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RESUMO

A terapia endodoéntica regenerativa tem sido proposta como alternativa aos
tratamentos convencionais em dentes permanentes imaturos necrosados. Diferentes medicacdes
intracanais podem ser utilizadas para a desinfec¢do da dentina infectada; no entanto, estudos
observam que algumas medicagdes podem causar descoloracdo dentaria. Assim, 0 objetivo
deste estudo foi avaliar, in vitro, a alteracdo de cor promovida por medicagdes ja utilizadas
clinicamente na endodontia regenerativa e compara-las com o novo medicamento Bio-C
Temp. Sessenta incisivos bovinos foram preparados a fim de simular dentes com rizogénese
incompleta, e divididos em 6 grupos de acordo com a medicacdo utilizada: (1) Pasta dupla
antibidtica, (2) Hidréxido de célcio associado a Clorexidina gel 2%, (3) Pasta tripla antibiotica,
(4) Hidroxido de calcio associado a soro fisioldgico, (5) Bio-C Temp, (6) Grupo controle. As
medicacdes intracanais permaneceram no conduto por 21 dias. Apds esse periodo foram
removidas, e os canais foram selados. A avaliacdo do escurecimento coronério foi realizada
através de analise espectrofotométrica em 8 tempos: (TO) baseline, (T1) 1 dia, (T2) 7 dias, (T3)
14 dias, (T4) 21 dias, (T5) 90 dias, (T6) 180 dias e (T7) 360 dias. As métricas de coloracdo
foram comparadas pelo teste ANOVA de medidas repetidas com post-hoc de Tukey e
significancia de 5%. Os resultados demonstraram que a pasta tripla antibidtica apresentou
valores significativamente mais alto de descoloracdo (p < 0.05) do que os demais grupos, a
partir do sétimo dia. O grupo BIO-C Temp apresentou descoloracao significativa (p<0.05) para
0s demais grupos a partir de 6 meses de avaliacdo. Em conclusdo, a pasta tripla antibidtica e o
Bio-C Temp foram os medicamentos que causaram descoloracdo coronaria mais acentuada,

apds um ano de avaliagdo.

Palavras-chave: Endodontia regenerativa. Traumatismos dentarios. Descoloracao de dentes.



ABSTRACT

Regenerative endodontic therapy has been proposed as an alternative to
conventional treatments in necrotic immature permanent teeth. Different intracanal medications
can be used to disinfect infected dentin; however, studies have observed that some medications
may cause tooth discoloration. Thus, this in vitro study aimed to evaluate the color change
promoted by medications already used in regenerative endodontics and compare them with the
new medicament Bio-C Temp. Sixty bovine incisors were prepared in order to simulate teeth
with incomplete root formation and divided into 6 groups according to the medication used: (1)
Double antibiotic paste, (2) Calcium hydroxide associated with 2% chlorhexidine gel, (3) Triple
antibiotic paste, (4) Calcium hydroxide associated with saline solution, (5) Bio-C Temp, (6)
Control group. The intracanal medications remained in the canal for 21 days. After this period,
they were removed, and the canals were sealed. Coronal darkening was evaluated by
spectrophotometric analysis at 8 times: (TO) baseline, (T1) 1 day, (T2) 7 days, (T3) 14 days,
(T4) 21 days, (T5) 90 days, (T6) 180 days, and (T7) 360 days. The staining metrics were
compared by repeated measures ANOVA test with Tukey's post-hoc and 5% significance. The
results showed that the triple antibiotic paste showed significantly higher values of
discoloration (p < 0.05) than the other groups, starting on the seventh day. The BIO-C Temp
group showed significant discoloration (p < 0.05) to the other groups from 6 months of
evaluation. In conclusion, the triple antibiotic paste and Bio-C temp were the intracanal

medications that promoted higher coronal discoloration.

Keywords: Regenerative endodontics. Tooth injuries. Tooth discoloration.
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1 INTRODUCAO

O tratamento endodéntico de dentes necrosados com rizogénese incompleta sao um
desafio no tratamento endodéntico. Suas paredes dentinarias finas e friaveis, e o apice aberto
impossibilitam o preparo quimico-mecanico e a obturagdo de maneira convencional (Krastl et
al., 2021). A apicificacdo, por meio da aplicacdo de pasta de hidréxido de calcio com trocas
periddicas ou insercdo de um material a base de silicato de célcio, tem como objetivo a formacéo
de uma barreira mineralizada apical que possibilite a obturacdo do elemento dentario (Rafter,
2005; Petrino et al., 2010; Nicoloso et al., 2017). Entretanto, a necessidade de um tempo
relativamente longo para o tratamento e a ndo a manutencdo da fragilidade radicular

apresentaram-se como desvantagens dessa terapia (Andreasen at al., 2002).

A endodontia regenerativa surgiu como op¢ao para o tratamento desses dentes,
propondo o controle da infeccdo do sistema de canais radiculares, com o minimo de agédo dos
instrumentos e abundante irrigacdo (Silva et al., 2015). Esta técnica oferece vantagens como a
continuidade da formac&o apical, ganho de espessura das paredes dentinérias, além de custo-

beneficio favoravel por ser realizada em até duas sess6es (Shah et al., 2008).

O protocolo clinico da terapia endodéntica regenerativa é realizado em duas etapas.
A primeira etapa consiste na descontaminagdo do sistema de canais radiculares de forma
passiva, unicamente por meio de irrigacdo com solucBes quimicas e insercdo de medicacdo
intracanal; a segunda etapa consiste na estimulacdo de um sangramento na regidao apical com
uma lima Kerr, 2mm além do limite apical, causando um coagulo sanguineo no interior do canal

radicular, seguido por um selamento cervical e coronario.

Na terapia endodontica regenerativa, a etapa de descontaminacdo passiva do
sistema de canais radiculares € realizada por meio de uma irriga¢do abundante com hipoclorito
de sddio 1,5%, seguida por soro fisiolégico e EDTA (American Association of Endodontists,
2018). Apesar do hipoclorito ser uma substancia com alto poder antimicrobiano, ele sozinho
ndo e capaz de eliminar totalmente o conteddo microbiano do interior dos canais radiculares.
Assim, com objetivo de otimizar o processo de descontaminacdo, a Associacdo Americana de
Endodontia prop6e que o uso de medicagdes intracanais seja uma etapa do tratamento. Entre as
medicacdes intracanais utilizados nessa terapia, a pasta tripla antibidtica (composta por
minociclina, ciprofloxacina e metronidazol) é considerada padrdo-ouro por possuir alta eficacia

frente as bactérias infecciosas endoddnticas (Sato et al., 1996). Todavia, seu uso € associado a
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um escurecimento da coroa dentéria devido a presenca de minociclina em sua composicao (Kim
et al., 2010). Com o intuito de evitar o escurecimento coronario, alguns protocolos propuseram
0 uso da pasta dupla antibiotica, composta por metronidazol e ciprofloxacina. Além das pastas
antibidticas, o hidroxido de célcio associado a diferentes veiculos como soro fisiologico ou
clorexidina gel 2% apresentaram Gtimas propriedades antimicrobianas, demonstrando sucesso
clinico e radiogréafico em casos tratados por meio da terapia endodéntica regenerativa (Soares
etal., 2013; Nagata et al., 2014).

Recentemente, foi lancado no mercado o Bio-C Temp, um novo tipo de
medicamento intracanal a base de silicato de célcio que apresenta facil aplicacéo, liberagdo de
hidréxido de célcio, acdo antimicrobiana, boa radiopacidade e biocompatibilidade,
caracteristicas que podem indica-lo para uso em procedimentos endoddnticos regenerativos
(Villa et al., 2020; Guerreiro et al., 2021).

