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RESUMO 

 
O tratamento endodôntico é composto por diversas etapas fundamentais, que 

vão desde a limpeza e modelagem do sistema de canais radiculares até a fase final 
de obturação, etapas as quais são cruciais para o sucesso a longo prazo do 
tratamento. Além de propriedades de selamento adequadas, o material obturador de 
canais radiculares deve estimular ou induzir o reparo dos tecidos remanescentes nos 
sistemas de canais radiculares. Nesse contexto, os cimentos obturadores de canais 
radiculares evoluíram em sua composição ao longo do tempo, onde os cimentos 
biocerâmicos emergiram como uma inovação significativa na estimulação à 
mineralização e osteogênese. A literatura demonstra uma interação positiva desse 
tipo de material com os tecidos circundantes, contribuindo para a reparação e 
regeneração óssea, que é de extrema importância especialmente no tratamento de 
casos com diagnóstico de necrose e lesão apical. O AH Plus Biocerâmico (AHP-BIO) 
é um cimento biocerâmico, composto principalmente por dióxido de zircônia e silicato 
tricálcico que surgiu como uma melhoria de sua formulação original, associando as 
boas propriedades que o AH Plus apresentava com a bioatividade de um cimento 
biocerâmico. Tal cimento apresenta em sua formulação baixa proporção de silicatos 
de cálcio e a presença de dimetilsulfóxido e traços de carbonato de lítio, alterações 
que podem impactar no seu efeito. Assim, este estudo objetivou realizar a 
investigação de propriedades químicas e do efeito biológico do AHP-BIO, um cimento 
endodôntico lançado no ano de 2022. O trabalho foi estruturado em três capítulos. No 
primeiro capítulo, realizou-se uma revisão da literatura sobre os cimentos 
biocerâmicos, destacando suas características, composição e vantagens para o 
tratamento endodôntico. O segundo capítulo avaliou as propriedades químicas do 
AHP-BIO, revelando sua capacidade de liberação de íons de cálcio e manutenção de 
um pH alcalino, fatores associados à biocompatibilidade e potencial mineralizador do 
material. No terceiro capítulo, foi estudado o impacto do AHP-BIO na 
osteoclastogênese em culturas de células RAW 264.7. Os resultados indicaram que 
o AHP-BIO aumentou a expressão de genes envolvidos no processo de reabsorção 
óssea, e inibiu a via Wnt com baixa expressão das proteínas c-Myc e MMP-7. Além 
disso, observou-se um aumento na quantidade de osteoclastos multinucleados, 
sugerindo que o AHP-BIO estimula a atividade osteoclástica. Os achados evidenciam 
o potencial do AHP-BIO como material endodôntico, mas indicam cautela em casos 
com necessidade de controle da osteoclastogênese. Este estudo contribui assim para 
a seleção clínica criteriosa de cimentos biocerâmicos com base em evidências 
científicas de suas propriedades e efeitos biológicos. 
 
Palavras-chave: Endodontia; teste de biocompatibilidade; propriedades químicas; 
cimento endodôntico; osteoclastos; osteoclastogenese.



ABSTRACT 

 
Endodontic treatment consists of several fundamental steps, ranging from cleaning 
and shaping the root canal system to the final obturation phase, steps that are crucial 
for the long-term success of the treatment. In addition to adequate sealing properties, 
the root canal filling material must stimulate or induce the repair of the remaining 
tissues in the root canal systems. In this context, root canal filling sealers have evolved 
in their composition over time, where bioceramic sealers have emerged as a significant 
innovation in stimulating mineralization and osteogenesis. The literature demonstrates 
a positive interaction of this type of material with the surrounding tissues, contributing 
to bone repair and regeneration, which is extremely important especially in the 
treatment of cases diagnosed with necrosis and apical lesion. AH Plus Bioceramic 
(AHP-BIO) is a bioceramic sealer, composed mainly of zirconia dioxide and tricalcium 
silicate, which emerged as an improvement of its original formulation, associating the 
good properties that AH Plus presented with the bioactivity of a bioceramic sealer. This 
sealer has in its formulation a low proportion of calcium silicates and the presence of 
dimethyl sulfoxide and traces of lithium carbonate, changes that may impact its effect. 
Thus, this study aimed to investigate the chemical properties and biological effect of 
AHP-BIO, an endodontic sealer launched in 2022. The work was structured in three 
chapters. In the first chapter, a review of the literature on bioceramic sealers was 
conducted, highlighting their characteristics, composition, and advantages for 
endodontic treatment. The second chapter evaluated the chemical properties of AHP-
BIO, revealing its capacity to release calcium ions and maintain an alkaline pH, factors 
associated with the biocompatibility and mineralizing potential of the material. The third 
chapter studied the impact of AHP-BIO on osteoclastogenesis in RAW 264.7 cell 
cultures. The results indicated that AHP-BIO increased the expression of genes 
involved in the bone resorption process and inhibited the Wnt pathway with low 
expression of c-Myc and MMP-7 proteins. In addition, an increase in the number of 
multinucleated osteoclasts was observed, suggesting that AHP-BIO stimulates 
osteoclastic activity. The findings demonstrate the potential of AHP-BIO as an 
endodontic material but indicate caution in cases requiring control of 
osteoclastogenesis. This study thus contributes to the careful clinical selection of 
bioceramic sealers based on scientific evidence of their properties and biological 
effects. 
 
Keywords: Endodontics; biocompatibility test; chemical properties; endodontic sealer; 
osteoclasts; osteoclastogenesis. 
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1. CAPÍTULO 1 – INTRODUÇÃO, REVISÃO DE LITERATURA E OBJETIVOS 

 

1.1 INTRODUÇÃO  

 

A polpa dentária é um tecido conjuntivo especializado que se localiza no interior 

do elemento dental e desempenha um papel muito importante na saúde e função do 

dente [1]. A polpa é composta por vasos sanguíneos, nervos e diferentes tipos 

celulares, como fibroblastos, odontoblastos e células imunes, que são responsáveis 

pelas suas diversas funções [1]. Dentre as principais funções do tecido pulpar pode-

se citar a formação de dentina reparadora, a percepção sensorial, a resposta imune 

frente a patógenos e a manutenção da vitalidade [1]. A polpa dentária apresenta um 

papel significativo na resposta imune, pois suas células imunes, incluindo linfócitos e 

macrófagos, são essenciais no combate a infecções e na manutenção da homeostase 

desse tecido [2]. Em casos de lesão ou inflamação, a polpa é capaz de induzir uma 

resposta reparadora que envolve a secreção de fatores de crescimento e citocinas 

para promoção de reparo e/ou regeneração local [3]. 

A integridade do tecido pulpar pode ser comprometida por diversos fatores. 

Dentre os principais fatores que ameaçam a integridade da polpa dentária, pode-se 

citar as infecções bacterianas e traumas [4]. Infecções bacterianas, em especial 

aquelas decorrentes de lesões cariosas, estão entre as causas mais comuns da 

pulpite, condição inflamatória da polpa dentária [5]. Quando as bactérias penetram na 

dentina e atingem o tecido pulpar, elas desencadeiam uma resposta imune 

caracterizada pela liberação de mediadores inflamatórios, como interleucinas e o fator 

de necrose tumoral (TNF-α) [5]. Tal inflamação pode acarretar a danos irreversíveis, 

resultando em necrose pulpar se não for tratada prontamente [6]. Já os traumas, seja 

por lesão física ou por iatrogenias durante procedimentos odontológicos, também 

podem impactar severamente a polpa dentária. Estresses mecânicos podem induzir 

um processo inflamatório que altera o microambiente da polpa, afetando a 

diferenciação e a função das células-tronco da polpa dentária (DPSCs), que são 

importantes no processo regenerativo [7]. Em casos de trauma grave, o tecido pode 

ficar exposto, propiciando a invasão bacteriana direta que pode levar a  subsequente 

pulpite [8]. Além disso, a resposta inflamatória frente ao trauma pode resultar em um 

aumento da morte das células pulpares, diminuindo ainda mais a sua capacidade 
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regenerativa [9].  

Assim, o comprometimento da integridade da polpa pode acarretar uma 

inflamação que pode progredir para pulpite irreversível, que é caracterizada por dor 

intensa e que pode evoluir para necrose pulpar [10]. Além disso, a incapacidade da 

polpa de se regenerar, em decorrência da perda de função das células-tronco pode 

dificultar ainda mais o processo de reparo, podendo levar a complicações adicionais, 

como a formação de abscessos ou até mesmo o desenvolvimento de infecções 

sistêmicas [4]. Portanto, manter a integridade da polpa dentária é crucial para 

preservar sua vitalidade e função. Pois quando comprometida, muitas vezes é 

necessário a realização de tratamento endodôntico que visa a remoção do tecido 

necrosado ou inflamado, seguido de desinfecção e preparo mecânico do sistema de 

canais radiculares com posterior preenchimento utilizando um material selador para 

obtenção do selamento bacteriano, procedimento denominado obturação [11].  A 

obturação é essencial para evitar a reinfecção e promover o reparo dos tecidos 

periapicais circundantes [11]. Assim, o tratamento endodôntico visa a preservação do 

elemento dentário, reestabelecendo sua função e previnindo a necessidade de 

exodontia que pode resultar em danos estéticos e funcionais para o paciente [11].  

O tratamento endodôntico tem como principal obtivo realizar a diminuição da 

carga bacteriana e virulência microbiana do sistema de canais radiculares, pois a 

infecção bacteriana é uma das principais causas de periodontite apical [12]. O material 

selecionado para o procedimento de obturação deve fornecer um vedamento eficiente 

para evitar a entrada de bactérias e fluidos da cavidade oral no sistema de canais 

radiculares [12]. Materiais como a guta-percha, combinados com os cimentos 

endodônticos, são comumente empregados devido à sua biocompatibilidade e 

capacidade de criação de um vedamento [13]. A qualidade de tal vedamento é 

primordial, pois estudos demonstraram que o vedamento inadequada pode levar à 

falha do tratamento e à recorrência da doença periapical [14]. Portanto, dentre todas 

as etapas do tratamento endodontico, os procedimentos de obturação são essenciais 

para obtenção de isolamento bacteriano a fim de prevenir sua proliferação e impedir 

complicações futuras [15]. Assim, o reparo de ápices abertos, perfurações e 

reabsorções radiculares demonstram um desafio, devido a dificuldade de realizar tal 

selamento e por demandar a formação de tecido mineralizado para completa 

reparação da região periapical [16]. Uma das causas de insucesso mais comuns nos 

tratamentos endodônticos está relacionada a uma falha decorrente de um selamento 
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inadequado do sistema de canais radiculares [17]. Além de fornecer o isolamento 

bacteriano, o material utilizado na obturação também deve auxiliar e permitir a 

cicatrização dos tecidos periapicais [13]. A escolha desse material pode influenciar a 

resposta biológica dos tecidos circundantes. Por exemplo, materiais biocerâmicos 

demonstraram promover a regeneração de tecidos periapicais além de possuir 

propriedades antimicrobianas, tornando-os uma opção muito favorável nos 

tratamentos endodônticos [13]. Assim, escolher o material adequado para obturação 

contribui para o sucesso a longo prazo dos tratamentos endodônticos [18–20].  

Os cimentos biocerâmicos representam um avanço significativo, são 

caracterizados por sua composição e propriedades que aumentam a eficácia dos 

tratamentos de canal radicular [21]. Esses cimentos são compostos principalmente de 

silicato de cálcio, que conferem ótima bioatividade, biocompatibilidade e estabilidade 

mecânica [21]. Sua formulação permite que eles interajam favoravelmente com o 

microambiente do elemento dental, tornando-os adequados para um selamento eficaz 

dos canais radiculares [21,22]. A função desses cimentos é de preencher, juntamente 

com a guta-percha, o espaço deixado após a remoção de tecido pulpar infectado ou 

necrótico, prevenindo a reinfecção e promovendo a cicatrização dos tecidos 

periapicais [23,24]. Os biocerâmicos são particularmente valorizados por sua 

capacidade de criar um selamento hermético que é crucial para manutenção da 

integridade do sistema de canais radiculares [22]. Estudos demonstraram que tais 

cimentos apresentaram capacidade de selamento superior quando comparados aos 

materiais tradicionais, como os cimentos à base de resina epóxi, em decorrência da 

sua baixa solubilidade em fluidos orais e da sua hidrofilicidade [22]. A importância dos 

cimentos biocerâmicos na odontologia, especialmente na endodontia, pode ser 

atribuída a diversos fatores. Primeiro, sua excelente biocompatibilidade diminui o risco 

de reações adversas nos tecidos circundantes [24]. Além disso, os cimentos 

biocerâmicos promovem a formação de hidroxiapatita, o que facilita sua ligação com 

a dentina, aumentando a eficácia geral do selamento obtido com o seu uso [25]. E 

essa propriedade bioativa não auxilia apenas no selamento, mas também ajuda na 

regeneração dos tecidos periapicais circundantes, tornando os biocerâmicos muito 

benéficos em casos de necrose pulpar ou na presença de lesões periapicais [26]. As 

propriedades mecânicas dos cimentos biocerâmicos, como sua estabilidade 

dimensional e fluidez, também contribuem para sua eficácia. Eles são projetados para 

escoar nos espaços de difícil acesso do sistema de canais radiculares, garantindo 
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assim uma cobertura total e minimizando os vazios que podem abrigar bactérias [27]. 

Ademais, a capacidade dos cimentos biocerâmicos de liberar íons de cálcio aumenta 

ainda mais sua bioatividade atuando no reparo dos tecidos circundantes [28]. 

Portanto, o estudo das propriedades químicas e efeitos desses cimentos 

biocerâmicos é crucial para melhorar as indicaçõe de uso dos diferentes materiais 

disponíveis no mercado [29]. Os biocerâmicos usados em endodontia facilitam o 

reparo ósseo, sua semelhança com o proceso de formação da hidroxiapatita permite 

uma ligação eficaz com as estruturas dentárias, que promove uma melhor resposta 

regenerativa [30]. Essa biocompatibilidade é essencial por garantir que os materiais 

não provoquem reações adversas ao entrar em contato com os tecidos biológicos 

[31,32]. Esses materiais tem a capacidae de absorver substâncias osteoindutoras 

durante o processo de reparo ósseo, o que posteriormente estimula a formação de 

tecido mineralizado [33]. Estudos demonstraram que alguns biocerâmicos podem 

inibir a osteoclastogênese enquanto promovem a diferenciação osteogênica, o que 

facilita a regeneração óssea [34]. Essa ação dupla é essencial, pois além de induzir a 

formação de novo tecido ósseo, também diminui a atividade reabsortiva dos 

osteoclastos, que pode impedir a cicatrização óssea [34,35]. A interação entre 

cimentos biocerâmicos e osteoclastos é uma importante área de pesquisa, onde os 

mecanismos pelos quais os materiais bicerâmicos afetam os osteoclastos ainda 

podem ser melhor elucidados. Por exemplo, as propriedades superficiais dos 

biocerâmicos podem influenciar significativamente o comportamento dos 

osteoclastos, incluindo sua atividade de reabsorção e sua diferenciação [36]. O 

entendimento dessas interações é muito importante para melhorar o design de 

materiais e aumentar a eficácia dos biocerâmicos em aplicações clínicas, 

particularmente em casos que envolvem perda ósseo [36]. 

