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RESUMO

Neste artigo, descreve-se a revitalizacdo dos canais radiculares em molares
inferiores, com rizogénese incompleta e com periodontite apical assintomatica. O
tratamento instituido foi desinfeccdo e o esvaziamento do conteddo séptico dos
canais radiculares, seguido do preenchimento, com pasta tri antibiética e de coagulo
sanguineo induzido, com o intuito de promover a formacgdo radicular apical. Depois
de dez meses, os dentes foram reabertos e constatou-se a presenca de tecido
neoformado, preenchendo todo espaco dos canais radiculares mesiais e distais.
Histologicamente, foi observada proliferacdo fibroblastica intensa, formando a
arquitetura de um tecido fibroso propriamente dito ndo modelado, pelos quais
permeiam vasos sanguineos e material mucoso, presenca de células mesenquimais
fusiformes (fibroblastos jovens), processo inflamatério crénico linfoplasmocitario,
areas de formacdo mineral ectopica, macrofagos e células gigantes multinucleadas.
Em um dos casos, os canais radiculares foram obturados definitivamente e no outro,
optou-se pela proservacao, tendo em vista a revitalizacdo e a divergéncia das
paredes radiculares, no tergo apical.

Palavras-chave: revitalizacao; pasta tri antibidtica; periodontite apical.



ABSTRACTS

This article describes the revitalization of root canals in mandibular molars with
incomplete root formation and apical periodontitis asymptomatic. The treatment was
sanitizing and emptying the septic contents of the roots canals, followed by filling with
triple antibiotic paste and induced blood clot, in order to promote apical root
formation. After ten months, the teeth were reopened and found the presence of
newly formed tissue, filling the entire space of the mesial and distal root canals.
Histologically, an intense fibroblast proliferation was observed, forming the
architecture of a fibrous tissue itself is not modeled, which permeate the blood
vessels and mucous material. Fusiform mesenchymal cells (fibroblasts young),
lymphocytic chronic inflammation, areas of ectopic mineral formation, macrophages
and giant cells were observed. In one case, the root canals were filled and definitely
and on the other, we chose to proservation, due to revitalizing and divergence on the
walls of the roots the canals in the apical third.

Keywords: revitalization; triple antibiotic paste; apical periodontitis.
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1. INTRODUCAO:

O completo desenvolvimento da estrutura dental e o fechamento do apice
radicular acontecem em até trés anos depois da erupcdo dentaria. Durante esse
periodo, se houver necessidade de tratamento endodbéntico, a presenca de paredes
finas e frageis aliada ao didmetro do forame apical, em geral maior do que o
didametro do proprio canal radicular dificulta o estabelecimento do batente apical
(BHASKAR, 1991).

O tratamento endoddntico de dentes jovens com rizogénese incompleta pode
ser realizado por duas vertentes: apicogénese ou apicificacdo (RAFTER, 2005).

A apicogénese é a terapia indicada em dentes com rizogénese incompleta,
tendo como objetivo o fechamento fisiologico do apice por meio do desenvolvimento
regular das paredes radiculares apicais. Em casos de vitalidade pulpar, esse
tratamento pode ser realizado pela remocdo da porcdo de polpa inflamada e
aplicagdo de revestimento biolégico sobre o tecido remanescente sendo
denominada curetagem pulpar ou pulpotomia (RAFTER, 2005).

A apicificacdo visa o selamento biolégico do apice radicular e é indicada
quando a polpa ndo possui mais vitalidade. E comumente realizada através da
medicacédo intracanal de hidréxido de célcio, pela criacdo de um meio alcalino no
interior do sistema de canais radiculares (SCR), que propicie a formacdo de uma
barreira apical de tecido mineralizado (RAFTER, 2005) e mais recentemente, com a
utilizacdo do agregado de trioxido mineral (MTA) (MOORE et al., 2011). Como
vantagens esse material apresenta uma reducdo no tempo de tratamento quando
comparado ao o Ca(OH), (SIMON et al., 2007).

Embora hidroxido de calcio seja largamente utilizado na pratica clinica, o
prognostico a longo prazo € duvidoso, pois as paredes laterais do canal radicular
continuam frageis, jA que € impossivel prever o aumento do comprimento radicular
do dente, bem como reduzir o diametro do canal radicular, e fraturas na parede
radicular podem ocorrer.

Se ocorrer necrose pulpar em dentes imaturos, uma abordagem alternativa de
tratamento endoddntico pode ser utilizada, devido a presenca de paredes frageis e
de um apice aberto (FRANK, 1966).

A endodontia regenerativa propde o controle da infeccado existente no SCR

com o minimo de instrumentacdo e com aplicacdo de pasta tri antibidtica



(ciprofloxacina, metronidazol e minociclina), em dentes com rizogénese incompleta
(BANCHS e TROPE, 2004; CHUEH e HUANG, 2006; JUNG et al., 2008; DING et
al., 2009; CHEN et al., 2012).

Nygaard-@stby (1961) introduziu a ideia de que um coégulo no interior do
canal radicular poderia regenerar o tecido necrotico perdido. O coagulo sanguineo
consiste em uma rede de fibrina, a qual serve de guia para a migracdo das células
vindas da regido periapical, atuando como arcabouco ativo. Possui fatores de
crescimento e de diferenciacdo que s&o importantes para 0 sucesso da
revascularizacdo. Esse tecido de granulacdo possui células indiferenciadas
responsaveis pela formacao de macréfagos, fibroblastos e células osteogénicas as
guais sao formadoras do novo tecido do espaco do canal (THIBODEAU et al., 2007).

A revascularizacdo/revitalizacdo, em dentes permanentes jovens e com
periodontite apical tem sido considerada, equivocadamente, um processo
regenerativo (BANCHS e TROPE, 2004; CHUEH e HUANG, 2006; DING et al.,
2009). Estudos em animais em dentes imaturos com necrose pulpar e periodontite
apical mostram que o tecido formado possui caracteristicas de tecido ostedide e
cementdide e do ligamento periodontal (THIBODEAU et al., 2007; WANG et al.,
2010). O primeiro estudo em humanos, que mostra a natureza do tecido formado no
espaco do canal radicular em dentes com pulpite irreversivel foi de Shimizu et al.,
(2012). Os autores observaram na regiao apical, tecido rico em células e altamente
vascularizado. Na mesma ordem de idéias, Shimizu et al., (2013) baseados em
observacfes clinicas, radiograficas e histologicas em dente permanente com
abscesso cronico apoés tratamento de revitalizacdo encontraram tecido cementoide
ou ostedide e tecido conjuntivo fibroso.

Conceitualmente, a revascularizacdo é o restabelecimento do suprimento
sanguineo da polpa, a revitalizacdo do canal radicular € o crescimento de um novo
tecido, ndo sendo, necessariamente o tecido originalmente perdido e regeneracéo
endodoéntica é a substituicdo de estruturas danificadas, incluindo dentina e estruturas
como celulas do complexo dentino-pulpar (HARGREAVES et al., 2013). Entretanto,
em dentes permanentes jovens e com periodontite apical tem sido observado
aumento da espessura das paredes do canal radicular pela deposicdo de tecido
mineralizado e com continuacdo do desenvolvimento radicular (IWAYA et al., 2001,
BANCHS e TROPE, 2004; CHUEH e HUANG, 2006; DING et al., 2009; CHEN et al.,
2012).
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A condicdo anatébmica de dentes com 4pice incompletamente formados com
necrose e lesdo periapical requer tratamentos endodonticos mais complexos,
visando o fechamento apical e o completo desenvolvimento radicular. Neste
contexto, este estudo se prop8e a relatar as observagdes clinicas, imagenoldgicas e
histolégicas em dentes humanos revitalizados, com rizogénese incompleta e com

periodontite apical, utilizando-se pasta tri antibidtica por 10 meses.
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2. REVISAO DE LITERATURA:

Individuos entre 6 e 16 anos de idade apresentam erup¢do sequencial de
dentes permanentes e maturacdo das raizes. Qualquer fator que interfira no
processo fisiologico normal da polpa pode interferir na conclusdo do
desenvolvimento radicular (HUANG, 2008).

Dentes com rizogénese incompleta devem ser tratados da forma mais
conservadora possivel (WEISLEDER e BENITEZ, 2003). O capeamento pulpar € o
tratamento de primeira escolha. Em casos onde o tecido pulpar sofre danos mais
avancados, pulpotomia € o proximo tratamento indicado, na tentativa de preservar a
vitalidade da polpa radicular (RAFTER, 2005). No entanto, se ocorrer necrose
pulpar, o uso de hidroxido de calcio tem sido a terapia mais tradicionalmente
utilizada. A pasta dever ser inserida no interior do canal, e em longo prazo ira induzir
a formacédo de um tecido apical mineralizado, barreira necessaria para permitir a
obturacédo do SCR (CHALA et al., 2011).