Todavia, devido ao historico de escurecimento coronario ap6s procedimentos
endoddnticos regenerativos causados por outros materiais a base de silicato de calcio (Parirokh,
2010), e a falta de estudos sobre esse tema envolvendo o Bio-C Temp, novos estudos sao
necessarios previamente a sua aplicacdo clinica. Esse estudo testara a hipotese nula de que néo
ha diferenca de escurecimento coronéario causado pelo Bio-C Temp em comparagdo com outras

medicag0es intracanais utilizados na endodontia regenerativa.
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2 REVISAO DE LITERATURA

2.1 Consideracdes sobre traumatismo dentario

O traumatismo dentéario (TD), é uma lesdo de impacto nos dentes e/ ou tecidos duros
e moles, tanto da regido intraoral quanto extraoral (Lam, 2016). Os TDs ocorrem com maior
frequéncia em criancas e adolescentes, correspondendo a 5% de todas as lesdes traumaticas,
com maior frequéncia na faixa etaria dos 8 aos 10 anos (Ritwik, Massey, Hagan J., 2015).
Estima-se que 25% de todas as criancas em idade escolar ja sofreram algum tipo de TD,

enquanto 33% dos adultos j& tiveram algum episodio de trauma (Bourguignon et al., 2020).

A maior parte dos TDs envolvem dentes anteriores (Glimiis et al., 2021), sendo 0s
incisivos centrais e laterais superiores os dentes mais afetados (Lembacher et al., 2022). O
trauma pode ocorrer por diferentes etiologias, entre eles estdo quedas, acidentes domésticos ou
automobilisticos, pratica de esportes e situagcdes de violéncia (Vieira et al., 2021). Algumas
caracteristicas anatdbmicas individuais podem estar relacionadas como fatores predisponentes
das lesdes, como por exemplo selamento labial inadequado, overjet acentuado ou mordida

aberta anterior (Andreasen et al., 2007).

Individuos que sofreram TDs na denticdo decidua tém maiores chances de
apresentarem transtornos de desenvolvimento na denticdo permanente (Andreasen e Ravn,
1973; Von Arx, 1993), devido a estreita relacdo anatdmica entre o apice dos dentes deciduos e
0S seus sucessores permanentes (Andreasen e Andreasen, 2007). Além disso, quanto mais
jovem a crianga no momento do trauma, maior a gravidade das complica¢des vivenciadas na
denticdo permanente (Lenzi et al., 2015). Os TDs devem ser consideradas como emergéncias e

serem inicialmente tratadas como tal (Krastl et al., 2021).

2.1.1 Progndstico dos dentes traumatizados

A velocidade e intensidade do impacto esta intimamente relacionado as estruturas
que serdo acometidas pelo trauma e a extensao desta lesdo. Impactos de menos intensidade,
causam mais lesdes nos tecidos de sustentacdo do que nas estruturas dentérias, ja impactos de
alta velocidade acarretam mais danos nas estruturas dentarias do que nos tecidos de sustentagdo

(Vasconcellos et al., [s.d.]).
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O tempo decorrido entre o trauma e o tratamento possui influéncia na abordagem

terapéutica e no progndstico do dente acometido pelo trauma (Krastl et al., 2021).

A avaliacdo do status pulpar é de suma importancia para o planejamento do
tratamento dos casos de TDs, e esta fortemente associada ao progndstico da terapia, visto que
um diagndstico correto € primordial para escolha do manejo apropriado a ser empregado (Krastl
etal., 2021).

Polpas vitais tem um prognostico melhor do que uma polpa sem irrigacdo
sanguinea, pois assim sdo mais resistentes a invasdo bacteriana devido a resisténcia dos

mecanismos de defesa por meio do suprimento neurovascular (Nagaoka et al., 1995).

A reducdo da vascularizacdo (isquemia), quebra de barreiras naturais dentarias e
presenca de bactérias fazem com que a recuperacdo pulpar e perirradicular apds TDs sejam
comprometidas (Lam, 2016). Dessa forma, a condicdo pulpar e periapical sdo fatores decisivos

para determinar o progndéstico de um dente acometido por TDs.

2.1.2 Sequelas causadas pelo traumatismo dentério

2.1.2.1 Reabsorcdo radicular externa por substituicao

A avulsdo e a intrusdo sdo as maiores responsaveis por este tipo de reabsorcao
(Siqueira e Lopes, 2004). A prevaléncia da reabsor¢do radicular externa por substituicdo €
significativa na pré-puberdade, devido ao alto indice de renovagdo 6ssea facial nessa idade
(Hidalgo et al., 2005).

Osso e raiz se unem através da exposicao da superficie radicular pela eliminagéo
tanto dos cementoblastos quanto dos restos epiteliais de Malassez, resultando em anquilose
(Consolaro, 2011). A velocidade da reabsor¢do por substituicdo varia de acordo com a
remodelacdo 0ssea do individuo; criancas apresentam uma rapida progressdo, enquanto nos

adultos a progressao € lenta (Andreasen, 1987).

N&o ha nenhuma opgéo terapéutica significativa, porém o tratamento endodontico
¢ capaz de reduzir a velocidade de progressdo da reabsorcdo radicular por substituicdo
(Balabem, 2017). Alguns tratamentos como, a instalagdo de implantes sobre o fragmento de

raiz retida em pacientes adultos (Oliveira et al., 2013), a decoronagdo em pacientes em fase de
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crescimento (Pinho, 2017), e a extracdo seguida de auto-transplante em pacientes com até 8
anos, onde os elementos dentais encontram-se com a formacgao radicular incompleta (Kaforou

etal., 2017), sdo sugestdes de tratamento a serem realizados.

2.1.2.2 Reabsorc¢do radicular inflamatdria externa

As reabsorcgdes radiculares inflamatdrias externas tém como principais causas as
fraturas dentais, reimplantes, necrose pulpar, tumores, e forga ortodontica excessiva
(Nascimento et al., 2006). Ocorre em 20,5% dos casos pos-trauma dentario (Rocha Lima et al.,
2015).

A morte dos cementoblastos ap6s o traumatismo dentario associado a presenca de

infeccdo microbiana resulta na reabsorcdo inflamatéria externa (Consolaro, 2011).

Clinicamente, a reabsorcdo e a inflamacéo estdo associadas a presenca de tecido
necrotico infectado no canal radicular (Andreasen, 1987). A progressao da reabsorcao radicular

ocorre enquanto o estimulo infeccioso persistir (Nascimento et al., 2006).

Sinais deste processo séo verificados através de achados radiograficos que incluem
descontinuidade na estrutura da lamina dura e defeitos 6sseos com radiodensidades variaveis
(Jewson et al., 1982).

Dentes com apice fechado que apresentam necrose pulpar e reabsor¢do radicular
inflamatoria externa tem como indicagdo terapéutica o preparo quimico- mecénico do elemento
dental, e insercdo de uma pasta de hidroxido de calcio por um periodo de 15 dias apés o trauma.
Ja em dentes com apice incompleto, o tratamento deve ser instituido somente apos verificacdo
de reabsorcdo (Balabem, 2017).

A associagdo de hidroxido de célcio, clorexidina gel 2% e 6xido de zinco (2:1:2) também é uma
opcao terapéutica, devido a acdo antimicrobiana, a capacidade de manter o pH da regido

alcalino, além de funcionar como um material obturador definitivo (Soares et al., 2012).

