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RESUMO

Introducdo: O tratamento de dentes com polpa necrosada especialmente quando
se apresentam com formacéo incompleta da raiz constitui um desafio para o médico
dentista. As técnicas convencionais ndo sdo completamente eficazes na resolucdo
das consequéncias que decorrem da perda da fung&o da polpa dentaria. As técnicas
de endodontia regenerativa, recentemente descritas na literatura, poderdo, através
de uma abordagem inovadora, melhorar o prognéstico desta patologia.

Objetivos: Fazer uma revisdo da literatura atual descrevendo a evolugdo da
endodontia regenerativa, as bases biolégicas que a suportam, discutindo a
nomenclatura utilizada, escrutinando a metodologia atual e propondo um protocolo
clinico atual e simplificado.

Material e Métodos: Recurso a base de dados da PubMed para artigos publicados
nos ultimos 10 anos com a utilizacdo das palavras-chave “pulp revascularization”,
“revitalization”, “apexogenesis”, “regenerative endodontics” e “tissue engineering”.
Alguns artigos-chave na area da endodontia foram referenciados nédo respeitando
obrigatoriamente a metodologia apresentada. Foram ainda utilizados livros de
referéncia e selecionados o0s capitulos com uma vertente relacionada com a
endodontia regenerativa.

Desenvolvimento: Os procedimentos de endodontia regenerativa foram iniciados
em humanos em 2001 e, desde entdo, inUmeros casos clinicos tém vindo a ser
publicados, com variacdes protocolares. Estas variacdes passam sobretudo pela
necessidade ou ndo de inducdo de coagulo sanguineo e no tipo de medicacéao intra-
canalar. Pacientes jovens e dentes permanentes imaturos com polpa necrosada
parecem ser transversais aos casos clinicos.

Concluséo: A endodontia regenerativa constitui uma area com grande potencial de
desenvolvimento. O estado da ciéncia atual parece justificar a sua utilizacdo em
dentes permanentes com apice imaturo e polpa necrosada. E importante que o
médico dentista domine estes conhecimentos para que possa aplicar na sua pratica
clinica diaria contribuindo para a melhoria da qualidade de vida da populacédo. Os
protocolos apresentados constituem uma atualizacdo dos procedimentos
regenerativos, permitindo uma préatica baseada na evidéncia cientifica.

Palavras-chave: Endodontia regenerativa; histéria; bases bioldgicas; indicacoes;
consideracdes; protocolo clinico
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ABSTRACT

Introduction: The treatment of necrotic teeth is a major challenge for the dentist,
especially in teeth with incomplete growth. Conventional techniques are not totally
effective in addressing the adverse consequences of this pulp vitality loss.
Regenerative procedures, recently described in the literature, seem able to solve the
main problems associated with those conventional techniques, with a better
prognosis for this pathology.

Objective: It was aimed to do a review of the current literature to describe the
evolution of regenerative endodontics, the biological concepts that support it, to
discuss the nomenclature used, to scrutinize the current methodology and to propose
a viable clinical protocol.

Material and methods: A search throughout the PubMed database for articles
published over the last 10 years, using the keywords “pulp revascularization”,
“revitalization”, “apexogenesis”, “regenerative endodontics” and “tissue engineering”.
Some articles of relevance in endodontics were used that do not necessarily respect
this methodology. Some reference books of endodontics were used and the selected

chapters included a component related to regenerative endodontics.

Bibliographic review: The regenerative endodontic procedures were initiated in
humans in 2001 and, since then, numerous case reports have been published, with
different proposed protocols. Protocols vary especially as regards of the necessity of
inducing blood clot and of the type of intra-canal medication. Young patients and
immature necrotic permanent teeth seem to be widely selected.

Conclusion: Regenerative endodontics is an area with a great development
potential. The current state of the art seems to justify its use in permanent teeth with
immature apex and necrotic pulp. It's important that the dentist is aware of all this
information so that he can apply it in his daily practice to improve the quality of life of
the population. The presented protocols constitute an update for regenerative
endodontics, enabling clinicians to perform it, in an evidence-based practice.

Keywords: Regenerative endodontics; history; biology; directions; considerations;
clinical protocol
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INTRODUCAO

A endodontia corresponde a um ramo da medicina dentaria que engloba a
morfologia, a fisiologia e a patologia da polpa dentaria humana e dos tecidos peri-
radiculares. O seu estudo e pratica compreendem algumas ciéncias clinicas basicas
como a biologia da polpa, a etiologia, o diagnéstico, a prevencao e o tratamento de
doencas e patologias pulpares e condicdes peri-radiculares associadas [1].
Atualmente apresenta 4 grandes linhas de atuacdo que passam pela endodontia
preventiva, pela endodontia conservadora, pela endodontia radical e pela endodontia
regenerativa. A polpa dentéria diz respeito a estrutura vital de qualquer peca
dentaria e apresenta uma relacdo importante com o0s tecidos envolventes,
nomeadamente, a dentina, o esmalte, o cemento, o ligamento periodontal e 0 0sso
de suporte. Consiste num tecido conjuntivo rico em nervos, vasos sanguineos,
fibras, substancia fundamental, e células como os odontoblastos e os fibroblastos
[2]. A doenca da polpa e dos tecidos envolventes pode ser provocada por fatores
fisicos, quimicos e bacterianos mas a etiologia microbiol6gica constitui a causa
primaria da doenca pulpar e periapical [3]. O diagnéstico de doenca pulpar é feito
tendo em conta a condicdo inflamatéria ou infeciosa da polpa, sendo este
fundamental para a determinacédo do plano de tratamento. Uma série de exames
subjetivos e objetivos, de sinais e sintomas que passam pela recolha da historia
médica, inspecdo extra-oral e intra-oral, as quais incluem a palpacédo, a percussao
vertical, a avaliacdo do grau de mobilidade e o exame radiografico contribuem para o
diagndstico. Ao nivel dos testes de sensibilidade pulpar, os testes térmicos, os testes

elétricos e os testes de cavidade sdo 0s que apresentam maior relevo.

A perda da vitalidade pulpar em dentes permanentes acompanhada de falta

de um crescimento longitudinal e transversal radicular constitui um desafio particular
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para 0 médico dentista. Os apices abertos, caracteristicos
destas situacdes, dificultam a preparacdo e selamento do
sistema de canais radiculares de modo adequado,
influenciando o progndéstico do tratamento endoddntico
convencional (Figura 1) [4-7]. Como resultado da perda de
vitalidade, a deposicdo de dentina radicular vai ser
interrompida, tornando os dentes mais suscetiveis a fratura

tanto durante como apds o tratamento, com um racio raiz-

coroa por vezes desfavoravel [4, 8-10].

O tratamento convencional preconiza o uso de hidroxido de caélcio intra-
canalar para induzir a formacdo de uma barreira calcificada ao nivel do apice
radicular, apresentando resultados relativamente previsiveis mas também algumas
desvantagens como as multiplas consultas e a possivel recontaminacao e fratura
durante ou apdés o tratamento [4, 11]. Em 1999, Torabinejad [12] introduziu a técnica
de barreira apical com colocagédo apical de mineral trioxido agregado (MTA), para
facilitar a obturacdo dos canais radiculares, apresentando elevadas taxas de
sucesso clinico, além da reducdo do numero de sessdes de tratamento [4, 13-15].
No entanto, nenhuma das técnicas € capaz de permitir o crescimento continuado da
raiz o que podera implicar, a médio ou longo
prazo, uma perda dentaria prematura (Figura 2 e

3) [9, 15-17].
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Um procedimento inovador e alternativo tem vindo a ser descrito na literatura,
designado de endodontia regenerativa, 0 qual se baseia em principios biolégicos,
promovendo uma formacé&o continuada dos tecidos duros, inclusive da dentina e das

estruturas radiculares, assim como de células do complexo pulpo-dentinario [18-20].

Inimeros casos clinicos deste novo procedimento tém sido apresentados,
com metodologias em constante alteracdo, com relatos de sucesso no tratamento de
dentes permanentes imaturos necrosados, proporcionando um crescimento
longitudinal e transversal da raiz e, nalguns casos, com recuperacdo da vitalidade
pulpar [15, 21-25]. Contudo, nem todos 0s casos clinicos apresentam um
prognostico favoravel sendo imperativo definir com maior rigor critérios de selecao
de casos e protocolos baseados em estudos clinicos controlados para que a rapida
evolucao cientifica se possa traduzir, no mais curto espaco de tempo, num beneficio

para os pacientes, na pratica clinica diaria.

O objetivo deste trabalho foi fazer uma revisdo da literatura sobre o tema da
endodontia regenerativa para que se possa aprofundar em detalhe a historia deste
procedimento, avaliar o sucesso clinico do mesmo, perceber o seu potencial de
aplicacdo na pratica clinica, compreender os motivos biolégicos que estdo
subjacentes, discutir os inconvenientes, escrutinar a metodologia atual e tentar
perceber qual sera a evolucdo da técnica, estabelecer as indicacdes para a sua
realizacdo e sensibilizar os profissionais para esta nova modalidade de tratamento
gue parece promissora no tratamento de dentes permanentes imaturos necrosados
mas também, eventualmente, no tratamento de dentes permanentes totalmente

desenvolvidos.
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MATERIAL E METODOS

A pesquisa bibliografica foi realizada através duma pesquisa na base de
dados da PUBMED e da EBSCO até Abril de 2014. Os limites da pesquisa foram de
10 anos para artigos em inglés, portugués e espanhol. Foram incluidos no trabalho
todos os artigos considerados relevantes na area da endodontia regenerativa. Visto
gue nao existe ainda um termo MeSh para a endodontia regenerativa, recorreu-se a
vérias palavras-chave: “pulp revascularization”, “revitalization”, “apexogenesis”,
“regenerative endodontics” e “tissue engineering”. Devido a larga abrangéncia desta
revisdo, foram selecionados ainda alguns artigos de referéncia na area da
endodontia para fundamentar determinadas partes do trabalho, ndo respeitando

impreterivelmente o limite temporal e as palavras-chave acima indicados.

Os livros de referéncia utilizados foram selecionados tendo em conta o
prestigio dos seus autores e a data de publicacdo, sendo um de 2008 e outro de
2011. Os capitulos utlizados foram aqueles que se mostraram pertinentes para

responder as diferentes partes do trabalho.
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Evolucdo histérica da endodontia regenerativa

A primeira experimentacdo que suportou o conceito de regeneragdao dos
tecidos dentérios surgiu em 1952, quando, segundo Murray [18], Hermann descreve
a aplicacdo de hidréxido de calcio para a terapia de polpa vital e tenta perceber a
reacdo da polpa dentaria. Mais tarde, Ostby [26], em 1961, estuda a importancia da
formacdo de codgulo sanguineo na revascularizacdo de tecido no terco apical do
canal em dentes permanentes. Foi ainda preconizado, nos dentes com polpa
necrosada, o tratamento com formaldeido a 4% e com sulfatiazol realizado antes da
obturacéo definitiva [9]. Embora né&o tivesse sido possivel observar nova formacéao
tecidular, constituiu, no entanto, uma das fundacdes para os estudos subsequentes
na area da endodontia regenerativa [20, 27]. Segundo Diogenes [27], Rule e Winter
em 1966, documentaram o desenvolvimento radicular e a resolucdo da infecao
periapical em dentes permanentes imaturos com polpa necrosada, com a utilizagéo
de pastas antibiéticas nos canais radiculares. Ostby foi um dos autores mais
importantes no desenvolvimento de conceitos regeneradores, juntamente com
Hjortdal, em 1971, e mais tarde com Horsted em 1978 [7, 27-29]. Com 0 uso de
pastas antibiéticas e promocéao intencional de hemorragia intra-canalar, comprovou-
se que o crescimento continuado da raiz e a revascularizacéo pulpar sdo possiveis
mesmo em dentes com polpa necrosada, apesar dos novos tecidos moles formados
nao apresentarem semelhancas com o tecido pulpar normal. Law [6], em 2013,
descreve ainda que Myers e Fountain em 1974 reportaram um crescimento radicular
pequeno perante a presenca de coagulo sanguineo e/ou substitutos de sangue em
contacto com os tecidos periapicais. De referir ainda o contributo de Nevins e de

Finkelstein para a endodontia regenerativa, 0s quais propuseram a obturacdo curta
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com guta-percha e colocacéo apical de gel com colagénio para a formacéo de tecido

conjuntivo laxo e denso [6, 30].