Frank, (1966) relatou o uso do hidroxido de calcio na promocdo de uma
barreira apical de dentes imaturos, permitindo assim a obtura¢do dos condutos.

Klein e Levy, (1974) realizaram um avaliagcdo histologica de um incisivo
central superior imaturo traumatizado, onde se obteve sucesso no tratamento. O
dente foi despolpado e teve o apice lacerado, em seguida foi colocada no interior do
canal uma pasta de hidroxido de célcio, ap0s seis meses o dente foi obturado com
guta-percha. Devido a uma recessdo o dente teve de ser extraido e encaminhado
para andlise histologica, a qual revelou a formacdo de uma barreira mineralizada na
regido apical, induzida pelo hidroxido de calcio.

Em uma revisdo de 10 estudos, Sheehy e Roberts, (1997) verificaram que o
uso de hidréxido de calcio para a formacéo da barreira apical foi bem sucedido em
74% dos casos, independentemente da técnica utilizada. Eles apontam que o
acompanhamento € necessario e informacdes sobre resultados em longo prazo séo
limitadas. Problemas como a reinfeccéo e fratura cervical da raiz podem ocorrer.

As desvantagens da terapia tradicional incluem o longo tempo de tratamento,
as imprevisibilidades da formacdo de uma vedacédo apical, além da dificuldade no
acompanhamento dos pacientes. Uma alternativa para a terapia com o hidréxido de

célcio é a inser¢cdo de um tampao apical artificial (SHABAHANG, 2013).
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Shabahang et al., (1999) mostrou a formagao de barreira consistente quando
se utilizou agregado de trioxido mineral (MTA) como um tamp&o apical num modelo
in vivo de cdes com apices abertos. No mesmo ano, Torabinejad e Chivian,
(1999) recomendaram o uso do MTA, como uma barreira apical artificial em dentes
com rizogénese incompleta, tornando-se o material de escolha em procedimentos
gue necessitam uma barreira apical artificial.

Estudos posteriores confirmaram os resultados clinicos de sucesso, incluindo
a cicatrizacao de lesdes periapicais existentes na maioria dos dentes imaturos que
foram tratados com um tampé&o apical de MTA (TORABINEJAD, 1999; MOORE et
al., 2011).

As vantagens em se usar um tampao apical artificial em relacédo a utilizacédo
do hidroxido de célcio incluem a formagédo da barreira apical mais previsivel e um
menor numero de sessOes. Entretanto, ndo leva em conta o desenvolvimento
radicular completo ao longo de todo o comprimento da raiz (SHABAHANG et al.,
1999).

Trope, (2010) relatou as diferentes formas de tratamento em dentes com
rizogénese incompleta. A técnica tradicional se inicia com a desinfeccdo do canal
utilizando-se o hipoclorito de sodio a 0,5%, em seguida o canal € seco e é
preenchido com uma pasta de hidroxido de célcio para induzir a formacdo de uma
barreira apical em um tempo médio de 6-18 meses. Afirmou que esta técnica foi
muito estudada e apresenta uma alta taxa de sucesso, porem o tempo de espera e 0
aumento do indice de fratura das paredes dentinarias sao fatores desfavoraveis. A
aplicacdo do MTA, como plug apical a 3-4 mm do apice e ap0s 6 horas, o canal
pode ser preenchido com um material obturador convencional. Apresenta altos
indices de sucesso, mas nao soluciona o problema da fragilidade das paredes do
canal. Por ultimo o autor considerou a revascularizacado da polpa a mais vantajosa,
pois ha a possibilidade do desenvolvimento da raiz, tanto em comprimento como em
espessura, tornando-a mais resistente a possiveis fraturas. No entanto, esta técnica
s6 é efetiva se o canal radicular estiver totalmente livre de contaminacdo, o que
atualmente se tem conseguindo com o uso da pasta tri antibiética.

Historicamente, esse procedimento tem recebido inUmeras denominacdes
como, revascularizacdo endodontica, revitalizacdo, entre outros, alguns autores

preferem se referenciar a esses procedimentos como regenerativos, uma vez que
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esse termo abrange todos os procedimentos que visam atingir um reparo organizado
da estrutura dental (NOSRAT, 2013).

De acordo com Andreasen e Andreasen (2001) o termo regeneracéo deve ser
utiizado para processos biologicos onde a estrutura e a funcdo sejam
completamente restauradas, enquanto reparo é a substituicdo do tecido perdido por
um novo com estrutura e fungéo diferentes da original.

Para Murray et al., (2007) procedimentos endodonticos regenerativos (PERS)
tém sido definidos como procedimentos concebidos biologicamente para substituir
as estruturas danificadas, incluindo dentina e estruturas da raiz, assim como as
células do complexo dentino-pulpar.

Trope, (2010) afirma que pode ser devolvida a vitalidade ao espaco pulpar,
mas com base em pesquisas em dentes avulsionados e em estudos recentes de
dentes imaturos infectados e submetidos a terapias de revascularizagdo, € mais
provavel que o tecido no espaco da polpa seja semelhante ao ligamento periodontal,
existindo somente 30% de chance dos tecidos pulpares preencherem o espaco do
canal radicular.

Nas ultimas duas décadas, os PERs surgiram como uma viavel alternativa
para o tratamento de dentes imaturos com necrose pulpar. Embora, pesquisas na
area foram realizadas muitas décadas antes (NOSRAT, 2013).

Nygaard — @stby, (1961) introduziu a ideia de que coagulo no interior do canal
radicular poderia regenerar o tecido necrotico perdido. Para testar esta hipotese, 17
dentes adultos diagnosticados com polpa vital ou necrética receberam tratamento de
canal seguido pelo alargamento foraminal provocando sangramento intracanal, foi
realizado um selamento coronario sobre o coagulo sanguineo. Os pacientes foram
acompanhados por 17 dias até 3 anos e meio. Apds o acompanhamento os dentes
previamente tratados foram extraidos e os tecidos recém-formados foram analisados
radiograficamente e histologicamente. Os resultados foram semelhantes para todos
os dentes: resolucdo de sintomas de inflamacdo relacionados ao alargamento
foraminal e sobre instrumentacdo em 17 dias; resolucdo de sinais e sintomas de
patologias em casos de necrose, e em certos casos, evidéncias radiograficas de
fechamento apical. Na analise histoldgica, foi observado que houve crescimento
interno do tecido conjuntivo para o espaco do canal radicular e niveis variados de
tecido mineralizado ao longo das paredes do canal, assim como "ilhas" de tecido

mineralizado incorporado no interior do tecido recém-formado. Os resultados foram
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bastante promissores, no entanto houve a inclusdo de um tipo de células néo
desejadas (p.ex. cementoblastos) e a auséncia de tipos de células desejadas
(p.ex.odontoblastos) indicando que este protocolo néo foi suficiente para completar a

regeneracao da polpa dentéria.

Apesar de suas limitacdes, este estudo pioneiro colocou a base para os

estudos subsequentes no campo da endodontia regenerativa.

Rule e Winter, (1966) publicaram um estudo, relatando que a desinfecgao
radicular pode ser obtida por meio de medicacdes intracanal, com misturas de
antibidticos (trés diferentes formulacdes foram utilizadas em cinco casos). A
resolucdo dos sinais e sintomas da doenca e desenvolvimento radicular continuo foi
visto em todos os casos relatados. Este representa o primeiro caso relatado onde
pastas poliantibioticas foram utilizadas em dentes imaturos necrosados para a

desinfeccéo e promoc¢éao do desenvolvimento radicular.

Cinco anos depois, Nygaard-Ostby e Hjortdal, (1971) publicaram outro estudo,
gue incluia a utilizacdo de antibidticos no protocolo de desinfeccdo e a promocao
intencional de sangramento intracanal. Neste estudo foi unanime a resolucdo dos
sintomas e desenvolvimento radicular continuo dos 35 dentes analisados. No
entanto, a histologia dos dentes extraidos demonstrou que um tecido conjuntivo foi
formado em 28 dos 35 dentes, enquanto cemento foi formado em 18 dos 35 dentes.
Os autores concluiram que estes protocolos geraram resultados clinicos aceitaveis
(por exemplo, cura de periodontite apical e auséncia de sinais e sintomas de

patologias).