2.1.2.3 Reabsorc¢éao radicular interna

Caracteriza-se por um processo inflamatério que causa reabsorcdo da superficie

interna da cavidade pulpar (Patel et al., 2010). Tende a ser assintomatica, entretanto nos casos
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em que ha progressdo resultando em perfuracdo radicular, apresenta-se com sintomatologia

dolorosa (Lopes e Siqueira, 1999).

Radiograficamente, aparece como uma area radiollcida, bem demarcada, oval ou
arredondada, com caracteristicas de crescimento em forma de baldo (Al-nazhan et al., 1995;
Kleoniki et al., 2002). Em alguns casos, a coroa pode apresentar coloracdo résea, resultado do
processo de reabsorcdo da dentina e esmalte que torna visivel a polpa altamente vascularizada
(Consolaro et al., 2012). A polpa sofre mudancas estruturais frente ao processo patoldgico de
reabsorcédo radicular interna; os odontoblastos que revestem tecido pulpar conjuntivo frouxo
sdo substituidos por tecido de granulagdo rico em vasos sanguineos, tornando-a mais volumosa
(Scopp, 1956).

O prognostico favoravel depende de um tratamento imediato. Nestes casos, 0

tratamento endoddntico € indicado, a fim de paralisar o quadro de reabsorcéo (Balabem, 2017).

2.1.2.4 Calcificacao pulpar

A calcificacéo pulpar caracteriza-se por uma deposicao de tecido mineralizado, que
torna a cdmara pulpar e os canais radiculares reduzidos. Nos casos de traumatismos dentarios,
essa deposicdo de dentina ocorre de forma descontrolada. Se o suprimento neurovascular da
polpa é afetado, ocorre a mineralizacdo do canal radicular, e subsequente tem-se a necrose
pulpar ou a revascularizagdo (Andreasen e Andreasen, 2001).

O processo se instala na dire¢do corono-apical; desta maneira, o diagndstico é
realizado através de exames radiograficos, avaliando a diminui¢do do espaco da camara pulpar
e dos canais radiculares (Jacobsen e Sangnes, 1978). Pode ser classificada em obliteracdo
parcial, quando a radiopacidade da radiografica esta limitada a porcéo coronal do dente, ou
total, quando tanto a porcéao coronaria quanto radicular sdo acometidas, ndo podendo visualizar
0 espaco da polpa (Cleen, 2002).

Traumas dentarios leves sdo 0s mais propensos a desenvolver obliteragdo pulpar
devido a maior probabilidade de sobrevivéncia pulpar em comparacdo com lesées mais graves
(McCabe e Dummer., 2012). Dentes com apice aberto que sofreram uma grave lesdo de
luxacdo, dentes que sofreram extrusdo, intrusdo e luxacdo lateral apresentam altas taxas de

obliteragéo radicular (Neto et al., 2009).
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Aproximadamente 4% a 24% dos incisivos permanentes traumatizados podem
desenvolver calcificagdo pulpar dependendo da extensdo da lesdo e o estdgio da formacéo

radicular (Andreasen, Andreasen e Lauridsen., 2019).

Clinicamente pode-se observar coloracdo amarelada da coroa e a diminuigdo ou
auséncia de respostas aos estimulos térmicos e elétricos. Em alguns casos, a necrose pulpar

pode ocorrer como consequéncia da obliteracdo (Cleen, 2002).

Em dentes com obliteracdo pulpar, onde ndo ha necrose pulpar, o tratamento
endodontico profilatico ndo é indicado, ja que as taxas de necrose nessas situacdes sao baixas
(Amir, Gutmann e Whiterspoon., 2001). Porém deve-se levar em considera¢do que em casos
em que h& o desenvolvimento secundario de necrose pulpar, o tratamento endoddntico e a
remocao da polpa necrosada torna-se um desafio, devido a diminuicdo da luz da cavidade

pulpar.

2.1.2.5 Alteracéo de cor

Normalmente, ha trés tipos de descoloracdo ap0s injurias ocasionadas pelo
traumatismo dentario. A tonalidade rosa pode representar tanto hemorragia quanto reabsor¢édo
coronaria interna. A descoloracdo amarelada geralmente representa obliteracdo do canal pulpar
ou calcificacdo, e a tonalidade escura, a mais comum, é um indicativo de patologia pulpar, como

a necrose (Holan, 2019).

Em alguns casos de hemorragia intrapulpar, o sangue é reabsorvido e as

estruturas envolvidas se reorganizam, voltando a tonalidade natural do dente (Baratieri, 2001).

Dentes que ndo sofrem auto reparacdo permanecem com a coloracdo alterada, dessa
vez aproximando-se da tonalidade acinzentada, sendo indicativo de alteracGes irreversiveis
como a necrose pulpar (Baratieri, 2001). Entretanto, a descoloragdo coronaria deve ser vista
com cautela como critério de necrose pulpar, sendo necessaria uma variedade de observacoes
clinicas complementares, como achados radiograficos e exames que evidenciam a necrose

pulpar, antes que haja intervengdo endodontica (Moccelini et al., 2018).
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2.1.2.6 Necrose pulpar

Uma polpa necrosada perde sua capacidade de se defender de possiveis injarias
devido a paralisacdo das atividades normais dos tecidos, sendo assim, a cavidade pulpar de um

elemento dental necrosado é passivel de contaminacdo (Andreasen e Andreasen, 2001).

Dois tipos de necrose pulpar estdo relacionadas a lesGes traumaticas: a necrose
estéril isquémica, causada pela irrup¢do do suprimento sanguineo no forame apical, e a necrose

liquefativa, relacionada a infeccao (Love, 1997).

Traumas dentarios moderados e graves, como fraturas complicadas de coroa,
luxacéo lateral, luxagdo extrusiva, intruséo e avulsdo possuem maiores riscos de apresentarem
sequelas adversas como a necrose pulpar, reabsorcdo radicular e perda do osso alveolar
(Glendon et al., 2019). A prevaléncia de necrose pulpar na denticdo permanente, apds luxacao,
varia de 15% a 59% (Andreasen et al., 2019). Les6es como fratura de esmalte e coroa
possibilitam a entrada da bactéria no espaco pulpar se tornando uma causa de inflamacéo e
necrose como consequéncia (Love e Jenkinson., 2002). A prevaléncia de necrose pulpar em

fraturas esmalte- dentina varia de 1% a 6% (Ravn, 1981).

Os quadros de necrose pulpar podem ocorrer num periodo de até dois anos apos
0 traumatismo dentério, sendo necessario um acompanhamento periédico dos pacientes

traumatizados (Soares e Goldberg, 2011).

Um dente necrosado pode apresentar alteracdo de cor como uma das
manifestacdes clinicas. O diagnostico é realizado através de exames clinicos, com os testes de
sensibilidade térmica ou elétrica, teste de palpacdo e percussdo, ou exames radiograficos em
que se avalia presenca de espessamento da lamina dura ou leséo periapical. Quando a necrose
se estende por toda a cavidade pulpar, o resultado nos testes de sensibilidade serd negativo,
assim como os testes de palpagdo e percussdo. Nos casos em que ha infeccdo nos tecidos
periapicais, 0s testes de percusséo e palpagdo podem apresentar resultados positivos (Lopes e
Siqueira, 2015).

Em uma polpa totalmente ou parcialmente necrosada deve-se instaurar o tratamento
endoddntico o mais répido possivel, evitando lesGes periapicais e reabsor¢des radiculares,

diminuindo desta maneira as chances de submissdo a exodontia.
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2.2 Tratamento endoddntico de dentes permanentes jovens e necrose pulpar

O trauma é um dos principais fatores etiolégicos para necrose pulpar em dentes
jovens, e 0 estagio de desenvolvimento radicular € um importante preditor para a necrose pulpar
(Andreasen e Pedersen; 1985; Andreasen et al., 1986).

