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Resumo

A terapia pulpar vital (TPV) com biomateriais naturais, como proépolis brasileira, é
foco de estudos devido as suas propriedades regenerativas e antimicrobianas. O
presente estudo buscou avaliar o efeitoantibacteriano e de proliferacdo celularde
células pulpares apos contato direto com as prépolis verde brasileira (PVB) e
propolis marrom brasileira (PMB). Para avaliagdo da concentragao inibitéria minima
(CIM) e a concentracado bactericida minima (CBM), a PVB e PMB foram definidas
contra um painel de nove bactérias comumente envolvidas em infecgédo endodontica
primaria.As cepas foram incubadas em uma camara anaerdbica por 72h. Foram
aplicadas as diferentes concentragdes dos materiais: PMB, PVB, controle negativo
(DMSO de 5%) e controle positivo (metronidazol). Apés 24h de contato, as solugao
foram diluidas para indicar a viabilidade dos microrganismos.Ja para capacidade de
migracao celular, utilizou-se o ensaio Wound Heliang. As células foram semeados
em placas de 48 pocos em concentracdo de 30.000 células/po¢o,24 horas apés, foi
realizada uma ferida mecéanica linear com a ponta de uma micropipeta de 1ml. As
células foram expostas as diferentes solugbes de acordo com o0s grupos
experimentais por 24 e 48 horas, armazenadas em uma incubadora a 37°C.Valores
de CIM =< 100 ug/ml foram encontrados para diferentes bactérias: F. nucleatum IC
(25 pg/ml), P. micra IC (1,56 upg/ml) para PVB e P. micra IC (1,56 pg/ml), P.
intermedia IC (50 ug/ml), P. gingivalis IC (12,5 ug/ml), P. endodontalis ATCC (100
pg/ml), P. nigrescens ATCC (25 ug/ml), P. melaninogenica ATCC (3,12 pg/ml) para
PMB. A eficacia bactericida, pode ser vista com base nos valores de CBM
concomitantes em P. micra IC (1,56 / 1,56 ug/ml) para PVB e F. nucleatum IC (50 /
50 pg/ml) para PMB.ambas apresentaram estimulagdo da migragdao celular em
relacdo as células pulpares.Os resultados sugerem que as propolis tém potencial

antibacteriano, com destaque para a PMB.

Palavras-chave: Propolis, Atividade bactericida, Ensaios de Migracao Celular.



Abstract

Vital pulp therapy (VPT) with natural biomaterials, such as Brazilian propolis, is the
focus of studies due to its regenerative and antimicrobial properties. The present
study aimed to evaluate the antibacterial and cell proliferation effects of pulp cells
after direct contact with Brazilian green propolis (BGP) and Brazilian brown propolis
(BBP). To evaluate the minimum inhibitory concentration (MIC) and minimum
bactericidal concentration (MBC), BGP and BBP were evaluated against a panel of
nine bacteria commonly involved in primary endodontic infection. The strains were
incubated in an anaerobic chamber for 72h. Different concentrations of the materials
were applied ( BGP and BBP), negative control (5% DMSO) and positive control
(metronidazole). After 24h of contact, the solutions were diluted to indicate the
viability of the microorganisms. The Wound Heliang assay was used to assess cell
migration capacity. The cells were seeded in 48-well plates at a concentration of
30,000 cells/well. 24 hours later, a linear mechanical wound was performed using a
micropipette tip of 1 ml. The cells were exposed to the different solutions according to
the experimental groups for 24 and 48 hours, stored in an incubator at 37°C. MIC
values < 100 pg/ml were found for different bacteria: F. nucleatum IC (25 pug/ml), P.
micra IC (1.56 pg/ml) for PVB and P. micra IC (1.56 pg/ml), P. intermedia IC (50
pg/ml), P. gingivalis IC (12.5 pg/ml), P. endodontalis ATCC (100 ug/ml), P. cens
ATCC (25 pg/ml), P. melaninogenica ATCC (3.12 pg/ml) for PMB. The bactericidal
efficacy was observed based on the concomitant MBC values in P. micra IC (1.56 /
1.56 pg/ml) for PVB and F. nucleatum IC (50 / 50 ug/ml) for PMB. Both propolis

showed stimulation of cell migration on to pulp cells.