Os resultados nem sempre favoraveis destes protocolos podem estar
relacionados com 0s materiais, instrumentos e técnicas usadas, tornando-os ainda

pouco previsiveis.

Ao longo das ultimas décadas a ciéncia da revascularizacdo, no ambito do
tratamento de dentes com polpa viva e/ou necrosada, continuou a avancar,
sobretudo com experimentacdo animal, tendo sido comprovado, radiografica e
histologicamente, que € possivel a revascularizacdo de dentes imaturos
permanentes avulsionados apés a sua reimplantacdo, sendo a desinfecao
fundamental para o sucesso deste procedimento [18, 29, 31-34]. A engenharia
tecidular, com o proposito de desenvolver substitutos funcionais para os tecidos
danificados surgiu na década de 90 e, mesmo sem experimentacao clinica em
humanos, parece apresentar um forte potencial para a regeneragdo pulpar e

dentinéria [11, 30, 35-37] .

Foi ja no século XXl que se fez a 12 experimentacdo em humanos com
recurso a técnicas regeneradoras. lwaya [38], em 2001, apresentou um caso de pré-
molar mandibular com periodontite apical tratado com instrumentacao leve do canal,
irrigacdo com hipoclorito de sédio e peréxido de hidrogénio e colocacdo de pasta
antibiotica com metronidazol e ciprofloxacina no canal para promover a desinfecao
canalar, tendo os resultados sido promissores, com a recuperacao de vitalidade

pulpar e aumento da espessura radicular apical.

Perante os resultados clinicos recentemente obtidos, a evolugcdo da

endodontia regenerativa tem crescido de modo exponencial com Banchs e Trope
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[39], em 2004, a proporem um novo protocolo com recurso a uma pasta antibiotica
tripla com ciprofloxacina, metronidazol e minociclina que visava replicar as
caracteristicas Unicas dos dentes avulsionados néo infetados e que foi baseada na
pasta desenvolvida por Hoshino [40], em 1996, a qual mostrou atividade

antibacteriana eficaz, mesmo nas camadas mais profundas da dentina radicular [41].

Inimeros casos clinicos tém sido apresentados a partir de 2006, com
inovagcBes constantes do protocolo clinico, de modo a responder aos problemas
consequentes das metodologias clinicas anteriores [4, 11, 21, 34, 42, 43]. A mais
recente inovacao consiste na colocacao intra-canalar de plasma rico em plaquetas
(PRP), proposto em 2012 por Jadhav [44], com melhoria dos resultados clinicos ou
de fibrina rica em plaquetas (FRP), proposta no mesmo ano por Shivashankar [45].
Para terminar, referir apenas o 1° caso clinico apresentado por Paryani [46], em
2013, de tratamento revascularizador em 2 dentes permanentes necrosados com
periodontite apical e 4pex formado onde se verificou a resolu¢cdo da patologia
periapical em ambos e ganho de vitalidade pulpar num dos casos, confirmado pela
resposta pulpar positiva perante o teste do frio e elétrico. A discussao sobre os
resultados clinicos e sobre a metodologia mais adequada para o tratamento de
dentes permanentes imaturos necrosados vai ser realizada mais a frente no

trabalho.
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Anotacdes sobre a nomenclatura

Os avangos substanciais verificados nos Ultimos anos sobre o0s
procedimentos endoddnticos no tratamento de dentes com raizes incompletamente
formadas fez surgir alguma controvérsia sobre a nomenclatura mais adequada para
os descrever. A apexificacdo define-se como um método realizado sobre dentes
imaturos com polpa necrosada para induzir a formagéo de barreira calcificada sem
desenvolvimento radicular [19, 32]. A apexogénese define-se como um
procedimento clinico efetuado sobre dentes imaturos com polpa viva de modo a

permitir o desenvolvimento e maturacéao radicular [30].

No ambito da endodontia regenerativa Iwaya e colaboradores [38], em 2001,
na sequéncia dos desenvolvimentos historicos, descrevem o tratamento com o
objetivo de promover a formac&o continuada da raiz pelo nome de revascularizacao.
O termo revascularizacdo ou revascularizacdo pulpar vem sendo usado com
frequéncia por inUmeros autores mas 0 seu uso ndo é consensual [14, 21, 39, 47,
48]. Revascularizacdo, como o préprio nome indica, implica a recuperacdo da
vascularizacdo. Em 2008, Trope [49] e Huang e colaboradores [50] concluem que
revascularizacdo ndo é o termo apropriado para descrever o0s tratamentos
endodénticos regeneradores, baseando-se no facto de que este ndo contempla
todos os resultados desejados nos procedimentos endodénticos regenerativos.
Estes procedimentos visam a regeneragdo do complexo dentino-pulpar, a resolugao
da periodontite apical e a capacidade de promocdo de um desenvolvimento
continuado da raiz e ndo apenas a revascularizacdo do espaco pulpar até porque,
por si sO, esta ndo parece ser capaz de promover esse crescimento [51]. Nesses
mesmos trabalhos é discutida a possivel utilizacdo da terminologia de regeneracéo

tecidular guiada, sobretudo usada em periodontologia e que pressupde a
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regeneracdo de estruturas periodontais. Isto implica a neoformacdo, no espaco
pulpar, de tecido 6sseo, cimentario ou do ligamento periodontal, algo que ainda néo

esta absolutamente claro [52].

Mais recentemente, Torabinejad [53], em 2011, e Lenzi [54], em 2012,
propdem o uso da palavra revitalizacdo j4 que parece ser mais apropriada para a

descricdo da formacédo de novo tecido vivo, independentemente da sua origem.

Segundo alguns autores, o desenvolvimento continuado da raiz, em casos de
alguma vitalidade pulpar, pode ser descrito como maturogénese [9, 28, 55]. No
entanto, Wigler [9], em 2013, prop6e o uso da palavra maturogénese para 0S
procedimentos que promovem o desenvolvimento continuado da raiz em dentes
permanentes imaturos necrosados e da palavra apexogénese quando existe ainda

alguma vitalidade pulpar.

Diogenes [27], em 2013, propde o0 uso do termo procedimentos endoddnticos
regenerativos (PER’s) englobando toda a nomenclatura utilizada ao longo dos
altimos anos e assumindo que compreende todos os procedimentos que visam
permitir uma reparacdo organizada da polpa dentaria ndo excluindo novas
modalidades terapéuticas emergentes que irdo recorrer a materiais biolégicos mais

apropriados.

Algumas outras terminologias foram empregues nos tratamentos
regeneradores em endodontia, nomeadamente “terapia de

revascularizagao/revitalizagdo” em 2014 por Lin [56].

O termo endodontia regenerativa também se encontra descrito na literatura e

apresenta uma possibilidade de aplicagdo muito mais vasta ja que compreende todo
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o tipo de regeneracéao, tanto a nivel do desenvolvimento radicular como a nivel da

proliferacéo de tecido (pulpar ou n&do) no espaco pulpar.

“‘Endodontia regenerativa” sera, provavelmente, a designacdo mais indicada
para descrever todos os procedimentos realizados sobre dentes com polpa néo vital
guando se pretende a recuperacdo da sua vitalidade, a revascularizacdo do espaco
canalar e/ou a formagéo continuada da raiz. O termo regeneragdo compreende, no
seu significado, a neoformacdo de tecido quando processos fisiologicos sao
interrompidos, substituidos por processos patoldgicos, e o organismo, por si s, nao
consegue repor a sanidade tecidular. A endodontia regenerativa permite resolver os
processos patolégicos da lesdo pulpar e periapical e iniciar o desenvolvimento de
tecido, seja ele pulpar, dentinério, 6sseo, cimentario ou ligamentar, aceitando toda a
metodologia atual e futura que queira auxiliar o sucesso e eficacia clinica da

regeneracao endodontica.
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Base bioldgica da regeneracdo endoddntica

A obtencdo de regeneracao de tecido pulpar e crescimento continuado do
apice radicular em termos longitudinais e transversais em dentes permanentes com
polpa necrosada exige o conhecimento das suas bases bioldégicas para que o
tratamento realizado com esses propdsitos consiga maximizar todas as
potencialidades celulares humanas. Deste modo, torna-se essencial a
fundamentacdo biolégica dos mais recentes casos de endodontia regenerativa em
humanos de modo a se entender os fendbmenos biolégicos subjacentes a resposta

fisica obtida.

O desenvolvimento dentario no ser humano é iniciado na 5% semana de
gestacdo com o desenvolvimento da denticdo decidua enquanto a denticdo
permanente inicia o seu desenvolvimento pela 142 semana [57]. Os dentes derivam
de 2 tipos celulares principais: ectoderme que dara origem ao esmalte e crista neural
cefélica derivada do ectomesénquima que dara origem a dentina, a polpa dentéaria e
ao tecido periodontal [57, 58]. O desenvolvimento da estrutura dentaria constitui um
processo continuo que se inicia pela formacdo da parte coronal do dente e,

posteriormente, pela parte radicular.

Ao nivel do desenvolvimento radicular, este inicia-se apdés a formacdo do
esmalte e ocorre gracas a bainha epitelial de Hertwig (BEH) que vai determinar o
tamanho e a forma das raizes dentarias [58]. Perante a deposicdo de cemento
radicular algumas células derivadas da BEH, as células de Malassez, vao ficar
aprisionadas no ligamento periodontal dando origem aos restos epiteliais de
Malassez (REM) que parecem apresentar capacidade de divisdo celular mesmo em

idades adultas e que podem contribuir para a proliferacdo de tecido epitelial em
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casos de lesdo inflamatéria cronica, produzindo um quisto apical [58]. Interrupcdes
fisiolégicas durante o desenvolvimento radicular impedem, nalguns locais, a
dentinogénese, dando origem a canais acessorios que podem mesmo criar uma via
de comunicacéo entre o ligamento periodontal e a polpa radicular, o que pode dar
origem a doenca pulpar em dentes periodontais ou periodontite em caso de infecao

pulpar [58].

A capacidade pulpar de reparacdo esta altamente reconhecida, sobretudo ao
nivel da formacdo de dentina terciaria ou reparativa em resposta a estimulos
externos [59]. Verificou-se ainda que, nalguns casos, a polpa responde a estimulos
nocivos substituindo os elementos celulares por tecido conjuntivo fibroso rico em
colagénio, o que se encontra claramente dentro do potencial reparativo da mesma
[58]. O conhecimento crescente e detalhado dos mecanismos funcionais
reparadores da polpa permitiu um desenvolvimento sustentado na area da

regeneracao pulpar e na area da engenharia tecidular.

Ao nivel dos tecidos peri-radiculares, estes sdo constituidos por cemento,
ligamento periodontal e osso alveolar. O cemento radicular contém inimeros fatores
de crescimento que, em determinadas condicdes, podem ser libertados e relacionar-
se com os cementoblastos na formacédo de cemento para a resolucéo da inflamacao
[32, 60, 61]. O ligamento periodontal é fortemente irrigado e constituido por
populacdes celulares heterogéneas, inclusive restos epiteliais de Malassez, células
estaminais multipotenciais com grande capacidade de diferenciacdo e uma matriz
extracelular [58, 60]. O osso alveolar, que rodeia as peg¢as dentarias, contém uma
matriz rica em fatores de crescimento que se relacionam com 0s osteoblastos para a

resolucéo de processos inflamatorios [32, 60]. Todas estas caracteristicas dentarias

sdo fundamentais na resolugdo da grande maioria das agressfes dentarias. No
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entanto, em casos de polpa necrosada, a resposta imunoldgica no sistema canalar,
por perda de irrigacdo, ndo ocorre ja que nem as defesas do organismo nem a
terapia antibidtica geral conseguem penetrar no sistema canalar. A eliminacéo
efetiva dos agentes microbianos do sistema canalar radicular permite a restauracao
da estrutura original dos tecidos peri-radiculares por processos reparativos e
regeneradores [58]. Existem, no entanto, inUmeros fatores que influenciam a
resolucao da inflamacéo periapical e que devem ser tidos em conta em todo o tipo
de tratamento endodéntico como 0s problemas nutricionais, desordens do sistema
imunoldgico, consumo de tabaco, tratamentos oncolégicos com radioterapia e outras

doencas sistémicas [60, 62].

