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RESUMO

Introdugao: A eliminagdo de microrganismos ¢ o selamento hermético do sistema de
canais radiculares (SCR) sdo essenciais para o sucesso do tratamento endodontico (TE).
O Enterococcus faecalis esta frequentemente associado a falhas no TE. Cimentos
endodonticos bioceramicos tém se destacado devido a biocompatibilidade, capacidade de
estimular a regeneracdo de tecidos e estabilidade dimensional. Além disso, devido as suas
propriedades antimicrobianas, podem atuar como um adjuvante eficaz na prevencao de
falhas no TE e na melhoria do prognéstico clinico.

Objetivo: O objetivo desta revisdo sistematica foi avaliar a eficacia antibacteriana dos
cimentos endodonticos bioceramicos sobre o Enterococcus faecalis, sintetizando dados
de diversas pesquisas para determinar a sua capacidade de eliminar ou inibir o
crescimento deste microrganismo.

Materiais e Métodos: A pesquisa foi realizada nas bases de dados Medline/PubMed e
Web of Science, utilizando termos especificos relacionados a atividade antimicrobiana
dos cimentos endoddnticos biocerdmicos sobre o Enterococcus faecalis. Os estudos
relevantes, que atendiam aos critérios de inclusdo e exclusdo estabelecidos, foram
selecionados por dois investigadores independentes.

Resultados: Foram identificados diversos estudos que demonstraram a eficacia dos
cimentos endodonticos bioceramicos na eliminacdo do Enterococcus faecalis. No
entanto, a falta de padronizacdo na selecdo dos cimentos e nos métodos de avaliagcdo e
cultura dificultou a comparagdo direta entre os estudos. Ndo obstante, foi evidenciado que
esses cimentos apresentam uma significativa atividade antimicrobiana, contribuindo para
areducédo de falhas no TE.

Conclusdo: Os cimentos endodonticos biocerdmicos mostraram-se eficazes contra o
Enterococcus faecalis, apesar das variagdes nos métodos de estudo. Futuras investigacdes
devem focar na padronizagdo dos métodos de pesquisa para melhor comparabilidade e
aplicabilidade clinica dos resultados.

Palavras-chave: Cimentos Endodonticos Bioceramicos; Eficacia Antibacteriana;

Enterococcus faecalis.






ABSTRACT

Introduction: The elimination of microorganisms and the hermetic sealing of the root
canal system (RCS) are essential for the success of endodontic treatment (ET).
Enterococcus faecalis is frequently associated with ET failures. Bioceramic endodontic
sealers have stood out due to their biocompatibility, ability to stimulate tissue
regeneration, and dimensional stability. Additionally, with their antimicrobial properties,
they can act as an effective adjunct in preventing ET failures and improving clinical

prognosis.

Objective: The aim of this systematic review was to evaluate the antibacterial efficacy
of bioceramic root canal sealers against Enterococcus faecalis, synthesizing data from
several studies to determine their ability to eliminate or inhibit the growth of this

bacterium.

Materials and Methods: The search was conducted in the Medline/PubMed and Web of
Science databases, using specific terms related to the antimicrobial activity of bioceramic
root canal sealers against Enterococcus faecalis. The relevant studies, which met the
established inclusion and exclusion criteria, were selected by two independent

investigators.

Results: Several studies demonstrated the efficacy of bioceramic endodontic sealers in
eliminating Enterococcus faecalis. However, the lack of standardization in the selection
of sealers and in the methods of application and culture hindered direct comparison
between studies. Nonetheless, it was evidenced that these sealers exhibit significant

antimicrobial activity, contributing to the reduction of ET failures.

Conclusion: Bioceramic root canal sealers have proven effective against Enterococcus
faecalis, despite variations in study methods. Future investigations should focus on
standardizing research methods to improve comparability and clinical applicability of the

results.

Keywords: Bioceramic Root Canal Sealers; Antibacterial Efficacy; FEnterococcus

faecalis.
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INTRODUCAO

A instrumentacdo, a desinfe¢do e a obturagdo do sistema de canais radiculares
(SCR) sao as etapas do tratamento endodontico (TE) que estdo interligadas e sucedem-se
umas as outras. O sucesso do TE depende da execugdo adequada de cada etapa, que visam

a eliminagio de microrganismos e o selamento hermético e tridimensional do SCR (2,

O preparo quimico-mecanico reduz significativamente os microrganismos do
SCR infetado, no entanto, proporcionalmente, grandes areas da parede principal do canal
radicular, além de istmos e canais acessorios, permanecem intocadas pelos instrumentais,
impossibilitando a completa remogdo desses microrganismos, quer seja por irrigagdo ou

outros métodos .

\

Relativamente a obturagdo, o objetivo ¢ promover o selamento do SCR
propiciando um ambiente livre da presenca de microrganismos, prevenindo ou levando a

cura de patologias pulpares ou periapicais ).

O preenchimento do canal radicular ¢ realizado com dois materiais combinados,
a guta-percha, material que assume o nucleo central da obturacdo e um cimento
endodontico (CE), que vem suprir a incapacidade da guta-percha em aderir a dentina

radicular @,

Para além da adesividade, o CE ideal deve ser eficiente em promover o selamento
hermético do SCR, ter tempo de presa adequado, ser radiopaco, ter estabilidade
dimensional, prevenir a descolorag@o dentaria, ter atividade antimicrobiana, ser insoltvel
aos fluidos orais, ser biocompativel, de facil manipulacdo e remogdo do canal em casos

de necessidade de retratamento ().

A condugdo das pesquisas nessa matéria tem como objetivo desenvolver um

cimento obturador que possua tais requisitos.

Nao obstante o TE mostra-se um tratamento de sucesso ao longo dos anos, no
entanto casos de insucesso podem ocorrer. Tabassum e Khan, definiram insucesso como

a recorréncia de sintomas clinicos com a presenca de radiolucidez periapical ©).

O insucesso no TE pode ocorrer por diversas razdes, incluindo a persisténcia de
microrganismos, limpeza e obturacdo inadequadas dos canais radiculares, selamento

coronal insuficiente ¢ canais ndo tratados. A presenca de certas espécies bacterianas



dentro do SCR, como o Enterococcus faecalis (E. faecalis) é a principal causa do
insucesso do TE. Estes microrganismos sdo mais resistentes aos agentes desinfetantes,

resultando em uma infec¢do intra-radicular ou extra-radicular persistente ©-9).

Nesse sentido, a atividade antimicrobiana de um cimento obturador aliada a
procedimentos clinicos padronizados e bem executados minimizara os riscos de insucesso

do TE ¥,

1.1  Evolucio dos cimentos endoddonticos

Komabayashi et al., ® classificaram os CEs pela composi¢do e pela reagio de
presa em: cimentos formados por reacdo de quelacdo, cimentos que formam ionémeros,
cimentos que formam polimeros por reacdo de adicdo, cimentos que se formam por

hidratacdo e cimentos que se formam por polimerizagao.

Fernandes et al, (V' descreveram a evolugio dos CEs, explicando as suas

caracteristicas fisico-quimicas além das suas vantagens e desvantagens na pratica clinica.

Existem atualmente comercializados e descritos na literatura diversos tipos de CEs
(2919 1o entanto, ndo ha no mercado um material obturador ideal, isto ¢, que possua todas

as propriedades descritas por Grossman @,

1.2 Materiais Bioceramicos e a sua utilizacio na medicina dentaria

Introduzidos na medicina dentaria na década de 1990, os cimentos a base de
silicato de calcio tém uma ampla variedade de usos, nomeadamente na endodontia .
Inicialmente foram desenvolvidos para reparacdo de perfuracdes, terapia pulpar em
dentes vitais, confegdo de plug apical e retro obturacio radicular V. A concecio desses
materiais baseou-se na natureza hidrofilica do cimento Portland utilizado na industria da
construcdo @. Observou-se que o cimento Portland desenvolve as suas caracteristicas
fisicas quando em contacto com agua, qualidade desejada aos materiais para uso nos

procedimentos anteriormente citados, ja que estes sdo colocados em ambientes htimidos
@)



Pioneiro na pesquisa dos cimentos 4 base de silicatos de calcio, o Dr. Mahmoud
Torabinejad e seus colaboradores desenvolveram o MTA® (Agregado Triéxido Mineral)

um material biocompativel com variedades de aplicagdes cirtirgicas e ndo-cirtrgicas (V.

Outro cimento bioativo a base de silicato de calcio ¢ o Biodentine®. Lang¢ado no
mercado como um substituto da dentina. Por ter sido formulado utilizando a mesma
tecnologia do MTA®, este material reivindica melhorias em algumas propriedades, tais
como qualidades fisicas, de manipulagdo e mecanicas, além de ampliar a variabilidade de

aplicagdes (1.

1.3 Cimentos endodonticos bioceramicos

O aparecimento dos cimentos endodonticos biocerdmicos (CEBC) representa um
marco significativo na evolugdo do TE. Inicialmente desenvolvidos para cumprir o
requisito de selamento e preenchimento adequado dos canais radiculares, esses materiais
foram posteriormente reconhecidos pelas suas propriedades antimicrobianas excecionais
(D, Uma melhor compreensio da composicdo quimica desses cimentos revelou a
presenca de elementos que sdo biocompativeis, mas também exibem potencial

antimicrobiano intrinseco ().