Key-words: Propolis, Bactericidal Activity, Cell Migration Assays



Introducgao

O tratamento pulpar vital (TPV) é indicado quando a polpa esta exposta
devido a um trauma ou uma atividade profunda de carie, limitando ao tratamento de
dentes imaturos com formacao radicular incompleta ou deciduos (Duncan HF, 2022).
O TPV é uma abordagem minimamente invasiva permitindo uma fun¢gdo normal do
dente, manutencdo da sensibilidade e propriocep¢do, aumentando a sua
durabilidade, e mantendo a sua fungéo. Tal abordagem é essencial, principalmente
em dentes jovens ou deciduos da Silva et al., 2024). O tratamento nestes dentes
possui excelentes taxas de sucesso, quando executado da maneira adequada. No
entanto, para obter uma eficacia ainda maior, € essencial selecionar a técnica
adequada e os materiais certos para que ocorra o procedimento da melhor forma
possivel (da Silva et al., 2024).

A manutencado dos dentes deciduos na cavidade bucal, evitando sua perda
precoce, € de grande importancia. Uma vez que a perda precoce pode levar a uma
perda importante de espago, prejudicando o irrompimento adequado dos dentes
permanentes subjacentes (Kratunova & Silva, 2018).). Desta forma, a decisdo pela
extracdo de um dente deciduo deve ser cuidadosamente analisada, levando-se em
consideracao a idade da crianga e o desenvolvimento da sua oclusdo, sempre
priorizando a realizagdo de intervengdes minimamente invasivas, quando
corretamente indicadas. Nos casos de dentes imaturos, a manutencao da vitalidade
pulpar é essencial pois, se a vitalidade for perdida, o desenvolvimento radicular é
interrompido, levando a um comprimento dentario desfavoravel.(Kratunova & Silva,
2018).

Os recursos medicinais naturais sdo no geral a riqueza natural de um pais,
sdo substdncias que sao encontradas na natureza que foram produzidas
especialmente por plantas ou animais (Ziemska et al., 2019). Atualmente, existem
cada vez mais produtos quimicos de origem sintética, e por este motivo ha
necessidade de buscar condutas ndo farmacologicas, explorando fontes naturais de
cura, que melhor se adaptem ao corpo humano. A maior vantagem destes recursos
naturais € a baixa manifestacdo de efeitos colaterais negativos no organismo
(Ziemska et al., 2019). Neste estudo, iremos dar atengdo para a prépolis,

especialmente a brasileiro verde e marrom que sao produzidos por abelhas.



A propolis brasileira vem ganhando muita visibilidade pois apresenta diversas
propriedades farmacologicas de interesse clinico principalmente para uso
odontoldgico, entre essas fungdes estdo efeito anticarie (De Castro et al., 2019),
atividade antiviral (Da Silva et al., 2021), antifungica (Deegan et al., 2019),
antioxidante (Song et al., 2022), anti-inflamatéria (Alkhalidi H, 2021), citotoxica
contra linhagens celulares tumorais (Li L et al., 2021), atividade antibacteriana e
bioestimuladora de celulas pulpares (Silva et al, 2022). E valido lembrar que a
propolis é principiado de substancias gomosas, balsédmicas e resinosas, adquirida
pelas abelhas, de brotos, flores e exsudatos de plantas, nas quais as abelhas irao
acrescentar secregdes salivares, cera e polen. (HEIMBACH et al., 2016). Apesar
dos resultados animadores, os dados a respeito da atuagcdo destes componentes
naturais sobre as células pulpares ou sobre as bactérias envolvidas em infecgoes

odontogénicas sdo escassos.