Dentes imaturos jovens representam um desafio endodontico e restaurador, a partir
do momento que esses dentes apresentam polpas ndo vitais, a formacdo de dentina cessa,

resultando em paredes finas e friaveis (Krastl et al., 2021).

Assim, preconiza-se 0 minimo de intervencdo mecanica, sendo preferivel o uso de
irrigantes para remocéo da polpa necrotica e descontaminacao do canal radicular (Krastl et al.,
2021).

Como alternativa ao tratamento endodéntico convencional surgiu a apicificacéo,
uma terapia que induz o fechamento do forame apical, através de uma deposicéo de tecido duro.
Posteriormente, a terapia endodontica regenerativa surgiu como proposta terapéutica inovadora,
propiciando vantagens como: continuidade do fechamento apical atraves da deposicéo de tecido
duro nas paredes radiculares, aumento da espessura das paredes dentinarias e necessidade de

menor tempo clinico para terapia (Shah et al., 2008; Silva, 2015).

2.2.1 Apicificagéo

Dentes necrosados com rizogénese incompleta apresentam canais largos, paredes
dentinarias frias e friaveis, e apice aberto que impossibilita a determinagdo do comprimento de

trabalho, além da obturacdo de forma convencional. (Cvek, 1992).

A apicificacdo é uma das terapias classicas para tratar os dentes imaturos
necrosados (Nicoloso et al., 2017). Essa terapia consiste em trocas sequenciais de medicacdo
intracanal, principalmente pastas de hidréxido de calcio, com objetivo de induzir a formagéo
de uma barreira mineralizada na parte apical possibilitando posteriormente a obturagédo (Petrino
etal., 2010).

Apbs o protocolo terapéutico, uma barreira apical mineralizada é formada em 96%
dos dentes, apresentando-se em trés tipos: gorro, ponte ou invaginacao para dentro do canal
(Ghose et al., 1987).
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Dentre as desvantagens dessa técnica, ha a necessidade de multiplas consultas
durante um periodo prolongado, estendendo o tratamento em, no minimo, 6 meses (Andreasen,
Farik e Munksgaard., 2002). A manutencdo de paredes dentindrias finas aumenta a
susceptibilidade de fratura radicular, considerando que os elementos dentarios irdo continuar

em funcéo por um longo prazo.

O Agregado trioxido mineral (MTA) é uma alternativa para realizagdo da
apicificacdo, pois induz a confec¢do de um tampdo apical artificial devido a sua capacidade de
selamento e resposta bioldgica (Nosrat et al., 2011), além de possuir biocompatibilidade,
atividade antimicrobiana, poder estimular a liberacdo de mediadores das células 6sseas para
promover formagdo do tecido duro, e baixa citotoxicidade. Entre suas vantagens, apresenta um
menor tempo de tratamento e previsibilidade para o fechamento apical, distintivamente do
hidroxido de célcio que apresenta um tempo variavel de tratamento entre 5 meses e 20 meses
(Lin et al., 2016). Entretanto, 0 MTA néo permite o desenvolvimento radicular (Nosrat et al.,
2011).

A mistura de hidroxido de célcio com clorexidina 2% gel e 6xido de zinco (ha
proporcéo 2:1:2) proposta por Soares (2007) € uma alternativa para atingir a apicificacao.
Apresenta baixo custo, facil manipulacdo, alta radiopacidade e ndo ha necessidade de trocas
periddicas, ja que ndo se observa dissolucdo da pasta durante o periodo em que a apicificacdo
estd ocorrendo (Soares et al., 2012). A vantagem da ndo necessidade de retirar a pasta
obturadora esta na prevencéo de infecgcdo durante a reposicdo do medicamento, e na reducao do
tempo necessario para promoc¢do da formacdo da barreira apical. A pasta promove fechamento
apical e reducdo de todos os sintomas e sinais apés a realizacdo do tratamento (Soares e Souza-
Filho., 2011).

2.2.2 Procedimento endodo6ntico regenerativo

Uma opgéo de tratamento para dentes permanentes imaturos com polpa necrosada,
a terapia endodoéntica regenerativa trabalha com a prerrogativa de que o espaco do canal
radicular livre de contaminacéo, associado a estimulacdo de um novo suprimento sanguineo,

pode reestabelecer a vascularizagao e formacgdo de um novo tecido (Silva, 2015).

Descrita como “invaginacao de células indiferenciadas da regido apical de dentes

de pacientes jovens com apice aberto” (Lei et al., 2015), a terapia endoddntica regenerativa
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permite continuacdo do desenvolvimento radicular com espessamento das paredes radiculares
e fechamento apical. Entre suas vantagens esta a necessidade de um tempo de tratamento mais

curto, e a oferta de um menor tempo para o fechamento apical (Shah et al., 2008).

Os objetivos primarios da revascularizacdo pulpar consistem na resolucdo de
periodontites apicais, continuacdo do desenvolvimento do &pice radicular, fechamento apical,
e obtencéo de respostas positivas aos testes de vitalidade (Song et al., 2017).

2.2.2.1 Consideracdes biologicas da revascularizagdo pulpar

A teoria da interacdo das células tronco e fatores de crescimento em um ambiente
livre de contaminacdo e propicio para o desenvolvimento tecidual, é a base da terapia
endodoéntica regenerativa. Ainda ndo ha certeza referente a origem das células tronco no
processo de regeneracdo, se sdo multipotentes ou pluripotentes, entretanto, acredita-se que elas

tenham origem da papila apical (Alcade et al., 2014).

Na literatura, hé sugestdes referente aos mecanismos de a¢do da terapia endodontia
regenerativa. A primeira possibilidade é que as células pulpares vitais possam sobreviver na
porcdo apical da raiz, podendo proliferar sobre a matriz formada dentro do canal radicular e se
diferenciarem em odontoblastos sob estimulo das células dos restos epiteliais de Malassez
(Banchs e Trope, 2004).

A segunda possibilidade é a presenca de células mesenquimais indiferenciadas no
ligamento periodontal, que podem proliferar na porcdo apical e se diferenciar em
cementoblastos, depositando tecido mineralizado nas paredes dentinarias (Lieberman e
Trwobridge, 1983). Outra sugestdo € de que as células mesenquimais indiferenciadas podem
ser abundantes no tecido pulpar, e que podem se aderir as paredes radiculares e se diferenciar
em odontoblastos que formariam dentina nesta regido (Gronthos et al., 2002). A quarta
possibilidade ¢ referente a capacidade proliferativa das células mesenquimais indiferenciadas
da papila apical que formam um tecido mineralizado dentro do canal radicular quando

estimuladas com um instrumento além da extens&o do canal (Gronthos et al., 2000).

Os fatores de crescimento, liberados pelas plaquetas do coagulo sanguineo e pela
dentina radicular apds o uso de substancias irrigadoras, sao sinalizadores que iniciam a inducao

da diferenciagéo e/ou crescimento celular. S&o eles: fator de crescimento transformador (TFG),
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proteina morfogenética dssea (BMPs), e fator de crescimento de endotélio vascular (VEGF)
(Murray et al., 2007; Bansal, 2011; Smith et al., 2016).

Um arcabouco de proteinas formado pelo codgulo sanguineo invaginado associado
aos restos teciduais necréticos pulpares permitem o crescimento de um novo tecido (Neha et
al., 2011). Este novo tecido tridimensional parece ser constituido por células semelhantes aos
cementoblastos que sintetizam tecido mineralizado que contribuem no espessamento das
paredes dentinarias e fechamento apical (Wang et al., 2010). O “plasma rico em plaquetas”
(PRP), como o scaffold, pode ser utilizado isoladamente caso o sangramento néo seja obtido de
forma adequada, ou como suplemento ao codgulo sanguineo produzido (Stambolsky et al.,
2016). O scaffold ideal deve possibilitar uma vascularizacéo e inervagdo adequada ao tecido
pulpar (Zhang e Yelick. 2010).