As propriedades dos CEBCs incluindo a atividade antimicrobiana tem sido objeto
de varios estudos . Pois é certo que, se comprovada, essa ira colaborar com a limpeza
do SCR e com a manutencao da descontaminagdo alcancada durante o preparo quimico-

mecanico (1),

Os CEBCs sao considerados materiais bioinertes, pois ndo t€m interagdo com o
sistema biologico (alumina e zirconia), bioativos, que tém interacdo com os tecidos e
consegue proporcionar um tecido circundante com maior resisténcia (silicato de calcio,
vidro bioativo, hidroxiapatite) e biodegradaveis pois sdo reabsorviveis ou soluveis,
possivelmente substituido ou incorporado ao tecido dentario (fosfato tricalcico, vidros

bioativos) 19,

Ao longo das décadas, avancos tecnoldgicos permitiram a realizagcdo de estudos
laboratoriais detalhados, na tentativa de elucidar os mecanismos pelos quais os cimentos

bioceramicos exercem a sua acdo antimicrobiana. A interacdo complexa entre os

3



componentes desses materiais e 0os microrganismos presentes nos canais radiculares tem

sido objeto de estudo, proporcionando insights valiosos para aprimorar a eficacia dos TEs
(17,18)

A desvantagem identificada na sua aplicacgdo foi a alta solubilidade e a dificuldade

de remocao do canal radicular em caso de retratamento (%),

1.3.1 Composi¢ao dos cimentos endoddnticos bioceramicos

Os CEBCs, fundamentais na endodontia moderna, possuem uma composi¢ao
unica que desempenha um papel crucial na sua eficacia antimicrobiana. A formulagdo
desses materiais reflete uma combina¢do estratégica de componentes ceramicos,
elementos especificos e aditivos que conferem propriedades distintas. Entre os
constituintes comumente encontrados, destaca-se a presenga de silicato de célcio, fosfato

de calcio, 6xido de zirconio e outros compostos bioativos (618:20),

O silicato de célcio é reconhecido pelas suas propriedades bioativas, estimulando
a formacdo de hidroxiapatite e promovendo a integragio com os tecidos dentarios (1429,
A adicdo de fosfato de calcio contribui para a bioatividade, enquanto o 6xido de zirconio

confere resisténcia mecanica aos cimentos, garantindo a sua estabilidade estrutural (1021,

Além dos componentes ceramicos, a composicdo destes cimentos inclui muitas
vezes Oxidos metalicos como 6xido de bismuto, cujo papel ¢ conferir radiopacidade ao

material, otimizando a visualizacio radiografica durante e apés o TE (1829,

A eficacia antimicrobiana dos CEBCs vem ao encontro de uma necessidade ainda
ndo suprida no TE, a inexisténcia de um material que ofereca propriedades superiores
capaz de erradicar microrganismos patogénicos nos canais radiculares superando as
limitagdes dos materiais ja disponiveis, cujo uso muitas vezes resulta em tratamento

subdtimos e infecdes recorrentes ).



1.3.2 Mecanismos de acdo antimicrobiana

Entender os complexos mecanismos de intera¢do entre os componentes dos CEBC

e os microrganismos presentes na infecdo endodontica é essencial para elucidar a

efetividade antimicrobiana destes materiais 9.

Uma caracteristica chave ¢ a libertacdo controlada de ides, como calcio e silicato,
que cria um ambiente desfavoravel ao crescimento bacteriano. Essa libertacdo gradual

contribui para inibir o desenvolvimento de microrganismos ao longo do tempo
(17,18,19,22,23)

Além disso, a alcalinidade gerada pela reacdo quimica desses materiais eleva o
pH nos canais radiculares. Esse aumento interfere nos processos metabodlicos bacterianos,

comprometendo a sua sobrevivéncia e multiplicagio (1319202324

A formacao de hidroxiapatite ¢ outro aspeto crucial. A interagdo dos CEBCs com
fluidos bioldgicos induz a formagdo desse composto, promovendo ndo apenas o
selamento eficaz dos canais, mas também inibindo o crescimento bacteriano por meio da

mineraliza¢do da regido periapical (!7-18:1923),

A estrutura porosa dos CEBCs permite a absorcdo de toxinas libertadas por
microrganismos, limitando a sua atividade prejudicial. Essa capacidade de adsorgdo
contribui para a redug@o da carga microbiana nos canais radiculares, complementando os

outros mecanismos a 7).

A atividade antimicrobiana desses cimentos obturadores aumenta a taxa de
sucesso dos TEs por auxiliar na eliminacdo das infe¢cdes do SCR, sejam elas residuais ou

provenientes de microinfiltragdes (151925,

1.33 Resisténcia ao biofilme dentario

A capacidade dos CEBCs em resistir a formagao de biofilme dentério ¢ um aspeto
crucial na avaliacdo da sua eficacia antimicrobiana. O biofilme dentario, uma complexa
comunidade microbiana aderida a superficie dentaria, desempenha um papel significativo
nas infe¢des endodonticas ?®. Nesse contexto, os CEBCs apresentam caracteristicas que

influenciam positivamente na preveng¢ao da formacdo do biofilme.



A natureza hidrofilica dos CEBCs é um fator relevante, influenciando a
capacidade de aderéncia bacteriana. Essa caracteristica pode desencorajar a formacao ¢ a
persisténcia do biofilme dentario, proporcionando uma interagdo menos favoravel para as
bactérias ?”). Além disso, a porosidade controlada desses materiais desempenha um papel
importante, limitando a reten¢do de bactérias e facilitando a remogao do biofilme durante
os procedimentos de limpeza ?®. Essa porosidade controlada contribui para a manutengdo

da satde periapical a longo prazo.

A libertagdo controlada de ides com poder antimicrobiano pelos CEBCs ¢ outro
elemento relevante na resisténcia ao biofilme dentario. Essa propriedade pode interferir
na viabilidade bacteriana no ambiente circundante, mitigando a formagdo de biofilme e,

assim, reduzindo o risco de recorréncias infeciosas nos canais radiculares ¢%.

1.3.4 Comparagdo com cimentos convencionais

A analise comparativa entre os CEBCs e os cimentos convencionais € crucial para
entender as nuances que afetam a eficacia antimicrobiana desses materiais em
procedimentos endoddnticos. Enquanto os cimentos convencionais t€ém sido amplamente
utilizados na pratica clinica, os bioceramicos emergem como uma alternativa promissora,

exigindo uma avaliagio abrangente G,

A eficdcia antimicrobiana ¢ um ponto central na comparacdo, com estudos
laboratoriais diretos explorando a capacidade de ambos os tipos de cimentos em inibir o
crescimento bacteriano nos canais radiculares %, Além disso, a resposta bioldgica dos
tecidos periapicais, a capacidade de promover a formac¢do de tecido mineralizado ¢ a
integracdo adequada sdo consideragdes importantes para o sucesso a longo prazo do

tratamento %,

A radiopacidade também desempenha um papel fundamental, influenciando a
visualizacdo radiografica durante e apos o tratamento. Esse atributo ¢ essencial para
monitorar a qualidade do selamento e identificar possiveis complicagdes ®V. No que diz
respeito a resisténcia mecanica, ¢ essencial avaliar como os cimentos bioceramicos se
comparam aos convencionais. Essa propriedade ¢ vital para garantir a estabilidade
estrutural ao longo do tempo. Além disso, o tempo de presa e as caracteristicas de

manipulacdo, influenciam diretamente a pratica clinica ?°).
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1.4  Relacao entre o Enterococcus faecalis e as infecoes persistentes

O Enterococcus faecalis (E. faecalis) esta frequentemente associado a uma ampla
variedade de infecdes em humanos, incluindo infe¢cdes no trato urinario, corrente
sanguinea, abdomen, endocardio, trato biliar, feridas de queimaduras e dispositivos
médicos implantados G>3*39_ E o microrganismo responsavel por 80-90% das infegdes
enterococicas humanas . Embora constitua uma pequena proporgdo da flora inicial do
sistema de canais radiculares, dominado por espécies gram-negativas, o enterococcus,
especialmente o E. faecalis, é frequentemente isolado em canais radiculares obturados

com patologia periapical cronica $2:33:34.36.38),

O E. faecalis desempenha um papel patogénico cronico no insucesso do TE,
possivelmente devido a sua resisténcia a medicamentos intracanalares e a sua capacidade
de sobreviver como organismo tnico 9. Adaptado aos ambientes complexos e ricos
em nutrientes o E. faecalis pode colonizar o hospedeiro através de uma série de eventos
interativos, envolvendo adesdo as células hospedeiras, competi¢do ou cooperagdo com

outras bactérias, e disputa com os mecanismos de defesa do hospedeiro ¢#39),

A capacidade do E. faecalis de invadir tibulos dentinarios e sobreviver ao
tratamento quimico-mecénico sugere que ele ¢ capaz de colonizar e reinfectar canais
radiculares obturados, adaptando-se ao suprimento nutricional ©¢*3+3336) Fatores de
viruléncia, como adesdo as células hospedeiras e expressdo de proteinas para a
sobrevivéncia celular em condigdes ambientais alteradas, contribuem para esta
capacidade. A invasdo dos tibulos dentinarios pode ser mediada por adesdo ao colagénio
e resposta morfoldgica induzida pelo colagénio, conforme observado em estudos com
estreptococos ®*3339_ Assim, a compreensio dos mecanismos de sobrevivéncia e invasio
do E. faecalis é crucial para o desenvolvimento de tratamentos endodonticos mais

eficazes.