Diante do exposto, o presente estudo teve como foco a avaliacdo do efeito
antibacteriano e impacto direto em células pulpares humanas da propolis verde
brasileira (PVB) e propolis marrom brasileira (PMB). Este € um estudo inicial que
pode trazer resultados que serdo importantes para o comando de novos estudos em
animais e clinicos visando desenvolver em um novo material para reparo pulpar, que
seja mais natural e biocompativel com o tecido pulpar, além de um custo menor para

a populacgéao.


http://www.google.com/search?q=%22HEIMBACH,%20Nat%C3%A1lia%20da%20Silva%22
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Materiais e métodos
Extrato hidroalcodlico de prépolis

As amostras de PVB foram fornecidas pela Apis Flora Industrial e Comercial
Ltda (Ribeirdo Preto/SP/Brasil) em maio de 2018, numero de lote 65400918
(Berretta A. et al, 2013). Amostras de PMB de Apis mellifera e resina de Araucaria
foram coletadas em Unido da Vitéria (Estado do Parana, Brasil; 26-13'48" S, 51-5'9"
W) (Santos M. et al,2021); apds a remogao das impurezas, esses produtos resinosos
foram armazenados em um frasco ambar e mantidos a -20-C em um freezer. Para
preparar os extratos de propolis, aproximadamente 350,0 g de PVB foram
macerados por 24 horas com 4 L de uma mistura contendo etanol-agua (7:3, v/v) a
temperatura ambiente. O extrato obtido foi filtrado, concentrado a vacuo e liofilizado
para obter o extrato hidroalcodlico bruto (de Souza S.T. et al,2021) . Cinquenta
gramas de PMB foram extraidos com seis litros de uma solugédo de etanol-agua 7:3
(v/v) por 24 h por maceragéao, produzindo 20,0 g de extrato hidroalcodlico bruto de

BBP apds remocgéao do solvente sob vacuo (Trusheva B, 2007) .

Avaliagao bacteriana

Determinagcao da Concentragao Inibitéria Minima (CIM) e Concentragao
Bactericida Minima (CBM)

A concentragao inibitéria minima (CIM) e a concentragcédo bactericida minima
(CBM) de ambos os tipos de propolis foram determinadas contra um painel de nove
bactérias envolvidas na infecgdo endoddntica primaria: cinco cepas de patégenos
endoddnticos anaerdbicos da American Type Culture Collection (ATCC, Manassas,
VA, EUA) e quatro isolados clinicos (IC), respectivamente: Prevotella
melaninogenica (ATCC 25845), Actinomyces viscosus (ATCC 43146), Prevotella
nigrescens (ATCC 33563), Porphyromonas endodontalis (ATCC 35406), Veillonella
parvula (ATCC 17745), Porphyromonas gingivalis (IC), Prevotella intermedia (IC),
Parvimonas micra (IC), Fusobacterium nucleatum (IC). Todas as cepas foram
mantidas no Laboratério de Testes Antimicrobianos (LTA) da Universidade Federal