Um cimento biocerâmico relativamente novo no mercado é o AH Plus 

Biocerâmico (AHP-BIO; Dentsply Sirona, Ballaigues, Switzerland). O AHP-BIO é um 

cimento bioceramico pré-misturado composto principalmente por dióxido de zircônia 

(50-70%) como radiopacificador e silicato tricálcico (10-15%) como componente 

bioativo [28,37,38]. De acordo com informações do fabricante, o AHP-BIO apresenta 

capacidade de selamento superior; biocompatibilidade; atividade antimicrobiana; 

propriedades físicas excelentes; alta resistência a lavagem; e não descolore o dente 

[39–41]. Diferentemente de outros biocerâmicos disponíveis no mercado, o AHP-BIO 

possui uma baixa proporção de silicatos de cálcio em sua composição, não 
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apresentando silicato dicálcico, e apresenta em sua formulação dimetilsulfóxido 

(DMSO) e traços de carbonato de lítio, o que não é conhecido de outros cimentos 

biocerâmicos [39,42]. O efeito do AHP-BIO na osteoclastogênese ainda não é 

elucidado, necessitando de uma investigação mais aprofundada. Embora o AHP-BOP 

já seja reconhecido por suas propriedades físico-químicas favoráveis, como baixa 

solubilidade e alta radiopacidade, suas interações específicas com osteoclastos e as 

consequentes implicações para a regeneração óssea ainda não foram estudadas 

[39,41]. A literatura atual traz resultados principalmente sobre as capacidades de 

vedamento e biocompatibilidade do material, com ênfase limitada em seus efeitos 

biológicos, principalmente no que diz respeito à diferenciação e atividade dos 

osteoclastos [38]. Os osteoclastos desempenham um papel fundamental nos 

processos de remodelação e cicatrização óssea, em especial no contexto de 

tratamentos endodônticos onde a regeneração óssea é essencial, como em casos de 

lesões periapicais. Diante do exposto, o objetivo geral desse estudo foi avaliar as 

propriedades químicas e os efeitos do AHP-BIO na osteoclastogênese. A fim de 

elucidar melhor suas propriedades e participação no processo de remodelação óssea. 

Este estudo têm relevância clínica na tomada de decisão pelo cimento obturador de 

canais radiculares ideal diante da condição endodôntica a ser tratada. Os resultados 

apresentados neste estudo podem garantir uma melhor escolha frente aos inúmeros 

cimentos biocerâmicos disponíveis no mercado atual. 
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1.2 REVISÃO DE LITERATURA 

 

1.2.1 História e Evolução dos Cimentos Biocerâmicos 

 

A evolução dos cimentos biocerâmicos reflete um avanço dos materiais 

odontológicos utilizados em endodontia visando melhorar os resultados clínicos após 

os tratamentos endodônticos. A jornada iniciou-se ao final do século XX com a 

introdução do Agregado de Trióxido Mineral (MTA), que foi desenvolvido inicialmente 

na década de 1990 [43]. O MTA foi primeiramente indicado como material retro 

obturador e para selamento de perfurações, sendo indicado em sequência também 

para capeamento pulpar e como material de obturação apical devido à suas 

propriedades de vedamento e ótima biocompatibilidade [43]. Esse material 

apresentava em sua formulação silicato tricálcico, silicato dicálcico e óxido de bismuto, 

o que forneceu uma base para o desenvolvimento dos materiais biocerâmicos 

subsequentes [44]. Após a introdução do MTA, as pesquisas se expandiram para 

diferentes formulações de biocerâmicos, a fim de melhorar as propriedades desses 

materiais [44]. O reconhecimento da bioatividade dos biocerâmicos, caracterizada 

pela interação favorável com os tecidos biológicos, foi um marco fundamental na 

terapia endodôntica [26]. Por exemplo, os materiais biocerâmicos possuem a 

capacidade de liberar íons de cálcio promovendo a formação de hidroxiapatita, o que 

foi associado ao seu potencial regenerativo, tornando esses materiais adequados 

para inúmeras aplicações clínicas além do selamento tradicional [45,46]. Tal 

bioatividade é indispensável para estimular os processos de cicatrização do 

hospedeiro, aumentando assim a previsibilidade dos tratamentos endodônticos [26]. 

Nos anos seguintes à introdução do MTA, diversos cimentos biocerâmicos 

foram desenvolvidos, podendo ser citados o Biodentine e o EndoSequence BC Sealer, 

onde tais materiais foram desenvolvidos com o intuito de abordar algumas das 

limitações associadas ao MTA, como as características de manuseio e tempo de 

presa [45]. O Biodentine, por exemplo, foi formulado para ter um menor tempo de 

presa, mantendo propriedades bioativas semelhantes ao MTA [45]. Caracterizando a 

evolução desses materiais focando em melhorar a sua biocompatibilidade, facilidade 

de uso em ambientes clínicos e aprimorar suas propriedades mecânicas [29,46]. 

Destaca-se também pesquisas com os biocerâmicos sobre o seu papel em aplicações 

clínicas específicas, como no reparo de perfurações radiculares e o procedimento de 
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apicificação em dentes imaturos com o ápice aberto [47]. Além disso, estudos também 

indicaram que os cimentos biocerâmicos demonstram menor citotoxicidade quando 

comparados aos materiais tradicionais, apoiando ainda mais sua utilização em 

procedimentos endodônticos sensíveis [48]. Com a evolução contínua da endodontia, 

a utilização de materiais biocerâmicos nas práticas clínicas é um reflexo de uma 

evolução crescente em direção à odontologia regenerativa. Estudos atuais sobre o 

uso e as propriedades dos biocerâmicos indicam que esses materiais terão muita 

importância na terapia endodôntica, especialmente com o surgimento de novas 

formulações e tecnologias [48].  

 

1.2.2 Cimentos Biocerâmicos: Conceito e Características 

 

Os cimentos biocerâmicos são uma classe de materiais biocompatíveis 

compostos principalmente por silicatos de cálcio que se assemelham às propriedades 

de tecidos biológicos, especialmente a hidroxiapatita, um componente chave das 

estruturas dentárias e ósseas [29,31]. Devido a essa semelhança, os cimentos 

biocerâmicos formam ligações químicas com os tecidos dentários, criando um 

ambiente propício à cicatrização e regeneração tecidual [29]. Esses materiais se 

destacam por apresentar bioatividade, biocompatibilidade e capacidade de induzir a 

osteogênese, o que os torna muito importantes para o sucesso em procedimentos 

endodônticos [29]. Além disso, são hidrofílicos, o que facilita sua interação com a 

dentina e promove um selamento eficiente dos canais radiculares, essencial para a 

prevenção de reinfecções [29,49]. Além de apresentar expansão higroscópica, 

característica que também contribui para um melhor vedamento dos canais após a 

presa do material [45]. 

 

1.2.3 Composição e Propriedades dos Cimentos Biocerâmicos 

 

Cimentos biocerâmicos são compostos principalmente por silicato de cálcio e 

aditivos que são inseridos com o intuito de aprimorar suas propriedades [44].  O MTA, 

um dos primeiros biocerâmicos desenvolvidos, é constituído por silicato tricálcico, 

aluminato tricálcico, óxido de silicato, óxido de bismuto e outros óxidos [44]. Já os 

novos materiais, como o Biodentine e o EndoSequence BC Sealer, foram introduzidos 
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com melhoras em sua composição para obter resultados clínicos mais favoráveis [50]. 

O Biodentine contém silicato de cálcio e carbonato de cálcio, com aditivos patenteados 

que melhoram sua resistência mecânica e tempo de presa, sem comprometer a 

bioatividade [50]. O EndoSequence BC Sealer, por sua vez, combina silicato de cálcio 

com fosfato de cálcio, apresentando uma excelente capacidade de selamento e a 

formação de hidroxiapatita, aprimorando a sua interação com a dentina [29]. A 

composição química desses materiais favorece sua interação com os tecidos 

biológicos, aumentando seu potencial regenerativo e tornando-os ideais para 

diferentes casos em endodontia [47].  

- Propriedades físico-químicas 

Os cimentos biocerâmicos exibem inúmeras propriedades físico-químicas 

vantajosas. Possuem biocompatibilidade, minimizando reações adversas ao entrar 

em contato com os tecidos biológicos [31,45]. Apresentam pH alcalino (em média de 

12,5), o que contribui para seus efeitos antimicrobianos além de promover a 

precipitação da hidroxiapatita, o que facilita sua ligação com a dentina aumentando a 

capacidade de selamento [30]. Além disso, os cimentos biocerâmicos apresentam 

baixa solubilidade e boa estabilidade dimensional, requisitos essenciais para 

manutenção da sua integridade a longo prazo no ambiente úmido do sistema de 

canais radicular [33,51]. Estudos recentes demonstram ainda a capacidade desses 

cimentos de facilitar a absorção de substâncias osteoindutoras durante o reparo 

ósseo, demonstrando sua função regenerativa [33]. A resistência mecânica, 

especialmente à compressão, também é influenciada pela composição química e 

pelas condições ambientais no momento da fixação [51].  

- Propriedades antimicrobianas 

O pH elevado dos cimentos biocerâmicos cria um ambiente hostil para a 

sobrevivência de microrganismos, sendo uma propriedade essencial para prevenir a 

reinfecção de canais tratados endodonticamente [30]. Estudos confirmam que esses 

materiais são eficazes na inibição do crescimento de patógenos endodônticos 

comuns, importante para se alcançar o sucesso do tratamento [52]. 

- Interação com tecidos ósseos e dentários 

A interação dos cimentos biocerâmicos com os tecidos biológicos é um aspecto 

crucial para seu uso clínico. A formação de hidroxiapatita, após o contato com fluidos 

biológicos, é uma característica fundamental que contribui para a regeneração e a 

cicatrização tecidual [31]. Por exemplo, estudos verificaram que os cimentos 
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biocerâmicos são capazes de estimular a proliferação e mineralização de células da 

polpa dentária humana, indicando seu potencial na promoção de regeneração tecidual 

[53]. Estes cimentos demonstraram também facilitar a formação de uma ponte de 

dentina em casos de exposição pulpar, demonstrando sua eficácia na cicatrização do 

complexo polpa-dentina [45]. O potencial regenerativo desses materiais é ainda mais 

evidenciado por sua capacidade de indução de uma resposta biológica favorável em 

tecidos periapicais, o que é essencial para o sucesso de procedimentos endodônticos 

[54]. 

 

1.2.4 Tipos de Cimentos Biocerâmicos 

 

Uma gama de matérias biocerâmicos está disponível para atender as diferentes 

aplicações clínicas. Os principais tipos de cimentos biocerâmicos incluem: MTA; 

Cimentos à base de silicato de cálcio; Cimentos à base de fosfato de cálcio; Cimentos 

à base de hidróxido de cálcio modificado; Cimentos à base de silicato de cálcio e 

alumínio; Cimentos biocerâmicos. 

- Agregado de Trióxido Mineral (MTA)  

O MTA é um cimento biocerâmico amplamente reconhecido por sua excelente 

biocompatibilidade, capacidade de vedamento e capacidade de promover a 

regeneração de tecidos duros [43]. O MTA é comumente utilizado nos procedimentos 

de capeamento pulpar, obturação apical e reparo de perfuração devido à sua 

capacidade de induzir mineralização e formação de hidroxiapatita em contato com 

fluidos teciduais [43]. Entretanto, o MTA possui algumas limitações, incluindo a 

possibilidade de descoloração do elemento dentário e longos tempos de presa, o que 

levou a necessidade do desenvolvimento de novas alternativas [43,55]. 

- Cimentos à base de silicato de cálcio 

Esta categoria inclui diferentes materiais, como BioRoot RCS e Biodentine, que 

foram projetados com o intuito de melhorar as propriedades do antecessor MTA [55]. 

Os cimentos à base de silicato de cálcio são conhecidos por possuir ótimas 

propriedades mecânicas, apresentar biocompatibilidade e capacidade de estimular a 

diferenciação osteogênica [55]. Tais materiais são empregados em procedimentos 

como apicificação, capeamento pulpar e utilizados como material de obturação do 

sistema de canais radiculares [55]. Seu mecanismo de fixação envolve a hidratação 
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de partículas de silicato de cálcio, o que resulta na formação de hidrato de silicato de 

cálcio, contribuindo assim para sua bioatividade [56].  

- Cimentos à base de fosfato de cálcio 

Esses cimentos são caracterizados pela capacidade de liberação de íons de 

cálcio e fosfato, o que leva à formação de hidroxiapatita [57]. Os cimentos à base de 

fosfato de cálcio podem facilitar a precipitação de depósitos de fosfato de cálcio, 

melhorando assim a capacidade de selamento dos materiais de obturação do canal 

radicular, além de serem particularmente benéficos em procedimentos cujo objetivo é 

melhorar a cicatrização dos tecidos periapicais [57].  

- Cimentos à base de hidróxido de cálcio modificados 

Esses cimentos combinam as propriedades do hidróxido de cálcio com outros 

materiais a fim de melhorar seu desempenho [58]. Porém, mantendo as 

características favoráveis do hidróxido de cálcio, como alto pH e presença de 

propriedades antibacterianas, ao mesmo tempo em que melhoram suas capacidades 

de selamento e manuseio [58]. Cimentos à base de hidróxido de cálcio modificados 

são normalmente empregados em capeamento pulpar e como cimentos obturadores 

de canais radiculares, proporcionando um equilíbrio entre resistência mecânica e 

atividade biológica [59].  

- Cimentos à base de silicato de cálcio e alumínio 

Este tipo de cimento incorpora a sua composição o silicato de alumínio, com 

intuito de melhorar as propriedades mecânicas e a bioatividade do material [60]. 

Cimentos à base de silicato de cálcio e alumínio possui uso potencial em aplicações 

endodônticas, particularmente em situações que exigem boa biocompatibilidade e 

forte vedamento [60]. O ajuste em sua composição, quando comparado ao MTA, 

permite melhor interação com os tecidos dentais e periapicais, promovendo melhor 

integração e cicatrização [60].  

- Cimentos biocerâmicos 

Os cimentos biocerâmicos, como o Endosequence BC Sealer, são projetados 

para uso em associação à guta-percha no procedimento de obturação do canal 

radicular [61]. Eles são compostos de uma combinação de silicatos de cálcio, fosfatos 

de cálcio e outros aditivos que tem por objetivo aumentar sua capacidade de 

selamento e biocompatibilidade [61]. Eles exibem altos níveis de pH, contribuindo com 

suas propriedades antibacterianas e auxiliando na cicatrização dos tecidos periapicais 

[61]. Os seladores biocerâmicos são cada vez mais favorecidos devido à sua 
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capacidade de penetração nos túbulos dentinários, além de fornecer um selamento 

superior quando comparados aos seladores tradicionais [61].  

 

1.2.5 Aplicações dos Cimentos Biocerâmicos 

 

Uma das principais aplicações dos cimentos biocerâmicos é no procedimento 

de obturação de canais radiculares, onde eles fornecem um selamento hermético 

prevenindo reinfecções [29]. O EndoSequence BC Sealer, por exemplo, conhecido 

por possuir propriedades físicas e químicas favoráveis, incluindo capacidade de 

expansão na presença de umidade e boa radiopacidade, o que melhora sua 

capacidade de selamento devido ao escoamento dentro dos túbulos dentinários [29]. 

Outra aplicação onde o uso dos cimentos biocerâmicos pode ser crítico, é no 

tratamento de dentes imaturos com ápices abertos. Esses materiais são aplicados 

para criação de uma barreira apical, possibilitando a conclusão do tratamento 

endodôntico em dentes não vitais com ápices abertos [45]. Foi demonstrado que os 

cimentos biocerâmicos são capazes de estimular efetivamente a formação de uma 

ponte de dentina, o que promove a cicatrização e a regeneração nesses casos mais 

desafiadores [45]. O potencial regenerativo dos cimentos biocerâmicos é ainda mais 

apoiado por sua capacidade de liberar íons de cálcio, o que aumenta a formação de 

hidroxiapatita que é um componente crucial na regeneração óssea e dentinária [24]. 