1.5 Objetivos

O objetivo deste trabalho consiste em fazer um levantamento da literatura existente
sobre a eficacia antibacteriana dos CEBCs, com foco especifico na sua agdo sobre o E.
faecalis. Este estudo pretende sintetizar e analisar dados provenientes de diversas
pesquisas para avaliar a capacidade desses materiais em eliminar ou inibir o crescimento

desse microrganismo, que esta frequentemente associado ao insucesso no TE e as infe¢des
endodonticas persistentes.



2 MATERIAIS E METODOS
2.1 Revisao sistematica

Devido ao aumento exponencial da literatura cientifica, os artigos de revisiao sao
atualmente um ponto de informacdo fundamental. A pratica clinica diaria requer a melhor
informacdo cientifica disponivel. Assim, ¢ primordial o desenvolvimento do método
cientifico para compreender, estudar e partilhar os resultados de qualquer tipo de

investigacio %,

Em termos de classificac@o hierarquica de qualidade das evidéncias, as revisdes

sistematicas estdo no topo da piramide %),

A revisdo sistematica ¢ reprodutivel e tende a ser imparcial. Tem por objetivo
reduzir o viés, através da aplicacdo de métodos explicitos na realizagdo de uma pesquisa
bibliografica abrangente, e avaliar criticamente os estudos individuais. O propdsito final
da revisdo sistematica ¢ responder a uma questao de investigacdo bem definida e para tal

utiliza metodologia abrangente, transparente e replicavel %),

2.2 Questiao de investigacio

A formulagdo de uma questdo de investigacdo ¢ o passo inicial de uma revisao
sistematica. A metodologia PICO ¢ uma ferramenta que auxilia na elaboragdo da questao.
PICO ¢é um acronimo para: Population- que populagio?; Intervention — que intervengao?;

Comparison — com que vai comparar a intervencao?; Outcome — Que desfecho pretende?
(39)

Para a presente revisdo foi elaborada a seguinte questdo PICO (tabela 1): Os
cimentos endodonticos biocerdmicos possuem eficacia antibacteriana sobre o

Enterococcus faecalis?



Tabela 1- Divisdo segundo o acrénimo PICO

Population Intervention Comparison Outcome
ClrnenAtos‘ Exposicio dos Comparagao entre Avgha(;ao.da eficacia
endodonticos cimentos os diferentes antibacteriana dos
bioceramicos. . . cimentos diferentes cimentos

bioceramicos ao E. N .
. endodonticos endodonticos sobre o E.
faecalis P X
bioceramicos faecalis.
2.3 Fontes de informacio e estratégias de pesquisa

A pesquisa foi iniciada nas bases de dados Medline/PubMed (figura 1) e Web of
Science (figura 2), através da equagdo de pesquisa (tabela 2), com o objetivo de identificar
trabalhos que estivessem alinhados ao tema proposto. Os termos de pesquisa utilizados
foram iguais para ambas as bases de dados e foram os seguintes: Enterococcus faecalis
OR E. faecalis AND Antimicrobial Activity OR Antimicrobial Effect OR Antimicrobial
Effectiveness OR Antibacterial Activity OR Antibacterial Effect OR Antibacterial
Effectiveness OR Antibiofilm Activity OR Antibiofilm Effectiveness AND Bioceramic

Root Canal Sealer OR Bioceramic Endodontic Sealer.

Tabela 2- Equacdo da pesquisa

Equacao de pesquisa
(Enterococcus faecalis OR E. faecalis) AND (Antimicrobial Activity OR
Antimicrobial Effect OR Antimicrobial Effectiveness OR Antibacterial Activity OR
Antibacterial Effect OR Antibacterial Effectiveness OR Antibiofilm Activity OR
Antibiofilm Effectiveness) AND (Bioceramic Root Canal Sealer OR Bioceramic
Endodontic Sealer).
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History and Search Details s, Download  [ij Delete

Search Actions Details Query Results Time

#4 .. > Search: (((Enterococcus Faecalis) OR (E.faecalis)) AND 14 16:04:39
(((({({({Antimicrobial Activity®) OR (Antimicrobial Effect*)) OR
(Antimicrobial Effectiveness*)) OR (Antibacterial Activity*)) OR
(Antibacterial Effect*)) OR (Antibacterial Effectiveness®)) OR (Anti-
biofilm Activity*)) OR (Anti-biofilm Effectiveness*))) AND
({Bioceramic Root Canal Sealer*) OR (Bioceramic Endodontic

Sealer))

#3 - > Search: (Bioceramic Root Canal Sealer®) OR (Bioceramic Endodontic 342 1607105
Sealer®)

#2 b’ > Search: (((({{{Antimicrobial Activity*) OR (Antimicrobial Effect*)) OR 1,284,825 15:58:39

(Antimicrobial Effectiveness®)) OR (Antibacterial Activity*)) OR
(Antibacterial Effect*)) OR (Antibacterial Effectiveness®)) OR (Anti-
biofilm Activity®)) OR (Anti-biofilm Effectiveness®)

#1 - > Search: (Enterococcus Faecalis) OR (E.faecalis) 20,609 154401

Showing 1 to 4 of 4 entries

Figura 1: Plataforma PubMed pesquisa na base de dados Medline

Type Search Query and Results Database Results
Current session
O Search Web of Science Core Collection 18
#1 AND #2 AND #3 v

Show editions v

4:17PM

Search Web of Science Core Collection
O (ALL=(Enterococcus Faecalis)) OR ALL=(E. Faecalis) 21,265

Show editions v
4:17PM

O Search Web of Science Core Collection 336,422
(((((((ALL=(Antimicrobial Activity)) OR ALL=(Antimicrobial Effect)) OR ALL=(Antimicrobial

Effectiveness)) OR ALL=(Antibacterial Activity)) OR ALL=(Antibacterial Effect)) OR ALL= Show editions v
(Antibacterial Effectiveness)) OR ALL=(Antibiofilm Activity)) OR ALL=(Antibiofilm
Effectiveness)

4:17PM

earch 2 eb of Science Core Collection 295
Searct . X . 5 Web of Science Core Collecti
(ALL=(Bioceramic Root Canal Sealer)) OR ALL=(Bioceramic Endodontic Sealer)

Show editions v
4:17PM

Figura 2: Pesquisa na base de dados Web of Science

Foi realizada uma pesquisa manual complementar utilizando as referéncias de

artigos considerados relevantes ao tema, que resultou na inclusdo de um artigo.

11



Como ferramenta auxiliar para a sele¢do de artigos foi utilizada a plataforma
Rayyan’s Intelligent Systematic Review Plattaform (figura 3), cuja principal funcao ¢
permitir a organizacdo dos artigos que serdo incluidos ou excluidos do estudo,

armazenando as informacdes de decisdes para consultas futuras e/ou modificagdes.

2024-01-08: EFICACIA ANTIBACTERIANA DOS CIMENTOS ENDODONTICOS BIOCERAMICOS: REVISAO

DA L |T E RAT U RA Detect duplicates | Compute ratings Export Copy New search All reviews
Showing 1 to 8 of 32 unique entries Search ‘\5‘ or file or abstract or author ‘
Date Title Authors Rating
Physicochemical and Biological Properties of AH Plus Bioceramic Souza LC, Neves GST, Kirkp...

The Antimicrobial Effect of Bioceramic Sealer on an 8-week Matured Enterococcus faecalis Biofil... Bukhari S, Karabucak B.

‘Comparative antimicrobial activity of four different endodontic sealers Sokolonski AR, Amorim CF, ..
Cytotoxicity, genotoxicity and antibacterial effectiveness of a bioceramic endodontic sealer Candeiro GTM, Moura-Netto ..
Antimicrobial Activity of Five Calcium Silicate Based Root Canal Sealers against a Multispecies E... Hage W, Sarkis DK, Kallasy ...

Efficacy of Bioceramic and Calcium Hydroxide-Based Root Canal Sealers against Pathogenic End... Suwartini T, Santoso J, Widy...

Tt levaluation of the antibacterial effect of four root canal sealers on dental biofilms Liu H, Li H, Zhang L, Wang Z...
Biological and physico-chemical properties of new root canal sealers Colombo M, Poggio C, Dagn...

Figura 3: Plataforma Rayyan — Sele¢do de estudos

A presente revisdo sistematica foi submetida na plataforma PROSPERO

(Prospective Register of Systematic Reviews) ¥ com o codigo CRD42024542780.

2.4 Critérios de selecao

Definiram-se os critérios de inclusdo e exclusdo para a selecdo dos estudos (tabela
3).

Tabela 3- Critérios de inclusdo e exclusao

Critérios de inclusdo Critérios de exclusdo
Estudos in vitro ou ex vivo Artigos de revisao
Estudos com cimentos bioceramicos Estudos em animais ¢ humanos
Estudos com Enterococcus faecalis Estudos com outros tipos de cimentos

Inicialmente, os artigos duplicados foram eliminados e, por meio da leitura dos
titulos e resumos, realizada por dois pesquisadores independentes (K.B. ¢ R.N.), os
artigos que estavam alinhados com os objetivos do estudo foram selecionados para leitura

completa. Posteriormente, procedeu-se a leitura integral e a exclusdo dos artigos que néo
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estavam em conformidade com a tematica e/ou ndo cumpriam os requisitos dos critérios

de inclusdo ou exclusdo (tabela 3).