de Uberlandia a -20°C, em caldo Schaedler suplementado com 5% de sangue de
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cavalo desfibrinado e solugédo de glicerol a 80%. Os isolados clinicos de doengas
endoddnticas selecionados para o estudo de ensaios clinicos anteriores. A CIM foi
determinada em triplicata em placas de 96 pocgos, usando o método de
microdilui¢do, no qual 12 concentragdes de PMB e PVB, variando de 400,0 a 0,195
Mg/ mL foram dispostas da esquerda para a direita com uma gradual diminuigdo nas
concentragbes dos materiais, entdo definida a menor concentracdo na inibicdo da
atividade dos microrganismos. O meio de cultura usado para cepas relacionadas a
infeccdes endodénticas foi o agar Schaedler (Difco, Kansas City, MO, EUA),
suplementado com hemina (5 pg/ mL, Sigma Aldrich, San Louis, Missouri, EUA),
menadiona (1 pg/ mL) e sangue de cavalo (5%), conforme recomendado pelo
Clinical Laboratory Standards Institute (Clinical and Laboratory Standards Institute
(CLSI), 2007). As amostras foram solubilizadas em dimetilsulféxido (1 mg/ mL,
DMSO, LGC Biotecnologia, Cotia, Sao Paulo, Brasil) e diluidas no caldo desejado. O
grupo controle negativo foi DMSO 5% (v/v) enquanto o controle positivo foi
metronidazol 0,0115 pg/mL a 5,9 ug/ mL (Sigma). As microplacas foram incubadas
em uma camara anaerobica (Don Whitley Scientific, Bradford, Reino Unido) por 72
horas sob uma atmosfera adequada contendo 5-10% de H2, 10% de CO2 e 80-85%
de No2. Foram adicionados aos poc¢os das microplacas 0,02% de resazurina
(Sigma) diluida em solugdo aquosa para indicar a viabilidade dos microrganismos. A
indicacao de atividade bacteriana ou auséncia de atividade foi dada pela observagao
das cores rosa e azul, respectivamente (Rampersad S, 2012). Para MBC, uma
aliquota de in6culo (10 ul) foi removida de cada pogo, antes da adigdo de resazurina
que foi semeada em meio de cultura apropriado. Um CBM foi determinado como a
menor concentragdo da amostra onde bactérias ndo se desenvolver&o (Pereira M. et
al,2020).

Avaliacao das células da polpa dentaria
Obtencao de células pulpares de dentes permanentes

O tecido pulpar foi obtido de um terceiro molar higido com prévia indicagcéao de
extracao pela técnica de explante tecidual, na qual o tecido pulpar é isolado por meio

de remogdo mecanica com auxilio de curetas e limas endodénticas (Turrioni et
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al,2021) . As células foram expandidas em meio de cultura (DMEM
(Dulbecco&#39;sModified eagle Medium - LGC Biotecnologia, Cotia, Sdo Paulo,
Brasil) suplementado com 10% de soro bovino fetal e 1% de antibidtico
(penicilina/estreptomicina 10000 U/MI - LGC Biotecnologia, Cotia, Sdo Paulo, Brasil).
Elas foram utilizadas entre a sexta e a nona passagens garantindo caracteristicas

fenotipicas das células-tronco da polpa dentaria (Klein-Junior C. et al, 2021).
Viabilidade celular

As trés concentragbes de propolis (5, 10, 50 pg/ml) foram selecionadas por
serem consideradas seguras para aplicacédo em c[células pulpares apds realizagao
de estudo piloto. As solugbes dos respectivos grupos testados: DMSO 0,5%,
Peréxido de carbamida 0,018% (PC), TNF-a 10 ug/ml, e DMEM (controle) foram
testadas. As células pulpares foram semeadas em placas de 96 compartimentos
(10.000 células/pogo). Apos 24h, as solugdes foram aplicadas e o contato com as
células foi mantido por 24 h. com excec¢ao do PC 0,018%, que foi mantido apenas
por 30 minutos. O meio de cultura foi aspirado e substituido por 90 ul de DMEM sem
SFB e 10 ul de MTT (5 mg/ml em PBS). Apds 4 h de incubagdo a 5% de CO2 e
37°C, o sobrenadante foi removido e 100 ul de DMSO foi utilizado para diluicdo dos
cristais. A densidade o6tica das solugdes foi medida utilizando espectrofotémetro
GLOMAX em filtro 560 nm.

Ensaio de migragao celular

A capacidade de migragao celular foi avaliada pelo ensaio Wound Heliang
(Basso F. et al, 2016) . Elas foram semeadas em placas de 48 pocos a uma
concentracdo de 30.000 células/pogo. Vinte e quatro horas apds a semeadura das
células, uma ferida mecanica linear foi criada com a ponta de uma micropipeta de
1ml. As células foram expostas as diferentes solugdes de acordo com os grupos
experimentais por 24 e 48 horas. As culturas foram mantidas em uma incubadora a
37°C. Trés fotografias de diferentes regides da ferida foram tiradas em cada amostra
usando o microscopio invertido EVOS fl (Advanced microscopy Group (AMG) em
ampliacdo de 4x. A migracao celular foi avaliada medindo a area da ferida de cada