Além de seu uso nos procedimentos de obturação e apicificação, esses 

cimentos podem ser empregados em reparos de perfuração e como materiais de 

preenchimento retrógrado em cirurgias parendodônticas [31]. Sua natureza bioativa 

possibilita que eles se liguem quimicamente à estrutura do dente, o que é 

imprescindível para manutenção da integridade do dente após intervenções cirúrgicas 

[31]. Além disso, exibem propriedades antibacterianas que são muito importantes no 

controle de infecção durante procedimentos endodônticos [31]. A combinação dessas 

propriedades torna os cimentos biocerâmicos uma escolha versátil possuindo 

diferentes aplicações na endodontia, contribuindo para maiores taxas de sucesso em 

tratamentos mais desafiadores [62]. O uso de cimentos biocerâmicos tem sido 

associado a melhores resultados clínicos em termos de biocompatibilidade e 

capacidade de selamento. Estudos demonstraram que esses materiais além de 

fornecer um bom vedamento contra a infiltração bacteriana, também auxiliam na 
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cicatrização dos tecidos periapicais, melhorando assim o prognóstico geral dos dentes 

com tratamento endodôntico [63].  

 

1.2.6 Vantagens e Desvantagens  

 

Os cimentos biocerâmicos oferecem inúmeras vantagens na endodontia. No 

entanto, como qualquer material, apresentam também algumas desvantagens quando 

comparados a outros tipos de cimentos usados na endodontia, como cimentos à base 

de resina, óxido de zinco e eugenol, ou cimentos à base de hidróxido de cálcio. Uma 

das principais vantagens está relacionada à sua excelente biocompatibilidade, 

atribuída à sua similaridade com materiais biológicos [29]. Essa propriedade confere 

uma integração eficaz com os tecidos circundantes, promovendo a cicatrização e a 

regeneração, além de reduzir o risco de reações adversas e inflamação [29–31]. Outra 

vantagem está relacionada às propriedades osteoindutoras e osteocondutoras, 

garantindo que os cimentos biocerâmicos possam estimular a regeneração óssea e 

formar tecidos mineralizados [29]. Materiais biocerâmicos, como o MTA e o 

Biodentine, já demonstraram capacidades de selamento superiores quando 

comparados aos materiais tradicionais, que são cruciais para prevenir micro infiltração 

e consequentemente falhas endodônticas subsequentes [46]. Além disso, esses 

cimentos apresentam propriedades mecânicas favoráveis, incluindo a alta 

estabilidade dimensional, não sofrendo contração significativa durante sua presa, o 

que garante um vedamento estável e duradouro que é essencial para manutenção da 

integridade do sistema de canais radiculares mediante forças mastigatórias [31]. Sua 

natureza bioativa estimula também os processos naturais de remineralização, 

melhorando o reparo e cicatrização dos tecidos periapicais circundantes [64]. 

Ademais, os cimentos biocerâmicos possuem menor citotoxicidade em comparação 

aos materiais tradicionais, a liberação de íons de cálcio e sua capacidade de 

neutralizar ácidos conferem aos cimentos biocerâmicos uma toxicidade muito baixa, 

tornando-os mais seguros quando aplicados em procedimentos odontológicos mais 

sensíveis [65]. Cimentos à base de resina, por exemplo, podem liberar monômeros 

tóxicos em algumas condições, o que pode causar efeitos adversos [65]. 

Apesar de suas inúmeras vantagens citadas, os cimentos biocerâmicos 

também possuem algumas limitações. Uma desvantagem significativa é o custo 
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desses materiais, o que pode acabar limitando sua acessibilidade e 

consequentemente o uso na prática clínica [30]. Além disso, embora os cimentos 

biocerâmicos geralmente apresentem boas propriedades de vedamento, alguns 

estudos demonstraram que seu desempenho pode ser estatisticamente similar ao dos 

cimentos à base de resina epóxi, no que diz respeito à capacidade de vedamento e 

resistência à infiltração bacteriana [62]. Algumas formulações, como o MTA, também 

podem apresentar um tempo de presa relativamente lento, dificultando sua 

manipulação em certos procedimentos [66]. O manuseio e manipulação dos 

biocerâmicos também pode ser desafiador e sua aplicação no sistema de canais 

radiculares de forma correta é mais difícil em decorrência da sua viscosidade, o que 

pode exigir maior habilidade do dentista [66]. Outra preocupação é com a variabilidade 

nas propriedades mecânicas das diferentes formulações de cimentos biocerâmicos 

disponíveis no mercado atual, o que pode afetar seu desempenho clínico [66]. Por 

exemplo, enquanto alguns materiais exibem excelente resistência à compressão, 

outros podem não ser capaz de suportar o mesmo nível de estresse, resultando em 

falhas potenciais em diferentes cenários clínicos [66]. Além disso, há relatos na 

literatura sugerindo que a degradação e a desintegração de cimentos biocerâmicos 

ao longo do tempo podem levar à micro infiltração, prejudicando sua eficácia a longo 

prazo [67]. 

 

1.2.7 Cimento AH Plus Biocerâmico 

 

O cimento AHP-BIO é um cimento contemporâneo para uso em endodontia 

como um selador de canais radiculares, sendo uma evolução do tradicional cimento 

AH Plus, com a adição de componentes bioativos que objetivam melhorar suas 

propriedades biológicas [37]. O AHP-BIO é um cimento bioceramico pré-misturado 

composto principalmente por dióxido de zircônia (50-70%) como radiopacificador e 

silicato tricálcico (10-15%) como componente bioativo que foi desenvolvido para 

aprimorar os resultados clínicos com a combinação das propriedades bioativas de um 

biocerâmico com as vantagens de um cimento pré-misturado [37,68,69]. 

Diferentemente de outros biocerâmicos disponíveis no mercado, o AHP-BIO possui 

uma baixa proporção de silicatos de cálcio em sua composição, não apresentando 

silicato dicálcico, e apresenta em sua formulação dimetilsulfóxido (DMSO) e traços de 
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carbonato de lítio, o que não é conhecido de outros biocerâmicos [42,70]. A presença 

de silicato de cálcio, que é conhecido por seu potencial bioativo e capacidade de 

liberar íons cálcio e hidroxila após hidratação, garante ao AHP-BIO a capacidade de 

promover a mineralização além de aumentar a sua capacidade de selamento [38,39]. 

A incorporação de vidro bioativo e outros componentes como zircônia contribui para 

sua resistência mecânica e biocompatibilidade, diferenciando esse cimento dos 

cimentos tradicionais à base de resina epóxi como o AH Plus original [38]. 

As propriedades físico-químicas do AHP-BIO são destacadas pela 

apresentação de baixa solubilidade, expansão controlada após presa, radiopacidade, 

capacidade de liberação de íons cálcio e indução a formação de tecido mineralizado, 

propriedades que são críticas para seu desempenho clínico [28]. Pesquisas recentes 

avaliaram o comportamento do cimento AHP-BIO. Em estudos in vitro, foi comprovado 

que esse cimento possui uma ação antimicrobiana moderada com capacidade de 

inibir o crescimento de algumas espécies bacterianas relacionadas à infecção 

persistente dos canais radiculares, como Enterococcus faecalis [28]. Além disso, sua 

biocompatibilidade foi comprovada em estudos que demonstraram que o AHP-BIO 

favorece a proliferação de células osteoblásticas e a formação de tecido mineralizado 

[40]. Entretanto, outros estudos indicam que o AHPB tem desempenho comparável 

aos cimentos tradicionais à base de resina em termos de dor pós-operatória [71]. O 

AHP-BIO representa um avanço significativo se comparado ao seu antecessor AH 

Plus. Porém, apesar dos benefícios apresentados, ainda há necessidade de mais 

estudos, incluindo estudos clínicos de longo prazo para corroborar com os dados 

obtidos nos estudos in vitro, sobretudo devido suas notórias diferenças de formulação.  

 

1.2.8 Osteoclastogênese: Mecanismos e Relevância 

 

A osteoclastogênese é o processo de formação de osteoclastos (células 

multinucleadas responsáveis pela reabsorção óssea) a partir de precursores de 

monócitos/macrófagos [72]. Este processo é fundamental para a remodelação óssea 

e reparação tecidual, principalmente no tratamento endodôntico, onde a saúde óssea 

é fundamental para o sucesso do tratamento e para a cicatrização dos tecidos 

periapicais [73]. O processo de osteoclastogênese é regulado principalmente pelo 

receptor ativador do fator nuclear kappa B (RANK) e seu ligante RANKL [74]. O 

RANKL é produzido por osteoblastos e osteócitos e se liga ao RANK na superfície dos 
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precursores dos osteoclastos, desencadeando uma série de eventos de sinalização 

que objetivam promover sua diferenciação em osteoclastos maduros [72]. Essa via de 

sinalização inclui diversos fatores de transcrição importantes, como o fator nuclear de 

células T ativadas 1 (NFATc1), considerado o regulador mestre da diferenciação 

osteoclástica [75]. Também é essencial a presença do fator estimulador de colônias 

de macrófagos (M-CSF), pois auxilia na proliferação e sobrevivência dos precursores 

de osteoclastos [76]. O equilíbrio entre o RANKL e seu receptor antagonista 

osteoprotegerina (OPG) é fundamental, pois um aumento na proporção de RANKL em 

relação ao OPG pode intensificar a osteoclastogênese, resultando em maior 

reabsorção óssea [74]. No contexto endodôntico, controlar esse equilíbrio é 

importante para evitar a perda óssea excessiva durante as respostas inflamatórias 

[74]. Durante a osteoclastogênese, as células precursoras mononucleares sofrem 

fusão celular para formar osteoclastos multinucleados, este processo de fusão é 

facilitado por proteínas como a proteína transmembrana específica de células 

dendríticas (DC-STAMP), que é crítica para o sucesso da formação de osteoclastos 

[77]. A regulação deste processo é complexa e pode ser afetada por uma variedade 

de citocinas e fatores ambientais, por exemplo, foi demonstrado em um estudo que a 

interleucina-3 (IL-3) promove o desenvolvimento de células progenitoras de 

osteoclastos enquanto inibe o processo osteoclastogênico, sugerindo um papel duplo 

na osteoclastogênese [78]. Na remodelação óssea e na reparação tecidual, os 

osteoclastos desempenham um papel fundamental ao reabsorver o osso danificado 

ou necrótico, criando assim um ambiente adequado para os osteoblastos depositarem 

nova matriz óssea [79]. Esta ação coordenada é essencial para manter a homeostase 

óssea e promover o processo de cicatrização após procedimentos odontológicos 

como extração dentária ou tratamento endodôntico [80]. O equilíbrio entre a atividade 

dos osteoclastos e dos osteoblastos é crítico, um desequilíbrio pode levar a condições 

patológicas levando à reabsorção óssea excessiva [80]. 

Na endodontia, a osteoclastogênese é frequentemente desencadeada por 

mediadores inflamatórios liberados em resposta a infecções, como aquelas 

provocadas por bactérias, como o Enterococcus faecalis, comumente associada a 

falhas endodônticas [73,81]. A presença de citocinas pró-inflamatórias, como a 

interleucina-1 (IL-1) e o TNF-α, pode estimular a diferenciação e atividade dos 

osteoclastos, promovendo a reabsorção óssea nas áreas periapicais [82]. Esse 

processo pode levar à formação de lesões periapicais, caracterizadas pela perda 
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óssea ao redor das raízes dentárias, o que pode comprometer o sucesso do 

tratamento [73,81]. A saúde dos tecidos da região periapical está intimamente ligada 

à atividade dos osteoclastos, por exemplo, citocinas inflamatórias presentes em 

lesões periapicais pode estimular a osteoclastogênese, levando à perda óssea ao 

redor das raízes dentárias [83]. Por outro lado, o tratamento endodôntico eficaz visa 

eliminar a infecção e inflamação, além de restaurar as funções normais dos 

osteoclastos e osteoblastos, que são essenciais para o sucesso da cicatrização e 

regeneração óssea [84]. A importância da osteoclastogênese abrange também as 

estratégias de tratamento em endodontia, um exemplo disso é o uso de hidróxido de 

cálcio na terapia endodôntica, que mostrou ser capaz de inibir a atividade 

osteoclástica, interrompendo a reabsorção radicular e favorecendo o reparo tecidual 

[85]. Assim, a osteoclastogênese desempenha um papel importante na endodontia, 

onda a formação e a atividade dos osteoclastos são reguladas de forma complexa por 

uma série de fatores, como citocinas e diferentes vias de sinalização. Portanto, 

compreender esses mecanismos é fundamental para desenvolver estratégias 

eficazes que promovam a regeneração e preservem a saúde óssea. 

 

1.2.9 Interação entre Cimentos Biocerâmicos e Osteoclastogênese 

 

A interação dos cimentos biocerâmicos com os osteoclastos é complexa, 

envolvendo tanto a inibição da osteoclastogênese quanto o estímulo à diferenciação 

osteogênica [86]. Um dos mecanismos pelos quais esses cimentos influenciam a 

atividade dos osteoclastos é a modulação do pH local [86]. Estudos mostram que os 

materiais biocerâmicos apresentam um comportamento alcalino, neutralizando o 

ácido láctico produzido pelos osteoclastos durante a reabsorção óssea [86]. Essa 

alcalinidade não só impede a dissolução dos componentes mineralizados, mas 

também ativa a fosfatase alcalina, uma enzima essencial para a mineralização [86]. A 

capacidade desses materiais de manter um pH elevado pode reduzir os danos 

causados pelos osteoclastos nos tecidos, criando um ambiente mais favorável à 

regeneração óssea [87].  

Os cimentos biocerâmicos também demonstram a capacidade de inibir a 

formação e função dos osteoclastos sem apresentar citotoxicidade significativa [88]. 

Além disso, eles suprimem a expressão de genes relacionados aos osteoclastos e 
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modulam vias de sinalização envolvidas na osteoclastogênese [88]. Assim, a 

exposição prolongada a cimentos biocerâmicos tende a inibir a diferenciação e 

atividade osteoclástica [89]. Ademais, esses cimentos liberam íons, como estrôncio e 

cálcio, que têm efeitos inibitórios sobre a osteoclastogênese [90]. O estrôncio, em 

particular, promove a osteogênese ao mesmo tempo que suprime a atividade dos 

osteoclastos, o que resulta em melhores resultados na regeneração óssea, pois 

favorece tanto a proliferação quanto a diferenciação de osteoblastos, equilibrando a 

remodelação óssea [90]. Estudos in vitro mostram que os cimentos biocerâmicos 

influenciam a expressão de importantes marcadores osteoclastogênicos. Por 

exemplo, a presença desses materiais está associada à regulação negativa do 

NFATc1, um regulador chave na diferenciação dos osteoclastos, essencial para sua 

maturação [91,92]. Ao inibir essas vias, os cimentos biocerâmicos podem reduzir a 

reabsorção óssea, promovendo um equilíbrio mais adequado entre osteogênese e 

osteoclastogênese. Esses achados são confirmados por estudos in vivo, que mostram 

que os cimentos biocerâmicos não apenas melhoram o reparo ósseo, mas também 

incentivam a diferenciação osteogênica [92]. Materiais como o MTA e o Biodentine 

promovem a deposição de hidroxiapatita, um componente chave do osso, 

favorecendo a cicatrização de lesões periapicais [92]. O potencial regenerativo desses 

materiais se deve à sua capacidade de replicar a composição mineral natural do osso, 

proporcionando um ambiente favorável para a atividade dos osteoblastos e inibindo a 

reabsorção mediada pelos osteoclastos [93]. Contudo, uma resposta adaptativa das 

células pode ocorrer ao longo do tempo, com os osteoclastos aderindo e alterando as 

superfícies de biocerâmicos, como a hidroxiapatita e o fosfato tricálcico, o que pode 

modificar suas propriedades [89,94].  