3. RESULTADOS

3.1 Resultados da pesquisa

Referéncias identificadas nas

o bases de dados (n=32)

el Medline/PubMed (n=14)

S Web of Science (n=18)

5'; Referéncia incluida de busca

c =

5 manual (n=1)

L)

Artigos excluidos por duplicidade/artigos
de revisdo (n=10)

£ Artigos avaliados (leitura

% dos titulos e resumos)

8 (n=23)

S

-
Artigos excluidos por ndo estarem
relacionados ao tema excluidos/n3o
disponiveis integralmente (n=5)

)

-]

:‘é’ Artigos avaliados (n=18)

=

a0

9

w
Artigos excluidos apds a leitura na
integra por ndo responderem a pergunta
da pesquisa (n=1)

'

= Artigos selecionados (n=17)

©

c

Figura 4: Fluxograma PRISMA “0),
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Ap0s a realizacdo da pesquisa nas bases de dados, foram identificados 14 artigos
na PubMed®/MEDLINE® e 18 na Web of Science®. Adicionalmente, um artigo foi
incluido apd6s uma busca manual. Os 33 artigos encontrados foram inseridos na
plataforma Rayyan's Intelligent Systematic Review Platform. Apds a eliminagdo de 8
artigos duplicados e 2 revisdes sistematicas, restaram 23 artigos. Com a leitura dos titulos
e resumos, 4 artigos foram excluidos por ndo estarem alinhados com a tematica e/ou nao
cumprirem os critérios de inclusdo e exclusdo, e 1 artigo foi eliminado por ndo estar
disponivel integralmente. Restaram 18 artigos para leitura completa, porém, apos essa

etapa, um artigo foi excluido por ndo responder a pergunta de pesquisa. Portanto, 17

artigos foram incluidos nesta revisdo (tabela 4).

Tabela 4- Artigos selecionados

N° Titulo Autor/Ano

1 | Antibacterial activity of first and latest generation bioceramic | Gallusi et al,
sealers on the elimination of enterococcus faecalis: an in vitro | 2020
study.

2 | Antimicrobial activity of experimental endodontic sealer based | Timis et al
on bioceramic nanomaterials. 2021

3 | Antimicrobial activity of five calcium silicate based root canal | Hage et al,
sealers against a multispecies engineered biofilm: an in vitro | 2023
study.

4 | Biological and physico-chemical properties of new root canal | Colombo et
sealers al, 2018

5 | Comparative antimicrobial activity of four different endodontic | Sokolonski et
sealers. al 2023

6 | Comparison of the antibacterial activity of calcium silicate and | Alsubait, et al
epoxy resin-based endodontic sealers against Enterococcus | 2019
faecalis biofilms: a confocal laser-scanning microscopy analysis.

7 | Cytotoxicity, genotoxicity and antibacterial effectiveness of a | Candeiro et a/
bioceramic endodontic sealer. 2015

8 | Drug-silica coassembled particles improve antimicrobial | Marashdeh et
properties of endodontic sealers. al, 2020

9 | Efficacy of bioceramic and calcium hydroxide-based root canal | Suwartini et
sealers against pathogenic endodontic biofilms: an in vitro study. | al, 2022

10 | In vitro antibacterial activity of endodontic bioceramic materials | Jerez-Olate et
against dual and multispecies aerobic-anaerobic biofilm models. | al, 2021

11 | In vitro comparison of antibacterial properties of bioceramic- | Gurpreet ef al,
based sealer, resin-based sealer and zinc oxide eugenol based | 2019
sealer and two mineral trioxide aggregates.
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Tabela 4- continuacdo

NO

Titulo

Autor/Ano

12

In vitro evaluation of antimicrobial activity of three
bioceramic endodontic sealers against enterococcus faecalis
and staphylococcus aureus.

Gholamhoseini et
al, 2018

13

In vitro evaluation of the antibacterial effect of four root
canal sealers on dental biofilms.

Liu et al, 2022

14

Physicochemical and antibacterial properties of novel,
premixed calcium silicate-based sealer compared to
powder-liquid bioceramic sealer.

Kharouf et al, 2020

15

Physicochemical and biological properties of AH Plus
Bioceramic

de Souza et al,
2023

16

The antimicrobial effect of bioceramic sealer on an 8-week
matured enterococcus faecalis biofilm attached to root canal
dentinal surface.

Bukhari e
Karabucak, 2019

17

To compare and evaluate the antimicrobial activity of three
different root canal sealers: an in vitro study.

Mangat et al, 2021

3.2 Analise do risco de viés

O risco de viés dos dezassete artigos que correspondiam a questdo da pesquisa

foram analisados através da ferramenta Risk-of-Bias Tool For Randomized Trials (RoB

2.0) “D através de uma abordagem organizada, considerando o rigor e as caracteristicas

de cada estudo, a metodologia utilizada, a intervengdo proposta, as amostras, os

resultados, a conclusdo e possiveis vieses da pesquisa. A avaliagcdo do risco de viés dos

artigos pela ferramenta RoB 2.0 considera cinco dominios: 1. viés decorrente do processo

de randomizacdo; 2. viés decorrente do desvio da intervencdo pretendida; 3. viés

decorrente de dados de resultados ausentes; 4. viés decorrente da medicao dos resultados;

5. viés decorrente da selegdo dos resultados reportados “'*?). Cada dominio foi avaliado

como: baixo risco de viés, alto risco de viés ou alguma preocupagao (tabela 5).
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Tabela 5- Analise de risco de viés — ROB2

Risco de viés decorrente

Risco de viés devido a

Risco de viés
devido a dados

Risco de viés decorrente

Risco de viés decorrente

Estudos do processo de desvios das intervengoes da medicao dos da selecao dos resultados Total
- - de resultados em
randomizacao pretendidas falta resultados reportados
Gallusi et al, 2020 Alguma preocupagio Alguma preocupagio Baixo risco Alguma preocupagio Baixo risco Alto risco
Timis et al, 2021 Alto risco Alguma preocupacio Baixo risco Alguma preocupacio Baixo risco Alto risco

Hage et al, 2023

Alguma preocupagio

Alguma preocupagdo

Baixo risco

Baixo risco

Baixo risco

Alguma preocupagio

Colombo et al, 2018

Alguma preocupagio

Alguma preocupagio

Baixo risco

Alguma preocupagio

Baixo risco

Alguma preocupagio

Sokolonski et al 2023

Alto risco

Alguma preocupacio

Baixo risco

Alguma preocupacio

Alguma preocupagio

Alto risco

Alsubait, et al 2019

Alguma preocupacao

Alguma preocupacio

Baixo risco

Baixo risco

Alguma preocupacao

Alguma preocupagdo

Candeiro et al, 2015 Alguma preocupacdo Alguma preocupacio Baixo risco Alguma preocupacio Alguma preocupagio Alto risco
Marashdeh et al, 2020 Alto risco Alguma preocupacio Baixo risco Baixo risco Alguma preocupacio Alto risco
Suwartini et al, 2022 Alto risco Alguma preocupagio Baixo risco Baixo risco Alguma preocupacao Alto risco
Jerez-Olate et al, 2021 Alguma preocupagio Alguma preocupagio Baixo risco Baixo risco Alguma preocupagio Alto risco
Gurpreet et al, 2019 Alguma preocupacdo Alguma preocupacio Baixo risco Alguma preocupacio Baixo risco Alto risco
Gholamhoseini et al, 2018 Alguma preocupagio Alguma preocupagio Baixo risco Alguma preocupagio Baixo risco Alto risco
Liu et al, 2022 Alto risco Alguma preocupacio Baixo risco Baixo risco Baixo risco Alto risco
Kharouf et al, 2020 Alguma preocupagio Alguma preocupagao Baixo risco Alguma preocupagao Alguma preocupagao Alto risco

de Souza et al, 2023

Alguma preocupagio

Alguma preocupagio

Baixo risco

Baixo risco

Baixo risco

Alguma preocupagio

Bukhari e Karabucak, 2019

Alguma preocupacdo

Alguma preocupacio

Alto risco

Baixo risco

Baixo risco

Alto risco

Mangat et al, 2021

Alguma preocupacdo

Alguma preocupacio

Baixo risco

Alguma preocupacio

Alguma preocupagio

Alto risco
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D3: Bias due to missing outcome data. ‘- Some concems
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D5: Bias in selection of the reported result. . Low

Figura 5: Representacdo grafica da analise de risco de viés ROB2

Nesta revisdo, todos os estudos apresentaram dominios com “alguma
preocupacdo” ou “alto risco de viés”, destacando-se a necessidade de ensaios com
protocolos mais rigorosos e padronizados, melhorando a confiabilidade dos dados (figura

5).
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33 Extracao de dados

As informagdes relevantes dos artigos selecionados foram resumidas e
organizadas em uma tabela do Microsoft® Excel®. A tabela incluiu: autor/ano de
publicagdo, cimentos testados, estirpe utilizada, método de avaliagdo, tempo de contacto
do microrganismo com o cimento e os resultados. Esta abordagem permitiu uma analise

detalhada e comparativa dos dados extraidos (tabela 6).

18



Tabela 6: Extracdo de dados

Autor/Ano de Cimentos Testados | Estirpe utilizada | Método de | Tempo de contacto do Resultados
publicacao avaliacio | microrganismo com o
cimento

Gallusi et al, Aureoseal, Enterococcus ADT 72h Os cimentos biocerdmicos Aureoseal e EndoSequence BC obtiveram

2020 EndoSequence BC faecalis (Nao respetivamente, de 15,23mm e 15,48mm. A diferengca média entre esses dois
Sealer identificaram o cimentos ndo foi estatisticamente significativa.