O primeiro a testar a eficacia da pasta tri antibiotica foi Hoshino et al.,(1996)
realizando uma pesquisa mostrando in vitro o efeito da mistura composta por
ciprofloxacina, metronidazol e minociclina com ou sem adicdo de rifampicina. A
eficacia da mistura foi determinada para bactérias presentes em lesfes cariosas que
atingiram a polpa dentinaria. Foram utilizados na pesquisa 27 dentes extraidos
infectados e as concentracfes da droga variaram de 10, 25, 50 e 75 uym ml 1. Os
resultados mostraram a concentracao de 25 um ml * da droga é suficiente para que

se ocorra a esterilizagdo do canal em 24 horas.
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lwaya et al., (2001) publicaram um relato que demonstrou a eficacia de uma
pasta de antibidtico duplo (DAP) para desinfetar um pré-molar, com uma polpa
necrética e uma grande lesdo perirradicular. O tratamento foi realizado em seis
visitas, sem e com instrumentacdo, irrigacdo com hipoclorito de sodio a 5% e
peréxido de hidrogénio 3%, seguida pela colocacdo de uma pasta composta por
ciprofloxacina e metronidazol. Os exames radiograficos demonstraram um
desenvolvimento radicular consideravel, além disso, o dente tratado demonstrou

uma resposta positiva aos testes de vitalidade apds 30 meses de acompanhamento.

Este estudo foi seguido por uma publicacdo de Banchs e Trope, (2004) que
também descreve um protocolo de revascularizagcéo/revitalizacdo endodontica. O
sistema de canal foi irrigado quimicamente com hipoclorito de sédio a 5,25%, sem
instrumentacdo, seguido pela colocacdo de uma pasta de triplo antibidtico (TAP),
composto por ciprofloxacina, minociclina e metronidazol por 26 dias. Na segunda
consulta, a TAP foi removida com irrigacéo salina e um sangramento intracanal foi
provocado, seguido pela colocacdo de uma restauracdo coronaria sobre o coagulo
formado. Obteve evidéncia clinica e radiografica de cura em 22 dias, a radiolucidez
apical tinha desaparecido em 2 meses, e 0 acompanhamento foi de 24 meses,
ficando evidente que houve o espessamento radicular bem como o desenvolvimento
apical. O tipo de tecido que se desenvolveu néo é esclarecido, porem segundo 0s
autores os beneficios sdo tdo grandes em comparacdo com deixar uma raiz com
uma parede fina e fratura suscetivel que, sua aplicagéo clinica é valida. Se nenhum
desenvolvimento radicular for visto no periodo de trés meses, os procedimentos de
apicificacao tradicionais podem, entdo, ser iniciados. Este estudo também relatou

positiva resposta aos testes de vitalidade.

Apés esse trabalho inUmero outros casos de revitalizagdo pulpar, seguindo

pequenas variacdes nos protocolos foram descritos.

Kim et al, (2012) publicaram um artigo relatando trés casos de
revascularizacdo em dentes com necrose pulpar e apices imaturos. Pacientes com
idade entre 10 e 12 anos foram submetidos ao protocolo de revascularizacdo com a
pasta tri antibiética e inducéo de coagulo sanguineo. Em todos os casos foi possivel

observar continuo desenvolvimento radicular, com espessamento das paredes
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dentinarias. Os autores concluiram que esta pode ser uma alternativa viavel para os
casos de apicificagao.

Jadhav et al., (2012) realizaram um estudo piloto de revascularizagcdo com a
utilizacdo do plasma rico em plaquetas (PRP) como matriz de crescimento. Vinte
pacientes foram divididos em dois grupos, um dos grupos se utilizou s6 coagulo
sanguineo como matriz de crescimento (grupo um), no outro grupo foi utilizado o
PRP juntamente com o coagulo (grupo dois). Os resultados clinicos foram
semelhantes para ambos o0s grupos com total desaparecimento dos sinais e
sintomas, radiograficamente o grupo dois apresentou um maior espessamento das
paredes dentinarias. Os autores concluiram que a utilizacdo do PRP, em processos
de regeneracéao, pode ser vantajoso comparado com outras matrizes de crescimento
propostas na literatura. Esta técnica apresenta algumas desvantagens como
remocao de sangue venoso de pacientes jovens, bem como a necessidade de
equipamentos proprios para o preparo do PRP e consequentemente o alto custo que
isso pode levar, entretanto para os autores essas desvantagens sao insignificantes
perante aos beneficios que a técnica podera trazer a populacao.

Kottoor e Velmurugan, (2012) apresentaram um relato de caso de
regeneracdo em um dente com necrose pulpar e rizogenese incompleta. No relato
foi utilizada a pasta tri antibidtica e posterior confeccdo de um coagulo sanguineo.
Os autores acompanharam o caso por um periodo de cinco anos, e o consideram
como sucesso, tendo em vista que nesse periodo o dente apresentou-se
assintomatico clinicamente, e radiograficamente com espessamento das paredes
dentinarias e fechamento apical.

Hargreaves et al., (2008) fizeram uma revisdo nos caso de tratamento
endodontico em dentes com rizogénese incompleta e concluiram que: a
revascularizacdo ocorre mais facilmente em dentes com o apice aberto. A
instrumentacdo convencional e a irrigacdo com hipoclorito de sodio ndo sao
suficientes para se criar uma condicdo de esterilidade no canal (apesar de todos os
casos pesquisados, utilizarem o hipoclorito como irrigante), o hidroxido de célcio
impede a revascularizacdo (causa uma necrose superficial quando em contato com
os tecidos vivos). A pasta tri antibiética foi considerada eficaz para promover a
desinfeccdo de SCR e a formacdo de um coagulo é imprescindivel para que ocorra a
revascularizagao/revitalizagcdo, mesmo sem saber qual tecido exatamente, se forma

no interior dos canais radiculares.
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Torabinejad e Faras, (2012) relatam os resultados clinicos e histolégicos
obtidos ap6s 14 meses, de um dente imaturo submetido a regeneracgao pulpar com a
utilizacdo do PRP. Apds este periodo, o paciente retornou a clinica de Endodontia
com sintomatologia dolorosa ao frio devido a insisténcia de seus responsaveis o
dente foi aberto e se instituiu o tratamento endodontico convencional. O tecido
removido foi encaminhado para analise histologica, a qual constatou a presenca de
um tecido vital, com poucas células inflamatérias. Os autores concluiram que um
tecido semelhante ao tecido pulpar pode ser formado, com a utilizacdo do PRP
como matriz de crescimento.

Martin et al., (2013) descreveram os achados histolégicos de um dente com
rizogenese incompleta submetido ao tratamento regenerativo com o uso do PRP.
Clinicamente o tratamento obteve resolugdo dos sinais e sintomas.
Histologicamente, o que se observou foi um tecido mineralizado semelhante ao
cemento e um tecido conjuntivo fibroso, ndo podendo ser caracterizado como um
tecido pulpar.

Shimizu et al.,, (2013) relataram os achados clinicos, radiograficos e
histolégicos de em dente imaturo com abcesso periapical cronico. O dente foi
extraido vinte e seis meses ap0s a conduta de revitalizagdo ter sido instituida.
Clinica e radiograficamente a revitalizacao foi bem sucedida, verificou- se a auséncia
de sinais e sintomas, bem como o desaparecimento da lesdo periapical e
espessamento das paredes dentinarias, propiciando o continuo desenvolvimento
radicular. Histologicamente, observou-se a presenca de um tecido mineralizado, com
caracteristicas osteoides e cementoides, ndo sendo caracterizado como um tecido
pulpar. Os autores concluiram que, com base em observacdes clinicas e
radiograficas, a revitalizacao tecidual no presente caso foi bem sucedida, sendo
justificada pela auséncia de sinais, bem como espessamento das paredes do canal
e o continuo desenvolvimento de raiz. Os tecidos formados no espaco do canal sédo
semelhantes ao tecido conjuntivo fibroso, contendo &reas mineralizadas por
cemento ou 0SSO.

