 horas.

Na pasta cujo veiculo foi a Clorexidinaal1%, o S. mutans, S. aureus, C. albicans e amistura
foram eliminados em 1 minuto de contato direto, e 0 S faecalis, P.aeruginosa, B. subtilis
ap0s 48 horas de exposi ¢ao.

A associagdo do Otosporin® ao hidréxido de calcio monstrou efetividade antimicrobiana por
contato direto em 1 minuto sobre 0 S mutans, S faecalis, S aureus, P. aeruginosa, B.
subtilis, e em 48 horas sobre a C. albicans e a mistura

Nos grupos controles, soro fisiologico e Agar-égar, a P. aeruginosa, o B. subtilis, a C.
albicans e a mistura, mantiveram-se viaveis em todos periodos experimentais. O S. faecalise
0 S aureus permaneceram viaveis até 72 horas, enquanto o S. mutans até 48 horas. Nenhum
dos resultados demonstrados pelos grupos controles interferiram nos resultados a cangados,
ou sga, diante dos periodos analisados em que as pastas se mostraram efetivas 0s
MiCrorganiSmos permaneceram viaveis.
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Summary

Antimicrobial Efficiency of Calcium Hydroxide Pastes

The efficiency of different calcium hydroxide pastes was studied on Streptococcus
mutans, Sreptococcus faecalis, Staphylococcus aureus, Pseudomonas aeruginosa, Bacillus
subtilis, Candida albicans and their mixture. 924 paper cones were immersed for 3 minutes in
Brain Heart Infusion containing these microorganisms. The cones were completely covered with
cacium hydroxide paste using as vehicles Sdine, Paramonochlorophenol associated with
Furacin®, 1% Paramonochlorophenol solution, Camphorated Paramonochlorophenol, 1%
Clorexidine, Flagyl® with saline, Otosporin®, Lauril sodium sulphate solution, and separately by
Paramonochlorophenol, Furacin®, saline and &gar-agar. In intervals of 1 minute, 48, 72 hours and
7 days, the cones were removed from these pastes and immersed in Letheen Brooth, incubated at
37°C from 24 to 48 hours. The study results showed that Paramonochlorophenol associated with

Furacin® inhibited the growth of al microorganisms tested and the mixture in all experimental



Summary

periods. S. mutans was inactivated after 72 hours by the pastes with Flagyl®. Pastes with Sdline,
1% PMC solution, 1% Clorexidine, Flagyl* and Lauril sodium sulphate solution did not
eliminate S. faecalis in 1 minute. S aureus was inactivated after 48 hours when the vehicles were
Saline, 1% PMC solution and Lauril sodium sulphate solution. P. aeruginosa was not inactivated
in 1 minute by the pastes with Flagyl, Calen® with PMCC, 1% PMC solution, 1% Clorexidine
and Lauril sodim sulphate solution 3% and, in 48 hours, by the pastes with 1% Clorexidine,
Calen® with PMCC and Lauril sodium sulphate solution. C. albicans was inaltered in 1 minute in
the pastes with Saline, Calen® with PMCC, Flagyl®, Lauril sodium sulphate solution and
Otosporin® .

Key Words: Cacium hydroxide, Intracanal dressing, facultative bacteria.