O sucesso dos procedimentos endodoOnticos regenerativos na
revascularizacdo e na aposicao apical de dentina e de cemento perante a necrose
pulpar parece depender da capacidade de sobrevivéncia das células estaminais que
se encontram nessa zona. As células estaminais possuem 2 caracteristicas major
que sdo a capacidade de auto-renovacao e a capacidade de dar origem a células
diferenciadas, algo que depende do tipo de célula estaminal e da sua capacidade de
diferenciacdo, havendo nomeadamente as células totipotentes, as células
pluripotentes e as células multipotentes, as quais pertencem as células dentarias
estaminais [30]. Ao nivel da regido periapical e com interesse para os procedimentos
regeneradores, existem 5 tipos de células estaminais: células estaminais da papila
apical (CEPA); células estaminais da polpa dentaria (CEPD); células estaminais do
ligamento periodontal (CELP); células estaminais da medula 6ssea (CEMO); células

progenitoras da inflamacéo periapical (CPIP) (Figura 4) [20, 27, 30, 63].
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As CEPA localizam-se em grande proximidade com o espago canalar
radicular e constituem uma grande fonte de células estaminais para o0s
procedimentos regeneradores, 0s quais se baseiam, efetivamente, em terapias
baseadas em células estaminais [27, 64]. Estas células apresentam capacidade de
diferenciacdo osteoblastica, odontoblastica (fonte priméaria de odontoblastos para o
crescimento radicular) e adipogénica, sendo ainda capazes de expressar

marcadores miogénicos e neurogénicos [19, 30, 65].

No mesmo sentido, as CELP apresentam também potencial osteogénico e

adipogénico, assim como diferenciacdo condrogénica [19, 66]. As CEPA e as CELP
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parecem contribuir para a regeneracao tecidular dentaria de polpa, dentina, cemento

e tecido periodontal [9, 19, 20, 60, 67-69].

A BEH e os restos epiteliais de Malassez, por serem capazes de regular as
CEPA e as CELP através de interacdes complexas, apresentam um papel crucial na
formacéo radicular de cemento e na formagao de dentina radicular [32, 70]. Mesmo
que uma pequena por¢cdo de restos epiteliais de Malassez sobreviva apds um
evento traumatico, o potencial de regeneracdo ainda existe para permitir a formacéo

continuada da raiz [9, 71].

Por fim, apenas referir que as CEMO no osso alveolar sdo capazes de se
diferenciarem em osteoblastos, condrécitos e adipécitos perante estimulagdo [32].
Shah [34], em 2008, propés mesmo que estas células juntamente com as CELP
podem ser transferidas para o canal radicular perante hemorragia induzida e

produzir tecido 6sseo/dentinério.

As CEPA parecem, contudo, ser as mais importantes para a regeneracao
tecidular ao fornecerem os odontoblastos. A sua capacidade de sobrevivéncia
mesmo perante infecdo periapical parece estar relacionada com a sua localizacéo
apical, beneficiando de circulacdo colateral, o que parece prevenir a sua morte

celular mesmo perante processos extensos de necrose pulpar [11, 30, 66].

Todos estes processos bioldgicos exigem que alguns requisitos basicos
sejam cumpridos. Em primeiro lugar, é fundamental que o canal radicular esteja
desinfetado para ocorrer um microambiente favoravel a proliferacéo e diferenciacao
de células estaminais [18, 21, 27, 30, 34, 66]. Em segundo lugar, parece importante
que a abertura apical do canal seja larga para favorecer a regeneracéao tecidular, o

gue sugere que em dentes permanentes com apice fechado seja preconizada uma
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instrumentacdo com aumento de diametro entre 1 e 2 mm [18, 28]. Por ultimo,
alguns estudos sugerem que, de modo geral, 0os pacientes mais novos apresentam
maior capacidade de cicatrizacdo e maior potencial regenerativo por parte das
células estaminais 0 que parece favorecer a sua pratica em pacientes jovens, algo

que ainda ndo se provou no ambito estritamente dentario [20, 28].

No que se refere & engenharia tecidular, Hargreaves [28] em 2008 identificou
3 elementos que contribuem para o0 sucesso do procedimento regenerador. O
primeiro elemento exige a existéncia de uma fonte de células capaz de se diferenciar
no componente tecidular desejado. O segundo elemento exige a presenca de fatores
de crescimento e de mediadores tecidulares especificos para guiar a regeneracao
tecidular, de modo a que os resultados histologicos sejam favoraveis [63]. Por fim, o
terceiro elemento exige que haja um esqueleto tridimensional que suporte o
crescimento seletivo de tecidos e a sua diferenciacdo, sendo o plasma rico em
plaquetas, mencionado por Marx [72], em 2004, um esqueleto potencialmente ideal
para os procedimentos regeneradores [53, 63, 73]. A aplicacdo de fatores
quimiotaticos exdgenos para promover a migracdo das células estaminais para o
sistema canalar evitando a laceracdo da papila apical (disrupcdo com os REM)

constitui a base atual da investigacao pré-clinica na area [27, 74, 75].
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Consideracdes sobre o protocolo clinico

A presenca de periodontite apical ou abcesso apical crénico em dentes com o
apice incompletamente formado sdo os principais casos clinicos com indicacdo, de
acordo com o estado da ciéncia atual, de realizacdo de procedimentos de
endodontia regenerativa. As células responsaveis pelo crescimento radicular
presentes na zona peri-radicular parecem ser capazes de sobreviver a condi¢des de
necrose intensa e promover, perante protocolo apropriado, o desenvolvimento

continuado da raiz dentaria e mesmo recuperacao da vitalidade pulpar.

Deste modo, torna-se importante analisar os principais passos da técnica de
endodontia regenerativa de modo a maximizar os resultados clinicos. Convém ainda
referir que os inumeros casos clinicos descritos na literatura apresentam alguns

principios praticamente transversais:

e Pacientes jovens

e Dentes permanentes com polpa necrosada e apices imaturos

e Instrumentacdo minima e irrigacao delicada mas abundante

e Colocacao de medicacgao intracanalar

¢ Inducéo de coagulo sanguineo

e Selamento do espaco pulpar no final do tratamento para evitar a

contaminacgao bacteriana

Selecéo do Caso Clinico

A selecdo do caso é de grande importancia para 0 sucesso dos
procedimentos regenerativos na endodontia atual. Para este efeito, a Associacao

Americana de Endodontia (AAE) desenvolveu um documento publicado em Julho de
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2013 [76] que refere que, na selecdo do caso: o dente em questao deve apresentar
polpa necrosada e apice imaturo; deve existir uma boa relacdo e colaboragcédo por
parte do paciente e da familia; o paciente ndo deve apresentar alergias a
medicamentos nem a antibidticos necessarios para o protocolo clinico; o dente
apresente destruicdo coronaria reduzida para que nao seja necessario a colocagao

de retencgdo radicular na restauracéo final.

7z

Um aspeto critico para o procedimento regenerador é, efetivamente, a
dimensdo do fordmen apical ja que dentes com o desenvolvimento radicular
terminado ou praticamente terminado podem limitar a irrigacdo, comprometendo o
sucesso do tratamento, mas também pelo facto de os apices imaturos parecerem
apresentar uma maior quantidade de células estaminais que o0s apices pos-
maturacdo [64]. Parece haver consenso na bibliografia que diametros apicais
superiores a 1,1 mm sdo os mais indicados para os procedimentos regeneradores,
apesar de haver alguns casos documentados com diametros inferiores (Figura 5 e 6)

6, 46].

Uma boa colaboracgéo por parte do paciente e dos familiares € também muito
importante visto que os pacientes sdo jovens, estando inerente uma componente

comportamental individual e uma possibilidade aumentada de novas fraturas. O
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paciente/tutor deve também ser alertado para o facto de o procedimento implicar a
realizacdo de varias consultas ao longo de alguns meses, para a possibilidade de
ocorrer dor e descoloracdo dentaria e para o facto de, por ser um tratamento
relativamente recente e com eficacia pouco previsivel, outras abordagens mais
convencionais puderem vir a ser necessarias, nomeadamente, extracao,

apexificagdo ou tratamento endodontico radical (T.E.R.).

A nivel etiologico, este ndo parece ser um fator importante na sele¢do de
casos visto que os inumeros casos clinicos publicados compreendem diferentes
etiologias nomeadamente trauma, anomalias dentarias, céries e fatores iatrogénicos

estando o sucesso clinico independente da etiologia [27].

N&o existe ainda nenhum caso relatado de endodontia regenerativa em
paciente com doenca genética, condicdo médica importante ou sistema imune
comprometido que nos permita indica-las como contra-indicagdo mas € importante
clarificar que pacientes com alteracbes na cicatrizacdo ndo devem ser bons

candidatos para os procedimentos aqui discutidos [77].

Desinfecao canalar

Os diversos ensaios clinicos publicados realizam pouca ou nenhuma
instrumentacdo do canal e dependem, para a resolucdo da infecdo, duma
desinfecéo eficaz do canal radicular e das estruturas adjacentes, nomeadamente do
0sso alveolar e do ligamento periodontal. Na selecao do tipo de agente desinfetante,
da sua concentracdo e da sua combinacdo com outros agentes € fundamental ter
em conta as propriedades bacteriostaticas e bactericidas mas também a sua
capacidade de, ao mesmo tempo, permitirem a sobrevivéncia e proliferacdo das

células estaminais [27]. A instrumentacdo canalar deve ser minima ou nula
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prevenindo um maior enfraquecimento das paredes dentinarias bem como a
remocao de tecido vivo do apice. A irrigacdo deve limitar-se a por¢cdo mais coronal
do canal radicular. Esta atuacdo menos invasiva, embora possa implicar uma menor
eficacia na desinfecdo dos tubulos dentinarios € preconizada pelas repercussées
negativas a nivel da sobrevivéncia das células estaminais duma irrigacdo mais

agressiva [9, 20, 29, 38].

O hipoclorito de sodio (NaOCI) é o principal irrigante antimicrobiano na érea
da endodontia. Este agente foi utilizado em todos os casos clinicos de endodontia
regenerativa até a presente data com excecdo de um caso clinico reportado por
Soares e colaboradores [78] em que € usado apenas um gel de clorexidina (CHX),
solucéo salina estéril, acido etilenodiaminotetracético (EDTA) e soro fisiologico. O
hipoclorito de sbédio é o agente disponivel mais efetivo mas ensaios clinicos
demonstram que é apenas eficaz na remocao de 40-60% dos microrganismos nos
casos de canais radiculares infetados, pelo pequeno volume canalar, pela fraca
penetracdo nos tubulos dentinarios e pela capacidade tampao da dentina [29, 79]. A
sua utilizacdo no ambito da endodontia regenerativa apresenta alguma variabilidade
ao nivel da sua concentracado, entre 1 a 6%, sendo mais prevalente a formulacéo de
2,5% (Anexo 1). A decisédo clinica vai depender do objetivo de desinfecdo, estando o
sucesso da endodontia regenerativa dependente, em grande medida, do controlo do
processo infecioso. O hipoclorito de sédio apresenta como vantagens a forte acao
antimicrobiana e a capacidade efetiva na dissolu¢do de tecido organico mas, como
desvantagens, a diminuicdo da fixacdo de células estaminais a dentina, a reducao
da diferenciacdo odontoblastica e o efeito citotoxico nas células estaminais [6, 29,
73, 80, 81]. Concentracdes baixas de NaOCI (1,5%) sdo recomendadas pela AAE,

devido a diminuigdo significativa da sobrevivéncia das CEPA em concentragdes
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mais elevadas [27]. Por se tratar duma molécula algo instavel e por ndo conseguir
manter um ambiente asséptico para a regeneracdo, Fouad assume que podera néo
ser 0 agente mais efetivo para a endodontia regenerativa e sugere, inclusive, a sua
utilizacado apenas numa fase inicial e que ,posteriormente, seja inativado com 5% de

tiossulfato de sédio [79].