Esses dados indicam que os cimentos biocerâmicos podem favorecer a 

cicatrização óssea após o tratamento endodôntico, ao modularem a atividade tanto 

dos osteoblastos quanto dos osteoclastos. Assim, a interação dos cimentos 

biocerâmicos com os osteoclastos na endodontia envolve dois mecanismos principais: 

a regulação do pH local para inibir a atividade osteoclástica e a liberação de íons 

bioativos que promovem a osteogênese, tornando esses materiais uma ferramenta 

valiosa em tratamentos que visam a regeneração e o reparo ósseo em particular nos 

casos em que há perda ósseo periapical significativa. Com relação ao cimento AHP-

BIO, a sua biocompatibilidade e seu potencial de indução de mineralização já foram 

avaliados anteriormente em estudo com células osteoblásticas [95]. Porém, os efeitos 
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do AHP-BIO sobre células oteoclásticas e no processo de osteoclastogênese 

permanecem não explorados. 
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1.3 OBJETIVOS 

 

1.3.1 Objetivo Geral 

 

O objetivo geral deste trabalho foi avaliar as propriedades químicas e os efeitos 

biológicos do cimento AH Plus Biocerâmico na osteoclastogênese utilizando culturas 

de células pré-osteoclásticas da linha celular murina RAW 264.7. 

 

1.3.2 Objetivos Específicos 

 

1) Mensurar o pH promovido pelo cimento AH Plus Biocerâmico no meio 

externo. 

 

2) Mensurar a liberação de íons de cálcio (Ca2+) promovida pelo cimento AH 

Plus Biocerâmico no meio externo. 

 

3) Avaliar a capacidade de indução da formação de nódulos mineralizados do 

cimento AH Plus Biocerâmico em células Saos-2. 

 

4) Avaliar a liberação de partículas do cimento AH Plus Biocerâmico no meio 

externo. 

 

5) Investigar a biocompatibilidade do cimento AH Plus Biocerâmico por meio do 

teste de atividade de enzimas desidrogenases mitocôndriais (MTT) em células RAW 

264.7. 

 

6) Avaliar a proliferação celular de células RAW 264.7 expostas ao cimento AH 

Plus Biocerâmico a partir do experimento de wound healing. 

 

7) Avaliar a atividade da enzima fosfatase ácida nas células RAW 264.7 

expostas ao cimento AH Plus Biocerâmico. 

 

8) Avaliar a capacidade da diferenciação osteoclástica das células RAW 264.7 
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quando expostas ao cimento AH Plus Biocerâmico por meio do ensaio de TRAP 

staining. 

 

9) Avaliar a capacidade do cimento AH Plus Biocerâmico em induzir a 

expressão de genes associados à osteoclastogênese nas células RAW 264.7. 

 

10) Avaliar a expressão de proteínas associadas a via Wnt nas células RAW 

264.7. 
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2. CAPÍTULO 2 – PROPRIEDADES QUÍMICAS DO CIMENTO AH PLUS 

BIOCERÂMICO 

 

RESUMO 

 

Introdução: O AH Plus Biocerâmico (AHP-BIO) é um cimento biocerâmico composto 
principalmente por dióxido de zircônia como radiopacificador e silicato tricálcico como 
componente bioativo. Diferente de outras formulações ele possui em sua composição 
baixa proporção de silicatos de cálcio, apresenta dimetilsulfóxido (DMSO) e traços de 
carbonato de lítio, alterações que podem impactar no seu efeito. Assim, o objetivo do 
presente estudo foi avaliar as propriedades químicas do cimento AHP-BIO e o seu 
potencial de mineralização em culturas de células osteoblásticas humanas (Saos-2). 
Métodos: amostras do cimento foram colocadas em moldes de polipropileno (3x5mm) 
e incubadas por 72 horas.  Após o tempo de presa avaliou-se a concentração de cálcio 
com o medidor de cálcio portátil LAQUAtwin Ca-11, o pH foi determinado utilizando o 
equipamento Pen Type pH Meter – PH-009(I), os sólidos totais dissolvidos (TDS)  foi 
determinado com o equipamento TDS Meter de alcance 0-9990ppm e o potencial de 
mineralização determinado através do ensaio de Coloração de nódulos de cálcio por 
vermelho de Alizarina (ARS). A significância estatística foi estabelecida em p < 0,05. 
Resultados: durante as horas iniciais de incubação o AHP-BIO apresentou declínio 
na liberação de cálcio, somente após 72 horas o AHP-BIO demonstrou maior liberação 
de cálcio que o grupo controle (CT). A mineralização com o ensaio ARS após 15 dias 
apresentou resultado maior para o grupo exposto de Saos-2 (~8,4) que o CT (~6,7). 
Durante todas as medidas o AHP-BIO apresentou níveis de pH mais elevados (~8,3) 
que o CT (~7,9). Os resultados de TDS mostraram um aumento significativo no total 
de sólidos dissolvidos a partir de 24 horas de exposição quando comparado ao CT. 
Conclusão: O AHP-BIO apresenta propriedades químicas satisfatórias sendo capaz 
de induzir a mineralização como demonstrado pelo ensaio ARS e corroborado pelo 
resultado de liberação de íons de cálcio. Ademais, a sua liberação de íons de cálcio e 
pH alcalino estão associados à sua biocompatibilidade e bioatividade. O AHP-BIO não 
demonstrou toxidade quanto a quantidade total de sólidos dissolvidos no meio 
possuindo potencial como material de primeira escolha para tratamentos 
endodônticos reparadores e regenerativos. 
 
Palavras chaves: Endodontia; propriedades químicas; materiais de obturação de 
canal radicular; silicato de cálcio 
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ABSTRACT 

 

Introduction: AH Plus Bioceramic (AHP-BIO) is a bioceramic sealer composed of 
zirconia dioxide as a radiopacifier and tricalcium silicate as a bioactive component. 
Unlike other formulations, it has a low proportion of calcium silicates and contains 
dimethyl sulfoxide (DMSO) and traces of lithium carbonate, changes that may impact 
its effect. Thus, the objective of the present study was to evaluate the chemical 
properties of AHP-BIO sealer and its mineralization potential in human osteoblastic 
cell cultures (Saos-2). Methods: sealer samples were placed in polypropylene molds 
(3x5mm) and incubated for 72 hours. After the setting time, the calcium concentration 
was evaluated with the portable calcium meter LAQUAtwin Ca-11, the pH was 
determined using the Pen Type pH Meter - PH-009(I) equipment and the total 
dissolved solids (TDS) were determined with the TDS Meter equipment with a range 
of 0-9990ppm and the mineralization potential determined through the Alizarin Red S 
Staining (ARS) assay. Statistical significance was set at p < 0.05. Results: During the 
initial hours of incubation, AHP-BIO showed a decline in calcium release; only after 72 
hours did AHPB demonstrate greater calcium release than the control group (CT). 
Mineralization with the ARS test after 15 days showed a higher result for the group 
exposed to Saos-2 (~8.4) than CT (~6.7). During all measurements, AHP-BIO 
presented higher pH levels (~8.3) than CT (~7.9). TDS results showed a significant 
increase in total dissolved solids after 24 hours of exposure when compared to CT. 
Conclusion: AHP-BIO has satisfactory chemical properties and is capable of inducing 
mineralization, as demonstrated by the ARS assay and corroborated by the result of 
calcium ion release. Furthermore, its release of calcium ions and alkaline pH are 
associated with its biocompatibility and bioactivity. AHP-BIO did not demonstrate 
toxicity regarding the total amount of dissolved solids in the medium, having potential 
as a first-choice material for restorative and regenerative endodontic treatments. 
 
Keywords: Endodontics; chemical properties; root canal filling materials; calcium 
silicate 
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2.1 INTRODUÇÃO 

 

Os procedimentos de obturação na endodontia são essenciais para obtenção 

de selamento do sistema de canais radiculares a fim de prevenir a proliferação 

bacteriana [1]. Assim, o reparo de ápices abertos, perfurações radiculares e 

reabsorções radiculares demonstram um desafio, devido à dificuldade de realizar tal 

selamento e por demandar a formação de tecido mineralizado para completa 

reparação da região [2]. Uma das causas de insucesso mais comuns está relacionada 

a uma falha decorrente de um selamento inadequado do sistema de canais radiculares 

[3]. Assim, a escolha de um material adequado para obturação e um material 

adequado para reparo radicular contribui para o sucesso a longo prazo dos 

tratamentos endodônticos [4–6].  

Uma das propriedades desejáveis dos cimentos endodônticos é a 

biocompatibilidade que, segundo a Organização Internacional de Padronização (ISO) 

1942, refere-se em odontologia a um material que não cause efeitos adversos, locais 

ou sistêmicos, quando em contato à tecido vital promovendo a melhor resposta do 

hospedeiro [7]. As interações biológicas entre os cimentos endodônticos e o tecido 

perirradicular são importantes para assegurar a biocompatibilidade desses materiais 

[4]. As relações biológicas entre o cimento endodôntico e o tecido perirradicular podem 

ser classificadas em direta, quando o cimento entra em contato com esse tecido, e 

indireta, através da liberação de íons e produtos químicos do cimento [4,8,9]. Sendo 

que as propriedades e a composição do cimento endodôntico influenciam suas 

interações com o tecido perirradicular podendo gerar citotoxicidade, irritação do tecido 

e resposta inflamatória ou promover cura e regeneração tecidual, afetando assim o 

resultado do tratamento endodôntico [10,11].  

Nesse contexto, os cimentos a base de silicato de cálcio (CSSs) ganharam 

relevância na comunidade cientifica devido sua maior biocompatibilidade e 

bioatividade [12,13]. Os CSSs são um subgrupo de materiais dentários que 

apresentam proporções variadas de cálcio e silicatos em sua composição e liberam 

hidróxido de cálcio como subproduto [14]. CSSs são materiais hidráulicos que tomam 

presa na presença de umidade, apresentam pH alcalino e liberam cálcio, levando a 

deposição de uma camada de apatita, o que pode explicar sua biocompatibilidade e 

bioatividade [15,16]. Devido a estas características, esses materiais exibem um efeito 

antibacteriano a longo prazo e promovem reparação do tecido perirradicular por meio 
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da formação de tecido mineralizado [7,17]. Os CSSs podem ser utilizados em uma 

grande gama de tratamentos endodônticos, sua biocompatibilidade, vantajosa 

atividade antibacteriana e propriedades físico-químicas fazem dos CSSs a principal 

escolha em alguns tratamentos endodônticos específicos [18]. Diferentes formas de 

CSSs foram introduzidas no mercado, apresentação como pó-líquido e produtos pré-

misturados [7]. Recentemente, diversas marcas comerciais disponibilizaram CSSs 

pré-misturados devido sua facilidade de aplicação nos canais radiculares, que 

diferente de outras formulações, esses materiais prontos para uso não requerem 

mistura, atingindo presa na presença de umidade [8,19].  

Um relativamente novo CSSs disponibilizado no mercado é o AH Plus 

Biocerâmico (AHP-BIO; Dentsply Sirona, Ballaigues, Switzerland). O AHP-BIO é um 

cimento biocerâmico pré-misturado composto principalmente por dióxido de zircônia 

(50-70%) como radiopacificador e silicato tricálcico (10-15%) como componente 

bioativo que foi desenvolvido para aprimorar os resultados clínicos com a combinação 

das propriedades bioativas de um biocerâmico com as vantagens de um cimento pré-

misturado [19–21]. De acordo com informações do fabricante, o AHP-BIO apresenta 

capacidade de selamento superior; biocompatibilidade; atividade antimicrobiana; 

propriedades físicas excelentes; alta resistência a lavagem; e não descolore o dente 

[4,15,22]. Diferentemente de outros biocerâmicos disponíveis no mercado, o AHP-BIO 

possui uma baixa proporção de silicatos de cálcio em sua composição, não 

apresentando silicato dicálcico, e apresenta em sua formulação dimetilsulfóxido 

(DMSO) e traços de carbonato de lítio, o que não é conhecido de outros CSSs [22,23].  

Apesar de os cimentos endodônticos serem desenvolvidos para permanecer 

dentro do sistema de canal radicular, por serem materiais fluidos eles podem ser 

forçados para o tecido perirradicular sem intenção através de canais acessórios e do 

forame apical [7,24,25]. Esses cimentos em contato com os fluidos dos tecidos podem 

dissolver levando à liberação de seus componentes no organismo [7]. Para assegurar 

a biocompatibilidade é importante utilizar materiais com mínimo efeito tóxico nos 

tecidos circundantes, assim, testes laboratoriais e estudos clínicos são importantes 

para avaliação dos CSSs e para assegurar o seu uso seguro na odontologia [4]. 

Variações na composição de um material pode levar a diferenças em suas 

características e nos resultados obtidos com o seu uso [12,26]. Assim, as marcantes 

diferenças em composição do AHP-BIO podem afetar positivamente ou 

negativamente os resultados obtidos com o seu uso. Tendo isso em vista o presente 
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estudo objetivou avaliar as propriedades químicas do AHP-BIO e o seu potencial de 

mineralização em culturas de células osteoblásticas humanas (Saos-2). 

 

2.2 METODOLOGIA 

 

Preparação do Biocerâmico 

O cimento AHP-BIO foi preparado de acordo com as recomendações do 

fabricante. As amostras do cimento foram colocadas em moldes de polipropileno 

(3x5mm) e incubadas por 72 horas a 37 oC, 95% de umidade e 5% de CO2. Após a 

presa, as amostras foram acomodadas em dispositivos transwell com membranas 

permeáveis de 0,4 μm (Corning) para exposição de acordo com cada experimento.  

 

Medição de íons de cálcio (Ca2+) 

Após 72 horas de presa, as amostras foram incubadas em placas de 12 poços 

(Corning) contendo 1,5 mL de Dulbecco's Modified Eagle's Medium (DMEM) a 37 °C, 

95% de umidade e 5% de CO2. O grupo controle (CT) foi composto por 1,5 mL de 

DMEM.  A concentração de cálcio foi determinada em partes por milhão (ppm) com o 

medidor de cálcio portátil LAQUAtwin Ca-11 (HORIBA, São Paulo, SP, Brasil). 

Coletamos 500 μL do meio e inserimos no equipamento para medição em 1, 3, 24, 72 

e 96 horas. Cada medição e calibração do dispositivo seguiram as recomendações do 

fabricante. O experimento foi repetido três vezes de forma independente (n=9/grupo).  

 

Coloração de nódulos de cálcio por vermelho de Alizarina (ARS) 

Inicialmente células osteoblásticas humanas (Saos-2, ATCC HTB-85) foram 

cultivadas como monocamadas em frascos T-75 (Corning) contendo DMEM a 37 °C, 

95% de umidade e 5% de CO2. As células aderidas foram destacadas com 

tripsina/EDTA (0,25%) a 37 °C por 2 minutos. As células coletadas foram colocadas 

em placas de 12 poços (Corning) na densidade de 2x104/poço e incubadas nas 

mesmas condições descritas por 24 horas antes da exposição ao material. Em 

seguida, amostras de AHPB foram acomodadas em dispositivos transwell com 

membranas permeáveis de 0,4 μm (Corning) para exposição a Saos-2 em meio 

osteogênico. 

Após 15 dias de exposição, as monocamadas celulares foram lavadas três 

vezes com 1X PBS e fixadas em formaldeído a 10% (Sigma) à temperatura ambiente 
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durante 15 min. As monocamadas foram lavadas duas vezes com água destilada 

(dH2O) e em seguida foi adicionado 1 mL de ARS 2% (pH 4,1) por poço (n=9/grupo). 

Incubamos as placas em temperatura ambiente por 20 min para coloração. Depois 

disso, os poços foram lavados cinco vezes com 2 mL de dH2O. Os nódulos corados 

foram observados microscopicamente e fotografados (Zeiss Axiovert 100, Alemanha, 

Jena) com ampliação de 20x. Para quantificação do ARS foi adicionado 800 μL de 

ácido acético a 10% a cada poço de uma placa de 6 poços e incubado à temperatura 

ambiente durante 30 minutos com agitação, as células foram coletadas e transferidas 

em ácido acético a 10% para um tubo de micro centrífuga de 1,5 mL para vórtex por 

30 segundos, as amostras foram aquecidas exatamente a 85 °C durante 10 minutos 

seguido por incubação em gelo durante 5 minutos, os tubos foram centrifugados a 

20.000 g durante 15 minutos e 500 μL do sobrenadante foi transferido para um novo 

tubo, foi adicionado 200 μL de hidróxido de amônio a 10% para neutralizar o ácido, foi 

feito alíquota de 150 μL por poço das amostras e padrão em triplicatas em uma placa 

de 96 poços (Corning) e a absorbância foi lida a 405 nm com um leitor de placas. 