2.2.2.2 Protocolo clinico da terapia endoddntica regenerativa

De acordo com a American Association of Endodontists (AAE), o protocolo de

revascularizacao se divide em duas etapas e é realizado em apenas duas consultas (Quadro 1).

Soares et al. (2012) propuseram dois protocolos para a terapia endodontica
regenerativa um sendo em sessdo Unica e 0 outro em duas sessdes (Quadro 1), por meio da

combinacéo de hipoclorito de sodio e clorexidina como solucdes irrigadoras.

O primeiro protocolo, em sessdo Unica, ndo utiliza medicacdo intracanal para
descontaminacdo, sendo indicado em situacdes em que ha auséncia de reabsorcao inflamatoria
externa, de sinais clinicos (fistula), e ha presenca de necrose pulpar recente. O segundo
protocolo é realizado em duas sessbes, utiliza medicacdo intracanal para descontaminacdo
(Clorexidina gel 2% + Hidrdxido de Calcio), e é indicado em situagdes em que ha presenca de
sinais clinicos (fistula) e necrose pulpar prolongada (FOP- UNICAMP; Area de Endodontia)
(Soares et al., 2012).



Quadro 1 - Protocolos clinicos da terapia endodontica regenerativa

American Association of Endodontits (AAE)

FOP UNICAMP (Soares et al., 2012)

1° Consulta:

2° Consulta:
1 a4 semanas apos a 1° visita

Protocolo |

descontaminagdio

Sessdo Unica - sem medicagdo intracanal para

Protocolo Il
Duas sessdes - com medicagéio intracanal para
descontaminagiio

Anestesia local

Isolamento absoluto

Abertura de acesso endodontico

Irrigagdo abundante com NaOCl 1%
20mL/canal, 5 min

Irrigacdo com solugdo salina

20mL/canal, 5 min - 1 mm aquém do
término da raiz

Secagem dos canais com pontas de papel

Insercdo de pasta triantibiotica (1:1:1) -
Ciprofloxacine, Metronidazol,
Minociclina - concentracdo 0,1mg/ml

Selamento com material restaurador
temporario 3 - 4mm

Avaliar resposta ao tratamento inicial

Anestesia com mepivacaina 3% sem
vasoconstritor

Isolamento absoluto

Irrigacdo abundante com 20mL de EDTA
17%

Secagem dos canais com pontas de papel

Sobre- instrumentagdo para criar
sangramento no interior dos canais

Parar o sangramento a um nivel que
permita inser¢do de 3-4 mm do material
restaurador

Insercdo de matriz sobre o codgulo
sanguineo, se necessario

Insercdo de MTA branco ou hidroxido de
calcio como material de capeamento

Inser¢do de 3- 4mm de ionémero de vidro

Restauracdo definitiva adesiva com
composito

Abertura de acesso endoddntico;

Isolamento absoluto;

Inser¢do de substancia quimica auxiliar-
Clorexidina gel 2%;

Instrumentagdo cuidadosa;

Irrigag@o com soro fisiologico;

Insergdo de substancia quimica auxiliar-
Clorexidina gel 2%;

Debridamento apical (forame);

para MTA;
Preenchimento com MTA no terco cervical;

Selamento cervical e coronario com Coltosol
(2mm);

Restauragdo coronaria com resina composta.

Insercdo de barreira de CA(OH)? como anteparo

Descontaminacde do canal radicular
(Protocolo 1)

Insercdo Hidroxido de Calcio + Clorexidina
gel 2%;

Reabertura do acesso endodéntico apds 2
semanas;

Irrigac&o com soro fisiolégico;

Insercdo de substancia quimica auxiliar-
Clorexidina gel 2%;

Debridamento apical (forame);

Insercdo de barreira de CA(OH)* como
anteparo para MTA;

Preenchimento com MTA no terco cervical;

Selamento cervical e coronario com Coltosol
(2mm);

Restauracdo coronaria com resina composta

Acompanhamento clinico e radiografico - 3,
6e 12 meses

Fonte: Soares et al., 2012; American Association of Endodontits (AAE), 2018)
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2.2.2.3 Substancias irrigadoras utilizadas na terapia endodontica regenerativa

As solugbes irrigadoras devem fornecer um maximo efeito bactericida e
bacteriostatico e ndo possuir efeito citotdxico sobre as células-tronco e fibroblastos, ndo

impedindo-as de sobreviver e proliferar (Namour e Theys, 2014).

O hipoclorito de sodio € a substancia quimica mais utilizada na endodontia, possui
acdo antimicrobiana potente e capacidade de dissolucdo de tecido orgénico. O gluconato de
clorexidina também é uma opcdo viavel, apresentando excelente potencial antimicrobiano
diante de patdgenos endodonticos e efeito residual, entretanto, € ineficiente na dissolucéo de

tecidos organicos (Namour e Theys, 2014).

O hipoclorito de sddio apresenta propriedades antimicrobianas contra os principais
patdgenos endododnticos. Atualmente, a AAE preconiza que o hipoclorito de sodio seja utilizado
na concentracdo de 1,5% para procedimentos endodénticos regenerativo. A associacdo do
hipoclorito com soro fisiologico, e a irrigacdo 2 mm aquém do comprimento de trabalho, reduz
as possibilidades de dano aos remanescentes celulares apicais e possivel toxicidade referente
ao extravasamento na regido periapical (Sim et al., 2001). Entretanto, o hipoclorito de sddio
apresenta algumas limitacdes, entre elas o risco aos pacientes caso haja extravasamento, além
da necessidade de irrigacdo com solucdo fisioldgica para que se reduzam 0S possiveis
problemas aos remanescentes celulares na regido periapical e sua toxicidade (Nagata et al.,
2014).

A clorexidina 2% utilizada como substancia auxiliar na terapia endodontica
regenerativa apresenta alta taxa de sucesso clinico. Apresenta alta atividade antibacteriana para
gram-positivos e gram-negativos, além de substantividade quando em contato com a dentina
radicular permitindo um efeito residual (Gomes et al., 2009). Entretanto, a irrigagdo com
clorexidina a 2% mostram-se tdxica as células-tronco da papila apical, reduzindo drasticamente
sua viabilidade. Possivelmente, a propriedade de “substantividade” interfere na ligacdo das
células-tronco da papila apical na matriz dentinarias extracelular, levando indiretamente a perda
de viabilidade celular (Trevino et al., 2011). Todavia, estudo laboratorial sugere que a
neutralizacdo da clorexidina é capaz de reduzir significativamente seus efeitos citotdxicos as

células da papila apical.
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As solucBes quelantes como o EDTA, &cido citrico e MTAD removem o smear
layer e contribuem na liberacdo de fatores de crescimento pela dentina intrarradicular (Galler
et al., 2015). Apds o condicionamento da matriz dentinarias com EDTA 17%, TGF-i, FGF- 2
e VEGF séo liberados (Galler et al., 2015).

O EDTA é o agente quelante mais utilizado. Atua na eliminacdo de endotoxinas,
auxilia na sobrevivéncia de células tronco da papila apical, e promove a liberacao de fatores de
crescimento derivados da dentina que promovem a proliferacdo, sobrevivéncia e diferenciacédo
das células-tronco dentéarias (Trevino et al., 2011; Atesci et al., 2020; Hancerliogullari et al.,
2021; Sismanoglu e Ercal, 2022). Nos atuais protocolos da AAE, uma irrigagdo abundante com
EDTA é obrigatdria previamente a estimulacdo do coagulo sanguineo.