ATCC)

Timis et al, 2021 | Cimento endoddntico | Enterococcus ADT 7d consecutivos Nao foi observada atividade antimicrobiana sobre E. faecalis em 24 horas ou nos
experimental faecalis (ATCC 7 dias seguintes, nem para o cimento experimental e nem para seus componentes
bioceramico, TotalFill |29212) separadamente Nao ha informagdes sobre a possivel atividade durante as
BC Sealer, MTA primeiras 24 horas, pois ndo era o objetivo da pesquisa.

Bioceramic RCS,
MTA Fillapex

Hage et al, 2023 | CeraSeal, TotalFill BC | Enterococcus Contagem de |3, 7 e 14 dias No grupo K-Biocer, houve diminui¢éo na contagem de E. faecalis, porém com
Sealer, Bio-C Sealer, | faecalis (ATCC | CFUs pouca significancia. Nos dias 3, 7 ¢ 14, a contagem de E. faecalis foi
AH Plus Bioceramic, |29212) significativamente maior no grupo controle em comparagdo com todos os outros
K-Biocer grupos.

Colombo et al, BioRoot RCS, Enterococcus ADT ADT: 48h ADT: BioRoot RCS, MTA Fillapex apresentaram a menor atividade

2018 TotalFill BC Sealer, faecalis (ATCC antibacteriana.

MTA Fillapex 29212) DCT DCT: 6, 15 € 60 DCT: BioRoot RCS e MTA Fillapex apresentaram médias minimas do nimero
minutos de colonias formadas em mililitro apds 6 minutos de contato. Ambos
apresentaram um significativo aumento bactericida apds 15 e 60 min. Em todos
os tempos de contato considerados o TotalFill BC Sealer foi bactericida sobre o
E. faecalis eliminando todas as bactérias.
Sokolonski et al | MTA Angelus, Enterococcus ADT ADT: Apos incubagdo | ADT: Os bioceramicos inibiram o crescimento de E. faecalis.
2023 BioRoot RCS faecalis (ATCC durante a noite. MDCT: Os bioceramicos com tempo de presa de 20min e de 72h foram capazes
29212) MDCT MDCT: 60min +48h | de eliminar completamente o E. faecalis.
em incubagcdo.
Alsubait, et al BioRoot RCS, Enterococcus CLSM 1,7 € 30 dias BioRoot RCS: A maior parte do biofilme apareceu como células mortas nos dias
2019 TotalFill BC Sealer faecalis (ATCC 1 e 30. No entanto, esses biofilmes ndo foram afetados apos 7 dias de exposigdo.
47077) Totalfill BC: As imagens de CLSM mostraram a presenga de bactérias mortas
aderidas ao biofilme bacteriano vivo. O dia 7 mostrou o maior numero de
bactérias mortas em comparacdo com os dias 1 e 30.

Candeiro et al, EndoSequence BC Enterococcus ADT ADT: 2h em ADT: O diametro do halo de inibi¢do do EndoSequence BC foi

2015 Sealer faecalis (ATCC temperatura ambiente e | significativamente menor do que o do cimento resinoso AH Plus.

29212) DCT 48h incubadas a 37°C. | DCT: O EndoSequence BC apresentou melhor eficacia antibacteriana apenas

DCT: 1, 24, 72, 168h

apos 24h de contato direto. Diferencas significativas entre os cimentos foram
observadas apenas na andlise de 1 h.
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Tabela 6: continuacdo

Autor/Ano de Cimentos Testados | Estirpe utilizada Método de Tempo de contacto Resultados
publicacao avaliacao do microrganismo
com 0 cimento
Marashdeh et al, EndoSequence BC Enterococcus DCT (contra E. DCT (contra E. DCT (sobre o E. faecalis planctonico): Todos os cimentos recém-
2020 Sealer faecalis (ATCC | faecalis faecalis planctonico): | misturados ndo apresentaram crescimento bacteriano. BC nao
47077) planctonico) 7 e 30 dias. modificado mostrou atividade antimicrobiana reduzida ao longo do
DCT e MRT DCT e MRT: 24h a tempo, mas ainda foi capaz de reduzir o nimero de bactérias apés 7 ¢ 30
(contra biofilme | 37°C em incubagdo. dias. BC com 1% e 2% de DSPs mantiveram a atividade antibacteriana
de E. faecalis) ao longo do periodo experimental de 30 dias.
DCT e MRT (contra biofilme de E. faecalis: Todos os materiais recém-
misturados mostraram eliminagdo completa do biofilme bacteriano ap6s
24 horas.
Suwartini et al, BioRoot RCS Enterococcus Contagem de 24h incubadas a 37°C. | Os cimentos bioceramicos foram capazes de inibir o crescimento

2022

Sure-Seal Root

faecalis (ATCC
29212)

CFUs

bacteriano. Na formagao de biofilme o Sure-Seal Root foi o mais eficaz
(OD: 0.181), seguido pelo BioRoot RCS. Resultados semelhantes foram

qPCR observados nos testes de contagem de CFUs e qPCR com o Sure-Seal
Root apresentando menos CFUs que BioRoot RCS. (Nao ha niimeros
claros no artigo)

Jerez-Olate et al, ProRoot MTA, MTA | Enterococcus MDCT MDCT: 2, 5,20 ¢ 60 MDCT: Os CRBCs recém preparados mostraram agao bactericida. Das
2021 Angelus, Biodentine, | faecalis (ATCC minutos em incubagdo | amostras de 3 e 7 dias, destaca-se que apenas o Biodentine apresentou
BioRoot RCS, 29212) SEM a37°C + 24h em efeito bactericida, os demais mostraram uma ligeira diminuicdo na
TotalFill BC Sealer incubagdo a 37°C, contagem bacteriana. Dos CEBCs recém preparados, o BioRoot RCS
CLSM apos diluicdo. mostrou um efeito antibacteriano maior, apresentando ainda atividade

SEM e CSLM: 21 dias

bactericida. Das amostras de 3 e 7 dias, o BioRoot RCS apresentou maior
efeito antibacteriano com diferengas significativas dos demais CEBCs,
apresentando também agdo bacteriostatica.

SEM: As amostras de ProRoot MTA ¢ MTA Angelus, apresentaram
biofilme denso rico em microcolénias. O biofilme formado no Biodentine
era mais desorganizado com alteragdo no agrupamento e danos a
ultraestrutura das células bacterianas. BioRoot RCS nao houve formagao
de biofilme organizado.

CSLM: Nos CRBCs houve inibi¢ao da formagao do biofilme. Com
destaque para o Biodentine. Os CEBCs apresentaram baixa capacidade
de inibir a formagao de biofilme, com BioRoot RCS apresentando
menor capacidade que o TotalFill BC Sealer.
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Tabela 6 — continuagio

Autor/Ano de Cimentos Testados Estirpe utilizada | Método de | Tempo de contacto do Resultados
publicagiao avaliacdo | microrganismo com o
cimento
Gurpreet et al, EndoSequence BC Enterococcus ADT 24h incubadas a 37°C. | A atividade inibitéria maxima foi demonstrada pelo EndoSequence BC
2019 Sealer faecalis (ATCC Sealer (HI 14,4 mm) seguido pelo MM-MTA (HI 14,3 mm) e pelo ProRoot
MM-MTA, ProRoot 29212) MTA (HI 13,9 mm). Entretanto, ndo houve diferenca estatisticamente
white MTA significativa entre esses trés materiais (P > 0,05).
Gholamhoseini | Endoseal-MTA, MTA | Enterococcus ADT 24,48 ¢ 72h Apenas o MTA-Fillapex mostrou efeito antibacteriano sobre o E. faecalis,
etal,2018 Fillapex, Sure-Seal faecalis (ATCC enquanto os outros dois cimentos ndo apresentaram efeito antimicrobiano.
29212)
Liu et al, 2022 EndoSequence BC Enterococcus CSLM 7,30 e 60 dias No biofilme de 3 dias, a propor¢do de bactérias mortas diminuiu
Sealer, faecalis (VP3-181) significativamente dos 7 para os 60 dias de tratamento para todos os cimentos.
ProRoot Endo Sealer, No biofilme de 3 semanas, 60 dias de exposi¢do aos cimentos biocerdmicos
GuttaFlow Bioseal resultaram em mais bactérias mortas do que 7 dias. Os cimentos biocerdmicos
foram mais eficazes que o GuttaFlow 2.
Kharouf et al, BioRoot RCS, Enterococcus ADT ADT - 48h ADT: ambos os cimentos bioceramicos ndo foram capazes de criar qualquer
2020 Ceraseal faecalis (ATCC DCT - 3,24 ¢ 72sob | zona de inibigdo.
29212) DCT agitacdo constante DCT: Ambos os cimentos ndo apresentaram atividade antimicrobiana apos 3
horas de contato. BioRoot teve um efeito bactericida maior (60%) apos 24
horas em comparagdo com o Ceraseal, que eliminou apenas 32% dos
microrganismos. Apds 72 horas, tanto o BioRoot quanto o Ceraseal
eliminaram mais de 95% de E. faecalis.
de Souza et al, AH Plus Bioceramic, | Enterococcus DCT 24h Todos os cimentos foram capazes de eliminar o Enterococcus faecalis apods
2023 EndoSequence BC faecalis (ATCC 24h de contacto.
Sealer 4083)
Bukhari e EndoSequence BC Enterococcus CLSM 24h e 14d O ensaio indicou um efeito antibacteriano significativo do EndoSequence BC.
Karabucak, 2019 | Sealer faecalis (OG1RF) Este cimento apresentou ainda um efeito aditivo significativo quando
misturado com vidro bioativo na amplificaciio da morte de E. faecalis.
Mangat et al, Smart Paste Bio - Enterococcus ADT 24,48, 72h e 7 dias A atividade antimicrobiana média foi significativamente maior no caso do
2021 Bioceramic Injectable | faecalis (Nao foi cimento Bioceramico em relagdo ao MTA Fillapex e Apexit. A atividade

RCS, MTA Fillapex

identificado o
ATCC)

antimicrobiana maxima foi observada para Bioceramic em 24 h, enquanto a
atividade antimicrobiana minima foi observada para Apexit ap6s 7 dias.
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3.4  Comparacao dos resultados
O artigo mais antigo selecionado foi publicado em 2015. Além deste, obtiveram-
se dois artigos do ano de 2018 e dois de 2022. Dos anos de 2019, 2020, 2021 e 2023

obtivemos trés artigos de cada ano (fig.6).