 

Medição do pH 

O pH alcalino favorece o processo de reparo e é condição essencial para um 

cimento obturador. Para a determinação do pH foi utilizado o equipamento Pen Type 

pH Meter – PH-009(I)A (Mold & Bacteria Laboratories Store - Mississauga, Canada) 

nos intervalos de 1, 3, 24, 72 e 96 horas. Foram utilizadas as mesmas placas já 

preparadas para a medição de íons cálcio e os experimentos foram realizados de 

forma simultânea. O equipamento foi inserido em cada poço até que o sensor ficasse 

completamente submerso. Foram feitas 3 medidas em cada poço. Entre cada 

medição, o sensor foi limpo com água destilada e seco com papel absorvente. 

 

Sólidos Totais Dissolvidos   

Os sólidos totais dissolvidos (TDS) são geralmente compostos por sais 

inorgânicos (como cloreto, cálcio, magnésio, potássio, sódio, bicarbonatos e sulfatos) 

e matérias orgânicas dissolvidas, e seu excesso pode ser tóxico a muitas formas de 

vida [27]. Para sua mensuração, após 24h de presa, amostras dos cimentos foram 

colocadas separadamente em uma placa de 12 poços (Corning, Union City, CA, USA) 

contendo 2 mL de meio de cultura (DMEM) e mantidos em incubadora a 37 °C, 95% 

de umidade e 5% CO2. O TDS em cada poço foi determinado com o equipamento 
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TDS Meter de alcance 0-9990ppm (Chihiros Aquatic Studio, Ningbo, Zhejiang, China) 

nos intervalos de 0h, 1h, 3h, 24h, 72h e 96h. Foram realizadas triplicatas de cada 

amostra e realizadas 3 medições em cada poço. O experimento foi repetido duas 

vezes de forma independente (n=18/grupo). Para mensuração, o sensor do 

equipamento foi introduzido em cada poço até que fosse notada a estabilização da 

medida. Após cada mensuração, o sensor foi limpo com 1 mL de água destilada e em 

seguida seco com papel absorvente e o resultado expresso em ppm. 

 

Análise Estatística 

O teste de Shapiro-Wilk foi utilizado para confirmar a normalidade na 

distribuição dos dados e o teste t de Student (p<0.05) foi utilizado para comparação 

das amostras independentes com distribuição normal, nos casos de não normalidade 

foi realizado o teste U de Mann-Whitney. Todas as análises em cada experimento 

foram baseadas nos resultados de três testes independentes. 

 

2.3 RESULTADOS 

 

Liberação de cálcio 

A liberação de íons de cálcio do grupo AHP-BIO foi significativamente menor 

que o grupo CT em 1 hora (83,33 ppm e 97,33 ppm) (FIG.01). Em 24 horas, ambos 

os grupos AHP-BIO e CT apresentaram quantidades semelhantes de liberação de 

íons de cálcio (97 ppm e 98,33 ppm), seguido por um aumento significativo no grupo 

AHP-BIO (174 ppm) em 72 horas comparado ao CT (92,58 ppm). 
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Figura 1: Concentrações de cálcio (Ca2+, ppm) no meio de cultura (DMEM) após incubação do cimento 
por 0, 1, 3, 24, 72 e 96 horas. Os dados são apresentados como média ± DP; Teste t-Student. *p<0.001 
AHP-BIO versus CT. 

 

Ensaio de mineralização  

O potencial de mineralização das células Saos-2 exposta ao AHP-BIO foi 

verificada utilizando o ensaio de coloração vermelha de alizarina (ARS) e comparado 

ao do grupo controle. Após 15 dias com as culturas celulares em meio osteogênico, 

as células Saos-2 apresentaram nódulos intensos de ARS em ambos os grupos, com 

aumento significativo no grupo AHP-BIO, com concentração de 8,48 mM de cálcio, 

quando comparado ao CT, concentração de 6,77 mM de cálcio (FIG.02). 

 



52  

 

Figura 2: Resultado Alizarin Red S Staining para verificação da mineralização em culturas de Saos2 
não expostas (CT) e expostas ao AH Plus Biocerâmico (AHP-BIO) como marcador tardio de 
diferenciação osteoblástica após 15 dias de exposição. Os dados são apresentados como média ± DP; 
Teste t-Student. *p<0.001 AHP-BIO versus CT. 

 

Análise de pH 

O pH do cimento testado foi alcalino em todos os tempos experimentais, 

atingindo o pico de pH em 3 h (8,33), seguido de decréscimo em 24h e novo pico em 

72h (8,31), mantendo-se sempre mais alcalino que o grupo controle (FIG.03). 

 

Figura 3: Mensuração do pH do meio de cultura (DMEM) após incubação do cimento por 0, 1, 3, 24, 
72 e 96 horas. Os dados são apresentados como média ± DP; Teste t-Student. *p<0.001 AHP-BIO 
versus CT. 
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Sólidos Totais Dissolvidos (TDS) 

O total de sólidos dissolvidos no meio do grupo AHP-BIO manteve-se 

semelhante ao do grupo CT até o tempo de 3 horas (~264 ppm), seguido de um 

acréscimo significativo do AHP-BIO (293 ppm) em 24h comparado ao CT (260,9 ppm) 

(FIG.04). Tal acréscimo manteve-se nos tempos experimentais de 72 e 92 horas. 

 

Figura 4: Mensuração de total de sólidos dissolvidos em meio de cultura (DMEM) após incubação do 
cimento por 0, 1, 3, 24 e 72 e 96 horas. Os dados são apresentados como média ± DP; Teste t-Student. 
*p<0.001 AHP-BIO versus CT. 

 

2.4 DISCUSSÃO 

 

As características químicas e biológicas de um cimento endodôntico estão 

associadas ao seu resultado clínico, assim, compreender essas propriedades é 

importante para escolha do material adequado [15,28]. Atualmente inúmeros materiais 

a base de silicato de cálcio estão à disposição no mercado [18,29]. Portanto, é 

importante avaliar as características dos materiais que surgem no mercado, que 

muitas vezes são liberados para comercialização com poucos estudos realizados, a 

fim de confirmar sua eficácia e ajudar o clínico na escolha do material mais adequado 

para os diferentes desafios clínicos da endodontia. O AHP-BIO é um novo cimento 

pré-misturado a base de silicato de cálcio que possui marcantes diferenças na sua 
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formulação, quando comparado a outros cimentos de mesma classificação [22,23]. 

Normalmente os CSSs apresentam uma alta porcentagem de silicatos de cálcio, 

diferente do AHP-BIO que apresenta apenas 5-15% de silicato de cálcio em sua 

composição [18,21]. Além disso, houve acréscimo de dimetilsulfóxido (DMSO) e de 

carbonato de lítio em sua formulação, também nunca vistos em outras formulações 

de CSSs [22,23]. A composição do material afeta diretamente o seu efeito [26] e por 

esses motivos o AHP-BIO pode ter efeitos divergentes dos materiais já consolidados 

no mercado. Esse estudo avaliou, in vitro, as propriedades químicas do AHP-BIO e 

seu potencial de mineralização em culturas de Saos-2. 

A liberação de íons de cálcio pelo cimento endodôntico é de extrema 

importância pois está ligada ao aumento da sua bioatividade e biocompatibilidade 

[22,30]. O AHP-BIO apresentou aumento significativo na liberação de íons de cálcio a 

partir de 72 horas de incubação quando comparado ao CT, nossa hipótese é que 

ocorreu um sequestro inicial de cálcio do meio para posterior liberação. Zamparini et 

al, avaliou o potencial de liberação de cálcio do AHP-BIO, demonstrando alta liberação 

cumulativa, apesar da baixa quantidade de silicatos de cálcio em sua composição, 

corroborando com nossos resultados [19].  

A liberação de íons de cálcio pelo cimento endodôntico melhora sua 

bioatividade e biocompatibilidade, demonstrando ser um fator importante na 

regeneração dos tecidos periapicais [15,31]. Estudos anteriores já comprovaram a 

biocompatibilidade do AHP-BIO com células do ligamento periodontal [4,8,12,15]. 

Além disso, os íons de cálcio são fortes sinais extracelulares para células associadas 

à mineralização, como os osteoblastos, demonstrando a importância de sua liberação 

como propriedade de materiais que precisam selar o espaço periapical principalmente 

em regiões com defeitos ósseos extensos [19,32].  

A mineralização é extensamente estudada nos processos de reparação de 

tecidos como o osso, sendo também um indicativo da diferenciação osteoblástica [4]. 

Estudos anteriores já sugeriram o potencial dos CSSs de aumentar a atividade 

osteogênica, indicando ser componente ideal dos cimentos endodônticos seladores 

[4,33]. Nossos resultados demonstraram que o AHP-BIO foi capaz de induzir a 

mineralização de Saos-2, com um aumento dessa capacidade, mesmo estas células 

já sendo capazes de indução da mineralização em meio osteogênico. Isso coincide 

com estudos anteriores que demonstraram a capacidade de indução da mineralização 

do AHP-BIO utilizando o ensaio de coloração vermelha de alizarina (ARS) [4,12]. Além 
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de corroborar com os resultados obtidos na mensuração de íons de cálcio, onde a 

quantidade de liberação de íons de cálcio é compatível com a maior formação de 

nódulos mineralizados no grupo AHP-BIO no ensaio ARS. 

O pH alcalino causado pelos cimentos endodônticos favorece o processo de 

reparo e é condição essencial para um cimento obturador, estando associado a 

biocompatibilidade e ao potencial osteogênico do cimento [34]. Nesse estudo, o AHP-

BIO demonstrou pH alcalino em todos os tempos experimentais associada a uma 

pequena diminuição ao longo do tempo. O pH alcalino do AHP-BIO também foi 

demonstrado em estudos recentes [8,15,18]. O pH alcalino dos CSSs é considerado 

uma vantagem por levar à formação de depósitos semelhantes a apatita na superfície 

do cimento após o seu contato com a umidade proveniente do fluido corporal 

formando uma forte ligação química e aumentando a bioatividade [22,35]. A 

alcalinidade do cimento está associada a mineralização tecidual e indução da 

cicatrização apical [23,36]. Além de possuir efeitos bacteriostáticos significativos [37]. 

Sabe-se que as interações entre as células e o biomaterial podem levar à 

degeneração celular, retardando o processo de cicatrização, ou pode acelerar tal 

processo [4,38]. Ademais, os cimentos endodônticos devem ser biocompatíveis pois 

eles podem ficar em contato direto com os tecidos periradiculares ou indireto através 

da liberação de subprodutos [15]. Apesar de os cimentos endodônticos serem 

desenvolvidos para permanecer dentro do sistema de canal radicular, eles podem 

entrar em contato com o tecido perirradicular [7,24,25]. Esses cimentos em contato 

com os fluidos dos tecidos podem dissolver levando à liberação de seus componentes 

no organismo [7]. O teste de total de sólidos dissolvidos no meio é de suma 

importância pois o excesso de liberação desses compostos pode ser tóxico a muitas 

formas de vida [27].  

A concentração segura de TDS em meios de cultura de células é considerado 

importante para manutenção da saúde e da funcionalidade celular [39]. Normalmente, 

o nível de TDS abaixo de 1000 mg/L, ou 1000 ppm, é considerado seguro para as 

células, pois concentrações que excedem tal limite podem acarretar ao estresse 

osmótico e à toxicidade, afetando de forma negativa a viabilidade celular e a atividade 

metabólica [39]. Tal limite está alinhado com as recomendações da Organização 

Mundial da Saúde (OMS), que sugere níveis de TDS, na água potável por exemplo, 

de até 1000 mg/L para garantir a segurança e a qualidade [39]. Em aplicações de 

cultura celular, a composição do TDS é crucial, pois contém diversos íons, como 
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sódio, potássio, cálcio, magnésio e cloreto, que desempenham papéis fundamentais 

nos processos celulares [40]. E concentrações elevadas de determinados íons podem 

desestabilizar o equilíbrio osmótico, resultando em lise celular ou comprometimento 

funcional [40]. Nossos resultados demonstraram um aumento do TDS no grupo teste 

comparado ao grupo controle, porém, ambos estão abaixo do limite considerado 

seguro, sendo que o TDS máximo do grupo AHP-BIO foi cerca de 302 ppm. Assim, 

nesse contexto o AHPB pode ser considerado seguro. 

O presente estudo foi realizado completamente in vitro, fato que pode ser 

considerada uma limitação, tendo em vista que as condições in vitro não refletem 

todas as condições observadas in vivo. Levando isso em consideração, de acordo 

com os nossos resultados o AHP-BIO possui propriedades químicas satisfatórias para 

um cimento biocerâmico associada ao potencial de indução da mineralização dos 

osteoblastos. Apresenta liberação de cálcio que está associada a biocompatibilidade 

e a bioatividade que é importante para a regeneração dos tecidos periapicais, possui 

pH alcalino que está associado ao potencial osteogênico e à atividade antimicrobiana 

do cimento, e possui TDS considerado seguro e não citotóxico para as células 

periapicais.  

 

2.5 CONCLUSÃO  

 

Neste estudo, o novo cimento AH Plus Biocerâmico apresentou propriedades 

químicas satisfatórias. Apresentando liberação de íons de cálcio e pH alcalino, ambos 

associados à biocompatibilidade e a bioatividade do cimento, além do potencial 

bacteriostático proveniente da alcalinidade do pH. De acordo com os resultados do 

ARS, o AHP-BIO é adequado para induzir a mineralização de osteoblastos da região 

periapical. Ademais não foi considerado tóxico quanto a quantidade total de sólidos 

dissolvidos no meio. De maneira geral, o cimento AH Plus Biocerâmico tem potencial 

como material de primeira escolha para tratamentos endodônticos reparadores e 

regenerativos. 
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3. CAPÍTULO 3 – EFEITO DO CIMENTO AH PLUS BIOCERÂMICO NA 

OSTEOCLASTOGÊNESE: UM ESTUDO IN VITRO 

 

RESUMO 

 

Introdução: O AH Plus Biocerâmico (AHP-BIO) surgiu como uma melhoria do seu 
precursor, o cimento AH Plus, que era considerado um padrão ouro em Endodontia. 
O novo AHP-BIO apresenta em sua formulação baixa proporção de silicatos de cálcio 
e a presença de dimetilsulfóxido (DMSO) e traços de carbonato de lítio, alterações 
que podem impactar no seu efeito. Assim, o presente estudo objetivou investigar o 
efeito do AHP-BIO na osteoclastogênese.  Metodologia: Utilizando a linhagem celular 
pré-osteoclastica RAW 264.7, foram realizados teste de viabilidade celular pelo ensaio 
de MTT, proliferação pelo ensaio de Wound Healing e diferenciação osteoclástica pelo 
ensaio de TRAP Staining. Além disso, verificou-se a expressão dos genes CTSK, 
MMP-9 e ACP5 e a expressão de proteínas associadas à via Wnt. Os experimentos 
foram realizados em triplicata e a significância estatística foi estabelecida em p<0,05. 
Resultados: O AHP-BIO aumentou a expressão de CTSK, MMP-9 e ACP5, genes 
presentes no processo de reabsorção óssea. Observou-se também um aumento 
significativo no número de osteoclastos multinucleados no grupo AHP-BIO, sugerindo 
estímulo na diferenciação e atividade osteoclástica, o que foi confirmado pelo ensaio 
de TRAP Staining e fosfatase ácida. Ademais o AHP-BIO demonstrou inibição da via 
Wnt com baixa expressão das proteínas c-Myc e MMP-7. Conclusão: O AHP-BIO 
mostrou-se biocompatível com células RAW 264.7 e estimulou a expressão de genes 
associados à reabsorção óssea, indicando potencial para influenciar a atividade 
osteoclástica. Essa característica pode ter um efeito dual, favorecendo a remodelação 
óssea, mas também pode ser desfavorável em condições que requerem a inibição ou 
controle rigoroso da osteoclastogênese, como casos com lesões periapicais e 
reabsorções radiculares internas ou externas. 
 