Vijayaraghavan et al., (2012) fizeram uma reviséo literaria sobre o emprego
da pasta tri antibiética no tratamento endodontico de dentes com rizogénese
incompleta. O conceito de se combinar os antibiéticos, veio do pressuposto de que o
SCR é composto por uma microbiota complexa e que um Unico farmaco nao teria

efeito sobre todos os microrganismos. A escolha desses antibioticos se baseia no
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seguinte conceito, o metronidazol tem amplo espectro de agdo contra bactérias e
protozoarios anaerobios (predominantes no SCR), a minociclina € um derivado
sintético da tetraciclina, a qual inibe a colagenase e a metaloproteinase, aumenta a
inter-leucina 10 (citocina anti-inflamatoria) e por fim a ciprofloxacina que € uma
fluorquinolona sintética que promove uma acao bactericida. Para que se ocorra a
revascularizacdo os autores destacaram trés topicos importantes: 1 - realizar a total
desinfeccdo do canal 2 - € necessaria uma matriz intraradicular (coagulo) para que
seja possivel a proliferacdo das células-tronco e 3 - vedar 0 acesso coronario para
evitar com que ocorra recontaminacéo do SCR.

Adl et al.,, (2012) realizaram um estudo in vitro, compararam o0s efeitos
antimicrobianos da pasta tri antibidtica e do hidroxido de célcio sobre Enterococcus
Faecalis. Os medicamentos foram divididos em nove grupos; pasta tri antibiotica,
com solucdo salina ou clorexidina, seus componentes (metronidazol, a
ciprofloxacina, minociclina) também foram testados separadamente (com solucéo
salina normal), e Ca(OH), com solucdo salina normal ou 2% de clorexidina. Estes
medicamentos foram avaliados em quatro concentracdes de 25, 50, 100 e 200
Mg/mL num teste de difusdo em agar. Os diametros das zonas de inibicdo de
crescimento em cada grupo foram registrados e comparados. As concentracdes
inibitérias minimas (CIM) necessarias dos medicamentos testados para matar o E.
faecalis também foram determinadas. As diferencas entre o0s grupos foram
analisadas por meio de testes de Mann-Whitney e Kruskal-Wallis. Os resultados
mostraram maiores zonas de inibicdo para a pasta tri antibidtica misturada com
solucdo salina, e 0 menor para o Ca(OH), com solucdo de clorexidina a 2%. O
aumento das concentracfes produziu maiores efeitos antibacterianos em todos o0s
grupos. A CIM mostrou resultados semelhantes, sendo 77,5 yg/mL a concentracéo
minima para a inibicdo com o antibiotico triplo misturado em solucéo salina e 195000
Mg/mL para o Ca(OH), misturado com solucéo de clorexidina a 2%.

Yassen et al.,(2013) estudaram o efeito de medicamentos usados em técnica
de regeneracao de Endodontia na estrutura quimica de dentina radicular imatura: um
estudo in vitro. Amostras de dentina radicular humanas foram expostas a pasta de tri
antibidtica, pasta bi antibiotica, hidroxido de calcio, (Ca(OH), ) em pasta, ou agua
destilada (controle) por 1, 2 ou 4 semanas. ApGs cada periodo, as amostras foram
examinadas com espectroscopia de infravermelho para analisar a perda relativa de

componentes organicos e inorganicos. Os dados foram analisados usando analise
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de variancia e os resultados sugeriram uma degradacao do colageno superficial ou
desmineralizagdo de dentina radicular causada pelo Ca(OH), ou pastas antibioticas,
respectivamente, apés 1, 2, ou 4 semanas de exposicao.

Galler et al., (2011) realizaram um trabalho experimental que objetivou
visualizar se a dentina condicionada pode influenciar na sobrevivéncia das células
tronco. Essas foram removidas da polpa dentaria e semeadas em discos de dentinas
tratados com hipoclorito de soédio 5,25% (grupo um) e com EDTA (grupo dois),
posteriormente esses discos foram implantados no tecido subcutaneo de ratos
imunocomprometidos. ApoOs seis semanas os discos foram removidos e enviados
para analise histolégica e imunohistoquimica. As analises mostraram que na dentina
tratada com hipoclorito de sodio 5,25%, houve reabsor¢cdes na interface criada entre
células tronco e dentina, em contrapartida no grupo tratado com EDTA foi possivel
observar uma intima relagcdo entre as células tronco e a dentina. Com esses
achados os autores concluiram que as substancias utilizadas como irrigante, em
processos regenerativos, exercem uma consideravel influencia no destino das
células tronco. Informacdo esta que pode ser crucial para o futuro da endodontia
regenerativa.

Trevino et al., (2011) realizaram um estudo objetivando testar a sobrevivéncia
das células tronco apicais (SCAP) frente a diferentes protocolos de irrigagéo,
descritos em casos de revascularizacdo. As SCAP foram removidas da raiz de
terceiros molares extraidos, em seguida foram separadas em grupos e irrigadas com
0S seguintes agentes quimicos: grupo 01 EDTA 17%, grupo 02 EDTA 17% e
hipoclorito de sédio 6%, grupo 03 EDTA 17% e clorexidina 2% e grupo 04 hipoclorito
de sodio 6%, EDTA 17%, hipoclorito de sédio 6%, alcool isopropilico e clorexina 2%.
Em seguida as SCAP foram misturadas com PRP, e cultivadas na raiz radicular.
Apos 21 dias, as raizes foram descalcificadas e submetidas a analise
imunohistoquimica. O grupo irrigado somente com EDTA 17% obteve as melhores
porcentagens na sobrevivéncia das SCAP (89%), seguido do grupo 02 (74%), em
contra partida, os grupos que continham clorexidina 2% como liquido irrigante, ndo
apresentou nenhuma célula viavel. Os autores concluiram que o0s agentes irrigantes
afetam significantemente a sobrevivéncia das células tronco apicais, e que a
inclusdo do EDTA em protocolos de regeneracao pode ter um efeito benéfico.

Law, (2013) discute inUmeros aspectos quanto a selecdo de casos, 0

consentimento informado, os procedimentos clinicos, proservacao e o tipo de tecido
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formado no campo da endodontia regenerativa vistos na literatura. Sumariamente,
verificou nos estudos publicados a incluséo de pacientes jovens (idade entre 6-18),
dentes com 4pice imaturo, minima instrumentacdo, colocacdo de medicacéo
intracanal (pasta tri e bi antibitica, hidréxido de célcio, formocresol ou nenhum
medicamento) e selamento da cavidade para evitar a recontaminacdo do canal
radicular. Verificou que os autores utilizaram diferentes protocolos: NaOCl numa
concentracdo de 1,25% até 6%; a matriz foi o codgulo sanguineo induzido e o PRP;
diferentes tipos de barreira pulpar (MTA, Ca(OH),, Collatape) e de restauracgéao final
(Resina composta, amalgama, ionémero de vidro e Cavit). Concluiu que a
endodontia regenerativa pode promover a regeneracdo endodontica e tem
vantagens sobre a terapia tradicional.

Martin et al., (2014) avaliaram o efeito de diferentes concentracdes de NaOClI,
na diferenciacdo e sobrevivéncia das células tronco da papila apical. Os resultados
sugeriram que altas concentracdes, acima de 3%, tem efeito negativo sobre a
diferenciacao e sobrevivéncia dessas células. Entretanto, esse efeito negativo pode

ser prevenido com a irrigacao alternada de NaOCl a 1,5% e EDTA a 17%.
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3. CAUSISTICA E METODOS:
3.1 CASO 01

Paciente de sete anos, género feminino foi encaminhada a clinica de
Endodontia do curso de Odontologia da Universidade Federal do Parana, para o
tratamento endodontico do dente 46. Durante a anamnese, a mae relatou que a
paciente teve edema e dor severa, levando-a a procurar um atendimento de
urgéncia. O exame clinico revelou auséncia de sintomatologia dolorosa a percussao
e a palpacdo e resposta negativa aos testes de vitalidade pulpar. O exame
radiografico denotou apice incompletamente formado, estagio trés de Moorrees, e
presenca de rarefacdo 6ssea periapical difusa (Fig.01), o que levou ao diagnéstico
de periodontite apical assintomatica. Depois do termo de consentimento livre e
esclarecido e do assentimento terem sido lidos compreendidos e assinados, foi
realizada a anestesia local com mepivacaina a 2% (Mepiadre 100, DFL, Rio de
Janeiro, RJ, BR). Ap0s o isolamento absoluto, foi realizada a abertura endododntica e
acesso aos canais radiculares, instrumentos #20 e #25 flexofile de 21 mm (Dentsply,
Maillefer, Ballaigues, CH) foram introduzidos no canal radicular, levando-se em
consideracdo o comprimento aparente do dente, com margem de seguranca de 3
mm do apice. Para neutralizar o conteudo séptico-necrético, cada canal foi irrigado
passivamente com 30 mL de solugcédo de hipoclorito de sodio a 2,5% (Biodinamica,
Ibipord, Parana, BR), seguido de aspiracdo. Em seguida, 20 mL de solucdo de
EDTA a 17% e 30 mL de NaOCl a 2,5% foram utilizadas, alternadamente,
objetivando remover o smear layer. Apoés irrigacao/aspiracdo, os canais foram secos
com pontas de papel absorventes estéreis compativeis ao diametro de cada canal
radicular (Maillefer Dentsply, Ballaigues, CH).