Ano de publicacao

2023
2022
2021
2020

Namero de
artigos

Figura 6: Numero de artigos selecionados e ano de publicagio

O EndoSequence BC Sealer foi o cimento mais testado (7 artigos), seguido pelo

Bioroot RCS e o TotalFill BC Sealer. (fig.7).
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Figura 7: Cimentos testados
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Diferentes métodos foram utilizados para avaliar a eficadcia antimicrobiana dos
cimentos endodonticos bioceramicos. Esses métodos variam desde técnicas de contacto,
microscopia e contagem de unidades formadoras de colonias até ensaios moleculares. O
método de avaliacdo mais utilizado foi o teste de difusdo em agar (ADT) aplicado em
nove estudos, seguido pelo teste de contacto directo (DCT) aplicado em sete estudos, de
seguida o confocal laser scanning microscopy (CLSM) realizado em quatro estudos. A
contagem de unidades formadoras de colonias (CFUs) e¢ o teste de contacto direto
modificado (MDCT), foram aplicados em dois estudos cada. Os restantes testes foram

utilizados em apenas um estudo cada. (fig. 8).

M¢étodos de avaliagao

= ADT (Teste de difusdo em agar)

= DCT (Teste de contacto direto)

3%
0/4% .
4% = CLSM (Confocal laser scaning
microscopy)
l = Contagem de CFUs

= MDCT (Teste de contacto direto
modificado)

= MRT (Membrane restricted test)
SEM (Scaning electron microscopy)

Ensaio de formagao de biofilme

qPCR (Reagdo em cadeia da DNA
polimerase)

Figura 8: Tipos de métodos de avaliagao

O desempenho do cimento endoddntico EndoSequence BC Sealer, quando utilizado
o ADT, pode ser observado na figura 9 “349. Esses resultados indicam que o
EndoSequence BC Sealer apresentou maior eficacia antimicrobiana nos estudos de

Gallusi et al. e Gurpreet et al. em comparagio ao estudo de Candeiro et al ).
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EndoSequence BC Sealer / ADT

Autor

8 10 12 14 16 18

o
S}
~
=

Halo de inibicdo em mm

Figura 9: Eficacia do cimento EndoSequence através do teste de difusdo em agar

(ADT)

Para avaliar a eficacia antimicrobiana do BioRoot RCS, trés estudos utilizaram o
ADT. Observa-se que comparativamente ao EndoSequence, os halos de inibi¢do (HI) sdo

consideravelmente menores. Além de um dos estudos ndo ter verificado atividade

antimicrobiana deste CE (fig.10) 464,

BioRoot RCS/ ADT

Autor

Kharoufet al, 2020 0

0 0,1 0,2 0,3 0,4 0,5 0,6

Halo de inibigdo mm

Figura 10: Eficacia do cimento BioRoot RCS através do teste de difusdo em agar (ADT)



Considerando que o ADT foi o método de avaliacdo mais utilizado pelos estudos

desta revisdo “**Y, foram medidos os HIs médios de cada estudo referentes aos CEBCs.

Observou-se um amplo intervalo de medi¢des que apresentou desde HI médio de 15mm

até a ndo inibi¢cdo do crescimento bacteriano (fig. 11).
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Figura 11: Média dos halos de inibi¢do dos cimentos bioceramicos no ADT

Os CEBCs possuem composigdes unicas. Seus efeitos antimicrobianos podem estar

associados a presenca do silicato de célcio “*3%. Quando esses cimentos entram em

contato com bactérias, o silicato de calcio libera ides de calcio que criam um ambiente

altamente alcalino 059,

Essa alcalinidade interrompe os processos celulares de

microrganismos, inibindo o seu crescimento e promovendo efeitos antimicrobianos

(43,45,51,52,53,55,56) (tabela 7)

Composicao dos cimentos mais representativos

EndoSequence BC Sealer
(Brasseler, Savannah, GA,
USA).

Total Fill BC Sealer
(FKG Dentaire, La Chaux-
des-Fonds, Switzerland)

BioRoot RCS
(Septodont, Saint-Maur-des
Fosses, France)

Oxido de zircénio, silicato de
calcio, fosfato de calcio
monobasico, hidroxido de
calcio, agentes de
preenchimento e espessantes.

Oxido de zircénio, silicato
dicalcico, silicato tricalcico,
fosfato de calcio
monobasico, hidroxido de
calcio, agentes de
preenchimento e espessantes

Po: silicato tricalcico, 6xido
de zirconio e excipientes,
Solugdo aquosa: calcio
cloreto e policarboxilato

Tabela 7: Composi¢@o dos cimentos mais representativos
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Relativamente a eficacia antibacteriana, dos dezassete artigos incluidos nesta

revisdo, dezasseis indicam que os CEBCs possuem eficacia antimicrobiana.

Eficacia antimicrobiana

Numero de artigos

NAO SIM
Eficacia antimicrobiana

Figura 12: Eficacia antimicrobiana
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4 DISCUSSAO

Nesta revisdo, a atividade antimicrobiana dos CEBCs foi avaliada sobre o E.
faecalis, um coco gram-positivo anaerobio responsavel por inimeras infe¢des humanas
que demonstra boa adaptacdo a ambientes ricos em nutrientes, baixos niveis de oxigénio
e ecologia complexa 3%, O E. faecalis ¢ um microrganismo que estd frequentemente

iada a infecd o iaas : : do TE (5693236600 N
associada a infegdes periapicais persistentes e ao insucesso do . Nesse

sentido, ¢ o0 microrganismo mais utilizado em estudos.

A permanéncia do E. faecalis no SCR mesmo apds o tratamento quimico-mecanico
sugere que ele é capaz de resistir a instrumentacdo, aos agentes de limpeza e desinfecdo

¢ aos medicamentos intracanalares V.

Esta revisdo observou que estudos que testam a atividade antimicrobiana dos
CEBCs ainda s@o escassos ¢ que a maioria das pesquisas nesse aspeto comparam esses

materiais com outras categorias de CEs como os resinosos (43-47-50:53-59),

Nos estudos incluidos nesta revisdo, todas os cimentos exibiram algum tipo de
efeito antimicrobiano positivo sobre o E. faecalis “33%52-%) Entretanto ainda precisam
ser elucidados os mecanismos através dos quais os CEBCs desempenham a sua atividade

antimicrobiana.

O ADT foi o teste mais utilizado pelos estudos desta revisio. E um teste
amplamente adotado (3444748-51.53.56) pary avaliar a atividade antimicrobiana dos CEs
através da identificagdo da inibi¢cdo do crescimento microbiano através da difusdo dos
cimentos em meio semissolido. (46). No entanto, as limitacdes desses métodos sdao
atualmente bem reconhecidas, uma vez que os resultados obtidos por meio desses ensaios
provavelmente ndo refletem o verdadeiro potencial antimicrobiano dos varios cimentos

testados (43-46,48,49,53)

A alternativa comumente adotada em substituicdo ao ADT é o DCT “#3:46:3456) teste
que mede quantitativamente o efeito antimicrobiano dos CEs ap6s um determinado
periodo de contato direto com os microrganismos. E reprodutivel e pode ser usado em
configuragdes padronizadas simulando o contato direto dos microrganismos com 0s
cimentos dentro do SCR. Também pode distinguir entre propriedades bactericidas e
bacteriostaticas do cimento testado e pode ser usado para testar cimentos em varios

o (37:43.53,54,56)

estagios de endureciment . Uma desvantagem do DCT ¢é que ele ndo
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considera varios fatores no conjunto experimental, como a quimica do dente e a forma do

biofilme. ¢,

No intuito de superar as limitagdes do ADT e do DCT, MA et al. desenvolveram o
CLSM, um modelo tridimensional in vitro para avaliagdo quantitativa da viabilidade

bacteriana na dentina apds infegdo e desinfecdo dos tibulos dentinarios 362,

E importante destacar que os estudos incluidos usaram diferentes tempos de presa
dos cimentos, tamanhos de amostras diversos, ¢ diferentes tempos de contato entre os
cimentos e os microrganismos > Seria 1til uniformizar os tempos considerando as
diferentes etapas de presa dos materiais e o periodo de contato dos cimentos com o0s

microrganismos.