Estudos clinicos vieram demonstrar que a utilizagdo de &cido
etilenodiaminotetracético a 17% na irrigacdo final parece reverter os efeitos
detrimentais do NaOCI promovendo a sobrevivéncia e diferenciacdo das CEPA. Este
efeito parece estar associado a capacidade quelante do agente, desmineralizando a
superficie da dentina e removendo a camada de esfregaco dentinaria (“smear
layer”), permitindo, por um lado, a melhor penetracdo dos medicamentos e dos
irrigantes nas camadas mais profundas dos tubulos dentinarios e, por outro lado,
uma maior capacidade de adeséo e de crescimento de células mesenquimatosas e
de solubilizacdo de fatores de crescimento sequestrados na dentina como o fator de
crescimento tecidular B (TGF-B) e a sialoproteina dentinaria, importantes

estimulantes da proliferacdo e diferenciacdo das células estaminais [27, 79, 82].

A clorexidina (CHX) corresponde a mais um agente irrigante utilizado com
frequéncia na endodontia regenerativa. Ensaios clinicos demonstraram a sua
efetividade quando intercalada com o uso de hipoclorito de so6dio a 1% mas ainda
ndo foi possivel determinar quais as concentracdes e combinagfes de irrigantes
mais efetivas [79, 83, 84]. Contudo, a sua acéo bactericida parece ser demasiado
citotdxica para as células estaminais e, por isso, a sua utilizacdo, segundo alguns

autores, deve ser evitada no &mbito da endodontia regenerativa [6, 73].
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De referir que o recurso a soro fisioldgico em muitos casos clinicos publicados
visa apenas auxiliar na remocéo de hipoclorito de sddio que se encontre no canal,
numa tentativa de reduzir ao maximo a toxicidade do mesmo e melhorar a resposta
regeneradora mas também prevenir uma possivel interacdo entre o hipoclorito e a

clorexidina com a formacéo de um precipitado no canal [6, 77, 85].

Medicacdao intra-canalar

ApoOs irrigacdo lenta e abundante € frequente, segundo a literatura, a
colocacdo de um medicamento intra-canalar que promova a erradicacdo bacteriana
das paredes dentinarias do canal radicular favorecendo, assim, a revascularizacéo e
a regeneracao celular. Existe apenas um caso clinico descrito até a data em que nao
foi colocada nenhuma medicacao intra-canalar, com resultado clinico aceitavel [86].
A investigacdo na area da endodontia regenerativa tem utilizado varios tipos de
medicacdo, nomeadamente pastas antibidticas, pastas de hidroxido de calcio

isoladamente ou associadas com antibidticos e formocresol (Anexo 1).

A pasta antibitdtica tripla é, sem duvida, a medicacdo intra-canalar mais
comummente utilizada, sendo a mistura antibiética de ciprofloxacina, metronidazol e
minociclina numa proporcdo de 1:1:1 a mais frequente, conhecida também como
pasta de Hoshino, tendo sido descrita a sua utilizacdo em humanos, pela 12 vez,
num estudo publicado em 2004 [27, 39, 40]. O uso de pastas antibiéticas na area da
endodontia data ja de 1951 mas o seu uso foi descontinuado pela preocupacao ao
nivel da sensibilizacdo dos pacientes ou pelo desenvolvimento de resisténcias e de
superinfecbes [29, 51]. Uma nova andlise tendo em conta os avan¢os sobre a
microbiologia das infecdes, a falta de evidéncia quanto a difusdo periapical do

antibiotico a partir do canal e a necessidade de um nivel superior de desinfecao
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nestes casos deve ser tida em conta [29, 51, 79]. Indmeros estudos vieram
comprovar a eficacia da medicacao antibidtica na destruicdo bacteriana mesmo em
camadas mais profundas da dentina radicular, acdo esta que pode ser
potencializada pela mistura com varios antibioticos, originando uma acéao sinergista
pelos varios espetros de acéo e eficacias na supressdo da populacdo microbiana
endodoéntica [8, 9, 29, 40, 41, 79]. De salientar ainda que as pastas antibiéticas sao
geralmente utilizadas num meio com polietilenoglicol, agua, agua salina ou
propilenoglicol e que devem ser preparadas em consultério pelo médico dentista
(Anexo 2) [27, 40]. Parece existir, atualmente, um renovado interesse na utilizacéao

de antibi6ticos como medicacao intra-canalar [87].

A erradicacdo bacteriana € um dos grandes objetivos da medicacgéo intra-
canalar mas a sobrevivéncia das CEPA n&o pode ser desprezada. A pasta
antibiética tripla, assim como a pasta de hidréxido de célcio, parecem ser
biocompativeis e ndo interferir com o processo de cicatriza¢do [88]. Em 2012, um
estudo de Ruparel e colaboradores [89] veio concluir que concentragfes altas de
antibiético apresentam um efeito nefasto para a sobrevivéncia das CEPA enquanto
baixas concentragcbes de hidroxido de calcio permitem a sobrevivéncia e a
proliferacdo dessas células. Algo tem de ser feito de modo a reduzir a concentragcéao
da medicacao antibidtica para que possa ter efeitos minimos sobre a viabilidade das
células estaminais (0,01 a 0,1 mg/mL) ou alterar o paradigma atual e regresso a
pasta de hidroxido de calcio como medicamento de primeira escolha, colocada

apenas no terco coronal da raiz, como prop&e Diogenes e colaboradores [27].

Ainda em relacdo as pastas antibidticas, sdo vastas as combina¢fes de
farmaco, concentragdo e associacdo de antibiéticos usados no a&mbito da endodontia

regenerativa (Anexo 1). Estas combinac¢des visam sobretudo responder aos efeitos
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clinicos e biologicos adversos como o desenvolvimento de resisténcia bacteriana,
reacoes alérgicas por parte dos pacientes a agentes antibiéticos como a penicilina e
a possibilidade aumentada de descoloracdo dentaria. Ao nivel da descoloracéo
dentaria, a minociclina parece ser o principal antibidtico implicado e, por esse
motivo, deve ser evitado em situacfes de importancia estética com eventual
substituicdo por cefaclor ou clindamicina [24, 25, 74, 90]. A presenca de MTA na
porcao cervical do canal, mesmo quando este é branco, parece também contribuir
para a descoloracao dentaria [6, 9, 13, 22, 91, 92]. O selamento coronal da dentina
com agente adesivo ou resina composta ou o uso de pasta de hidroxido de calcio

devem ser considerados (Figura 7) [74, 92].

Ja em relacdo a medicacgéo intra-canalar com pasta de hidroxido de calcio
esta parece induzir a formacdo de camada de tecido calcificado que pode ocupar o
espaco pulpar e impedir a regeneracao tecidular a partir dessa camada [11, 30]. A
preocupacdo de danos das células estaminais impedindo a capacidade de
diferenciacdo em odontoblastos parece agora desacreditada [39, 89]. As suas

caracteristicas antimicrobianas e de barreira fisico-quimica perante a reinfecao
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parecem ser importantes ao nivel da endodontia regenerativa [9]. No entanto, o seu
elevado pH podera destruir células vivas no processo reparador e a calcificacdo que
induz em contacto com tecidos moles sado aspetos que devem ser tidos em conta
[30, 39]. A colocacdo deste material apenas no terco coronal do canal parece

minimizar as desvantagens, limitando a sua toxicidade [91, 93].

Para terminar, de referir ainda dois estudos publicados em 2010 que
comprovam a eficacia da técnica de desinfecdo canalar pela irrigacdo com pressao
apical positiva, com o sistema “EndoVac”, em relacdo a irrigacdo convencional
associada a medicacdo antibiotica tripla. Estes estudos concluem que o 1° constitui
um protocolo de desinfecado promissor ja que providencia reducao bacteriana similar
a convencional, podendo a medicacgdo intra-canalar ser desnecessaria se a irrigacao

canalar for realizada com presséao apical positiva [29, 94, 95].

Inducado de Coagulo Sanguineo

Perante a auséncia de sinais e sintomas de doenca peri-radicular e apoés
todas as etapas fundamentais para a desinfecdo do canal radicular, o tratamento
regenerador continua. Para além do necessario ambiente livre de bactérias é
importante a criacdo de uma estrutura que permita o crescimento de tecido, visto
gue este ndo pode ocorrer para um espaco vazio [8]. Esta estrutura tridimensional &
denominada na literatura de “scaffold”, ou esqueleto (matriz extracelular), e é usada
com o objetivo de permitir a proliferacdo celular e a vascularizagcdo [55]. A
constituicdo deste esqueleto é de extrema importancia para 0 sucesso da
regeneracdo ja que sao as moléculas da matriz extracelular que controlam a

diferenciacéo das células estaminais [8, 28].
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A importancia desta tematica no sucesso da endodontia regenerativa €
enorme e, exemplo disso, foi que na 22 publicacdo de ato clinico de regeneracao
endodoéntica em humanos, publicada em 2004, € induzido precisamente o coagulo
sanguineo para funcionar como esqueleto de deposicdo de novo tecido [39]. Este
coagulo sanguineo parece ser capaz de fornecer células mesenquimatosas
indiferenciadas ao espaco pulpar que apresentam grande capacidade
diferenciadora, mas também fatores de crescimento e proteinas que irdo facilitar a
regeneracao tridimensional de tecidos [20, 30, 64, 96]. InUmeros estudos publicados
até a data tém tentado induzir a formacdo de coagulo sanguineo com
instrumentacdo para além do comprimento do dente, com o auxilio de iniUmeros

instrumentos, nomeadamente sonda exploradora, limas endoddénticas, agulhas,

pontas de papel e “spreaders” [15, 22, 34, 39, 54, 74, 97].

Os principais problemas associados a esta técnica de inducdo de coagulo
passam pela possibilidade de a hemorragia ser insuficiente, possivelmente
relacionada com uma reacdo inflamatoria diminuida pelo procedimento de
desinfecdo, e pela duvida sobre o tipo de tecido pulpar que pode formar [98]. A
utilizacdo de anestesia sem vasoconstritor [22] e a transfusdo de sangue de canais
com codagulo suficiente para outros com coagulo insuficiente em molares (diametro
reduzido dos canais mesiais) parecem ser capazes de resolver a maioria dos
problemas associados a hemorragia insuficiente [4]. A natureza de tecido formado
no interior do canal é também um problema a discutir. Existe um caso descrito na
literatura que aponta para a regeneracdo de tecido do tipo pulpar num incisivo
central superior, numa crianga com 10 anos, propondo mesmo que este tipo de

regeneracao é possivel, idealmente, em casos de pulpite irreversivel [99]. A grande
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maioria dos estudos descreve que o tecido formado nestas condi¢cdes é sobretudo

do tipo 6sseo, conjuntivo ou cimentario [52, 100].

Para responder a estes problemas, Hargreaves e colaboradores [28], em
2008, sugerem que o plasma rico em plaquetas satisfaz os principais critérios de
“scaffold” para regeneragao pulpar nomeadamente por ser autologo, por ser facil de
preparar em ambiente de consultério, por ser rico em fatores de crescimento, por se
degradar com o tempo e por formar uma matriz de fibrina tridimensional removendo
0s eritrocitos que se esperam que sofram necrose pouco tempo apos a formacgéo do
coagulo. Foi em 2011 que surgiu 0 1° caso publicado em que se recorre a este PRP
na endodontia regenerativa e que veio permitir a formacéo de tecido do tipo pulpar
[53, 101]. Mais alguns casos clinicos foram publicados até ao dia de hoje com
recurso a PRP [25, 44, 102], mas também a fibrina rica em plaquetas [45, 103], com
resultados muito promissores nomeadamente com recuperacdao de vitalidade. A
necessidade de tirar sangue do paciente e os resultados clinicos positivos, com
crescimento radicular continuado, mesmo perante um coagulo sanguineo
aparentemente insuficiente, pode tornar desnecesséario o uso destas técnicas mais

invasivas.