Quantidades iguais dos comprimidos de Metronidazol, Ciprofloxacina foram
triturados em um pote palladon estéril e a mesma quantidade de Minociclina foi
adicionada. Solucao salina foi sendo adicionada até a obtencdo de uma pasta de
consisténcia cremosa na concentracdo de 0,012 mg/mL. Essa pasta foi aplicada no
interior dos canais radiculares utilizando-se um propulsor de Léntulo #25 (Maillefer
Dentsply, Ballaigues, CH). Ap6s 10 minutos um instrumento #20 de 25 mm (Maillefer
Dentsply, Ballaigues, CH) foi utilizado ultrapassando o forame apical em 2
milimetros, para induzir sangramento e formacéo de coagulo sanguineo. Uma vez

constatada a formagao do coagulo sanguineo, (15’ apds) uma camada de 3 mm de
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Coltosol® (Vigodent, Rio de Janeiro, RJ, Brazil) foi aplicada sobre o mesmo, seguida
de ion6mero de vidro (Maxxion, FGM, Joinville, SC, BR) e restauragéo definitiva,
com resina composta (2250, 3M ESPE,St. Paul, MN, EUA).

A proservagdo seguiu por 10 meses com 0 primeiro retorno em uma semana
apos a primeira sessdo, e as demais a cada 2 meses para realizacdo de exame
clinico e radiografico. Em todas as sessfes foi constatada a auséncia de sinais e
sintomas, bem como a integridade dos materiais restauradores.

No ultimo retorno, depois da anestesia com mepivacaina a 2% (Mepiadre 100,
DFL, Rio de Janeiro, RJ, BR), foi realizado o isolamento absoluto, acesso coronario,
e o canal radicular foi examinado clinicamente, com auxilio de microscopio
endodoéntico. Visualizou-se a presenca de tecido neoformado (Fig 02), na altura das
entradas dos canais mesiais e distal (Fig 02). Limas Hedstroem #25 e #30 (Maillefer
Dentsply, Ballaigues, CH) foram utilizadas sequencialmente, para remover o tecido
do interior do canal radicular, o qual foi colocado em lamina por esfregaco e
embebido em &lcool 90° GL e enviado para analise histologica.

Considerando o plano de tratamento inicial, as condi¢cdes clinicas,
radiograficas e tomograficas a terapia endoddntica convencional foi realizada. Os
canais radiculares foram preparados até lima #35 (Dentsply, Maillefer, Ballaigues,
CH) nos canais mesiais e até lima #45 (Dentsply, Maillefer, Ballaigues, CH) no canal
distal. Todos foram obturados com cones de guta-percha (Fig 03) e a coroa dentaria
foi restaurada com resina composta (2250, 3M ESPE,St. Paul, MN, EUA).



Figura 01 — RX inicial
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Figura 02 — Visao clinica da revitalizacdo dos canais radiculares
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Figura 03 — Rx final da obturacdo do sistema de canais radiculares
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4. RESULTADOS ENCONTRADOS:
4.1 CASO 01

Clinicos:
Foi observada a resolucéo dos sinais e sintomas, ja na primeira semana apos

a aplicacdo da pasta tri antibiética. A paciente relatou auséncia de sintomatologia,
até o ultimo dia de consulta quando foi realizada a obturacéo dos canais radiculares
(Fig 03). Vale lembrar que a coroa dentéria ndo apresentou alteracdo de cor em

nenhum momento do tratamento.

Imagenolégicos:

Radiograficamente, apds oito semanas (Fig 04), observaram-se indicios de
reparo da area radiollcida periapical e aos 10 meses, indicios de fechamento apical
e o desenvolvimento radicular (Fig 05).

Figura 04 - Depois de 8 semanas Figura 05 — Depois de 10 meses

Ao exame tomogréfico foi possivel, comprovar a auséncia de lesdo periapical

e o desenvolvimento radicular semelhante ao dente contra lateral (Fig. 07 e 08).
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Figura 06 — Dente 36 Figura 07 — Dente contralateral (46)

Histolégicos:

Foi observada uma proliferacéo fibroblastica intensa, formando a arquitetura
de um tecido fibroso propriamente dito ndo modelado, pelos quais permeiam vasos
sanguineos e material mucoso. Identificaram-se, na regido central células
mesenquimais fusiformes (fibroblastos jovens), processo inflamatério crénico
linfoplasmocitario e na regido periférica, tecido fibroso com areas de formacéao
mineral ectépica, com macréfagos e células gigantes multinucleadas. Constatou-se

auséncia de neutrofilos polimorfonucleares. (Fig 08).



Figura 08 — Analise histoldgica do tecido neoformado — dente 36
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3. CAUSISTICA E METODOS:

3.2 CASO 02

Paciente de oito anos, género feminino apresentou-se na Clinica de
Endodontia do Curso de Odontologia da Universidade Federal do Parana, com o
objetivo de realizar tratamento endodontico do dente 36. Durante a anamnese, a
méae relatou que a paciente estava apresentando quadro de dor moderada,
localizada e indiferente aos estimulos térmicos. No exame clinico foi constatada
leséo cariosa profunda na face oclusal, sintomatologia leve a percussdo e nenhuma
a palpacdo. O exame radiografico denotou apice incompletamente formado, estagio
trés de Moorrees e presenca de rarefacdo O0ssea periapical difusa (Fig 09), o que
levou ao diagnostico de periodontite apical assintomatica. Depois do termo de
consentimento livre e esclarecido e do assentimento terem sido lidos compreendidos
e assinados, a paciente foi anestesiada com anestesia local de mepivacaina a 2%
(Mepiadre 100, DFL, Rio de Janeiro, RJ, BR). Em seguida foi realizado e o
tratamento endodontico regenerativo, conforme descrito no caso 01.

A proservacao seguiu por 10 meses com o0 primeiro retorno em uma semana
apos a primeira sessao e os demais a cada dois meses para realizacdo de exame
clinico e radiografico. Em todas as sessfes foi constatada a auséncia de sinais e
sintomas, bem como a integridade dos materiais restauradores.

No ultimo retorno, depois da anestesia com mepivacaina a 2% (Mepiadre 100,
DFL, Rio de Janeiro, RJ, BR), foi realizado o isolamento absoluto, acesso coronario,
os canais radiculares foram examinados clinicamente, com auxilio de microscopio
endodoéntico. Visualizou-se a presenca de tecido neoformado, na altura das entradas
dos canais mesiais e distal (Fig 05), o qual foi removido com uma cureta numero
17/18 (MAILLEFER DENTSPLY, Ballaigues, CH), colocado em solucédo de formol a
1% e enviado para andlise histoldgica.

Sobre o tecido neoformado, foi colocada uma barreira de Coltosol seguida por
restauracdo coronaria de cimento ionémero de vidro (Maxxion, FGM, Joinville, SC,
BR) e resina composta (Z250, 3M ESPE St. Paul, MN, EUA). Como conduta clinica
optou-se em seguir com os acompanhamentos clinicos e radiogréaficos, até que o

apice radicular esteja totalmente formado.



Figura 09 — Rx inicial
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Figura 10 - Visao clinica da revitalizacdo dos canais radiculares
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4. RESULTADOS ENCONTRADOS:

4.2 CASO 02

Clinicos:

Foi observada a resolucéo dos sinais e sintomas, ja na primeira semana apos
a aplicacao da pasta tri antibidtica. A paciente seguiu assintomatica, em todas as
consultas de acompanhamento. No entanto, apds 30 dias, foi observada uma leve

pigmentacgdo coronaria, quando comparada com os outros dentes.