Deve-se considerar também que as propriedades antibacterianas dos CEs atingem
os seus niveis mais altos imediatamente apds a sua manipulagdo e diminuem com o

tempo, 2 medida que o material toma presa ¢V,

O EndoSequence foi o CE mais frequentemente testado, tendo sido avaliado em
sete estudos distintos **#33457-3)  Alguns desses estudos utilizaram o teste ADT 349
para avaliar a eficacia antimicrobiana sobre a mesma cepa de E. faecalis, embora com
tempos de exposicao variados. Gurpret et al. descreveram um halo de inibigcdo (HI) de
14,4mm, enquanto Candeeiro et al. observaram um HI significativamente menor de 6mm.
Gallusi et al. também utilizaram o ADT e encontraram um HI de 15,23mm para o
EndoSequence, comparando-o ao Endoidrox, um cimento a base de hidroxido de calcio.
Os resultados mostraram que o Endoidrox apresentou um HI significativamente maior
que o EndoSequence. Essas variagdes nos Hls sugerem que, embora o EndoSequence
demonstre eficacia antimicrobiana, o seu desempenho pode ser influenciado por fatores

como o tempo de exposi¢do o tipo e as condi¢des especificas do teste 4349,

Na utilizag@o do teste DCT para avaliar a acdo antimicrobiana do EndoSequence,
diversos estudos demonstraram que o tempo de exposi¢cdo ¢ uma variavel crucial, dada a
variabilidade de eficacia observada. Candeeiro et al. observou que, utilizando o teste
DCT, o cimento EndoSequence apresentou uma eficacia significativamente melhor apos
24 horas de contato. De Souza et al. corroborou esses achados, constatando que o
EndoSequence foi capaz de eliminar todas as bactérias apds 24 horas de contato no teste

DCT “9,
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Adicionalmente, Marashdeh et al. realizou testes DCT utilizando uma versdo
modificada do EndoSequence com particulas de silica. Os resultados mostraram que o
EndoSequence ndo modificado teve a sua eficacia antimicrobiana reduzida ao longo do
tempo. Entretanto, o EndoSequence modificado com particulas de silica manteve sua
acdo antimicrobiana durante todo o periodo do ensaio. Especificamente, no DCT sobre
biofilmes de E. faecalis, o EndoSequence BC Sealer mostrou-se totalmente eficaz,
eliminando todos os microrganismos apds 24 horas. Esses resultados sugerem que a
modificacdo dos cimentos com aditivos como particulas de silica pode potenciar a sua
eficacia antimicrobiana, garantindo uma agdo prolongada e consistente sobre

microrganismos resistentes, como o E. faecalis ©Y.

Ao analisar a eficacia antimicrobiana do cimento EndoSequence, os estudos de Liu
et al. e Bukhari & Karabucak revelaram diferengas metodologicas significativas que se
repercutiram nos resultados. Ambos os estudos utilizaram o CLSM para analise das
amostras. O estudo de Liu et al. incluiu ainda os cimentos ProRoot Endo Sealer e

GuttaFlow Bioseal. Cepas diferentes de E. faecalis foram utilizadas nos dois estudos
(57.,59)

Em Liu ef al. os tempos de contato foram variaveis, sendo de 7, 30 e 60 dias, ¢ os
biofilmes analisados tinham 3 dias e 3 semanas de formag¢fo. Foi observado que, no
biofilme de 3 dias, a proporcao de bactérias mortas diminuiu significativamente de 7 para
60 dias de contacto em todos os cimentos, enquanto no biofilme de 3 semanas, 60 dias de
exposicao resultaram em um aumento das bactérias mortas em comparacao a 7 dias. Esses
resultados sugerem que o tempo de exposicdo prolongado pode ser mais eficaz em

biofilmes mais maduros ©7.

Por outro lado, Bukhari & Karabucak utilizaram biofilmes de 8 semanas, com
tempos de contato de 24 horas e 14 dias. Eles encontraram que o EndoSequence manteve
uma capacidade antimicrobiana significativa na presenca de dentina por até duas
semanas. A diferenca no tempo de formacao dos biofilmes e nos periodos de exposicdo

pode explicar a varia¢do nos resultados entre os dois estudos ©%,

Essas discrepancias destacam a importancia da padronizacdo dos métodos de teste
para avaliar a eficacia dos CEs. Enquanto Liu ef a/. demonstraram uma diminui¢do da

eficacia ao longo do tempo em biofilmes jovens, Bukhari & Karabucak evidenciaram uma
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eficacia sustentada em biofilmes maduros em um periodo mais curto de avaliagdo. A
comparagdo entre os métodos utilizados pelos dois grupos sublinha a necessidade de
considerar tanto a idade do biofilme quanto a duragdo da exposi¢do para obter uma
compreensio completa da eficacia antimicrobiana dos CEBCs ©7),

A eficacia antimicrobiana do cimento BioRoot RCS, o segundo mais utilizado pelos
estudos desta revisdo, foi avaliada utilizando diferentes metodologias e tempos de
contato. Esses estudos demonstraram variagdes significativas nos resultados,

evidenciando a relevancia do BioRoot RCS na comparagdo com outros CEs (47-48:33:35.36)

Colombo et al. ao testarem o BioRoot RCS utilizando o ADT com um tempo de
contato de 48 horas, observaram que este cimento mostrou menor atividade antibacteriana
quando comparado com os cimentos resinosos AH Plus e EasySeal. Kharouf et al.
também utilizaram o ADT para testar o BioRoot RCS e apds 48h de contacto tanto o
BioRoot RCS quanto o CeraSeal, outro CEBC testado no estudo, ndo foram capazes de
criar qualquer zona de inibig¢do, indicando uma auséncia de atividade antibacteriana
significativa nesse teste. Em contrapartida, Sokolonski ef al. descrevem em seu estudo
que o BioRoot RCS e o0 MTA, um cimento reparador biocerdmico (CRBC), inibiram o
crescimento de E. faecalis ap6s uma noite de incubacdo a 37°C. Essa discrepancia pode
ser atribuida as diferengas no tempo de incubag¢do e nas condi¢des experimentais
especificas. Enquanto Colombo et al. utilizaram um periodo fixo de 48 horas, Sokolonski
et al. utilizaram um método de incubacdo durante uma noite, o que pode ter influenciado

a diferenca da atividade antimicrobiana observada “#¢4%).

No DCT, os estudos de Colombo et al. e Kharouf et al. demonstraram variagdes nos
tempos de contato e nos resultados. Colombo et al ao avaliarem o BioRoot RCS com
tempos de contato de 6, 15 e 60 minutos observaram que o material apresentou um
aumento significativo na atividade antibacteriana apds 15 e 60 minutos de contato.
Kharouf et al. testaram o BioRoot RCS em tempos de contato de 3, 24 ¢ 72 horas sob
agitacdo constante, seguidos de 24 horas de incubagdo. Eles encontraram que o BioRoot
RCS nao apresentou atividade antibacteriana ap6s 3 horas de contato, mas mostrou um
efeito bactericida maior (60%) apds 24 horas em comparagdo com o Ceraseal, que
eliminou apenas 32% dos microrganismos. Apds 72 horas, tanto o BioRoot quanto o

Ceraseal eliminaram mais de 95% do E. faecalis 4.
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Sokolonski et al. e Jerez-Olate et al., avaliaram a eficacia antimicrobiana do
BioRoot RCS utilizando o teste de contacto direto modificado (MDCT). Sokolonski ef al.
testaram a eficacia do BioRoot RCS e do MTA comparando-os aos cimentos Sealer 26 ¢
Endofill (ndo biocerdmico), enquanto Jerez-Olate et al. avaliaram BioRoot RCS, ProRoot
MTA, MTA Angelus, Biodentine e TotalFill BC Sealer, comparando-os ao TubliSeal e
TopSeal (ndo biocerdmicos). Ambos os estudos utilizaram a mesma cepa do E. faecalis
ATCC 29212, garantindo consisténcia na comparagdo dos resultados. Relativamente ao
tempo de contato, Sokolonski et al. observaram 60 minutos de contato seguido por 48
horas de incubagdo a 37°C, enquanto Jerez-Olate et al. fizeram contatos iniciais de 2, 5,
20 e 60 minutos, seguidos por 24 horas de incubagdo a 37°C. Os resultados de Sokolonski
et al. indicaram que BioRoot RCS e MTA inibiram completamente o crescimento do E.
faecalis. Jerez-Olate et al., por sua vez, verificaram que inicialmente os CRBCs
apresentaram acao bactericida significativa em amostras recém preparadas e que esta acdo
diminui com amostras cimento de 3 e¢ 7 dias de presa. Destes, apenas o Biodentine
manteve esse efeito, além de apresentar efeito bactericida. A acdo antibacteriana e
bactericida das amostras recém preparadas do BioRoot RCS destacou-o dos demais
CEBCs. Nas amostras de 3 e 7 dias, o material também apresentou maior efeito
antibacteriano com diferengas significativas dos demais, apresentando também acdo

bacteriostatica 59,

Enquanto no estudo de Alsubait et al., as amostras foram expostas a tempos
variados de contacto, 1, 7 e 30 dias, Jerez-Olate et al., expuseram as amostras a um tempo
unico de 21 dias. Os resultados mostraram que os CRBCs testados por Jerez-Olate et al.,
inibiram a formagao de biofilme, com destaque para o Biodentine. Em relagdo ao BioRoot
RCS e demais CEBCs testados, os estudos mostraram uma discrepancia nos resultados.
Alsubait et al., observaram que nas imagens de CLSM do BioRoot RCS o biofilme do E.
faecalis apareceu como células mortas e do TotalFill BC as imagens mostravam células
mortas aderidas ao biofilme vivo. Em contraste, a investigacdo de Jerez-Olate et al.,
revelou que o BioRoot ¢ demais CEBCs apresentaram baixa capacidade de inibir a
formagao de biofilme. Nesse estudo, os CRBCs testados (ProRoot MTA, MTA Angelus ¢
Biodentine) foram capazes de inibir a formacdo de biofilme, com destaque para o