O recurso a engenharia tecidular com adicdo de novas células, de mais
fatores de crescimento, de solucdes ricas em colagénio, entre outras, tem sido
estudado sobretudo no ambito pré-clinico e os resultados parecem promissores para
o futuro da endodontia regenerativa [65, 67, 104-108]. De referir ainda que existe um
caso na literatura que documenta a adicdo de fator de crescimento fibroblastico no
tratamento de incisivos superiores em que se conclui que esta adicdo nao foi

essencial para a reparacéo [109].

-27- Endodontia Regenerativa: Alteracéo de paradigma no tratamento de dentes necrosados



Selamento do espacgo pulpar

O selamento do espaco pulpar efetivo apds os procedimentos regeneradores
descritos é, talvez, o ultimo fator que vai definir o sucesso do tratamento. A
capacidade de selar o canal radicular impedindo a recontaminacdo bacteriana, via
coronal, do espaco pulpar é de maxima importancia no sucesso clinico. Apos a
confirmacdo da estabilidade do coagulo deve-se proceder ao selamento coronal,
algo que foi relatado no primeiro caso clinico de endodontia regenerativa realizado
em humanos, em 2001 [38]. No ambito deste selamento, os inimeros casos clinicos
publicados relatam varios tipos de materiais utilizados mas sao unanimes no recurso

a um duplo selamento (Anexo 1).

A colocacdo de materiais restauradores como as resinas compostas e 0
ionébmero de vidro, em contacto direto com o tecido pulpar ou com o coagulo
sanguineo ndo € recomendado ja que se tratam de materiais ndo biocompativeis
[77]. A grande maioria dos casos clinicos relata a colocacdo de mineral trioxido
agregado como protetor do espaco pulpar apesar de serem descritos outros
materiais como o hidroxido de célcio, guta-percha e mesmo o ionémero de vidro
(Anexo 1). O MTA apresenta biocompatibilidade e uma boa capacidade isolante mas
um estudo animal veio demonstrar que permite a formacdo de pontes cementarias
e/ou de 0sso sobre 0 mesmo pelas suas propriedades osteoindutivas, algo que deve
ser tido em conta no momento da colocagéo intra-canalar do material para néo
impedir a regeneracao de tecido vital no espaco canalar [39, 88, 110, 111]. A
colocacdo de MTA sobre o coagulo deve permitir que este se mantenha num nivel
adequado durante a fase de endurecimento e que nao sofra deslocagao apical por
instabilidade do coagulo tendo, por esse motivo, Jung [112] introduzido o uso de

CollaTape® como matriz para a sua colocacédo [9, 27]. Mais tarde, Petrino e
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colaboradores [22] introduzem o uso de CollaPlug® ja que as fibras deste ultimo sao

mais facilmente manejaveis.

Recomenda-se a colocacdo de uma espessura de 3-4mm de MTA até ao
nivel da juncdo amelo-cementaria (JAC) [6, 9]. Idealmente, o MTA deveria ser
colocado na parte mais coronal do canal para permitir a deposi¢cao de dentina na
regido cervical do dente e, assim, diminuir a suscetibilidade do dente a fratura [27].
No entanto, para evitar a descoloragcdo da coroa, este material € normalmente
colocado apicalmente a JAC j& que esse efeito indesejavel estd mais acentuado

guando colocado mais coronalmente [22, 91].

A restauracao definitiva deve ser realizada apos a fase de endurecimento do
MTA e vai reforcar o selamento contribuindo também para a integridade da cavidade
de acesso. Esta restauracao definitiva tem sido realizada, segundo os casos clinicos
descritos, com iondmero de vidro, iondmero de vidro modificado por resina, resina

composta ou améalgama (Anexo 1).

Para terminar, de referir ainda um caso publicado por Nosrat e colaboradores
[4], em 2011, que documenta a utilizacdo de um cimento enriquecido em calcio
(CEM) como substituto do MTA tradicional. Este material apresenta
biocompatibilidade, boa capacidade selante e propriedades osteoindutivas
semelhantes ao MTA para além de ser antibacteriano [4]. Foi caracterizado por
Asgary [113], em 2008, e apresenta a vantagem de ser da cor do dente prevenindo
assim a descoloracdo dentaria. Possui ainda propriedades similares a dentina
humana, as quais podem promover a diferenciagcdo de células estaminais. Mais

estudos com este material tém de ser realizados para comprovar a sua efetividade.
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Proposta de procedimento regenerador

Apébs a discussao realizada sobre os principios da endodontia regenerativa e
reconhecendo que se trata de uma modalidade de tratamento vantajosa
relativamente a convencional [9, 93, 109, 114], torna-se premente o estabelecimento
de protocolos que permitam ao clinico realiza-la na sua pratica clinica diaria. Para
tal, foram tidos em conta o estado atual da arte, a tentativa de simplificagdo dos
protocolos clinicos publicados e as indicagdes por parte da AAE. De referir ainda
que a evolucdo rapida desta area implica que o clinico procure constantemente

novas publicacdes para que possa adaptar e atualizar o seu protocolo clinico.

Em primeiro lugar, sera importante proceder ao consentimento informado do
paciente enunciando as vantagens e as desvantagens do tratamento, 0s possiveis
efeitos adversos nomeadamente a descoloracdo dentaria, a possivel auséncia de
resposta ao tratamento e ocorréncia de dor e os tratamentos alternativos, mais
especificamente a extracdo dentéria, a apexificacdo ou o ndo tratamento e a
informacéo de que, neste tratamento de endodontia regenerativa, se ira utilizar uma
combinacdo de antimicrobianos que ndo estd todavia aprovada pelo INFARMED

para esta situacao.

Depois de obtido o consentimento informado, é importante definir
concretamente o material necessario para este procedimento, o qual € descrito em

baixo:

e Turbina e contra-angulo
e Brocas diamantadas para turbina e brocas para contra-angulo
e Carpule, agulhas e anestubos de anestesia com e sem vasoconstritor

e Grampos, diques de borracha e iodopovidona
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Seringas e agulhas com ponta fechada ou “EndoVac”
Hipoclorito de sodio a 1,5%

Soro fisiolégico

Pontas de papel

Acido fosférico a 37% e agente adesivo

Pasta antibidtica tripla ou hidroxido de calcio

Rolos de algodéo

Cimento de 6xido de zinco e eugenol

Sonda exploradora, limas K e cones de guta-percha
EDTA 17%

CollaPlug®

MTA branco

Cimento de ionédmero de vidro

Material restaurador definitivo

Aparelho fotopolimerizador

Brocas de acabamento, tacas e pastas de polimento

De seguida irAd ser apresentada a sequéncia do protocolo para dentes

permanentes com polpa necrosada e apice imaturo, os quais sdo 0s Unicos que

apresentam indicacdo atual para a realizacdo da endodontia regenerativa.

12 Consulta

Raio-X inicial
Anestesia local com vasoconstritor
Isolamento absoluto e desinfecdo do campo operatdrio com iodopovidona

Realizag&o da cavidade de acesso
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10.

Acesso ao sistema de canais radiculares e determinacdo do comprimento de
trabalho com guta-percha ou com lima solta a 1 mm do apice

Irrigacdo leve mas abundante no terco apical do canal com 20ml de NaOCI a
1,5% (20mL/canal, 5 minutos) com sistema de irrigacdo que minimize a
possibilidade de extrusdo de irrigantes para o espaco periapical (agulha com
ponta fechada ou “EndoVac”).

Irrigacdo leve mas abundante no terco apical do canal com soro fisiolégico
(20mL/canal, 5 minutos) para minimizar a formacao de precipitado no canal
Secagem do canal com pontas de papel

Colocacéo no canal de pasta de hidroxido de calcio ou pasta antibidtica tripla
com baixa concentracdo (Anexo 2) com auxilio de seringa. No caso de
colocacao de pasta de hidréxido de calcio, realizar a colocacdo apenas no
terco coronal do canal radicular. No caso de colocacdo de pasta antibiotica
tripla: 1) misturar numa proporcao de 1:1:1
ciprofloxacina/metronidazol/minociclina numa concentracéo final de cerca de
0,1 mg/mL (ou, se a estética for crucial, considerar mistura
ciprofloxacina/metronidazol/cefaclor); 2) colocacdo a 2mm do CT e
apicalmente a JAC; 3) realizar selamento da camara pulpar com agente
adesivo

Restauracdo provisoria com bola de algoddo, cimento de 6xido de zinco
eugenol com 3-4 mm de espessura e cimento de ionomero de vidro para

prevenir a infiltracao

Se o0 paciente apresentar exsudado purulento na 12 consulta, deixar o dente a

drenar durante as primeiras 48 horas e depois iniciar o tratamento proposto
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22 Consulta (3-4 semanas apos a primeira)

11.Avaliar a resposta ao tratamento inicial e, se persistirem sinais ou sintomas da
infecdo, colocacdo ou substituicAo da pasta intra-canalar por periodo
adicional ou interromper o tratamento

12. Anestesia sem vasoconstritor e isolamento absoluto

13.Remocdao cuidadosa da restauracao provisoéria

14.Remocdo da pasta antibiotica e/ou hidroxido de calcio com irrigacdo
abundante e lenta de NaOCI, se possivel com irrigacdo ultrassonica
(20mL/canal, 5 minutos)

15.1Irrigagéo final abundante e lenta com EDTA (20mL/canal, 5 minutos)

16.Secagem do canal com pontas de papel

17.Inducdo de hemorragia no canal por sobre-instrumentacdo, 2-3mm apoés o
apice radiogréafico, com lima K 20 ou sonda exploradora, até a hemorragia
atingir, aproximadamente, 3mm apical a JAC. Colocar bola de algodao
embebida em agua salina no canal para permitir a formagcdo de coagulo e
espera de 10 minutos para que possa estabilizar. Se houver pouca
hemorragia no canal, considerar nova sobre-instrumentagéo ou, no caso de
dente multirradicular, transferir sangue entre canais

18.Colocacdo cuidadosa de uma pré-medida de CollaPlug® sobre o coagulo
sanguineo para atuar como matriz interna para aproximadamente 3 mm de
MTA branco ou hidréxido de calcio, se houver forte exigéncia estética

19.Restauragdo com 3-4mm de cimento de iondmero de vidro e restauracao
definitiva com material desejado. Caso ndo seja possivel a realizacdo da
restauracdo definitiva, restauracédo temporaria e nova consulta nas primeiras

48 horas.
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20.Ajuste oclusal

21.Consultas de reavaliacdo clinica e radiografica. Geralmente verifica-se
resolucdo completa da radiolucéncia apical nos primeiros 6-12 meses e
ganho de espessura e comprimento radicular 12-24 meses ap0s o tratamento.

Testes de sensibilidade pulpar devem ser realizados em todas as consultas

de reavaliacao.
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CONCLUSAO

A é&rea da endodontia regenerativa € uma das areas mais promissoras no
ambito da endodontia e mesmo da medicina dentéria. Os avan¢os sdo rapidos e a
experimentacdo intensa. Baseia-se nos principios da engenharia tecidular
nomeadamente no que diz respeito a exploracdo do potencial das células
estaminais, na presenca de uma matriz que permita a sua proliferacdo e em fatores

de crescimentos que a incentivem, num ambiente desinfetado.

No ambito da endodontia regenerativa com aplicacdo atual na prética clinica
diaria do médico dentista, existe evidéncia cientifica que justifica o0 seu uso em
dentes permanentes imaturos com polpa necrosada, face a técnica convencional de
apexificacdo [63, 114, 115]. A avaliacdo do sucesso nesta area € feita tendo em
conta 3 objetivos principais. O primeiro objetivo passa por eliminar a sintomatologia
e verificar a resolucdo da patologia apical presente. No que diz respeito a este
objetivo, os ensaios clinicos vém mostrar que 0 seu sucesso ronda os 100%,
percentagem que € superior aos tratamentos de apexificacdo com MTA (cerca de
95%) e com hidroxido de célcio (cerca de 80%) [115]. O segundo grande objetivo do
tratamento € obter um aumento da espessura das paredes radiculares e do
comprimento do dente. No que diz respeito a este objetivo, esta também
demonstrado na literatura que o crescimento radicular com estes procedimentos é
significativamente maior, face aos tratamentos convencionais de apexificacdo [6, 93,
115]. Por fim, o terceiro objetivo passa pela recuperacao da sensibilidade/vitalidade
pulpar. Existem inimeros casos clinicos de endodontia regenerativa que descrevem
resposta pulpar positiva aos testes térmicos e elétrico e outros que sugerem que a

auséncia de resposta aos testes de sensibilidade se pode dever a um curto periodo
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de seguimento ou ao facto do tecido vital se encontrar longe dos estimulos externos

pela presenca de material restaurador na coroa dentaria [101, 103, 116].