Imagenolégicos:
Radiograficamente, ap0s oito semanas, pode-se observar o reparo da area

periapical (Fig 11) e aos 10 meses foi possivel observar o continuo desenvolvimento
da area apical (Fig 12).
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Figura 11 — depois de 8 semanas Figura 12 — depois de 10 meses

Ao exame tomogréfico foi possivel, comprovar a auséncia de lesdo periapical

e desenvolvimento radicular semelhante ao dente contra lateral (Figs. 12 e 13).
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Figura 13 — Dente 46 Figura 14 — Dente contralateral (36)

Histoldégicos:

Os achados histoldgicos (Fig. 15) apresentaram as mesmas caracteristicas
gue os apresentados no CASO 01. Foi observada uma proliferacdo fibroblastica
intensa, formando a arquitetura de um tecido fibroso propriamente dito néo
modelado, pelos quais permeiam vasos sanguineos e material mucoso.
Identificaram-se, na regido central células mesenquimais fusiformes (fibroblastos
jovens), processo inflamatério crénico linfoplasmocitario e na regido periférica, tecido
fibroso com areas de formacao mineral ectdpica, com macrofagos e células gigantes

multinucleadas. Constatou-se auséncia de neutroéfilos polimorfonucleares (Fig. 15).



Figura 15 - Andlise histoldgica do tecido neoformado — dente 46
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5. DISCUSSAO:

A producdo de um ambiente adequado para suportar o crescimento interno de
tecido e o adequado selamento corondrio, para prevenir 0 ingresso de bactérias,
permeiam as condi¢Oes essenciais para a regeneracao endodontica.

Propiciar a cura da periodontite apical, o continuo desenvolvimento radicular,
a maior sobrevida de dentes com rizogénese incompleta tém sido uma alternativa
clinica viavel (IWAYA et al., 2001; BANCHS e TROPE, 2004; RAFTER, 2005).

Reportamos aqui dois casos de revitalizagdo endodontica, utilizando-se o
mesmo protocolo e que apresentaram depois de dez meses resultados clinicos,
histolégicos e imagenologicos similares.

Pode-se observar clinicamente e com microscépio endodontico a presenca de
tecido vital até a entrada dos canais radiculares (Figs.02 e 10).

Os achados radiograficos e tomograficos mostram indicios de fechamento
apical e auséncia de reabsorcao (Figs.05, 06, 12 e 13). O mecanismo do
fechamento apical ainda ndo é bem entendido. Muitos pesquisadores acreditam que
a Bainha Epitelial de Hertwig (BHE) permanece intacta e retoma a suas funcdes
guando a infeccao é controlada. A BHE tem importante papel no desenvolvimento
radicular e na diferenciacdo de odontoblastos e de cementoblastos (CHEN et al.,
2013).

Uma das grandes dificuldades dos PERs esta em definir qual o tipo de tecido
formado (HARGREAVES et al., 2013). A literatura aponta que, em dentes de caes, 0
tecido produzido foi um tecido conjuntivo derivado do ligamento periodontal (DA
SILVA et al., 2010; CHEN et al., 2012). Em dentes humanos os resultados também
nao tem sido conclusivos, representado na maioria das vezes por um tecido fibroso
com areas mineralizadas em seu interior (SHIMIZU et al., 2013; MARTIN et al.,
2014).

Histologicamente, observou-se em ambos o0s casos proliferacdo fibroblastica
intensa, formando uma arquitetura de um tecido fibroso propriamente dito n&o
modelado, pelos quais permeiam vasos sanguineos e material mucoso.
Identificaram-se, na regido central células mesenquimais fusiformes (fibroblastos
jovens), processo inflamatério cronico linfoplasmocitério e na regido periférica, tecido
fibroso com areas de formacdo mineral ectépica, com macrofagos (Fig.15) e células

gigantes multinucleadas (Fig.08).
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Shimizu et al.,, (2012) indo de encontro aos achados em animais
apresentaram os achados histologicos do tecido formado no espaco do canal de um
dente com &apice imaturo, representado por tecido semelhante ao tecido pulpar.
Entretanto, o diagndstico do caso era de uma pulpite irreversivel e o procedimento
realizado foi uma pulpotomia parcial, alta. Os procedimentos de revascularizagao
foram seguidos com colocacdo de pasta de hidroxido de célcio com solugdo salina.
A pasta foi removida na segunda sessao e promoveu-se a formagcdo de coagulo,
recobrindo-o com MTA. Assim, as células encontradas como odontoblastos podem
ter sido provenientes do tecido pulpar remanescente na regido apical ou pela
migracdo de células da papila apical, que sobreviveram a infeccdo (TORNECK e
SMITH, 1970; NAKASHIMA e AKAMINE, 2005; HUANG et al., 2008; TREVINO et
al., 2011).

Pode-se inferir que nos casos relatados, os trés principais principios da
endodontia regenerativa foram conseguidos: a) eliminacédo de bactérias nos sistema
de canais radiculares; b) criacdo de uma matriz para o crescimento de um novo
tecido (coagulo sanguineo); c) prevencdo de reinfeccdo com apropriado selamento
coronario (IWAYA et al., 2001; BANCHS e TROPE, 2004).

As células-tronco tem a capacidade de se diferenciar em varios fenotipos de
células em funcdo da sua linhagem e exposicédo a estimulos ambientais, tais como
fatores de crescimento, matriz extracelular, hipdxia, ou outras condicées (CHUEH e
HUANG, 2006; GALLER et al., 2011). De acordo com Hargreaves et al., (2013) &
importante lembrar desses fatores quando se interpreta os resultados histologicos na
endodontia regenerativa.

A presenca de fibroblastos jovens sugere oxigenacao suficiente na regiao
periférica e central. Nas fases iniciais do reparo, a tensdo de oxigénio pode ser baixa
no centro do tecido em formacédo. As fibras colagenas tendem a se formar na
periferia e depois se dirigem para o centro da lesdo, quando novos capilares
proliferam, levando oxigénio (MOOS et al., 1996).

No tecido neoformado, a presenca de macréfagos, além de fagocitose possui
a capacidade de liberar substancias que avisam as células mesenquimais, as quais
devem se acumular e proliferar no local. Essas substancias incluem fatores de
crescimento derivados de plaquetas e fibronectina. Isto resulta no recrutamento e na

proliferacdo de fibroblastos e de novos vasos sanguineos (MOOS et al., 1996).
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Células gigantes multinucleadas foram identificadas tentando reabsorver as
calcificacdes ectdpicas. Como componente do sistema imunoldgico, as atividades
dos macrofagos estdo intimamente relacionadas com as respostas imunes,
inflamacdo e respostas de corpo estranho. No entanto, os macrofagos também
podem mediar a biodegradacdo de materiais reabsorviveis através de fagocitose e
degradacdo extracelular. Além disso, 0s macréfagos sdo essenciais para a
regeneracao de tecidos como regular o recrutamento, proliferacdo e diferenciacéo
de células-alvo, tais como fibroblastos, osteoblastos, células endoteliais e
gueratinécitos durante os processos de cura (XIA e TRIFFITT, 2006).

Em ambos os casos apresentados os procedimentos endodonticos realizados
promoveram a revitalizacdo e o processo de reparo dos tecidos periapicais (Figs.08
e 15). Neste contexto, acredita-se que os canais radiculares foram efetivamente
desinfectados (WINDLEYLII et al., 2005).

O tecido encontrado tinha aspecto de um tecido de substituicdo, sem
restauracdo da funcédo e sem caracteristicas de tecido pulpar (THIBODEAU et al.,
2007; HUANG et al., 2008; MARTIN et al., 2013) apresentou poucas células
inflamatorias e sem presenca de necrose.

Calcificagbes distréficas com a presenca de células gigantes, indicando a
fagocitose foram identificadas. Segundo Huang et al., (2008), as células-tronco
provindas do ligamento periodontal, tecido que tem um papel importante durante a
formacé&o do coagulo sanguineo, proporcionam a formacéo de em tecido cementoide
nas paredes do canal radicular e sobre o forame apical (abertura apical). De acordo
com Zhang e Yelick, (2010) quando ocorre a diferenciacdo de odontoblastos na
regeneracdo pulpar pode ocorrer a formacdo de calcificagcbes pulpares e estas
podem bloquear o suprimento sanguineo e causar necrose do tecido pulpar. No
entanto, se a polpa e a papila apical forem destruidas, somente tecidos periodontais,
incluindo osso, ligamento periodontal e cemento podem se formar no espaco do
canal (WANG et al., 2010).