Biodentine %359,
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Comparando os dois estudos, ambos revelam que o BioRoot RCS tem eficacia
antimicrobiana, mas essa eficacia varia ao longo do tempo em compara¢do com outros
cimentos. Alsubait et al. mostram uma redugdo inicial na viabilidade do biofilme que néo
¢ mantida a médio prazo, enquanto Jerez-Olate et al. destacam que, embora o BioRoot
RCS iniba a formag¢do de biofilme inicialmente, ele ¢ menos eficaz a longo prazo em
comparagdo com outros cimentos, como o Biodentine e TotalFill BC Sealer. Essa
discrepancia nos resultados sublinha a importancia de considerar diferentes tempos de

contato e condi¢des de teste ao avaliar a eficacia antimicrobiana dos CEBCs 33,

Jerez-Olate et al., submeteram as amostras a 21 dias de contacto com o0s
microrganismos e apos isso, submeteram-nas a uma analise qualitativa utilizando o
scanning electron microscopy (SEM), tendo sido este o unico estudo incluido nesta
revisdo que utilizou esta metodologia de avaliagdo. Os resultados demonstraram que as
amostras de BioRoot RCS apresentam células bacterianas isoladas e ndo houve formacao
de biofilme organizado. Em relacdo aos CRBCs, ProRoot MTA ¢ MTA Angelus,
apresentaram biofilme denso rico em microcoldnias. O biofilme formado no Biodentine
era mais desorganizado e heterogéneo, com uma alteracdo estrutural do agrupamento

célula-a-célula, com danos evidentes a estrutura das células bacterianas ©9.

Suwartini et al., testaram o BioRoot RCS e SureSeal Root utilizando ensaios de
formagdo de biofilme, contagem de unidades formadoras de colonias (CFUs) e qPCR
(reacdo em cadeia de polimerase quantitativa). O SureSeal Root foi o mais eficaz na
erradicagdo de biofilmes de E. faecalis, seguido pelo BioRoot RCS. No entanto, em
termos de contagem de CFUs e qPCR, o CE que mostrou maior eficacia antibacteriana
foi o de comparagdo, Sealapex, um CE a base de hidroxido de célcio. Este resultado pode
mostrar-nos que embora os CEBCs tenham acdo antimicrobiana significativa, outros

cimentos podem apresentar desempenho superior dependendo do método de avaliag@o.

(55)

Cinco estudos da presente revisdo avaliaram o CE TotalFill BC Sealer quanto a sua
eficacia antibacteriana sobre o E. faecalis. Utilizando o ADT, Timis et al. descreveu que
tanto o TotalFill BC Sealer quanto os restantes cimentos testados no estudo (MTA
Bioceramic Sealer ¢ MTA FillApex, cimento bioceramico experimental e seus
componentes testados individualmente Tricalcium silicate (Ca3SiO5), Magnesium

silicate (Mg2Si04), Zirconium dioxide (ZrO2), Zinc chloride (ZnCl2), ndo demonstraram
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atividade antimicrobiana ap6s avaliagcdo nos 7 dias consecutivos de contato. Colombo et
al., validaram estes resultados ao observarem, utilizando o ADT, que os CEBCs

apresentaram os menores resultados quando comparados a cimentos ndo biocerdmicos
(47,51,52,53,56)

Colombo et al., no DCT, descreveram que o TotalFill BC Sealer foi extremamente
eficaz, eliminando todas as bactérias em todos os tempos de contacto analisados (6, 15 e
60 minutos). O BioRoot RCS e MTA Fillapex aos 6 minutos de contacto, mostraram
numero médio de coldnias formadas por mililitro e apds 15 e 60 minutos houve um
aumento significativo no efeito bactericida. A utilizagdo do ADT ¢ DCT permite uma
avaliacdo abrangente, ao mostrar que a atividade antimicrobiana pode variar

significativamente entre os testes 7).

Hage et al., realizaram estudo com contagem de CFUs no qual o TotalFill BC
Sealer, o CeraSeal, o Bio-C Sealer, o0 K-Biocer ¢ o0 AH Plus Bioceramic foram
comparados com o Sealite, com tempos de contacto de 3, 7 e 14 dias. O TotalFill, no 14°
dia eliminou mais bactérias. O K-Biocer, revelou diminuicao na contagem de E. faecalis,
porém com significancia limitrofe em relacdo aos demais cimentos. No 7° dia, foi
encontrada diferenga estatisticamente significativa na contagem de E. faecalis entre os
grupos Bio-C Sealer e Sealite. E importante destacar que contagem de CFUs ao longo de
3, 7 e 14 dias fornece uma visdo dindmica da eficacia antimicrobiana dos cimentos,

destacando a variagio ao longo do tempo ©2.

O ADT foi o tnico teste de avaliagio em quatro estudos #4950 Em 24h de
contacto, Gurpreet et al observaram Hls de 14,3mm no MM-MTA, e 13,9mm no ProRoot
MTA. Mangat et al, relataram HIs de 17mm no Smart Paste Bio, 13,6mm no MTA
FillApex e 12,6mm no Apexit (CE a base de hidroxido de célcio utilizado como

comparagao).

Mangat et al., em 48h de contacto, detetaram HI de 15mm para o Smart Paste Bio,
13mm para o MTA FillApex e 11,4mm para o Apexit. As 72h de contacto, HI de 12,8mm
para o Smart Past Bio, 11,4mm para o MTA FillApex, e 9,4mm para o Apexit. Aos 7 dias
de contacto, reportaram HI de 10,8mm para o Smart Paste Bio, 9,4mm para 0 MTA

FillApex e 5,6mm para o Apexit ©0.
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Gholamhoseini et al., calculou HI médio de 13,65mm para o MTA. FillApex,

EndoSeal e Sureseal (CEBCs), niio apresentaram efeito antibacteriano ).

Embora o Smart Paste Bio destaque-se apresentando o maior HI em 24 horas
(17mm) “7), assim como os demais materiais, verifica-se uma tendéncia de redugdo dos

HIs conforme aumenta o tempo de contacto ©%,

De Souza et al., avaliaram a eficacia antibacteriana do AH Plus Bioceramic e do
EndoSequence BC Sealer, utilizando o teste DCT e observaram que todos os cimentos

foram capazes de eliminar o E. faecalis ap6s 24h de contacto ©¥).

Dada a relevancia do tema desta revisdo para a endodontia, da pesquisa a pratica

clinica ¢ ao desenvolvimento de materiais, consideramos escassos os estudos nessa area.

Os cimentos endodonticos bioceramicos ja sdo uma realidade na clinica didria,
porém as suas propriedades ainda ndo foram inteiramente elucidadas. Acreditamos ser
necessaria a padronizacdo das metodologias de avaliagdo nas investigagdes para que os
resultados sejam mais fidedignos e possam entdo com seguranga dar suporte cientifico ao

clinico.
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5 CONCLUSAO

Os cimentos endodonticos bioceramicos, comegam a ocupar um lugar importante
como materiais obturadores na endodontia. Esta revisdo examinou a eficacia
antibacteriana desses cimentos sobre o E. faecalis, um microrganismo frequentemente

associado a infe¢des endodonticas persistentes.

As evidéncias analisadas indicam que os cimentos endodonticos bioceramicos
possuem atividade antimicrobiana variada sobre o E. faecalis. Na sua maioria, os estudos
demonstraram uma atividade antimicrobiana positiva, embora um dos ensaios ®! nio

tenha confirmado tal eficacia.

Entre as limitagdes encontradas, destaca-se a falta de padronizacdo nas

metodologias dos estudos incluidos, o que dificultou a comparacdo dos resultados.

Em relacdo a classificag@o de risco de viés segundo o RoB 2.0, todos os estudos
apresentaram dominios com “alguma preocupacao” ou “alto risco de viés”, verificando-
se a necessidade de ensaios clinicos com metodologias mais rigorosas e padronizadas,
sobretudo, em relacdo ao processo de randomizagdo, desvio das intervengdes pretendidas,

medic¢do e selecdo dos resultados.

Estudos bem controlados e com seguimento a longo prazo sdo escassos, € sdo
necessarios para validar os resultados laboratoriais e clinicos iniciais. Esta revisao sugere
a padronizacdo dos métodos para testar a atividade antimicrobiana dos cimentos
endodonticos bioceramicos em estudos in vitro, para melhorar a comparabilidade e a

robustez dos dados futuros.

Em conclusao, estes cimentos tém mostrado potencial, no que respeita a atividade
antimicrobiana e t€ém amplas perspetivas de desenvolvimento. Esperamos que novos
cimentos bioceramicos ou melhorias nos ja existentes continuem a surgir, contribuindo

para avangos significativos na endodontia ¢ no prognostico das infe¢des endodonticas.
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