Apesar disso, € importante salientar que ainda ndo existem ensaios clinicos
randomizados e estandardizados, ndo apresentando o0s casos clinicos descritos
protocolos uniformizados e tendo os estudos, de modo geral, baixo nivel de
evidéncia cientifica [114]. N&o existe, todavia, um protocolo de tratamento claro para
0s procedimentos regeneradores, apesar dos esforgos por parte da AAE, cabendo
ao médico dentista, apdés andlise cuidada de cada caso clinico, elaborar o

procedimento clinico que melhor potencie o sucesso do tratamento.

A nivel protocolar € importante destacar a necessidade de um maior
desenvolvimento para a desinfecdo canalar com o aparecimento de novas
substancias irrigadoras e/ou de novos aparelhos que permitam aumentar a
seguranca e a eficacia da irrigacdo e que possam vir a complementar e/ou substituir
a medicacdo intra-canalar [93, 117]. Sera também importante perceber a importancia
da etiologia e da extensdo da necrose pulpar e do tipo de tecido que se pode formar
no interior do espaco pulpar no sucesso da revascularizacdo e/ou do crescimento
radicular [7, 51, 63, 99]. Perceber também as causas dos insucessos,
nomeadamente se existe uma relacdo destes com uma desinfecdo insuficiente, a

necessidade de maior instrumentacao e a dimenséo do diametro apical [52, 118].

O sucesso da regeneracao pulpar parece depender, sobretudo, do sucesso
ao nivel do controlo da infecdo criando um ambiente favoravel para a rececdo de
tecido regenerador. No entanto, as estratégias de regeneracdo apresentam também
grande importancia para a obtencdo dos objetivos clinicos desejados [79]. Os

conhecimentos clinicos no presente nao permitem o controlo total da estratégia

-36- Endodontia Regenerativa: Alteracéo de paradigma no tratamento de dentes necrosados



regeneradora. Sera importante, no futuro, desenvolver estratégias de engenharia
tecidular mais eficazes que permitam a mimetizacdo das estruturas dentinarias e
pulpares que utilizem células estaminais autélogas combinadas com “scaffolds” e
fatores de crescimento apropriados para o atingimento dos resultados clinicos
desejados [27]. Numa ultima analise de potencial dos procedimentos endodénticos
regeneradores, salienta-se a sua aplicacdo em dentes permanentes completamente
formados permitindo a preservacdo da denticdo natural mantendo as propriedades
defensivas, imunologicas e sensoriais do complexo dentino-pulpar. Estudos
demonstram a presenca de células estaminais com capacidade regeneradora em
polpas e tecidos periapicais inflamados de dentes completamente formados, o0 que
abre portas para a aplicacdo futura numa proporcdo significativamente maior da

populacao [63, 82, 119].

O potencial de desenvolvimento da endodontia regenerativa é imenso e a
investigacdo futura poderd permitir o beneficio clinico de milhdes de pessoas em
todo 0 mundo, sendo para isso necessario a colaboracao de cientistas, empresas de
investigacdo e médicos dentistas para que o seu potencial seja explorado nos anos
vindouros [18]. A investigacdo da Ultima década produziu o conhecimento
fundamental para a percecdo deste potencial e a resposta com aplicacdo clinica

deve ser dada nas décadas que se avizinham [28].

Em dltima analise, os conhecimentos obtidos sobre as células estaminais vao
permitir a constituicdo de uma base fundamental para a eventual restauracao de
tecidos dentarios, com organogénese dentaria e implantacdo posterior na cavidade

oral [35, 120].
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Anexo 1 — Tabela de casos clinicos de endodontia regenerativa

L L Medicacdo = Coégulo Barreira Periodo Patologia Crescimento Resposta
(o] ; C = . ~ - - ST ——
i oddefen ) Dete | Disdunenes B intracanalar S sanguineo/Material | pulpar/Restauracdo | Seguimento apical longitudinal/transversal | vitalidade
Polpa . Ca(OH)./lonémero de .
lwaya S, 13/M 45 necrosadae | 5% NaOCle 3% | Metronidazol e 5 semanas Né&o id i 30 meses Resolvida Sim/Sim Sim
2001 [38] abcesso H.0, ciprofloxacina vt c:JOme (r)e;;na (elétrico)
apical crénico P
Banchs F. Polpa Metronidazol,
e Trope necrosada e | 5,25% NaOCle | ciprofloxacina e . Sim/Sonda . . . . . .
M., 2004 11/H 45 abcesso 0.12% CHX minociclina 26 dias exploradora MTA/Resina composta 2 anos Resolvida Sim/Sim Sim (frio)
[39] apical crénico (pasta Hoshino)
Chueh Polpa .
LH., 2006 10/M 35 necrosada e 2,5% NaOCl Pasta Ca(OH), 11 meses Nao Ca(OH)z,QaV|ton € 35 meses Resolvida Sim/Sim Né&o refere
[11] 'abces,so‘ IRM/Amalgama
apical crénico
Polpa
10/H 45 necrosada e 2,5% NaOCl Pasta Ca(OH), 7 meses Néo Ca(OH)z/I_onomero de 7 meses Resolvida Sim/Sim Néo refere
abcesso vidro
apical agudo
Polpa
10/M 35 necrosada e 2,5% NaOCl Pasta Ca(OH), 18,5 meses Néo Ca(OH)Z e 4,5 anos Resolvida Sim/Sim N&o refere
abcesso IRM/Amélgama
apical crénico
Polpa
9/H 45 necrosada e 2,5% NaOClI Pasta Ca(OH), 3 anos Néo Ca(OH)Z € 5 anos Resolvida Sim/Sim Nao refere
abcesso IRM/Améalgama
apical crénico
Thibodeau Polpa
B. e Trope Metronidazol, . .
M., 2007 e 9/H 11 necl;osada e 1,25% NaOCI ciprofloxacina e 11 semanas Sémc/jLA'm.a MTA branco/Resina 41 meses Resolvida Sim/Sim Néao
2009 [21 abcesso cefaclor endodontica composta
97] ! apical agudo
Polpa
Cotti E., necrosada e | 5,25% NaOCl e )’ . MTA/lonémero de vidro . . . =
2008 [42] 9/M 11 abcesso 3% H,0, P6 Ca(OH). 2 semanas Sim e resina composta 30 meses Resolvida Sim/Sim Nao
apical crénico
1 semana e
Metronidazol, substituig&o por
Pol ciprofloxacina e eritromicina e
Jung 1Y necrgsgac‘ia e minociclina Ca(OH):; 3 Guta-percha/Resina
glr. 10/M 45 5% NaOClI (pasta Hoshino); | semanas depois Nao p 5 anos Resolvida Sim/Sim Nao
2008 [112] abcesso composta

apical crénico

Eritromicina e
Ca(OH),; pasta
Ca(OH),

pasta Hoshino
durante 50 dias;

pasta Ca(OH),
durante 6 meses
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Poloa Metronidazol, 50 dias;
Jung IY., necrosgda e ciprofloxacina e | substituicéo por Guta-percha/Resina
2008 10/M 44 abcesso 5% NaOCl minociclina pasta de Néo fom osta 6 anos Resolvida Sim/Sim Néo
[112] apical cronico (pasta Hoshino); | Ca(OH), durante P
P pasta Ca(OH), 6 meses
Polpa Metronidazol,
necrosada e o ciprofloxacina e " = h ’ e .
10/H 45 abcesso 5,25% NaOCl minociclina 11 dias Nao MTA/Resina composta 2 anos Resolvida Sim/Sim Nao refere
apical crénico (pasta Hoshino)
Polpa Metronidazol, 30 dias e
necrosada e ciprofloxacina e substituicdo
10/H 35 periodontite 5% NaOCI minociclina durante 40 dias Néo MTA/Resina composta 10 meses Resolvida Sim/Sim Né&o refere
apical (pasta Hoshino); por pasta de
assintomatica pasta Ca(OH), Ca(OH).
Polpa Metronidazol,
necrosada e ciprofloxacina e
13/H 35 periodontite 5,25% NaOCl minociclina 2 semanas Nao MTA/IRM 2 anos Resolvida Nao refere Nao refere
apical )
sintomética (pasta Hoshino)
Polpa Metronidazol,
necrosada e ciprofloxacina e
10/M 35 periodontite 2,5% NaOCI pminociclina 1 semana Sim/Lima K30 MTA/Resina composta 2 anos Resolvida Nao refere/Sim Nao refere
apical (pasta Hoshino)
assintomatica
Polpa Metronidazol,
9/M 35 necrosada e 2,5% NaOClI uprc_)flox_ac_ma € 1 semana Sim/Lima K30 MTA/Resina composta 2 anos Resolvida Sim/Sim Né&o refere
abcesso minociclina
apical crénico (pasta Hoshino)
Polpa
14/M 45 necrosada e 2,5% NaOClI Pasta Ca(OH), 1 semana Sim/Lima K30 MTA/Resina composta 1 ano lRe_dy cao Nao refere Nao refere
abcesso significativa
apical crénico
Polpa . Sim/Lima K30 e, por
necrosada e C:Vlfgﬁ)r:ggﬁcg’e insuficiente coagulo,
10/M 45 periodontite 2,5% NaOCI pminociclina 3 semanas membrana de MTA/Resina composta 17 meses Resolvida N&o refere/Sim Né&o refere
apical (pasta Hoshino) colagénio
assintomatica p (CollaTape®)
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Polpa

necrosada e Resolvida
. periodontite o (7); Reducao
25:(?; [gl"l’] ?theagl?ls d e:rL:tle s apical 2’53/2 /ON: %CI € Formocresol N&o refere Sim/Agulha lonémero de vidro 6 meassg Sa 35 significativa Sim (10)/ Sim (8) Néo refere
assintomatica 22 (6); Ligeira
ou abcesso reducgéo (1)
apical crénico
Polpa
necrosada e
abcesso apical 1:MTA e Guta-
Chueh agudo Grupo1l(7):1a percha/Resina 1:6a30
LH., 2009 6-14 anos 23 abcesso apical 2,5% NaOCI Pasta Ca(OH), 8 mese§; Grupo Nao Compostaj2: MTA, meses|2: 7 a Resolvida Sim/Sim (n&o especifica) Nao refere
[121] (11H e 10M) | dentes cronico e 2(16):5a25 Guta-percha e 108 meses
periodontite meses Amalgama/Resina
apical Composta
assintomatica
Polpa
necrosada, Metronidazol,
Ding RY., | 8-9 anos (2M 3 abcesso apical o ciprofloxacina e " Lo MTA cinzento/Resina : Resolvida; 9 . = - Sim
20009 [98] e 1lH) dentes agudo, e 5,25% NaOCl minociclina 7 dias Sim/Lima K40 composta 12-15 meses desisténcias Sim/Sim (ndo especifica) (elétrico)
abcesso apical (pasta Hoshino)
crénico
Metronidazol,
Polpa ciprofloxacina e
Reynolds 6% NaOCl, soro minociclina : :
K., 2009 1M 35e45 necrosada_ e fisiol6gico e 2% (250mg cada); 4 semanas Sim/Lima K20 MTA cinzento/Resina 18 meses Resolvida Sim/Sim (n&o especifica) Sim (frio)
abcesso apical composta
[92] crnico CHX protocolo com
adesivo e resina
na camara
Polpa
) 6% NaOCl, soro )
Shin SY., 12/M 45 necrosada_ € fisiol6gico e 2% Nenhum Nenhum Nao MTA branco/Resina 19 meses Resolvida Sim/Sim Nao
2009 [86] abcesso apical CHX composta
crénico
Polpa Metronidazol,
Kim JH nec_rosade_l € 3% NaOCl e ciprofloxacina e . MTA/lonémero de vidro ) . ) -
e 7IM 11 periodontite RO P 6 semanas Sim/Pontas de papel . 8 meses Resolvida Sim/Sim (n&o especifica) Néo refere
2010 [74] anical soro fisiolégico minociclina e resina composta
_ apical (pasta Hoshino)
sintomatica
Polpa
necrosada e ] .
Petrino abcesso apical 5.25% NaOCl, C:\/If;;ﬁ)r;lgga(;he endodsﬁlrr:t]i/cs: rI]i(rjr?a K80 MTA branco/Resina
JA., 2010 13/H 11e21 crénico ou soro fisiolégico e protioxac 3 semanas i’ 1 ano Resolvida Sim/Sim (11); N&o/Né&o (21) Néo
g ; minociclina e anestesia sem composta
[22] periodontite 0,12% CHX 00 d )
apical (100mg cada) vasoconstritor

assintomatica

- 46 -

Endodontia Regenerativa: Alteracéo de paradigma no tratamento de dentes necrosados