Quanto maior o tempo de necrose que um dente apresenta, maior a
penetracdo microbiana nos tubulos dentinarios (HUANG et al., 2008). A presenca de
um biofilme bacteriano ja maduro (NOSRAT et al., 2013) apresenta maior dificuldade
de desinfeccdo apropriada e eventualmente, a necrose da papila apical, o que

diminuem as chances de regeneracao (HUANG et al., 2008).
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Verificou-se siléncio clinico apdés uma semana, durante a primeira avaliagao, e
no decorrer de 10 meses de proservagao. A partir do segundo més, pode-se
observar, radiograficamente, o reparo da regido apical (Figs. 04, 06, 11 e 12) e, ao
final do controle, o quase completo fechamento do forame apical (Figs. 06 e 13), que
se apresentam muito similares ao grau de desenvolvimento radicular encontrados
nos dentes contralaterais (Figs. 07 e 14). Os achados clinicos e imagenol6gicos
permitem considerar os resultados como satisfatérios e estdo de acordo com os
encontrados por (IWAYA et al., 2001; BANCHS e TROPE, 2004; THIBODEAU et al.,
2007; HUANG, 2008; DING et al., 2009; SHIN et al., 2009; THIBODEAU, 2009;
MOHAMMADI, 2011; NOSRAT et al., 2011; JADHAV et al., 2012; LENZI e TROPE,
2012; TORABINEJAD et al.,, 2012; VIJAYARAGHAVAN et al., 2012; LAW, 2013;
NOSRAT et al., 2013).

Diferentes substancias irrigadoras tém sido propostas nos protocolos de
regeneracado endodontica, dentre elas, a clorexidina 2% (REYNOLDS et al., 2009),
EDTA a 17% (NOSRAT et al., 2011; MARTIN et al., 2014) e hipoclorito de sédio com
concentracfes entre 1 até 6% (NOSRAT et al., 2011; LAW, 2013; MARTIN et al.,
2014). Estudos in vitro tem demonstrado a ineficacia da clorexidina 2% em manter a
viabilidade de células mesenquimais, potencialmente indispensaveis para processos
regenerativos. O EDTA 17% tem demonstrado ser bem tolerado por tais células,
aléem de ser capaz de liberar os fatores de crescimento presentes na dentina
(GALLER et al., 2011; MARTIN et al., 2014). Em casos de canais irrigados somente
com o hipoclorito de sodio, independente da sua concentracdo, ndo é possivel
remover a camada de smear layer presente nas paredes dentinarias, impedindo
dessa forma o reconhecimento da dentina pelo novo tecido formado, podendo
resultar no desenvolvimento de reabsorcbes dentinarias (GALLER et al., 2011).
Trabalhos in vitro e em animais tem demonstrado que em altas concentracfes de
hipoclorito de sbédio pode gerar efeitos desfavoraveis sobre os procedimentos de
regeneracao (NOSRAT et al., 2013; MARTIN et al., 2014).

Os canais radiculares dos casos relatados tiveram uma instrumentacéo
minima com limas #20 e #25, copiosa irrigacdo de forma passiva, com 30 mL de
solucédo de NaOCI 2,5% (LENZI e TROPE, 2012), que objetivou agitar a substancia
guimica auxiliar e manter o tecido necrético em suspensdao, o qual foi removido com
farta irrigacao e aspiracdo. Seguido de 10 mL de solucédo de EDTA a 17% e de 30

mL de hipoclorito de sodio a 2,5%. O volume utilizado da substancia irrigadora pode
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ter produzido um ambiente favoravel a revitalizacdo dos canais radiculares. O uso
alternado dessas substancias vislumbra a remocdo da smear layer. Recentes
estudos consideram EDTA a 17% efetivo na liberagdo de fatores de crescimento
pela dentina e pode descalcificar a superficie da dentina radicular e expor as suas
fibras de colageno. O coldgeno possui mecanismos para a adesdo de novas células,
enquanto que a descalcificacdo da dentina libera fatores de crescimento que podem
atrair novas células e promover a sua diferenciagdo em ceélulas com propriedades
semelhantes aos odontoblastos (GALLER et al., 2011).

Chueh e Huang, (2006) em quatro casos clinicos sem nenhuma
instrumentacao e com hipoclorito de sddio a 2,5% mostraram reducao do espaco do
canal radicular e maturacéo radicular. Shimizu et al., (2012); Torabinejad e Faras,
(2012) mostraram histologicamente tecidos ndo regenerativos, com concentracao de
NaOCI 5,25%.

Nas fases iniciais de desenvolvimento dos dentes, as células indiferenciadas
derivadas da crista neural craniana migram para o primeiro arco braquial. O epitélio
oral desempenha um papel fundamental na modelacéo inicial do dente, por meio do
controle e comprometimento celular, bem como a morfologia dos germes dos
dentes. A diferenciacéo final de pré-odontoblastos em odontoblastos ocorre depois
de um determinado numero de divisdes celulares (RUCH et al., 1995). Todas as
células da papila dental tém o potencial para se diferenciar em odontoblasto, no
entanto, apenas aquelas em contato com a membrana basal, na interface com o
epitélio interno dental sofrem diferenciacdo final. Essa consideracdo pode ter
implicacbes para a endodontia regenerativa, em que outros processos de
sinalizacdo s&o responsaveis pela inducdo da diferenciacdo celular como os
odontoblastos (SIMON et al., 2013).

Os fatores de crescimento sdo proteinas que se ligam aos receptores da
célula e induzem a proliferacdo e diferenciacdo celular (MURRAY et al., 2007).
Dentina humana contém varios fatores de crescimento angiogénicos segundo
(ROBERTS-CLARK e SMITH, 2000). A desinfeccdo do SCR associada a dentina
com seus fatores de crescimento, ao codgulo sanguineo e a pasta tri antibiética
pode ter induzido a diferenciacdo de células que migraram da papila apical e dos
tecidos periapicais, e formaram os tecidos analisados histologicamente e, em ultima

andlise, o desenvolvimento das raizes.
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A pasta tri antibiética composta por ciprofloxacina, metronidazol e minocilina,
inicialmente proposta por (RULE e WINTER, 1966) foi inserida nos canais
radiculares. A ciprofloxacina que é uma fluorquinolona sintética promove acéo
bactericida; o metronidazol tem amplo espectro contra anaerdbios e a minociclina é
um derivado da tetraciclina, possui acdo sobre microorganismos gram positivos e
negativos, muitos anaerobios e bactérias facultativas. A tetraciclina promove o
crescimento das células do hospedeiro na dentina, ndo pela acdo antimicrobiana,
mas via exposicao das fibras colagenas ou fatores de crescimento (TERRANOVA et
al., 1989; MURRAY et al., 2007).

Além disso, na maioria dos protocolos da endodontia regenerativa o objetivo é
estimular as células existentes no espaco pulpar e periapical para promover a sua
recuperacdo, multiplicacéo, diferenciacdo e restabelecimento da funcdo. Isto €&
conseguido por meio de procedimentos endoddnticos que possam reduzir a infecgao
e promovam a cura (WINDLEYLII et al., 2005). Nos casos apresentados o uso da
pasta tri antibiotica contendo o metronidazol, a ciprofloxacina e a minociclina podem
ter estimulado a formacéao de fibroblastos (FERREIRA et al., 2010).

Hoshino et al., (1996) recomendou a concentracdo de 0,025 mg/mL da pasta,
gue foi suficiente para esterilizar dentina infectada in vitro. Sato et al., (1996) com
concentracdo de 0,050 mg/mL esterilizaram dentina infectada in situ. Entretanto, é
guestionavel se estas concentracbes seriam adequadas in vivo. Doses de
ciprofloxacina e de metronidazol, entre 0,005 mg/mL até 0,050 mg/mL foram
consideradas viaveis para fibroblastos (FERREIRA et al., 2010). A concentracéo
utilizada nos dois casos relatados foi de 0,012 mg/mL, objetivando minimizar os
efeitos sistémicos adversos, como a probabilidade de resisténcia bacteriana (BLACK
et al., 1990).

A literatura mostra grande amplitude no tempo de permanéncia da pasta tri
antibidtica (IWAYA et al., 2001; BANCHS e TROPE, 2004; CHUEH e HUANG, 2006;
THIBODEAU et al., 2007; JUNG et al., 2008; NOSRAT et al., 2011; NOSRAT et al.,
2012; NOSRAT et al., 2013), desde nenhum tempo, (PETRINO e BODA, 2010) 11
dias até 3 meses (JUNG et al., 2008). Parece que o que vem determinando essa
guestdo € a presenca ou ndo de sinais e sintomas dolorosos do paciente.

Hoshino et al., (1996) demonstraram, em estudo in vitro, que a pasta tri
antibidtica tem a capacidade de esterilizar um canal infectado em apenas 24 horas,

tornando ainda mais questiondvel o tempo necessario de permanéncia do
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medicamento. Entretanto, foi realizado aplicando-a sobre dentina cariada removida
de lesdes cariosas e sobre polpas infectadas. Cumpre lembrar que o proprio autor
salienta no seu estudo que os métodos para estimar a eficacia antimicrobiana contra
uma flora mista como a flora oral, ainda ndo havia sido estabelecida e parece que
até os dias atuais este ponto ainda ndo é conclusivo.