amostra usando o software Image J (US National Institutes of Health, Bethesda,



13

Maryland, EUA). Quatro réplicas foram avaliadas em cada grupo, e os resultados

expressos em um?.
Analise estatistica

Os dados obtidos foram tabulados no software Microsoft Excel versdo 2019 e
posteriormente analisados no programa JAMOVI, versao 1.6.23 e SPSS, versao
22.0. Foram utilizados o teste de normalidade de Shapiro-Wilk e a analise
paramétrica usando os testes One Way ANOVA, complementados por Tukey com

nivel de significancia de 5%.
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Resultados

Determinagao da Concentragdo Inibitéoria Minima (CIM), Concentragao
Bactericida Minima (CBM) e indice de Seletividade (IS)

Em relacdo a CIM e a CBM (Tabela 1), os valores de CIM &lt;=100 pg/ml
foram identificados para F. nucleatum IC (25 pg/ml), P. micra IC (1,56 ug/ml) para . E
P. micra IC (1,56 pg/ml), P. intermedia IC (50 pg/ml), P. gingivalis IC (12,5 pg/ml), P.
endodontalis ATCC (100 ug/ml), P. nigrescens ATCC (25 pug/ml), P. melaninogenica
ATCC (3,12 pg/ml) para BBP. Além disso, o MIC demonstrou atividade bactericida
eficaz com base em valores de MBC concomitantes em P. micra IC (1,56 / 1,56 ug
/ml) para e F. nucleatum IC (50 / 50 ug /ml) para BBP. No entanto, um efeito
bacteriostatico foi observado em valores de MIC menores que MBC em P. micra IC
(1,56 / 12,5 pg /ml), P. intermedia IC (50 / 100 pg /ml), P. gingivalis IC (12,5 / 50 ug
/ml), P. endodontalis ATCC (100 / &gt;400 ug /ml), P. nigrescens ATCC (25 / 50/ pg
/ml), P. melaninogenica ATCC (3,12 / 6,25 ug /ml) para BBP. O indice de
seletividade (Tabela 1) foi realizado com base nos resultados da concentragdo que
reduziu 50% da viabilidade celular (IC50), sendo 454,55 ug/ml e 646,83 pug/ml para
BBP e, respectivamente. Niveis relevantes de indice de seletividade foram
encontrados (IS =2 10) em P. micra IC (414,6) para e em F. nucleatum IC (18,1) P.
micra IC (291,3), P. gingivalis IC (36,3), P. nigrescens ATCC (18,1), P.
melaninogenica ATCC (145,6) para BBP.
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Tabela 1: Tabela representando painel de nove patdgenos envolvidos na infecgéo
endodbntica primaria e suas respectivas concentracdo inibitoria minima (CIM),
concentracado bactericida minimo (CBM) e indice de seletividade para as propolis

marrom e verde brasileiras.

BACTERIA PVB PMB IS (PVB) IS ( PMB)
PREVOTELLA MELANINOGEMICA
ArCC pen4s 200/200 3,12/8,25 3.2 145,6
ACTINOMYCES VISCOSUS ATCC
P >400/>400 >400/>400 1.6 1.1
PREVOTELLA NIGRESCENS ATCC 18.1
33563 200/200 25/50 3.2 ,
PORFPHYROMONAS ENDODONTALIS 18
ATCC 35406 >400/>400 100/>400 : 45
VEILLONELLA PARVULA ATCC 17745 >400/=400 >400/>400 1,6 1,1
PORPHYROMOMAS GINGIVALIS
(ISOLADO CLIiNICO) 200/>400 =t 3,2 36,3
PREVOTELLA INTERMEDIA (ISOLADO 3.2
CLINICO) 200/400 50/100 : 9,0