Palavras-chaves: Endodontia; teste de biocompatibilidade; obturação de canal 
radicular; osteoclastos; osteoclastogenese 
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ABSTRACT 

 

Introduction: AH Plus Bioceramic (AHP-BIO) emerged as an improvement of its 
precursor, AH Plus cement, which was considered a gold standard in Endodontics. 
The new AHP-BIO has in its formulation a low proportion of calcium silicates and the 
presence of dimethyl sulfoxide (DMSO) and traces of lithium carbonate, changes that 
may impact its effect. Thus, the present study aimed to investigate the effect of AHP-
BIO on osteoclastogenesis. Methodology: Using the pre-osteoclastic cell line RAW 
264.7, cell viability tests were performed by the MTT assay, proliferation by the Wound 
Healing assay and osteoclastic differentiation by the TRAP Staining assay. In addition, 
the expression of the genes CTSK, MMP-9 and ACP5 and the expression of proteins 
associated with the Wnt pathway were verified. The experiments were performed in 
triplicate and statistical significance was established at p<0.05. Results: AHP-BIO 
increased the expression of CTSK, MMP-9 and ACP5, genes involved in the bone 
resorption process. A significant increase in the number of multinucleated osteoclasts 
was also observed in the AHP-BIO group, suggesting stimulation of osteoclastic 
differentiation and activity, which was confirmed by the TRAP staining assay and acid 
phosphatase. Furthermore, AHP-BIO demonstrated inhibition of the Wnt pathway with 
low expression of c-Myc and MMP-7 proteins. Conclusion: AHP-BIO was 
biocompatible with RAW 264.7 cells and stimulated the expression of genes 
associated with bone resorption, indicating the potential to influence osteoclastic 
activity. This characteristic may have a dual effect, favoring bone remodeling, but it 
may also be unfavorable in conditions that require inhibition or strict control of 
osteoclastogenesis, such as cases with periapical lesions and internal or external root 
resorption. 
 
Keywords: Endodontics; materials testing; root canal obturation; osteoclasts; 
osteoclastogenesis 
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3.1 INTRODUÇÃO 

 

Além de propriedades de selamento adequadas, o material obturador de canais 

radiculares deve estimular ou induzir o reparo dos tecidos remanescentes nos 

sistemas de canais radiculares inacessíveis e na região periapical [1]. Nesse contexto, 

os cimentos obturadores de canais radiculares evoluíram em sua composição ao 

longo do tempo. Atualmente, os cimentos biocerâmicos emergiram como uma 

inovação significativa na estimulação à mineralização e osteogênese  [2]. A literatura 

demonstra uma interação positiva dos materiais a base de silicato de cálcio com os 

tecidos circundantes, contribuindo para a reparação e regeneração óssea, que é de 

extrema importância especialmente no tratamento de casos com diagnóstico de 

necrose e lesão apical [3]. 

A busca incessante por aprimorar cada vez mais essa classe de material 

denominada biocerâmicos, culmina com diversas marcas de cimentos obturadores à 

base de silicato de cálcio, disponíveis no mercado. Um dos cimentos biocerâmicos 

introduzidos recentemente no mercado é o AH Plus Biocerâmico (AHP-BIO). O AH 

Plus que empresta seu nome ao novo cimento,  é um cimento à base de resina époxi 

que inclui em sua formulação, tungstato de cálcio e óxido de zircônio. Esses 

componentes são responsáveis por conferir propriedades desejáveis do cimento, 

como boa adesão à dentina, baixa solubilidade e alta radiopacidade [4,5]. 

Contrastando com suas excelentes propriedades físico-químicas, estudos prévios 

verificaram que o AH Plus em sua formulação original não apresenta nenhum 

potencial bioativo [6,7]. Um estudo de Silva et al. verificou que o AH Plus exibe forte 

citotoxicidade logo após a mistura [8]. Jung et al. acrescentam que, após presa, o AH 

Plus não induziu mineralização ou resposta bioativa em osteoblastos humanos [9]. O 

que também é reforçado pelo estudo de López-García et al., que utilizou o AH Plus 

como controle para comparar com cimentos bioativos, destacando sua falta de 

potencial de mineralização em contraste com os materiais bioativos [10]. 

Assim, em busca de um cimento obturador com atividade osteogênica, foi 

desenvolvido o AHP-BIO com uma formulação bastante diferente do AH Plus [11]. O 

AHP-BIO é um cimento pré-misturado composto predominantemente por dióxido de 

zircônia (50-70%), que atua como radiopacificador, e apenas 10-15% de silicato 

tricálcico, que confere bioatividade [11–13] e não possui silicato dicálcico em sua 

composição [2]. Diferente de outros cimentos biocerâmicos disponíveis, o AHP-BIO 
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incorpora dimetilsulfóxido (DMSO) e traços de carbonato de lítio, componentes 

ausentes em outros cimentos biocerâmicos conhecidos [2,14]. Uma formulação 

bastante interessante, uma proposta inovadora que demanda investigação quanto às 

propriedades biológicas. Entretanto, a literatura até então se concentrou na avaliação 

das propriedades biológicas do cimento AHP-BIO, citocompatibilidade, diferenciação 

osteogênica em células osteoblásticas e fibroblastos do ligamento periodontal. Em 

estudos com células-tronco do ligamento periodontal humano (hPDLSCs), observou-

se que o AHP-BIO promoveu alta viabilidade celular, com taxas superiores a 85%, 

além de estimular a diferenciação osteogênica por meio do aumento da expressão de 

marcadores específicos, como a fosfatase alcalina (ALP) e o fator de transcrição 

RUNX2 [15]. Em outro estudo, celulas osteoblasticas humanas (Saos-2) expostas ao 

cimento AHP-BIO apresentaram alta viabilidade, com taxas superiores a 90% em 

todos os tempos experimentais, exibindo sua biocompatibilidade favorável [16]. 

Apesar das boas propriedades biológicas apresentadas em células formadoras 

de matriz mineralizada, a remodelação óssea é um processo dinâmico e complexo 

que envolve a ação coordenada e essencial tanto de osteoblastos como osteoclastos. 

A função osteoclástica de reabsorção da matriz mineralizada permite a renovação 

contínua da arquitetura óssea criando espaço para a deposição de novo osso [17,18]. 

Ainda mais, os osteoclastos são capazes de liberar moléculas sinalizadoras e fatores 

que estimulam a diferenciação e atividade dos osteoblastos para o local de 

remodelação criando um ambiente favorável à regeneração óssea [19,20]. Ainda não 

há estudo publicado que avalie como o AH Plus Biocerâmico afeta a 

osteoclastogênese. Portanto, este estudo teve por objetivo avaliar em sistema de 

cultura de células RAW 264.7 o efeito do cimento AH Plus Biocerâmico na 

osteoclastogênese.  

 

3.2 METODOLOGIA 

 

Cultura RAW 264.7 

As células RAW 264.7 (American Type Culture Collection, ATCC, Manassas, 

VA, EUA) foram cultivadas como uma cultura em monocamada em placas de Petri 

(Corning, Union City, CA, EUA) em meio de Eagle modificado por Dulbecco (DMEM, 

Gibco, NY, EUA), com 10% de soro fetal bovino (FBS, Sigma-Aldrich, St. Louis, MO, 

EUA), penicilina 100-U/mL e estreptomicina 100 µg/mL. As células foram cultivadas 
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três vezes por semana a 37 °C, umidade de 95% e CO2 a 5% com o meio de cultura 

renovado a cada 2 dias. Após atingir confluência, as células foram destacadas por 

ação de solução de tripsina EDTA 0,25% (Sigma-Aldrich) e distribuídas em placas de 

12 poços (Corning, Union City, CA, EUA) a uma densidade de 2x104 por poço. Em 

seguida, as células foram incubadas nas mesmas condições descritas acima durante 

24 horas, para se obter a formação da monocamada antes da exposição ao cimento 

para cada experimento. Para induzir a diferenciação de osteoclastos, as células foram 

suspensas em meio DMEM com 10% FBS, penicilina 100 U/mL e estreptomicina 100 

µg/mL, com adição de RANKL 35 ng/mL (Peprotech, Rocky Hill, CT, EUA) [21]. A 

diferenciação de células RAW 264.7 foi acompanhada in vitro até a formação de 

osteoclastos com 3 ou mais núcleos para realização das coletas de amostras e demais 

experimentos. O dia em que foi adicionada a citocina RANKL foi considerando como 

dia 0. 

 

Preparo do Cimento Biocerâmico 

O cimento AHP-BIO foi preparado em condições estéreis de acordo com as 

recomendações do fabricante. As amostras do cimento foram colocadas em moldes 

de polipropileno (3x5mm) e incubadas por 72 horas a 37 oC, 95% de umidade e 5% 

de CO2. Após esse tempo de presa, as amostras foram acomodadas em dispositivos 

do tipo transwell com membranas permeáveis de 0,4 μm (Corning, Union City, CA, 

EUA) para exposição das células RAW 264.7 de acordo com cada experimento. As 

células não expostas às amostras do cimento formaram o grupo controle positivo (CT). 

 

Ensaio MTT 

Após exposição das células ao material por 24, 72 e 168 horas, o meio foi 

trocado para DMEM contendo 0,55 mg/mL de 3-(4,5-dimethylthiazol-2-yl)-2,5-

diphenyltetrazolium (Sigma Chemicals, St Louis, MO, EUA ) sem SFB e as placas de 

12 poços (Corning, Union City, CA, EUA) foram incubadas durante quatro horas 

adicionais. Após esse tempo, os cristais de formazan foram solubilizados em 500μL 

de isopropanol acidificado (HCl:isopropanol, 0,04N) e 100μL das soluções da amostra 

foram transferidos para uma placa de 96 poços (Corning, Union City, CA, EUA). A 

densidade óptica (DO) foi medida em 570 nm (ELx800, Biotek Instruments, Winooski, 

VT) e o experimento foi realizado em triplicatas, repetido 3 vezes de forma 

independente (n=9/grupo). O ensaio de MTT é baseado no princípio de que células 
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vivas possuem atividade mitocondrial estável, assim, a porcentagem de células vivas 

é proporcional à atividade mitocondrial [22,23]. As taxas de viabilidade das células 

expostas às amostras do AHP-BIO e do grupo controle foram calculadas de acordo 

com a seguinte fórmula: taxa de viabilidade = (DO da amostra × 100)/DO do CT. 

 

Wound Healing Assay 

Ao longo do fundo de cada poço de cultura de células, aproximadamente 95% 

confluentes, foi preparada uma “ferida” de 500 μm de largura usando a ponta de uma 

pipeta P-10 estéril. Em seguida, o meio de cultura foi renovado e colocamos os 

transwells com amostras de AHP-BIO nas placas para exposição celular. A cada 24 

horas até 120 horas, 30 campos foram fotografados por grupo (n=30/grupo) utilizando 

o microscópio Axio Observer Z1 (Carl Zeiss, Jena, Alemanha). As imagens 

microscópicas foram digitalizadas e a porcentagem de área coberta pelas células foi 

calculada utilizando o software ImageJ 1.52K (National Institutes of Health, NIH, 

Bethesda, Maryland, EUA) conforme descrito por Jonkman et al. [24]. 

 

 

TRAP Staining 

Células RAW 264.7 foram cultivadas durante quatro dias em meio DMEM 

contrendo RANKL (35 ng/mL), até quando foram observadas células em fase de 

osteoclastogênese, fusionando e multinucleadas com 3 ou mais núcleos. O meio foi 

removido e as células foram lavadas com solução salina tamponada com fosfato (PBS 

1X) três vezes. As monocamadas de células nos poços foram fixadas com 

paraformaldeído a 4% por 15 min em temperatura ambiente e lavadas por 5 min (PBS 

1X), agitando três vezes. Em seguida, foram corados com o kit TRAP de acordo com 

o protocolo do fabricante (Sigma Aldrich, St. Louis, MO, EUA) por 90 min a 37 °C ao 

abrigo da luz. Células TRAP positivas foram visualizadas e fotografadas utilizando o 

microscópio Axio Observer Z1 com objetiva de 20X (Carl Zeiss, Jena, Alemanha). 

Vinte campos por grupo foram fotografados (contagem total, n=20 fotos por grupo) e 

as imagens digitalizadas no software ImageJ (NIH). A mesma configuração de 

equilíbrio de cores, brilho e contraste foi ajustada para cada imagem. As células 

contendo três ou mais núcleos foram consideradas osteoclastos. O número de células 

osteoclásticas positivas para TRAP foi contado (contagem total, n=300 células por 

grupo), bem como, a média do número de núcleos por células multinucleadas foi 
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calculado e registrado para cada grupo [21]. 

 

Avaliação da Atividade de Fosfatase Ácida  

Após quatro dias de exposição ao cimento AHP-BIO em condições de 

diferenciação celular, a atividade de fosfatase ácida foi avaliada com o kit Fosfatase 

Ácida (Labtest, Lagoa Santa, MG, Brasil). Inicialmente, as células foram lavadas com 

tampão fosfato (PBS 1X) e imersas em 1 mL de SDS 0,5% (Dodecilsulfato de sódio, 

SDS, Sigma Chemicals, St Louis, MO) por 30 min em temperatura ambiente sem 

agitação. Em seguida, as amostras foram acidificadas com ácido acético para uma 

concentração final de 0,2% (V/V). Alíquotas de 50 μL de cada amostra (AHP-BIO e 

CT) foram adicionadas ao substrato e incubadas em banho-maria a 37oC por 30 

minutos, seguindo as instruções do fabricante. O princípio do teste se dá pela ação 

da fosfatase ácida da amostra sobre o substrato de timolftaleína monofosfato, seguida 

da adição de álcali que inibe a ação enzimática e converte a timolftaleína liberada na 

sua forma azul, que é medida colorimetricamente a 590 nm (ELx800, Biotek 

Instruments). O cálculo de fosfatase ácida foi dado pela seguinte fórmula: 

𝐴𝑏𝑠.  𝑑𝑜 𝑡𝑒𝑠𝑡𝑒 − 𝐴𝑏𝑠.  𝑑𝑜 𝑐𝑜𝑛𝑡𝑟𝑜𝑙𝑒

𝐴𝑏𝑠𝑜𝑟𝑏â𝑛𝑐𝑖𝑎 𝑑𝑜 𝑝𝑎𝑑𝑟ã𝑜
𝑥3 e o resultado foi expresso como U/L. Repetimos o 

experimento em triplicatas de forma independente (n=9/grupo). 

 

PCR em tempo real (qPCR) 

Após 96 horas de exposição ao AHP-BIO, em diferenciação por adição de 

RANKL 35 ng/mL, as células foram coletadas em TRIzol (Termo Fisher Scientifc, 

Waltham, Massachusetts, EUA). O mesmo procedimento foi realizado para o grupo 

controle (CT, células em diferenciação, não expostas ao cimento). O RNA total foi 

extraído de acordo com as instruções do fabricante do TRIzol (Thermo Fisher 

Scientifc, Waltham, Massachusetts, EUA). A fração proteica foi reservada para o 

experimento de western blotting. De cada amostra, 2 μg de RNA foram transcritos 

reversamente em cDNA (QuantiTect Kit, Qiagen, Hilden, Alemanha) e usados como 

molde para PCR em tempo real (qPCR) para avaliar os marcadores de catepsina k 

(CTSK), matrix metalloproteinase 9 (MMP-9) e fosfatase ácida resistente ao tartarato 

(ACP5). A beta actina (B-ACTIN) foi o gene de referência. As reações foram realizadas 

em um sistema Rotor-Gene Q (Qiagen, Hilden, Alemanha) e incluíram SYBR-Green 

PCR Master Mix 1X (Bio-Rad, Hercules, Califórnia, EUA), 100 ng de cDNA e 0,25 µM 
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de cada primer forward e reverse (Exxtend, Paulínia, SP, Brasil) em volume final de 

25 µL. Condições do ciclo térmico: 95 °C por 5 min, 40 ciclos de desnaturação a 95°C 

por 5s e priming, síntese mais leitura de fluorescência a 60 °C por 15s [25]. O cálculo 

do fold  de expressão seguiu o método ∆∆Ct (fold= 2−(∆∆Ct ± stdv)) (n=6/grupo). O primer 

forward e o primer reverso de cada gene estão descritos na tabela 1 (TABELA01).  