O seu efeito sobre as células tronco na papila apical, ainda ndo é conhecido.
Mais recentemente Ruparel et al., (2012) usando método de cultura de células
estudaram o efeito de diferentes concentracdes de pastas tri antibidticas e do
hidréxido de calcio sobre as células da papila e constataram que todos os
antibidticos testados reduziram significativamente a viabilidade destas células. Por
sua vez o hidroxido de calcio ndo apresentou efeito prejudicial sobre as células, o
gue vai de encontro a varios estudos que comprovam 0 seu potencial de reparo e
contraria estudos que nao o indicam na regeneracdo endodéntica. No entanto, a
pasta tri antibiotica mostrou-se biocompativel tanto quanto a pasta Ca(OH), nos
tempos de 7, 15, 30, 60 e 90 dias (GOMES-FILHO et al., 2012), mas potencialmente
toxico quando concentrada (WANG et al., 2010).

Diferentemente dos protocolos estabelecidos, nos casos relatados, a pasta tri
antibidtica ndo foi removida das paredes dentinarias. A irrigacao deve ser repetida
até que nenhum medicamento esteja evidente, objetivando remover a pasta tri
antibidtica (IWAYA et al., 2001; BANCHS e TROPE, 2004; CHUEH e HUANG, 2006;
COTTI et al., 2008; JUNG et al., 2008; PETRINO et al., 2010; CHEN et al., 2012). No
nosso entender, a pasta tri antibiotica uma vez colocada no canal radicular, torna-se
dificil de ser removida, pois adere as paredes dentinarias e penetra por difusdo nos
tubulos dentinarios em direcdo ao cemento (SATO et al., 1996).

Para o sucesso da regeneracdo pulpar a revascularizacdo € necessaria. Um
codgulo sanguineo precisa ser produzido para assegurar uma possivel
revascularizacdo. E recomendado criar um coagulo sanguineo ap6s o tecido
contaminado ter sido removido e o controle de infeccdo tenha sido conseguido
(DING et al.,, 2009; HARGREAVES et al.,, 2013; LENZI e TROPE, 2012). O
mecanismo de como um codgulo sanguineo beneficia a revascularizacédo ainda néao
é entendido claramente. E possivel que as células da papila apical possam migrar
para o interior do canal radicular e produzir um tecido como do complexo dentino-
pulpar (HUANG et al., 2008). Outro possivel mecanismo é a liberagédo de fatores de

crescimento no préprio coagulo sanguineo ou da dentina (LOVELACE et al., 2011).
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Finalmente, o coagulo sanguineo pode aturar como uma matriz para as células
aderirem, proliferarem e se diferenciarem (NYGAARD-OSTBY, 1961; HUANG et al.,
2008).

A laceracéo dos tecidos periapicais, agora representados pela papila apical e
pelo tecido periapical inflamado (LIAO et al.,, 2011), promoveram um afluxo de
células mesenquimais para o espaco do canal radicular (HUANG et al., 2008;
GALLER et al., 2011; LIAO et al., 2011).

A irrigacéo alternada com NaOCI a 2,5% e EDTA a 17% pode ter contribuido
no fendtipo de células e portanto, no tipo de tecido encontrado (MARTIN et al.,
2014). As concentragOes utlizadas podem ter influenciado a sobrevivéncia das
células mesenquimais provindas da papila apical e o EDTA a 17% reverteu 0s
efeitos negativos do NaOCI na sobrevivéncia celular (TREVINO et al.,, 2011,
MARTIN et al., 2014). Assim, a concentracdo do NaOCI| deve ser ajustada nos
procedimentos de regeneracdo endoddntica (IWAYA et al., 2001; BANCHS e
TROPE, 2004; THIBODEAU, 2007; HUANG et al., 2008; WIGLER et al., 2013).

De acordo com Nosrat et al., (2013) pode haver falhas nos protocolos e nos
resultados encontrados na endodontia regenerativa. Dentre eles hemorragia
insuficiente na segunda visita, falta ou pobre desenvolvimento da raiz na éarea
cervical do dente (PETRINO et al., 2010), auséncia de regeneracédo da polpa e de
dentina e por fim, descoloracédo dentaria (DA SILVA et al., 2010; MARTIN et al.,
2013). Em ambos os casos relatados, o coagulo sanguineo induzido foi considerado
satisfatério (BANCHS e TROPE, 2004; REYNOLDS et al., 2009; WANG et al., 2010).
Depois de 10 meses verificou-se indicios de fechamento apical, mas sem aumento
das paredes dentindrias, o tecido neoformado apresentou caracteristicas clinicas e
histolégicas de revitalizacdo dos canais radiculares (Figs.02, 05, 06, 08, 10, 12, 13,
15) e em um dos casos, ocorreu descoloracdo coronaria.

A concentracdo utilizada de 2,5% pode ter influenciado na formacao de
calcificacbes ectopicas (GALLER et al.,, 2011), no tecido neoformado. Segundo
Martin et al., (2014), o NaOCI a 1,5% possui um efeito neutro sobre a expressao da
sialofosfoproteina da dentina e com concentracéo de 3% e obtiveram a completa ou
parcial reversao.

Nanci, (2008) afirma que essencialmente, uma vez que a deposicdo de
fosfato de calcio tenha sido iniciada, o ponto crucial é, em seguida, controlar a

deposicao espontanea a partir de fluidos teciduais supersaturados em ions calcio e
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fosfato e limita-la em locais bem definidos. Para tanto, as células formadoras criam
um microambiente que facilitam a mobilizacdo de ions minerais e secretam proteinas
gue estabilizam os ions calcio e fosfato nos fluidos do corpo e ou controlam sua
deposicdo em meio a uma matriz receptiva.

Nos protocolos tradicionais o MTA é utilizado sobre o codgulo sanguineo e
uma restauracdo corondria deve ser colocada sobre esse material, em uma visita
posterior conforme preconizado por (BANCHS e TROPE, 2004; JUNG et al., 2008;
DING et al., 2009; PETRINO et al., 2010; NOSRAT et al., 2011; CHEN et al., 2012;
NOSRAT et al., 2012).

Nos casos apresentados o codgulo sanguineo foi revestido com uma camada
de Coltosol®, que possui diferente composicédo do MTA. Apresenta Oxido de zinco,
Sulfato de zinco — hidratado, Sulfato de calcio — hemidratado, Diatomacea de terra,
Dibutil ftalado, Copolimero - cloreto de polivinila. Nosrat et al., (2011) reportaram
dois casos considerados sucesso, de revascularizacdo/revitalizacdo em molares
imaturos e com necrose, onde utilizaram cimento com calcio enriquecido como uma
alternativa ao MTA. O Coltosol®, € um material pronto para uso, sem a necessidade
gualquer mistura e com facil manipulacdo. Possui uma atividade antibacteriana
relacionada a ions zinco (Zn2"), oriunda da dissociacdo do 6xido de zinco e do
sulfato de zinco, presentes na formulacéo (SIQUEIRA e LOPES, 1999; WIDERMAN
etal., 1971).

Em um dos casos a obturacéo do sistema de canais radiculares foi realizada,
por meio de condensacdo da guta-percha sem os inconvenientes do apice aberto. O
outro seguiu em acompanhamento, pois durante a inspecao visual decidiu-se
aguardar por mais tempo.

N&o resta duvida que todas as contribuicBes presentes na literatura até aqui
tem desempenhado um papel importante. A regeneracdo endodbntica € o mais
excitante novo campo da Endodontia e é evidente que o0s recentes e rapidos
avancos devem, num futuro muito proximo, definir uma conduta diferente, com

potencial para proporcionar beneficios para toda a populagéo.
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6. CONCLUSOES:

1. Nos casos relatados, o SCR permaneceu livre de contaminacdo devido a
acdo do NaOCl a 2,5%, da pasta tri antibiética e pelo selamento coronéario, que

permaneceu integro durante todo tempo.

2. Os resultados clinicos encontrados foram considerados de sucesso, incluindo

a cicatrizacao de lesdes periapicais pré-existentes.

3. Propiciar um microambiente favoravel para que ocorra a revitalizacao
radicular por meio da utilizacdo da pasta tri antibiotica pode ser uma alternativa

viavel.

4. Estudos futuros s&@o necessarios para melhor explicar os mecanismos

biologicos que determinam o processo de regeneracao.
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