PARVIMONAS MICRA (ISOLADO
cLiNICO) 1,56/1,56 1,56/12,5 4146 291,3

FUSOBACTERIUM NUCLEATUM

(ISOLADO CLiNICO) 400/400 2525 1.6 18.1 (

Viabilidade celular

Os resultados de MTT podem ser observados na Figura 1. Os valores de
viabilidade observados para ambas as propolis, em todas as concentra¢des testadas
(5, 10, e 50 ug/mL) nao se diferiram de forma estatisticamente significante do grupo
DMEM (controle positivo). Entretanto, as celulas demosntraram maior viabilidade,
com diferenga estatistica, em relagdo ao grupo controle negativo (perdxido de

carbamida).
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Figura 1: Valores absolutos de absorbancia para viabilidade celular (teste de MTT).
Letras diferentes demonstram valores estatisticamente diferentes (p <0,01). Teste

one-way ANOVA complementado por Tukey.

Ensaio de migragao celular

Em relagéo ao resultado do teste qualitativo de migragao celular (Figura 1), foi
demonstrado fechamento progressivo das bordas da ferida ao comparar o imediato,
24 e 48 horas ap0s sua realizagado para a maioria dos grupos estudados, coincidindo
com seus respectivos resultados quantitativos (Figura 2). Houve variagdo de 2428
pm? (imediato) a 1557 uym? (24h) a 428 um? (48h), 1457 um? (BBP 24 h) a 592 um?
(BBP 48h), 1278 ym? (DMEM 24h) a 789 uym? (DMEM 48h). O mesmo nao foi
observado no grupo PC, onde foi possivel observar uma alta mudanga na morfologia
e disposicao celular, revelando regides amplamente irregulares e acelularizadas
variando de 2038 um? a 1461 ym? em 24 e 48 horas.
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Figura 2: Teste de Wound Healing: imediato, 24 e 48 horas(Imagens de Microscopia

Eletrénica de Transmissao 4x)
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Figura 3: Grafico representando valores absolutos médios do comprimento da area
da ferida em um? no ensaio de Cicatrizagdo de Feridas de grupos experimentais.
Letras diferentes mostram diferenca estatisticamente significativa (p <00,1), ANOVA
unidirecional, suplementado por Tukey.
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Discussao

A odontologia minimamente invasiva tem como objetivo a preservagado das
estruturas dentarias sadias e da vitalidade pulpar. Neste contexto, as terapias
pulpares vitais tém apresentado uma alta taxa de sucesso quando adequadamente
bem indicadas e, conduzidas com técnicas adequadas e materiais odontoldgicos
seguros e eficazes (Leong D, 2021). Concomitantemente, a grande diversidade de
recursos naturais brasileiros tem facilitado o estudo e a introducdo da medicina

natural entre a populacao (Berretta A et al, 2013).

O presente estudo verificou a atividade antibacteriana da propolis verde e
marrom brasileira. Demonstramos a atividade bacteriostatica e bactericida de PVB e
PMB contra patégenos endoddnticos como P. melaninogenica, P. nigrescens, P.
gingivalis, P. intermedia, P. micra e F. nucleatum em concentragdes < 100 pg/ml de
PMB. Este achado corrobora com o de outro estudo com proposta semelhante que
avaliou o impacto antimicrobiano do extrato bruto de prépolis vermelha brasileira
contra 0 mesmo painel dos nove patdégenos endoddnticos examinados aqui, assim
como no presente estudo, a propolis vermelha brasileira exibiu valores de MIC e
MBC menores que < 100 ug/mL contra P. melaninogenica, P. nigrescens, P.

gingivalis, P. intermedia, P. micra e F. nucleatum (Oliveira et al., 2021).