2.2.2.4 Medicacdes intracanais utilizadas na terapia endodontica regenerativa

A medicacdo intracanal contribui para o controle de infeccéo, fornecendo condi¢6es

para a proliferacdo celular (Kim et al., 2010).

A pasta tripla antibidtica (TAP) € considerada padrdo-ouro, e uma das mais
utilizadas. E uma associagdo de trés antibi6ticos: 400mg Metronidazol, 250mg Ciprofloxacina
e 50mg Minociclina. O Metronidazol atinge bactérias de natureza anaerdbia, a Ciprofloxacina
possui amplo espectro e a Minociclina tem capacidade bacteriostatica. Esta pasta tem
capacidade de destruir microrganismos das camadas mais profundas da dentina (Sato et al.,
1996). Apesar de ser eficiente, apresenta algumas desvantagens como a possibilidade de
escurecimento da coroa dental devido a presenca de Minociclina (Kim et al., 2010). Alguns
artigos sugeriram a diminuicdo do tempo de aplicacdo da pasta para prevenir a descoloracao
associada ao seu uso, entretanto, observou-se que nas primeiras 24 horas apds insercado ja se
pode notar o escurecimento da coroa radicular (Kim et al., 2010). Diante do escurecimento
ocasionado pela presenca da Minociclina, uma pasta formada apenas pelo Metronidazol e
Ciprofloxacina, foi considerada uma opgao de medicacgdo intracanal, obtendo bons resultados
(lwaya e Kubota., 2001; Akcay, 2014).

O hidroxido de célcio, tradicionalmente usado nos casos de apicificagdo, foi
empregado nos casos de revascularizacdo pulpar demonstrando sucesso clinico e radiografico
na eliminacdo do conteudo infeccioso do canal radicular (Iwaya e Kubota., 2011), seu pH

alcalino (cerca de 12,5) destr6i as membranas celulares e estruturas proteicas bacterianas
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(Spangberg, 1994). Possui acdo bacteriana moderada, capacidade de dissolucdo tecidual, e
inducdo de formac&o de tecidos duros (Nerwich et al., 1993). A difusdo dos ions hidroxila
através dos tubulos dentinarios e canais acessorios, onde as bactérias e seus subprodutos podem
ser abrigados, esta diretamente relacionada a eficacia do Hidroxido de Calcio como curativo
intracanal. Além disso, o hidroxido de célcio é capaz de estimular células pulpares
indiferenciadas a se diferenciarem em células semelhantes aos odontoblastos produzindo tecido
similar a dentina (Graham et al., 2006). Quando limitado sua insercdo ao terco cervical do canal
radicular, é eficaz em auxiliar o desenvolvimento do complexo dentinho-pulpar (Bose,

Nummikoski e Hargreaves, 2009).

O hidroxido de calcio associado a Clorexidina gel 2% propiciam um adequado
controle infeccioso (Soares et al., 2013; Nagata et al., 2014). A Clorexidina com sua efetividade
diante de bactérias anaerébias combinada com o alto pH do hidroxido de calcio, neutralizam o
meio &cido causado pelo processo infeccioso endodéntico (Freire et al., 2010). A medicacdo
intracanal utilizada nos tercos cervical e médio do canal, por 21 dias, propicia acdo
antimicrobiana e ndo causa descoloracdo coronaria apds o procedimento endoddntico
regenerativo (Soares et al., 2013; Nagata et al., 2014). O fechamento apical e o aumento da
espessura radicular podem ser observados no seguimento de 9 meses, levando a um
desenvolvimento radicular satisfatorio em dentes necrosados com rizogénese incompleta
(Soares et al., 2013).

2.3 BIO-C Temp como uma nova proposta de medicacéo intracanal

Os materiais a base de silicato de célcio sdo empregados na Endodontia em
procedimentos de obturacdo do canal radicular, apicificacdo, tratamentos pulpares
conservadores, perfuracGes, reabsorcdes, e na revascularizacdo pulpar (Torabinejad et al.,
2018). Possuem excelente biocompatibilidade e podem formar uma ligacdo quimica com a
estrutura dentéria, alem de poderem ser empregados em ambientes imidos (Prati e Gandolfi,
2015).

O Bio-C Temp € um medicamento intracanal a base de silicato de célcio, que se
apresenta como uma pasta bioceramica pronta para uso (Angelus Industria de Produtos

Odontologicos S/A, Londrina, PR, Brasil). Possui biocompatibilidade, pH alcalino (pH 12+) e
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boa radiopacidade (Villa et al., 2020) além de induzir a biomineralizagdo e possuir atividade

antimicrobiana (Guerreiro et al., 2021).

E indicado como curativo intracanal para tratamentos de dentes com necrose pulpar
e retratamentos, para dentes com perfuracGes, reabsorcbes externas e internas, e para dentes
com rizogénese incompleta (Angelus Industria de Produtos Odontolégicos S/A, Londrina, PR,
Brasil).

Segundo o fabricante as particulas do silicato de calcio irdo se hidratar na presenca
de agua, formando na superficie da particula o silicato de célcio hidratado. As cadeias
poliméricas presentes no produto dificultam a conectividade das particulas hidratadas,
restringindo o endurecimento do material, desta maneira, clinicamente o material se comporta
como uma pasta por ndo haver o endurecimento, possibilitando a remocao depois de um periodo

no canal radicular.

A pasta bioceramica apresenta liberacdo de ions de hidréxido de célcio significativa
em uma hora (Villa et al., 2020), essa liberacdo de calcio favorece o pH alcalino e propicia um
efeito bioquimico responsavel por acelerar o processo de cura (Parirokh e Torabinejad, 2010).
Entretanto, comparado as pastas de hidroxido de calcio o Bio-C Temp possui menor acao
antimicrobiana (Villa et al., 2020).

O tungstato de calcio e o 6xido de titanio utilizados como radiopacificador no Bio-
C Temp promove uma radiopacidade significativa comparado ao hidréxido de célcio, com
valores de 7,15mm Al (Bio-C Temp) e 5,12mm Al (Hidroxido de calcio) (Villa et al., 2020).

O Bio-C Temp apresenta maior citotoxidade em concentraces mais altas e leve
citotoxicidade em concentragcdes mais baixas, sendo dependente da dose e do tempo (Villa et
al., 2020). A pasta a base de silicato de calcio ndo apresenta penetracdo tubular, permanecendo

apenas em torno do perimetro do canal (Villa et al., 2020).

Oliveira (2020) prop6s avaliar a citotoxicidade, radiopacidade e alteracdo de cor
promovida pelo Bio-C Temp comparando-o0 com outros materiais bioceramicos, o MTA e
UltraCal XS. Todos os materiais tiveram resultados acima do limiar de aceitabilidade de
coloragéo, apresentando mudanga de cor semelhante entre si. O Bio-C Temp apesar de
apresentar baixa radiopacidade comparado ao MTA e UltraCal XS foi identificado

radiograficamente, e no que se refere a citotoxicidade, em maiores diluicdes a viabilidade
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celular do novo biomaterial é aceitavel e semelhante ao MTA e UltraCal XS. Todavia, nesse
estudo o Bio-C Temp foi utilizado apenas na porcao cervical do dente, funcionando como uma

barreira cervical, e ndo como medicacéo intracanal.