Polpa
necrosada e . Sim/Limas
Petrino periodontite 5,25% NaOCl, ci’\/lfc:;lcc)) r)‘('g;ﬁ‘: ’e endodoénticas e fibras MTA branco/Resina
JA. 2010 11H 45¢e 35 apical soro fisiolégico e pminociclina 34 dias de esponja de composta 1ano Resolvida Sim/Sim Sim
v assintomatica 0,12% CHX (100mg cada) colagénio P
ou abcesso 9 (CollaPlug®)
apical crénico
Polpa . . X
Metronidazol Sim/limas K e fibras
necrosada e 5,25% NaOCl, ) Y ) )
6/M 11e21 periodontite | soro fisiol6gico e uprqfloxgc_lna e 2 semanas de esponja de MTA branco/Resina 6 meses Resolvida Sim/Sim Nao
apical 0.12% CHX minociclina colagénio composta
apical | ' (100mg cada) (CollaPlug®)
assintomatica
Thomson .
Polpa Metronidazol .
A e 1% NaOCI com . S . MTA branco/lonémero )
necrosada e S ciprofloxacina e Sim/"Spreader” : : . s Sim
BKelgcl)elro 12/M 35 abcesso uﬁ:gg:gz;)c . amoxicilina 6 semanas manual de NiTi de \(/:lgrrr? i Sr;a;ma 18 meses Resolvida Sim/Sim (elétrico)
"[15] apical crénico (20mg cada) P
Polpa o
Cehreli necrosada e 2,5/.)_r\|_aqc_| e Sim/Lima K15 e MTA/lonémero de -
8-11 anos (6 6 ] - soro fisiologico P . p . ) . Simem 2
ZC., acientes) dentes periodontite final na 2a Pasta Ca(OH), 3 semanas transferéncia de vidro, resina composta | 9-10 meses Resolvida Sim/Sim casos (frio)
2011 [43] P apical consulta sangue entre canais ou améalgama
assintomatica
Polpa
0, 0, i - i i
lwaya S., 7IH a1 necrosada e | 5% NaOCI e 3% Pasta Ca(OH), Mais de 3 Nio Guta-percha/Resina 13 anos Resolvida N3o refere/Sim §|m
2011 [47] abcesso H,0, meses composta (elétrico)
apical agudo
Polpa
Jung Y., necrosada e 2,5% NaOCI Guta-
2011 14/M 35 periodontite com agitacao Pasta Ca(OH), 6 meses Néo ercha/Amalaama 14 meses Resolvida N&o/N&o Néo refere
[122] apical ultrassénica p 9
sintomética
simisim aiz com rara
8/M 35 2,5% NaOClI protioxac 2 semanas Sim/Lima K30 MTA/Resina composta 31 meses Resolvida no terco apical onde se Nao refere
abcesso minociclina verificou o crescimento)
apical crénico (pasta Hoshino)
Nosrat necfc?slgada e Metronidazol, Cimento CEM(mistura
A., 2011 9/H 46 periodontite 5,25% NaOCl mprqfloxgqna € 3 semanas Sim/Lima K4.0 e K20 . rcaem 18 meses Resolvida Sim/Sim Nao
4] apical minociclina (2 canais) célcio)/lonébmero de
sintomatica (pasta Hoshino) vidro e amalgama
Polpa Metronidazol, Cimento
8/M 46 necrosada e 5.25% NaOCl mprqfloxgc_lna e 3 semanas Sim/Lima K4_0 e K20 CEM/Ionomero de 15 meses Resolvida Sim (transfysao d_e sangue Nio
abcesso minociclina (2 canais) vidro e coroa de ago para a raiz mesial)/Sim
apical crénico (pasta Hoshino) inoxidavel
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Tora'\;)'";ejad neclrjc?s|23a e Metronidazol, 5 meses e
Turman M., - - o ciprofloxacina e ) N&o; Plasma Rico em MTA ; . Sim (aos 14 meses e Sim (frio e
2011 e 1 15 per;o?;;tlte 5,25% Naocl minociclina 22 dias Plaquetas (PRP) cinzento/Améalgama mr?qlgsZsM Resolvida TER)/Sim elétrico)
2012 [53, simt?mética (pasta Hoshino)
101]
Aggarwal ne cf;’;gz ae | 5:25%Naocl,
V., 2012 24/M 11 soro fisiolégico | Pasta Ca(OH), 2 meses Né&o Guta-percha 24 meses Resolvida N&o/Né&o Néo
abcesso
[55] apical crénico € 2% CHX
Polpa Metronidazol . .
5,25% NaOCl, ; . MTA branco/lonémero Resolvida
21 ne:ggzggs € | soro fisiol6gico C'pr:]?::gé;ﬁ':: e|2 mse:;saﬁauma Sim/Agulha 27G de vidro e resina 24 meses (mais Sim/Sim Nao refere
o )
apical crénico € 2% CHX (pasta Hoshino) composta eficaz)
Polpa o
ZC., 2012 8/H 11e21 periodontite final na Zga Pasta Ca(OH), 3 semanas Sim/Lima K15 MTA/Resina composta 18 meses Resolvida Sim/Sim elétrico)
el sin?cf)rlrfgtlica consulta
Polpa
Chen 813anos | 5 vy Méximo de 4
MYH., 2012 (20 d ical croni 5,25% NaOClI Pasta Ca(OH), Sim/Lima K MTA/Resina composta | 6-26 meses Resolvida Sim (15)/Sim Né&o refere
[91] pacientes) entes | apical fjrontl'io semanas
e periodontite
apical
Metronidazol
Necrose (500mg), .
Dabbagh 7-15 anos o . ; S MTA branco/lonémero . . . .
B., 2012 aa 18 ) pu~lpar e 5% NE_IO(’:|_E ciprofloxacina 2.6 semanas Slm/ljlm_a de vidro e resina 24 meses Resolvida Sim (16)/Sim (16) (mais Nio refere
: dentes | infecdo aguda | soro fisiolégico (500mg) e endodontica (16) tempo de estudo?)
[123] pacientes) S RO composta
ou crénica minociclina
(100mg)
Gelman R Polpa Metronidazol,
e Park H., 8/H 21 ”ecl;"sada ® | 6% NaoCI C'pr‘?ﬂ“?‘?'“a e 35 dias Sim/Lima K20 MTA/Liner” cavitario € | 11 \poses | Resolvida Sim/Sim N&o
2012 [23] abcesso minociclina resina composta
apical agudo (pasta Hoshino)
Polpa nédo .
- Metronidazol
vital com ou ) S . .
Jadhav G., 15-27 anos 10 sem 2,5% NaOCI mprqfloxgqma e Nao refere Sim/Agulha G23 Ion_qmero de wdrp 12 meses Resolvida Sim/Sim Nao refere
2012 [44] (5H e 5M) dentes eriodontite minociclina modificado por resina
p apical (pasta Hoshino)
Polpa néo .
- Metronidazol, .
15-28 anos 10 vital com ou ciprofloxacina e = N&o; PRP em lonémero de vidro Resolylda Sim (comparavel)/Sim =
sem 2,5% NaOCl i Né&o refere ] - I h 12 meses (mais L Né&o refere
(7H e 3M) dentes eriodontite minociclina esponja de colagénio | modificado por resina eficaz) (mais eficaz)
p apical (pasta Hoshino)
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Polpa

necrosada e Metronidazol, P Resolvida " ’
Jeeruphan 8-24 anos 20 periodontite ciprofloxacina e 28,85 dias + Sﬂlm/lea ou MTA/lonémero de vidro | 21,15 meses (16)/ Em Sim (19)/Sim I(Melhor =
T, 2012 (10M e 10H) | dentes apical 2,5% Naocl minociclina 13.08 spreader e resina composta +11,7 resolugéo sucesso clinico Néo refere
[115] __apica ) ’ endodontico P - ¢ apexificagdo e MTA!)
sintomatica e (pasta Hoshino) 4)
assintomaética
Necrose
Kim DS., pulpar e 3% NaoCle | Metronidazol, o MTA e Guta- ‘ o N
12/H 35 periodontite A ciprofloxacina e 2 semanas Sim/Lima K10 percha/Resina 24 meses Resolvida Sim/Sim Né&o refere
2012 [90] - soro fisiol6gico
apical cefaclor composta
sintomética
Necrose
pulpar e 3% NaOCl e Metronidazol, MTA e Guta-
10/H 35 periodontite sorc(: fisiol6gico ciprofloxacina e 2 semanas Sim/Lima K10 percha/Resina 48 meses Resolvida Nao/Sim Nao refere
apical 9 cefaclor composta
sintomatica
Necrose
pulpar e 3% NaOCl e Metronidazol, MTA e Guta-
10/H 45 periodontite soro fisiologico ciprofloxacina e 1 semana Sim/Lima K10 percha/Resina 42 meses Resolvida Nao/Sim Nao refere
apical 9 cefaclor composta
sintomatica
Polpa 2% CHX, 2,5% Metronidazol
LenziR. e necrosadae | NADTLSANER0 | RS Sim/Lima MTA branco/Resina Sim(11)/Sim(11)
Trope M., 8/H 11e21 periodontite . P p 35 dias A 21 meses Resolvida (desintegracédo do Nao
- diluida e soro (250mg) e endodontica composta p
2012 [54] apical AR P coagulo?)
assintomatica fisiol6gico final minociclina
na 22 consulta (50mg)
Pulpite
irreversivel Metronidazol, MTA branco/lonémero
Miller EK., assintomética | 2% CHX e 17% | ciprofloxacina e Sim/Lima ) ; . . . . .
2012 [124] 9/H 21 e periodontite EDTA minociclina 6 semanas endodantica 20 de \(/:lgrrr? %Sr:e;lna 15 meses Resolvida Sim/Sim Sim (frio)
apical (pasta Hoshino) P
assintomatica
Necrose 5,25% NaOCl Metronidazol, .
Narayana pulpar e com sistema ciprofloxacina e Sim/Lima MTA branco/lonomero
P., 2012 11/H 12 perloc}ontlte pressio minociclina 2 semanas endodantica de vidro e resina 12 meses Resolvida N&ao/Nao Nao refere
[125] apical . ) composta
. - negativa (pasta Hoshino)
sintomatica
necf(?snga e Metronidazol,
Nosrat A., 14/M 11e21 | periodontite 5,25% NaOClI mprqﬂoxg cina e 4 semanas Sim/Lima K40 MTA/N&o especifica 6 anos Resolvida NaoINa_o (hemorragia Néo
2012 [13] apical minociclina insuficiente? - TER)
_apical (pasta Hoshino)
sintomatica
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Lesao pulpar
irreversivel e