Além disso, outro estudo, que avaliou a atividade antibacteriana de um extrato
aquoso de PVB, relatou que a propolis exibiu um CIM de 55 mg/mL contra os
patdogenos F. nucleatum, P. micra, P. intermedia, P. gingivalis, P. endodontalis e F.
nucleatum e além de uma CBM de 27,5 mg/mL | para P. micra e P. intermedia (Sa et
al., 2022). No nosso estudo, a PMB e PVB apresentaram valores de CIM e CBM
menores quando comparados, na faixa de 1,56— a 400 yg/mL. Essa diferenca de
assimetria nos valores e concentragbes pode ser atribuida a apresentacdo do
material, que no estudo anterior em questdo foi utilizado como extrato aquoso,
enquanto que neste estudo presente foi utilizado um extrato bruto hidroalcodlico.
Independentemente da apresentacdo da prépolis, a atividade antibacteriana de
ambos os materiais foi assegurada. O mecanismo da atividade antimicrobiana do
prépolis ainda precisa ser mais elucidado, estudos propdem que seus constituintes

bioativos, como flavonoides e acido fendlico, atuam inibindo a sintese de
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membranas celulares, além de interferir na expresséo de genes bacterianos (Parolia
et al., 2021).

Este estudo, que utilizou PMB de origem Araucaria encontrada no sudeste do
Brasil, demonstrou claramente que PMB em uma 100 ug/mL ndo exibe nenhuma
citotoxicidade contra linhagens celulares renais normais mesmo apos 48 h de
contato31. Outro estudo examinou o efeito da exposigao de uma cultura simultanea
de ceratindcitos gengivais imortalizados por telomerase e P. gigivalis a 1,25 mg/mL
de BBP por 4 h. Em contraste com os achados deste estudo, o estudo acima relatou
uma redugao de 20% em bactérias viaveis e uma redugao de 40% na vitalidade das
células de queratindcitos32. Notavelmente, outro estudo, que apresentou uma
proposta semelhante a do presente estudo, comparou a aplicagéo direta de prépolis
vermelha brasileira e diluicbes de MTA. O estudo acima mostrou que a propolis
vermelha de uma concentragdo de 10 ug/mL, ndo apenas manteve, mas também
estimulou positivamente 34,6% da viabilidade celular em relagdo ao grupo controle
DMEM13. Além disso, o desequilibrio acido-base do pH intra e extracelular pode
afetar negativamente o metabolismo, a fungao, a proliferacdo e o reparo celular33.
Portanto, as condigdes seguidas neste estudo ajudaram a manter os niveis de pH

dentro da faixa adequada para a homeostase, sem risco de danos celulares.

Os extratos de propolis verde e marrom brasileiros estudados aqui
demonstraram alta biocompatibilidade com células de polpa humana, qualificando-os
como compostos promissores. Foi observado que, independentemente da
concentragao (5, 10 ou 50 ug/mL), os dois tipos de propolis mantiveram a vitalidade
celular em niveis semelhantes aos observados no grupo controle DMEM.
Contrariamente aos comportamentos de PMB e PVB, o grupo PC apresentou uma

diminuicdo acentuada no numero de células metabolicamente ativas.

Um estudo que utilizou PMB de origem Araucaria encontrada no sudeste do
Brasil, demonstrou claramente que, na concentragdo de 100 pg/mL, o composto néo
apresenta nenhuma citotoxicidade contra linhagens celulares renais normais mesmo
apos 48 h de contato (Ribeiro et al., 2021). Outro estudo, que apresentou uma
proposta semelhante ao nosso, comparou a aplicagao direta de propolis vermelha
brasileira e diluicbes de MTA. O estudo mostrou que a propolis vermelha em uma

concentracdo de 10 pg/mL, n&do apenas manteve, mas também estimulou
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positivamente (aumento de 34,6%) a viabilidade celular em relagcdo ao grupo
controle DMEM (QOliveira et a., 2021).

Este estudo apresenta as limitagcdes associadas a um estudo de laboratério
in vitro. Portanto, estudos in vitro e in vivo aprofundados sao necessarios para
determinar o potencial deste composto como um material odontolégico promissor em

terapias pulpares vitais.
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Conclusao

A PVB e a PMB, ambas tém potencial antibacteriano, com destaque para a
PMB. E as duas apresentaram baixa citotoxicidade e estimulagcdo da migragao

celular em relacéo as células pulpares dos dentes humanos.
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