Dessa forma, ainda nédo hé estudos que analisam se o Bio-C Temp, quando utilizado
como medicacdo intracanal, promove alteracdo de coloracdo dos elementos dentérios. Com
iSS0, 0 objetivo desse estudo, é avaliar o potencial de escurecimento coronério promovido pelo
Bio-C Temp, e compara-lo com outras medicacgdes intracanais utilizados em procedimentos
endodoénticos regenerativos.
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3 PROPOSICAO

Avaliar o potencial de alteracdo de cor da coroa dentaria causada pelo novo
medicamento intracanal a base de silicato de calcio Bio-C Temp e compard-lo com
medicamentos j& utilizados na endodontia regenerativa (Pasta tripla antibi6tica, pasta dupla
antibiotica, e hidroxido de calcio).
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4 MATERIAIS E METODOS

Por se tratar de um experimento in vitro e que utilizou dentes bovinos, o presente
estudo ndo necessitou de aprovagio do Comité de Etica em Pesquisa. O relato desse estudo foi
conduzido de acordo com as diretrizes do Preferred Reporting Items for Laboratory studies in
Endodontology (PRILE) (Nagendrababu et al., 2021).

4.1 Selecdo e preparo dos espécimes

O célculo amostral foi realizado como base em dados de um estudo piloto. O calculo
foi feito no software Gx=Power v. 31 (http://www.psychologie.hhu.de/arbeitsgruppen/
allgemeine-psychologie-und-arbeitspsychologie/gpower) para Windows, utilizando um
tamanho de efeito de 0.78, erro tipo | (alfa) de 0.05, erro tipo Il (beta) de 0.99, o que totalizou
0 minimo de 54 amostras distribuidas em seis grupos amostrais. Um espécime adicional por
grupo foi adicionado para compensar a possivel perda de amostras durante a conducdo do

estudo.

Sessenta incisivos bovinos integros e recém- extraidos foram selecionados, limpos
com pasta profilatica (Maquira, Maringd, PR - Brasil) e submersos em Hipoclorito de Sédio
1,5% durante 3 minutos para desinfeccdo. Para simular um dente com rizogénese incompleta e
padronizar o comprimento radicular em 7 milimetros, medidos da juncdo cemento-esmalte até
0 apice por meio um paquimetro digital (Vonder Paquimetro Eletronico Digital, Curitiba, PR —
Brasil) (Figura 1A), cada dente foi seccionado com o auxilio de disco diamantado dupla face
cortante (KG Sorensen, Barueri, SP - Brasil) em baixa rotacdo (Dabi Atlante, Ribeirdo Preto,
SP — Brasil), sob constante irrigacdo com agua, de forma perpendicular ao longo eixo do dente

e em plano reto (Santos et al., 2017) (Figura 1B).

Apbs o acesso endoddntico com brocas 1014 (KG Sorensen, Barueri, SP — Brasil)
e 3086 (KG Sorensen, Barueri, SP — Brasil), o tecido pulpar foi removido e o canal radicular
preparado com uma broca diamantada 4103 (KG Sorensen, Barueri, SP — Brasil), sob irrigacéo
com 3ml de NaOCI a 1,5%, com o objetivo de padronizar o didmetro interno em 1,6mm e a
espessura das paredes dentinarias em 1,91 +- 0,37mm (Santos et al., 2017) (Figuras 1C, D e
E). Os apices radiculares foram selados com resina composta, a fim de evitar extravasamento

das medicacGes intracanais.
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Apos o preparo, o canal radicular foi irrigado com 3ml de NaOCI a 1,5% seguido
de 3ml de &cido etilenodiaminotetracético (EDTA) a 17% para remogao do smear layer. O canal
radicular foi seco com pontas de papel absorvente, e a coroa foi selada com Coltosol (Coltene,
Bonsucesso, RJ — Brasil). Para evitar a desidratacdo, os espécimes foram armazenados
submersos em &gua destilada e mantidos em uma estufa a 37°C, durante todo o andamento do

estudo.

Figura 1 - Padronizacdo do comprimento radicular utilizando o paquimetro digital. Em*“A”,medindo os 7 mm a partir
da jungdo cemento- esmalte. Em “B” verificagdo dos milimetrosapicais restantes. Em “C” realiza¢do do
corte apical com disco diamantado dupla face cortante. Padronizacao da espessura das paredes dentinarias
em 1,91 + 0,37mm, em “D”. Aspecto final das paredes dentinarias ¢ do diametro radicular, em “E”.

4.2 Grupos experimentais

Os dentes foram divididos de forma randomizada em 6 grupos, sendo 1 grupo
controle negativo (canal radicular sem medicacao intracanal - vazio), e 5 grupos experimentais
(n=10), de acordo com a medicacdo intracanal utilizada: Pasta tripla antibiotica (TAP )
(ciprofloxacino, metronidazol e minociclina); Pasta dupla antibi6tica (DAP) (ciprofloxacino e
metronizadol); Hidroxido de célcio (Biodindmica, Ibipora — Brasil) associada a Clorexidina gel
2% (Endogel, Itapetininga, SP — Brasil) (HCHX) ; Hidroxido de célcio associada a soro
fisiologico (HC) e 0 BIO-C TEMP (medicacdo a base de silicato de célcio). A randomizacao

foi realizada por meio de software online (https://www.random.org/) por um pesquisador néo

envolvido na etapa experimental.

Os antibioticos foram manipulados em duas farmacias (Folium et Vitae, Amparo,
SP — Brasil) (A Farmacéutica, Amparo, SP — Brasil) e as pastas preparadas nas propor¢des
equivalentes de cada antibiotico (1:1:1), associados a dgua destilada, obtendo uma concentragéo
final de Img/ml. Para o grupo HCHX e HC a pasta foi preparada na proporcéo 1:1, obtendo


https://www.random.org/
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assim, uma consisténcia cremosa (Soares et al., 2013). O BIO-C TEMP é uma medicacao
pronta-para-uso e foi manipulado de acordo com as instrugdes do fabricante.

Ambas as pastas antibidticas foram inseridas nos canais radiculares usando injetor
para elastdbmero, as pastas de hidroxido de célcio foram inseridas usando seringa/ agulha (22
G1) (Becton Dickson Industrias Cirdrgicas Ltda. Sdo Paulo, SP — Brasil) e 0 BIO-C TEMP com
o0 proprio aplicador que acompanha a medicacdo. As medicacOes foram inseridas de modo que

ficassem aproximadamente 2 mm de distancia da juncdo cemento-esmalte (Figura 2).

O selamento coronéario foi realizado com Coltosol (Coltene, Bonsucesso, RJ —
Brasil) e com resina composta (3M, Campinas, SP — Brasil) e os dentes foram novamente
armazenados em &gua destilada em estudo a 37°C.

Apbs 21 dias, os medicamentos intracanais foram removidos por irrigacdo com 10
ml de NaOCl a 1,5%, seguido de 10 ml de EDTA 17% (EDTA) por 5 minutos e 10ml de solucéo
salina. A seguir, 0s canais foram secos com pontas de papel absorvente, selados com coltosol e
resina composta, e mantidos em agua destilada em estufa a 37°C.

a Composta

Coltosol

el cacio Intracanal

Y =esina Composta

Figura 2 - Apresentacdo esquematica do espécime apds
insercdo da medicag&o intracanal.
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4.3 Analise da descoloracdo dental com espectrofotometria

A fim de padronizar as condi¢cfes de area e luminosidade para avaliagdo de cor,
para cada dente foi confeccionado uma matriz personalizada de silicone de condensacéo
(Coltene, Bonsucesso, RJ — Brasil), cobrindo toda a superficie vestibular. A seguir, uma
perfuracdo compativel com o tamanho da ponta do espectrofotdmetro (6mm de didmetro), foi
confeccionada na area cervical da coroa, aproximadamente 2mm acima da juncdo cemente-

esmalte.