Fratura na parte lingual da coroa. Extragéo

e estudo histolégico. Regeneracgédo de

S;(;TZ'Z[%QE] 10/H 21 tecidos 5,25% NaOClI Pasta Ca(OH), 2 semanas Sim/Limas K MTA/Resina composta | 3,5 semanas tecido do tipo pulpar é possivel, Nao refere
periapicais idealmente, em casos de pulpite
normais irreversivel
Polpa Metronidazol
. 5,25% NaOCl, (400mg), . .
Shivashankar necrosada e . ; JUS . MTA cinzento/lonémero . ’
YV., 2012 9/H 11 periodontite ?2 CI:HX e ?orcls mprggoxacma 21 dias Naol, Fibrina Rica em de vidro e resina 1ano Resolvida Sim/Sim S"In, (frlo €
[45] apical isioldgico final (5 mg) e Plaquetas (PRF) composta elétrico)
sintomatica na 22 consulta minociclina
(50mg)
';‘L?I;Z’fg Metronidazol,
Farsi N., : - 2,5% NaOCl e ciprofloxacina e S . . . . )
2013 [126] 9/H 21 per;otij(t:);lltlte soro fisiolégico minociclina 2 semanas Sim/Lima K20 MTA/Resina composta 18 meses Resolvida Sim/Sim Sim
_apical (pasta Hoshino)
sintomatica
';lig:rs: Metronidazol,
: : 2,5% NaOCl e ciprofloxacina e Lo . . ) . )
11/H 11 per;%cii:;me soro fisiologico minociclina 2 semanas Sim/Lima K20 MTA/Resina composta 18 meses Resolvida Sim/Sim Sim
assintomatica (pasta Hoshino)
Necrose Metronidazol,
8/M 21 pulpar € 2,5%_N_a0C_I € ciprc_)flox_ac_ina € 4 semanas Sim/Lima K20 MTA/Resina composta 18 meses Resolvida Sim/Sim Sim
abcesso apical | soro fisiol6gico minociclina
crénico (pasta Hoshino)
Polpa Metronidazol,
Forghani M., necrosada e | 5,25% NaOCle | ciprofloxacina e Lo MTA branco/Nao . . . ~
2013 [127] 9/H 11 abcesso apical | soro fisiolégico minociclina 3 semanas Sim/Lima K40 especifica 18 meses Resolvida Sim/Sim N&o refere
sintomético (pasta Hoshino)
Necrose Metronidazol,
Jgghav CR,, 10/H 11e21 pulpar € 2,5% NaOClI mpro_ﬂox_ac_ma € 4 semanas Sim/Lima endodontica lonémero de vidro 12 meses Resolvido Sim/Sim (mais no dente Néo refere
13 [102] abcesso apical minociclina e PRP no 21 com plasma)
agudo (pasta Hoshino)
Necrose Metronidazol,
23/H 1lle21 pulpar & 2,5% NaOCl ciprofloxacina e 4 semanas Sim/Lima endodontica lonémero de vidro 12 meses Resolvido Sim/Sim (mais no dente Néo refere
abcesso apical minociclina e PRP no 21 com plasma)
crénico (pasta Hoshino)
Necrose Metronidazol,
13/M 11e21 pulpar € 2,5% NaOCI cmrqﬂoxgc_ma € 4 semanas Sim/Lima endodontica lonémero de vidro 12 meses Resolvido Sim/Sim (mais no dente Né&o refere
abcesso apical minociclina e PRP no 21 com plasma)
crénico (pasta Hoshino)
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. Necrose .
Keswani D. pulpar e Metronidazol,
e Pandey 7H 11 periodontite 5,25% NaOClI mprc_aflox_aqna e 3 semanas N&o; membrana de MTA branco/Resina 15 meses Resolvida Sim/Sim Sim
RK., 2013 apical minociclina FRP composta
[128] sintomatica (pasta Hoshino)
Kottoor J. e g‘jl(;:)r:rs : Metronidazol, MTA branco/lonémero
V?\:m;gllg; n 11/H 12 periodontite 5,25% NaOClI C'pr:ﬁ:géi ﬁﬁ; € 3 semanas Sim/Lima K50 de vidro e resina 5 anos Resolvida Sim/Sim Nao
" apical composta
(14] sintomatica (100mg cada)
Metronidazol
Necrose .
(500mg), Sim/Lima K25 nos . . P
Martin G., pt_JIpar e ciprofloxacina canais mesiais e K35 MTA branco/Resina 2anosel . Sim/Sim (fientg extral_do =
9/H 46 periodontite 5,25% NaOClI 5 meses " A Resolvida por fratura; tecido do tipo Né&o refere
2013 [129] apical (200mg) e no distal. PRP no composta meés cementéide/ostedide)
sintc?mética minociclina canal distal
(100mg)
Necrose Metronidazol
pulc;i)ar, (25ﬂ0mg),
periodontite o ciprofloxacina P
McTigue 6-17 anos 32 apical 0 ]3_2/3 /Ngg )((2 Ic?)m (250mg) e S?/LéTaam}z 150%%50 MTA cinzento (12) e Resolvida
DJ., 2013 (28 dentes assintomatica, | ' a:iva 50 clindamicina 3-4 semanas herin%rra ia pota de branco (20)/lonémero 7-51 meses (31) Sim (21)/Sim (22) Nao refere
[24] pacientes) sintomaética e ultrassgnica (150mg) apos EDT Agno‘ (?anal de vidro
abcesso pasta Hoshino
apical agudo e provocar
crénico descoloragao
g‘a;r:rsg Metronidazol,

. N b ] .. . .
MishraN., 11/H 21 periodontite 2,5A>_NaQC_I € mpro_ﬂox_ac_lna € 4 semanas N&o; Membrana de MTA/Resina composta 12 meses Resolvida Sim/Sim S'"l (f_r|o €
2013 [103] apical soro fisiolégico minociclina FRP elétrico)

sintomaética (pasta Hoshino)
Pasta Qa(OH)z 19 dias com a Sim/Lima
Necrose e pé de pasta de endodontica e
Nosrat A., pulpar e o amoxicilina com Ca(OH), e 5 MTA branco/Resina . U ~
2013 [51] 8/H 11 abcesso 2,5% NaOClI acido semanas com miggreg:]ailode composta 31 meses Resolvida Né&o/Sim Néo
apical agudo clavulanico a pasta (Colla%ote@)
(Augmentin®) antibidtica
Necrose Sim/Lima K40 e
Paryani K. pulpar e o membrana de . . .
e Kim GS., 14/M 11 periodontite 5.25% NaOCl e Pasta Ca(OH), 1 semana colagénio MTAIIorjomero de 22 meses Resolvida Sim/Sim Sm‘! (f_r|o €
- 17% EDTA . vidro elétrico)
2013 [46] apical (CollaCote®) com p6
sintomatica de ciprofloxacina
’F\"L‘fl‘;r;’f: Sim/Lima H30 e
: : 5,25% NaOCl e P6 de ) membrana de MTA/lonémero de . . . =
11/M 21 per;c;)?::ltlte 17% EDTA ciprofloxacina 22 dias colagénio vidro 18 meses Resolvida Sim/Sim Néo
®
assintomatica (CollaCote®)
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o N perodontie. | 29, 17% EDTA | Mitura com gel 2%
201"3 9/M 21 P apical ’ e soro CHX e Ca(OH), na 21 dias Sim/Lima K MTA/Resina composta 24 meses Resolvida Sim/Sim Néo
[78] sintomética fisiol6gico proporcao de 1:1
Yang J Necrose pulpar e Metronidazol,
" periodontite 5,25% NaOCl e ciprofloxacina e Lo lonémero de . < . =
[2103163; 11/H 12 apical soro fisiologico minociclina (pasta 4 semanas Sim/Lima K30 vidro/Resina composta 24 meses Resolvida Na&o refere/Sim Nao
sintomatica Hoshino)
Metronidazol
o ,
Bezgin Necrose_ pulpare | 2.5 /° l_\lapc_:l, ciprofloxacina e MTA branco/lonémero
tecidos soro fisiolégico, A . : - . . . ~
T., 2014 12/H 25 periapicais 0.12% CHX e cefaclor; camara 3 semanas N&o; PRP de vidro e resina 12 meses Resolvida Sim/Sim Néao
[25] normais 506 EDTA pulpar com agente composta
adesivo
Metronidazol
o ,
Necrose pulpar e sg;g ?T s,i\glic?ﬁ:l’o ciprofloxacina e MTA branco/lonémero
12/H 35 abcesso apical 0.12% CH%( e' cefaclor; camara 3 semanas N&o; PRP de vidro e resina 12 meses Resolvida Sim/Sim Néo
crénico 5% EDTA pulpar com agente composta
adesivo
Kahler 7-12 anos Metronidazol, Sim/"Spreader” manual . . . . .
B., 2014 (12 de:rlft;es Necrose pulpar 1% NaOCI ciprofloxacina e 4 semanas de NiTi ou lima MTA brgg(\:lci)élr%nomero 18 22?%35 ate R(g(s)"é‘g}d)a ( diﬁi':l? dgéilm ;:\L/g)liar) Sim (5)
[116] pacientes) amoxicilina endodontica 35 =7
Substituicdo
da pasta
Paﬁsﬁgtﬁe‘fg:)z € | ca(OH), aos 2
Lin LM., Nec‘racr)i)edgziﬁzr € Metronidazol mze;es ate achs Sim/Lima endodontica Nio N&o/N&o (extragéo do
2014 6/H 21 P - 5,25% NaOClI (500mg), eses e. MTA/Resina composta 12 meses ; dente e andlise histolégica Néo
apical ! : semanas; 60 resolvida -
[118] assintomatica ciprofloxacina Pasta com bactérias no canal)
(500mg) e antibidtica
minociclina (200mg) .
mais 2
semanas
Nagy Metronidazol
mm, | 218anos |, 2,6% NaOCl e _(500mg), 8semanas ou | g ima endodontica 4 . Sim/Sim (2 desistirame 1|
2014 (12 dentes Necrose pulpar soro fisiologico ciprofloxacina mais até ficar 80 MTA/Resina composta 18 meses Resolvida aos 6 meses mudou para | Nao refere
[109] pacientes) 9 (250mg) e assintomatico tratamento com MTA)
doxiciclina (100mg)
0-13 anos Mc(a;gJ(?r::iaszol 3 semanas ou Sim/Lima endodontica Sim/Sim (2 desistiram e 2
12 2,6% NaOCl e . 9 . P 80 e de fator de . . mudaram para tratamento ~
(12 Necrose pulpar e ciprofloxacina mais até ficar f MTA/Resina composta 18 meses Resolvida Nao refere
: dentes soro fisiolégico - -~ crescimento com MTA aos 2 e aos 3
pacientes) (250mg) e assintomatico

doxiciclina (100mg)

fibroblastico (FCF)

meses)
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Anexo 2 — Protocolo de elaboracdo de pasta antibi6tica tripla de Hoshino

A pasta antibidtica tripla € constituida por 3 antibiéticos, conhecida na
literatura por 3Mix, e por um solvente, conhecido na literatura por MP, 0 que origina

uma designacao de 3Mix-MP [40, 49].
Constituintes

= Antibioticos
o Ciprofloxacina 200mg
o Metronidazol 500mg
o Minociclina 100mg

»= Solventes
o Polietilenoglicol

o Propilenoglicol
Protocolo de preparacéo

» Antibiéticos
o Remover a cobertura dos comprimidos com l|amina
cirirgica e esmagar em almofarizes separados
o Triturar cada antibiotico até ficar em pé fino
o Misturar quantidades iguais de antibidtico (1:1:1)
» Solventes
o Misturar quantidades equivalentes de polietilenoglicol e
propilenoglicol (1:1) e o resultado deve ser opaco

= Pasta antibiotica tripla

o Incorporar na mistura dos 3 antibidticos os solventes na

seguinte proporgao:
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= 1.7 (1 de liquido para 7 de pd) — preparacao
standard

= 1.5 (1 de liquido para 5 de pd) — consisténcia
cremosa

Armazenamento

= Os poOs de antibidtico devem ser mantidos separados em
ambiente com humidade controlada, de preferéncia em
recipientes de porcelana

» Os solventes devem também ser armazenados separadamente
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