 

Tabela 1: Sequências de primers forward e reverse utilizados para qPCR 

 

 

Western blotting 

Após indução da osteoclastogenese, as células RAW 264.7 do grupo AHP-BIO 

e CT foram coletadas em TRIzol (Termo Fisher Scientifc, Waltham, Massachusetts, 

EUA) para os experimentos de qPCR e Western blotting. A extração de proteínas foi 

realizada utilizando o protocolo do fabricante, que envolve a lise celular em TRIzol 

(Thermo Fisher Scientifc, Waltham, Massachusetts, EUA), seguida da adição de 

etanol para separar a fase aquosa (RNA) da fase intermediária e orgânica (DNA e 

proteínas). As proteínas foram precipitadas da fase orgânica utilizando isopropanol, 

lavadas com etanol e redissolvidas em solução SDS 1%. Em seguida foi realizada a 

quantificação das proteínas utilizando o equipamento NanoDrop 2000c 

Spectrophotometers (Thermo Fisher Scientific, Waltham, Massachusetts, EUA). Para 

isso, o equipamento foi calibrado com o tampão utilizado no preparo das amostras, 

seguido da aplicação de 1-2 µL de cada amostra no pedestal, com a leitura imediata 

da concentração de proteínas. Após cada leitura, o pedestal foi higienizado com papel 

de laboratório umedecido para evitar contaminações entre as amostras. Após 

quantificação, as amostras foram suspensas em tampão SDS-PAGE e 

aproximadamente 15 g de proteínas totais de cada amostra foram aplicados a um 

gel de poliacrilamida a 10%. As proteínas foram separadas por eletroforese utilizando 
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o equipamento Mini-PROTEAN Tetra Cell (Bio-Rad Laboratories, Hercules, CA, USA). 

Em seguida, as proteínas separadas no gel foram transferidas para membrana de 

nitrocelulose (GE Healthcare Technologies, Chicago, IL, EUA) utilizando o 

equipamento Trans-Blot SD Semi-Dry Electrophoretic Transfer Cell (Bio-Rad 

Laboratories, Hercules, CA, USA). Após a transferência foi realizado o bloqueio da 

membrana com incubação em 25 mL de tampão de bloqueio por 1 hora e em seguida 

as membranas foram então incubadas a 4 °C durante a noite com os seguintes 

anticorpos primários: proto-oncogene myc (c-Myc – anticorpo monoclonal de coelho – 

NR: D84C12), matrix metalloproteinase-7 (MMP-7 – anticorpo monoclonal de coelho 

– NR: D4H5), e beta actina (B-ACTIN – anticorpo monoclonal de coelho – NR: 13E5) 

(1:1000, Cell Signaling Technology, Danvers, MA, EUA). Após as membranas terem 

sido lavadas com solução salina tamponada com Tris contendo Tween 20 (1% v/v), 

eles foram incubados em temperatura ambiente por 1 h com um anticorpo secundário 

Anti-rabbit IgG de coelho marcado com peroxidase de raiz-forte (1:1000, Cell Signaling 

Technology, Danvers, MA, EUA).  Para detecção de proteínas a membrana foi 

incubada com 10 mL de SignalFire (Cell Signaling Technology, Danvers, MA, EUA) 

por 1 minuto, o excesso de solução foi removido as membranas foram envoltas por 

filme plástico. As membranas foram analisadas e as imagens digitalizadas usando o 

analisador de imagem ImageQuant LAS 4000 luminscent (GE Healthcare 

Technologies, Chicago, IL, EUA) [26]. 

 

Análise Estatística 

Os dados obtidos foram exportados para planilhas Excel (Microsoft Office 365, 

Microsoft Corporation, Redmond, WA, USA) e submetidos a análise estatística. Todas 

as condições experimentais foram realizadas em triplicatas independentes. Os dados 

foram expressos como média ± desvio-padrão (DP). O teste de Shapiro-Wilk foi 

utilizado para confirmar a normalidade na distribuição dos dados e o teste t de Student 

foi utilizado para comparação das amostras independentes do grupo AHP-BIO e CT, 

nos casos de não normalidade foi realizado o teste U de Mann-Whitney. O cálculo do 

tamanho da amostra foi estabelecido usando as médias e a variância dentro do grupo 

com base nos resultados de outro estudo [21], com força de 80% e alfa de 5%, 

considerando o teste t de Student. As diferenças entre os grupos foram analisadas 

utilizando o mesmo teste, com p < 0,05 considerado significativo. O programa 

estatístico utilizado foi o Jamovi 2.5 (The Jamovi Project, Sydney, Australia). 
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3.3 RESULTADOS 

 

Viabilidade Celular 

As células RAW 264.7 expostas ao AHP-BIO apresentaram taxa de viabilidade 

celular significativamente mais baixa nas primeiras 24h (~75%) quando comparada 

ao grupo controle (~100%) (FIG.01). Nos tempos experimentais seguintes a taxa de 

viabilidade do grupo AHP-BIO foi similar as taxas de viabilidade celular do grupo 

controle ~97% e ~95% em 72h e 168h horas de exposição, respectivamente. 

 

  

Figura 1: Gráfico de viabilidade celular de RAW 264.7. Células não expostas a nenhum material (CT) 
e expostas ao AH Plus Biocerâmico (AHP-BIO) nos tempos experimentais de 24h, 72h e 168h. Os 
dados são apresentados como média ± DP; Teste t-Student. *p<0.001, AHP-BIO versus CT. 

 

Migração Celular 

As células RAW 264.7 do grupo AHP-BIO apresentaram percentual de áreas 

de ferida com espaços abertos mais alto do que o grupo controle em todos os tempos 

experimentais, demonstrando menor percentual de área de migração coberta por 

células, com ausência de fechamento da área de ferida no tempo final de 120h (~47% 

de área fechada) comparado ao controle (~100% de área fechada) (FIG.02A). Apesar 

dos espaços das feridas não estarem completamente fechados no grupo AHP-BIO, 

as imagens microscópicas demonstraram células com morfologia padrão, 

arredondadas, similares as células RAW 264.7 do grupo controle (CT) (FIG.02B). 
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Figura 2: Gráfico percentual de área fechada (A) e imagens microscópicas representativas dos 
resultados de proliferação celular em cada tempo (B). Células RAW 264.7 não expostas (CT) e 
expostas ao AH Plus Biocerâmico (AHP-BIO). Os dados são apresentados como média ± DP; teste t-
Student. *p<0.001 AHP-BIO versus CT. 

 

Diferenciação de Osteoclastos 

A presença de células osteoclásticas (Ocs) multinucleadas ativas foi 

confirmada pela coloração positiva com fosfatase ácida resistente a tartarato (TRAP), 

após estimuladas por RANKL. De maneira geral, o grupo CT apresentou campos mais 

ricos em células com a presença de células agregando quando comparado ao grupo 

AHP-BIO (FIG.03A). Apesar do grupo AHP-BIO ter apresentado campos com menor 

quantidade de células, foram observadas nos campos grande quantidade de células 

em fusão ou fusionadas com a presença de 3 ou mais núcleos. O grupo AHP-BIO 

apresentou média do número de osteoclastos  significativamente maior do que o grupo 

CT, ~191.93 e ~136.5, respectivamente (FIG.03B). A média de núcleos por células 

multinucleadas no grupo AHP-BIO (~5,54) foi similar estatisticamente quando 

comparado ao grupo CT (~4,81) (FIG.03C). Já a média da atividade de fosfatase ácida 

das células RAW 264.7 expostas ao AHP-BIO (~5,3 U/L) foi estatisticamente maior 

que a do grupo CT (~4,5 U/L) (FIG.03D). 
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Figura 3: Diferenciação osteoclástica, células multinucleadas TRAP-positivas visualizadas por 

microscopia óptica, barra = 20m (A). Células RAW 264.7 não expostas (CT) e expostas ao AH Plus 
Biocerâmico (AHP-BIO). Gráfico percentual médio de osteoclastos em diferenciação nos grupos CT e 
AHP-BIO (B). Gráfico da média de núcleos por osteoclasto nos grupos CT e AHP-BIO (C). Gráfico da 
média de atividade de fosfatase ácida nos grupos CT e AHP-BIO (D). Os dados são apresentados 
como média ± DP; Teste t-Student. *p<0.001, AHP-BIO versus CT. 

 

Expressão de Genes da Osteoclastogenese 

Após 96 h de exposição ao material e indução de diferenciação por RANKL, a 

alteração na expressão de catepsina k (CTSK) foi significativamente alta no grupo 

AHP-BIO (6,92 ± 3,54; média e desvio padrão) comparada ao grupo CT (1,09 ± 0,44) 

(FIG.04). O gene da matrix metalloproteinase 9 (MMP-9) demonstrou alta expressão 

no grupo AHP-BIO (2,15 ± 0,62) em relação ao CT (1,01 ± 0,15) (FIG.04). Assim como 

o gene da fosfatase ácida resistente ao tartarato (ACP5), que foi significativamente 

superexpresso no grupo AHP-BIO (8,05 ± 3,41) em comparação ao grupo controle 

(1,01 ± 0,18) (FIG.04).  
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Figura 4: Gráfico do fold de expressão dos genes CTSK, MMP-9 e ACP5. Células RAW 264.7 não 
expostas (CT) e expostas ao AH Plus Biocerâmico (AHP-BIO). Os dados são apresentados como 
média ± DP; Teste U de Mann-Whitney. *p<0.001 AHP-BIO versus CT. 

 

Proteínas da Via Wnt Canonica 

Os níveis de expressão das proteínas proto-oncogene myc (c-Myc) e matrix 

metalloproteinase-7 (MMP-7) foram medidos para avaliar a sinalização da via Wnt. No 

grupo AHP-BIO, os níveis de c-Myc e MMP-7 foram significativamente imperceptíveis 

em comparação ao grupo CT. A beta actina foi utilizada como controle (FIG.05). 
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Figura 5: Imagens de Western blotting das proteínas c-Myc e MMP-7 em cultura de RAW 264.7 não 
expostas (CT) e expostas ao AH Plus Biocerâmico (AHP-BIO).  

 

3.4 DISCUSSÃO 

 
Neste estudo o cimento endodôntico AH Plus Biocerâmico, apresentou um 

efeito dual na osteoclastogênese em cultura de células do tipo RAW 264.7. Apesar do 

AHP-BIO inibir a proliferação celular, ao mesmo tempo o cimento estimulou a 

osteoclastogênese das células RAW em presença de RANKL. Os osteoclastos são 

células multinucleadas que possuem papel fundamental na remodelação óssea. A 

reabsorção da matriz mineralizada permite a renovação contínua da arquitetura óssea 

criando espaço para a deposição de novo osso [17]. Além disso, os osteoclastos 

expressam  fatores de diferenciação e atividade osteoblástica [19]. A 

osteoclastogênese é um processo de diferenciação complexo que envolve a 

proliferação de pré-osteoclastos, migração, adesão e fusão célula-célula, levando à 

formação de osteoclastos multinucleados maduros que são responsáveis pela 

reabsorção óssea [27]. 

A taxa de viabilidade das células expostas ao AHP-BIO foi mais baixa nas 
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primeiras 24h (~75%) de exposição da RAW 264.7 ao AHP-BIO, entretanto a taxa de 

viabilidade se assemelhou a do grupo CT ao longo dos tempos do ensaio.  Este padrão 

de taxa de viabilidade celular, associado aos resultados de Wound Healing indicam a 

possível inibição da fase de proliferação celular na osteoclastogênese induzida pelo 

cimento AHP-BIO. O fechamento de feridas no ensaio de Wound Healing engloba a 

avaliação da migração e proliferação celular, onde as interações entre as células e o 

biomaterial podem levar à degeneração celular ou indução de diferenciação, 

retardando o processo de fechamento do espaço da ferida ou acelerando tal processo 

[22,28]. As células expostas ao AHP-BIO demonstraram área da ferida aberta após 

120h, porém sem afetar a viabilidade celular no resultado do MTT. Interessantemente, 

as imagens microscópicas do Wound Healing demonstraram aspecto morfológico de 

normalidade das células do grupo AHP-BIO. Segundo a norma ISO 10993, taxas de 

viabilidade abaixo de 70% com alterações da morfologia celular caracterizam 

citotoxicidade do material, dessa forma o AHP-BIO não deve ser considerado 

citotóxico para as células pré-osteoclasticas em nosso estudo [29]. A hipótese mais 

provável é de que o AHP-BIO potencializou o estímulo à diferenciação celular em 

osteoclastos, especialmente as fases de adesão e fusão célula-célula. 

Os resultados da análise de microscopia óptica após coloração positiva com 

fosfatase ácida resistente a tartarato (TRAP) e mensuração da atividade da TRAP 

corroboraram a observação de que o AHP-BIO não inibiu a diferenciação 

osteoclástica. Ao contrário, o AHP-BIO estimulou a osteoclastogênese. O número de 

osteoclastos no grupo AHP-BIO foi significativamente maior quando comparado ao 

grupo controle. Alguns estudos que avaliaram os cimentos MTA e o Bioaggregate na 

osteoclastogênese demonstraram resultados diversos dos nossos, estes inibiram a 

osteoclastogênese [30,31]. O experimento de Cheng et al. com células RAW 264.7 

expostas ao MTA e RANKL, revelou inibição da fusão dos precursores de osteoclastos 

sem causar citotoxicidade pelo ensaio de TRAP Staining. Além disso, houve redução 

da ativação da via de autofagia mediada por RANKL na presença do MTA como 

demonstrado pelo experimento de PCR em tempo real que demonstrou a regulação 

negativa dos genes Atg5-Atg12 e LC3-II que são componentes fundamentais do 

mecanismo autofágico e sua diminuição está associada ao potencial anti-

osteoclastogênico do MTA, resultado oposto ao obtido em nosso estudo que 

demonstrou um aumento de genes relacionados à osteoclastogênese [31]. Em nosso 

estudo, a atividade de fosfatase ácida proporcionalmente a OD celular foi aumentada 
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na presença do AHP-BIO e significativamente maior à do grupo controle. Este 

resultado corroborou as análises microscópicas qualitativas das células coradas por 

TRAP.  Tian et al. utilizaram uma série de ensaios para avaliar o efeito anti-

osteoclastogênico do Bioaggregate também em células RAW 264.7 [30]. O 

Bioaggregate foi eficaz em reduzir a diferenciação de RAW 264.7 em osteoclastos 

pela diminuição do número de células TRAP-positivas [30]. Além disso, o 

Bioaggregate também inibiu a expressão de catepsina k uma protease essencial para 

a degradação da matriz óssea e marcador molecular de diferenciação de osteoclastos 

[30]. Diferente dos nossos resultados obtidos com o AHP-BIO, que além de apresentar 

o aumento do número de células TRAP-positivas, induziu uma expressão significativa 

do gene da catepsina k. A catepsina k é expressa durante os estágios tardios da 

diferenciação dos osteoclastos, cuja função é atuar na degradação de colágeno, 

permitindo a remoção subsequente de componentes minerais, contribuindo assim 

para a remodelação do tecido ósseo [32].  

O AHP-BIO apresenta em sua composição dimetilsulfóxido (DMSO) e traços 

de carbonato de lítio, nossa hipótese é que a presença desses novos componentes 

podem estar associadas à indução da osteoclastogênese no AHP-BIO. Pois, quando 

comparamos com outros cimentos biocerâmicos, que não apresentam tais 

componentes em sua composição, estes apresentam um potencial anti-

osteoclastogênico. Lemieux et al. demonstraram que concentrações de 5 μM de 

DMSO resultaram em um aumento marcante na formação de osteoclastos, maior 

número de núcleos por célula e aumento da área de superfície celular em seu estudo, 

enquanto concentrações mais altas inibiram a diferenciação osteoclástica, 

demonstrando que o efeito do DMSO é dependente da concentração [33]. Assim, a 

presença de DMSO na formulação do AHP-BIO pode ter desempenhado um papel 

crucial na intensificação da osteoclastogênese observada, sugerindo que a adição de 

DMSO pode potencializar respostas biológicas específicas nos tecidos ósseos. Essa 

descoberta destaca a importância de considerar os componentes adicionais na 

formulação de cimentos odontológicos e suas implicações no comportamento celular. 

Entretanto, cabe ressaltar que o estudo de Lemieux et al. avaliou o DMSO sem adição 

de outros componentes, e a presença de outros componentes na formulação do AHP-

BIO podem ter exibido influência no resultado obtido. Apesar da presença de lítio na 

composição do AHP-BIO, foi observado um efeito indutor da osteoclastogênese, em 

contraste com os achados relatados por Pan et al.. No referido artigo, materiais 
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biocerâmicos contendo lítio demonstraram um efeito inibitório na osteoclastogênese 

induzida por RANKL e na reabsorção óssea, atribuído à inibição da via de sinalização 

NF-kB e à redução da expressão de genes essenciais para a atividade osteoclástica, 

como TRAP, catepsina K, c-Fos e NFATc1 [34]. Uma possível explicação para essa 

divergência pode estar relacionada na concentração de lítio presente no cimento AHP-

BIO. Pan et al. observaram que o efeito inibitório era dose-dependente, com 

concentrações específicas (0,25-1 mg/mL) sendo eficazes para suprimir a 

diferenciação e a atividade dos osteoclastos, enquanto concentrações muito baixas 

ou excessivamente altas podem não produzir o mesmo efeito [34]. Portanto, é possível 

que a concentração de lítio no AHP-BIO tenha sido insuficiente para exercer um efeito 

inibitório ou que outros componentes do cimento possam ter modulado a resposta 

osteoclástica, superando a ação inibitória potencial do lítio. Esses achados ressaltam 

a complexidade da interação entre os componentes dos biomateriais e os 

mecanismos celulares, bem como a importância de avaliar cuidadosamente a 

concentração ideal de agentes bioativos, como o lítio, para otimizar seu desempenho 

clínico. 

Entre os principais genes envolvidos na osteoclastogênese, além do gene da 

catepsina k, estão o ACP5 e MMP-9 como marcadores moleculares da diferenciação 

celular em osteoclastos [35,36]. A superexpressão de ACP5 no grupo AHP-BIO 

também está associada com uma ativação da função dos osteoclastos. O gene ACP5 

é um marcador específico da osteoclastogênese que atua na degradação da matriz 

óssea sendo mais expresso durante as fases finais de diferenciação dessas células 

[35]. Tais resultados sugerem que o AHP-BIO pode estimular a expressão de genes 

fundamentais para a função osteoclástica. Além disso, houve maior expressão do 

gene MMP-9 no grupo AHP-BIO. O MMP-9, também denominada gelatinase 

B/colagenase tipo IV, está associado aos estágios iniciais da ativação de expressão 

genica em osteoclastos, sendo altamente expresso na  indução da 

osteoclastogênese, além de apresentar atividade colagenolítica [36,37]. O resultado 

de expressão genica da MMP-9 no grupo AHP-BIO pode estar relacionado a maior 

indução à osteoclastogênese nesse grupo, levando os monócitos de camundongo de 

forma mais rápida à diferenciação, com maior número de células em fusão ou 

fusionadas, passando da fase pré-osteoclástica de proliferação celular.  

Com o intuito de investigar a hipótese do cimento AHP-BIO ter causado um 

efeito inibitório sobre a sinalização da via Wnt canônica; acarretando diminuição da 
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proliferação e da migração celular sem afetar a diferenciação ostoclástica; nós 

avaliamos a expressão das proteínas c-Myc e MMP-7 por western blotting. As 

proteínas c-Myc e MMP-7 são marcadores downstream importantes dessa via de 

sinalização ativada [38]. De acordo com nossos resultados, foi possível observar que 

os níveis de expressão de c-Myc e MMP-7 estavam significativamente reduzidos no 

grupo AHP-BIO em comparação ao grupo CT, confirmando uma inibição da ativação 

da via Wnt canônica nesse grupo. A via de sinalização Wnt é uma das vias mais 

importantes no desenvolvimento e metabolismo ósseo, na diferenciação e proliferação 

de condrócitos, células-tronco mesenquimais, osteoclastos e osteoblastos [39]. A via 

Wnt canônica ativa exerce uma influência inibitória sobre a formação de osteoclastos, 

equilibrando o processo de remodelação óssea [38]. Um estudo de Weivoda et al., 

analisou a proteína Wnt3a que é uma das moléculas sinalizadoras mais importantes 

da via Wnt/β-catenina, que regula a proliferação, a diferenciação e a sobrevivência 

celular com função de ativação do processo de formação óssea [40]. Onde verificou-

se que a Wnt3a, reduziu a formação de osteoclastos quando aplicada a culturas de 

diferenciação inicial de osteoclastos e de macrófagos da medula óssea, indicando que 

a Wnt3a suprime diretamente a diferenciação de osteoclastos por meio de vias 

canônicas (β-catenina) e não canônicas (cAMP/PKA), destacando a importância da 

via Wnt no processo de homeostasia óssea [40]. E segundo Liu et al., a ativação da 

via Wnt canônica leva ao acúmulo nuclear de β-catenina promovendo a transcrição 

de genes como c-Myc e MMP-7, que estão associados à proliferação celular e à 

remodelação tecidual [38].  Assim, a redução dos níveis de c-Myc e MMP-7 no grupo 

AHP-BIO indica que a via Wnt canônica está menos ativa, explicando o maior estímulo 

a diferenciação osteoclástica neste grupo. 

Com base nos resultados obtidos, este estudo apresenta importantes avanços 

no entendimento dos efeitos do cimento AH Plus Biocerâmico na osteoclastogênese. 

A força deste estudo in vitro está na padronização dos ensaios, na avaliação da 

expressão de marcadores de osteoclastogênese, de genes específicos, das vias de 

sinalização afetadas pelo cimento endodôntico.  Entretanto, limitações devem ser 

levadas em consideração, como a de que o modelo in vitro não reproduz de forma 

integral a complexidade do microambiente in vivo. Portanto, pesquisas futuras, 

incluindo estudos in vivo, são fundamentais para validar e ampliar os achados 

apresentados, contribuindo para a consolidação do conhecimento sobre o efeito do 

AHP-BIO na osteoclastogênese. 
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3.5 CONCLUSÃO  

 

Este é o primeiro estudo que avaliou o efeito do AHP-BIO na 

osteoclastogênese. Os resultados demonstram que o cimento AH Plus Biocerâmico 

promove a osteoclastogênese, com aumento na expressão de genes de marcadores 

osteoclásticos, como a catepsina k, a fosfatase ácida e a matrix metalloproteinase, 

todos envolvidos na reabsorção óssea. Além disso, a redução da expressão das 

proteínas c-Myc e MMP-7 sugerem que o AHP-BIO tem ação inibitória da via Wnt 

canônica, como um dos mecanismos de ação do material em favor da 

osteoclastogênese. Do ponto de vista clínico, embora o AHP-BIO seja biocompatível, 

ele pode não ser ideal em situações clínicas que demonstrem osteoclastogenese 

exacerbada, como casos de reabsorções apicais, reabsorções radiculares que 

requerem uma inibição de osteoclastos. Entretanto, ele pode ser um cimento 

interessante em condições clínicas de atividade osteoblastica/osteoclastica 

equilibrada, estimulando a remodelação óssea com atuação de ambos os tipos 

celulares. 
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4. CAPÍTULO 4 

 

4.1 DISCUSSÃO GERAL 

 

Este estudo investigou as propriedades químicas e os efeitos biológicos do 

cimento AH Plus Biocerâmico (AHP-BIO) na endodontia, tendo em vista o crescente 

uso de materiais biocerâmicos na terapia endodôntica. A revisão de literatura, no 

capítulo 1, apresentou os avanços dos cimentos biocerâmicos, que, por suas 

características bioativas e biocompatíveis, têm se tornado uma ferramenta 

indispensável no uso clínico. A habilidade desses materiais de promover a 

cicatrização e regeneração periapical é muito valorizada, principalmente em casos 

que envolvem infecções e lesões extensas, onde o vedamento e a bioatividade são 

essenciais para o sucesso do tratamento a longo prazo. 

No capítulo 2, a avaliação das propriedades químicas do AHP-BIO demonstrou 

que ele é um material favorável para uso em endodontia, apresentando boa liberação 

de íons de cálcio e pH alcalino, ambos associados ao potencial bioativo do material. 

Já que se sabe que o pH elevado e a liberação de cálcio, são fatores determinantes 

para a biocompatibilidade e a função antimicrobiana do material, aspectos os quais 

contribuem para o controle bacteriano e promoção de um ambiente favorável para o 

reparo dos tecidos periapicais. Além disso, a quantidade de sólidos dissolvidos 

permaneceu dentro dos padrões biocompatíveis, sugerindo que o AHP-BIO não induz 

toxicidade ao meio, o que o torna uma escolha adequada para os tratamentos 

endodônticos que exigem a utilização de materiais seguros e eficazes. 

Por outro lado, os resultados apresentados no Capítulo 3 revelaram o efeito do 

AHP-BIO sobre a osteoclastogênese, evidenciando uma resposta significativa das 

células osteoclásticas RAW 264.7 ao material, que difere de resultados obtidos 

utilizando outros tipos de cimentos biocerâmicos. Observou-se um aumento na 

expressão de genes específicos dos osteoclastos, que estão associados à atividade 

osteoclástica. Esses genes desempenham papéis cruciais na capacidade dos 

osteoclastos de degradar a matriz mineralizada, e sua ativação sugere que o AHP-

BIO pode aumentar a função dos osteoclastos. Esse estímulo à osteoclastogênese foi 

confirmado pelo aumento no número de osteoclastos multinucleados e na atividade 

da fosfatase ácida, indicando uma intensificação no processo de diferenciação 
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osteoclástica quando o AHP-BIO está presente. 

Outro achado importante foi a inibição da via de sinalização Wnt, verificada a 

partir da baixa expressão das proteínas c-Myc e MMP-7. A via Wnt é conhecida por 

regular negativamente a osteoclastogênese, e com sua inibição pode favorecer o 

aumento da atividade osteoclástica. Isso sugere que o AHP-BIO pode ter um impacto 

indireto no equilíbrio entre formação e reabsorção óssea, o que é importante em casos 

clínicos onde se busca evitar uma reabsorção óssea excessiva. 

Na prática clínica, esses resultados indicam que o AHP-BIO pode ser altamente 

eficaz em procedimentos endodônticos que necessitem de bom selamento bacteriano 

e regeneração tecidual. No entanto, seu efeito de indução da osteoclastogênese 

levanta cautela para sua aplicação em casos que exigem controle da reabsorção 

óssea, como em tratamentos endodônticos associado a grandes defeitos ósseos. 

Nesses casos, o aumento da atividade dos osteoclastos pode não ser desejável, pois 

pode intensificar a reabsorção óssea que já está em andamento. Dessa forma, é 

importante que os clínicos considerem o contexto biológico de cada caso antes de 

optar pelo uso do AHP-BIO como material de obturação. 

Além disso, esse estudo aumenta o conhecimento sobre as interações entre 

cimentos biocerâmicos e células ósseas, demonstrando que nem todos os cimentos 

biocerâmicos afetam a osteoclastogênese da mesma forma. As propriedades 

químicas específicas de cada cimento e as alterações em suas composições podem 

influenciar as respostas celulares de diferentes formas.  

Este estudo portanto contribui para um melhor entendimento das propriedades 

do AHP-BIO e ressalta a importância da seleção criteriosa de materiais em 

endodontia, onde cada caso deve ser tratado de forma individualizada. Os dados 

obtidos oferecem uma base para que os clínicos possam fazer escolhas mais precisas 

ao selecionar um cimento biocerâmico, garantindo que suas propriedades sejam 

consideradas em função do diagnóstico do paciente. Em resumo, por mais que o AHP-

BIO apresente um excelente perfil bioativo e de selamento, seu impacto sobre a 

osteoclastogênese torna necessário que seu uso seja cuidadosamente indicado, 

especialmente em casos em que o controle da reabsorção óssea é um fator crucial 

para o sucesso do tratamento e conforto do paciente. 
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4.2 CONCLUSÕES 

 

O cimento AH Plus Biocerâmico apresenta propriedades físicas, químicas e 

biológicas que atestam o seu uso em endodontia, especialmente para procedimentos 

que necessitam de um selamento eficaz e bioatividade por parte do cimento. A 

liberação de íons de cálcio e o pH alcalino confirmam seu potencial para contribuir 

com a regeneração dos tecidos periapicais. Contudo, sua ação na osteoclastogênese 

indica que o AHP-BIO pode não ser ideal para casos que exigem a inibição da 

atividade de reabsorção óssea, uma vez que nossos resultados demonstraram 

indução da atividade osteoclástica. Os resultados deste estudo fornecem portanto 

evidências para uma seleção clínica mais precisa dos casos em que o AHP-BIO pode 

ser indicado, levando em consideração o seu efeito na osteoclastogênese. Conclui-se 

que o AHP-BIO tem aplicação promissora na endodontia reparativa, mas seu uso deve 

levar em consideração as características específicas de cada caso clínico afim de 

otimizar os resultados terapêuticos. 
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5. CAPÍTULO 5 – Press Release 

 
No tratamento endodôntico, cada etapa é crucial para garantir eficácia e 

longevidade do tratamento, desde a limpeza e modelagem do sistema de canais 

radiculares até a obturação final. A fase de obturação, responsável por selar 

tridimensionalmente o canal, previne a reinfecção e auxilia na cicatrização dos tecidos 

ao redor. O material utilizado nessa etapa precisa ter alta biocompatibilidade, pois 

pode entrar em contato direto com tecidos periapicais sensíveis. Recentemente, os 

cimentos biocerâmicos têm ganhado destaque como uma inovação na endodontia, 

devido à sua capacidade de selamento e propriedades que favorecem a 

biocompatibilidade. O AH Plus Biocerâmico (AHP-BIO) é um dos novos cimentos 

biocerâmicos no mercado, composto por dióxido de zircônia e silicato tricálcico, com 

diferencial por sua menor proporção de silicatos de cálcio, além de incluir 

dimetilsulfóxido (DMSO) e carbonato de lítio. Este estudo avaliou as propriedades 

químicas do AHP-BIO e seu impacto na osteoclastogênese, um processo fundamental 

para a remodelação óssea. Os resultados mostraram que o AHP-BIO possui 

qualidades químicas adequadas para uso em tratamentos odontológicos, mas 

indicaram também que, ao contrário de outros biocerâmicos, o AHP-BIO estimula a 

osteoclastogênese em células RAW 264.7. Isso significa que, em casos de grandes 

lesões ósseas, onde a inibição da reabsorção óssea é essencial para uma cicatrização 

mais rápida, o AHP-BIO pode não ser a melhor escolha. Essas descobertas fornecem 

uma base científica importante para os profissionais da odontologia, ajudando-os a 

determinar a melhor indicação clínica para o uso do AHP-BIO em terapia endodôntica, 

de forma a otimizar os resultados clínicos obtidos. 

 