A cor dos espécimes foi avaliada utilizando um espectrofotdometro digital (Vita
Easyshade®, Vita Zahnfabrik H. Rauter GmbH & Co. KG, Bad Sackingen, Baden-
Wurttemberg, Germany), e seguiu-se a Comission Internationale de L’ Eclairage (CIE), sistema
laboratorial, para obter os valores de L* (Luminosidade), a*, b*, c* e H* (matiz). (Santos et al.,
2017) (Figura 3).

A cor foi mensurada em 8 tempos: (TO, baseline) antes da insercdo dos
medicamentos, (T1) um dia, (T2) sete dias, (T3) quatorze dias e (T4) vinte e um dias apds
insercdo da medicacao intracanal. Também foram avaliados ap6s (T5) noventa dias, (T6) cento
e oitenta dias e (T7) trezentos e setenta dias. Nos tempos T5, T6 e T7 os dentes ja estavam sem
medicacdo intracanal e as mensuragdes foram conduzidas para avaliar os efeitos residuais das
medicacdes. Todas as avaliagcdes foram realizadas pelo mesmo operador, e em uma cabine de
luz (GTI mini matcher MML1le; GTI Graphic Technology Newburg, NY — EUA) para
padronizacdo da medicdo. Um pesquisador que estava cego em relacdo a randomizacdo realizou

todas as avaliacOes.
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Figura 3 - Espectrofotdmetro digital posicionado na
matriz de silicone de condensacdo para
avaliacdo da cor.

4.4 Avaliagéo de cores

Em cada amostra foram realizadas medic6es repetidas de curto prazo (triplicata)
sem interrup¢do (Pecho et al., 2015) e a média das repeticdes foi utilizada. O espectrofotémetro
foi calibrado antes de cada medicdo (dentro da ponta de calibracdo do instrumento), e as
coordenadas CIE L* (luminosidade), a* (eixo verde- vermelho), b* (eixo azul- amarelo), c*
(matiz) e H° (croma) obtidas foram aplicadas nas duas métricas de diferenca de cores CIELAB

(E*ab) e CIEDE2000 (E00), de acordo com as seguintes equacdes:

(CIELAB AEab):

AE, = /(AL + (a0 + (ab)?

onde AL, Aa e Ab, sdo as diferencas em final e inicial das respectivas coordenadas (L*, a*, b*)
em cada periodo da mensuracéo de cor.
(CIEDE2000 AEo00):

by 2 ‘s 2 ¢y 2 . P
(AL ) +( AC ) +( AH ) 4R (QC )(JH )
KS KcSc KiS T\ Kese ) \Kusw
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onde AL, AC e AH sdo diferencas de luminosidade, croma e matiz; RT (fungdo de rotacdo) é
responsavel pela interacdo entre as diferencas de croma e matiz na regido de azul; SL, SC e SH
sdo funcbes de ponderacdo que ajustam a diferenca de cor total para variacdo na localizacao
dos pares de diferenca de cor nas coordenadas L, a, b; KL, KC e KH (fatores paramétricos) sdo

termos de correcdo para condi¢Oes experimentais (Pecho et al., 2015).

O limite de perceptibilidade humana para o AEab (CIELAB) foi definido em 3.7
unidades para determinar quais diferencas foram visiveis. Portanto, qualquer alteracdo de cor
encontrada no dente em que o AE foi maior que 3.7, foi considerado perceptivel pelo olho
humano (Santos et al., 2017). Enquanto o limite de perceptibilidade para o AE00 (CIEDE2000)
foi definido em 2.66 unidades (Péres et al., 2018).

4.5 Andalise estatistica

Os grupos testes e controle foram comparados pelas diferencas de média AEab e
AE00 em diferentes intervalos de tempo, utilizando a Analise de Medidas Repetidas de
Variancia (ANOVA) e pelo teste post-hoc de Tukey com nivel de significancia em 5% (p <
0.05). A normalidade dos dados foi verificada por meio do teste Shapiro- Wilk. Todas as
analises foram realizadas no software GraphPad 9.3.1 para Windows (GraphPad Software, Inc,
California, EUA).
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5 RESULTADOS

Apds um ano, todos os grupos apresentaram valores de E*ab acima do limite de
aceitabilidade (Figura 4); enquanto apenas os grupos TAP e Bio-C Temp apresentaram valores

de EOO acima do limite de perceptibilidade (Figura 5).

O grupo TAP apresentou valores de E*ab e EOO significativamente maiores
(p<0.01) que todos os grupos, em todos os periodos de avaliacdo, com exce¢do do T1. O grupo
B1O-C Temp apresentou E*ab significativamente maior que os grupos HC+CHX, HC+SS, e
controle somente apds 6 meses e 1 ano, e maior que o grupo DAP apenas apds 1 ano; e valores
de EQO significativamente maiores que os grupos DAP, HC+CHX, HC+SS, e controle apenas
apos 1 ano. Os grupos DAP, HC+CHX, HC+SS, e controle apresentaram valores semelhantes

de E*ab e EOO (p> 0.05) em todos os periodos de avaliacéo.

O grupo TAP apresentou valores de L* significativamente menores gque todos 0s
grupos, em todos os periodos de avaliacdo, com exce¢do do T1 (Figura 6). O grupo BIO-C
Temp apresentou L* significativamente menor que os grupos DAP, HC+CHX, HC+SS, e

controle apenas apoés 1 ano.

20+
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Figura 4 - Médias da descoloragdo dentéria na métrica AEab.
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Figura 5 - Médias da descoloragio dentaria na métrica AEOO.
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6 DISCUSSAO

O presente estudo teve como objetivo avaliar e comparar a descoloracao
dentaria causada por diferentes medicacgdes intracanais, incluindo o BIO- TEMP, uma nova
medicacdo a base de silicato de calcio pronta para uso como curativo intracanal. As métricas
CIELAB e CIEDE2000 demonstraram que a pasta tripla obteve descoloracdo coronaria
significativamente maior que todos 0s outros grupos a partir do primeiro dia em ambas as
métricas de analise de cor; além disso, o Bio-C Temp causou uma descoloracéo significativa

a partir de 6 meses de acompanhamento.

No presente estudo, a pasta tripla antibidtica apresentou resultados
significativos mais alto na descoloracdo dentaria comparado a todos 0s outros
medicamentos. Tanto na métrica CIELAB quanto na métrica CIEDE2000, um dia ap0s a
inserc¢ao, a pasta apresentou descoloragdo corondria perceptivel clinicamente (AE > 3.7; AE
> 2.6), atingindo o maior nivel de descoloragdo em 180 dias, considerando a métrica
CIEDE2000, e 1 ano, considerando a métrica CIELAB. No eixo de luminosidade a pasta
tripla antibidtica apresentou valores negativos e significativamente menores que 0s demais,
demonstrando que no espaco de cor CIE L* H* C* os espécimes adquiriram uma coloracao
mais escura, aproximando-se do preto. Como descrito em diversos trabalhos, a pasta tripla
antibidtica apresenta efeitos adversos, como o escurecimento coronario (McKenna et al.,
1999; Tredwin et al., 2005; Kim et al., 2010;). Com o objetivo de avaliar qual antibidtico
seria o responsavel pela descoloracdo dentéria, estudos avaliaram diferentes composic6es
da pasta tripla, e concluiram que a descoloracdo era mais evidente em grupos em que a
minociclina estava incorporada a medicagdo (Tanase et al., 1998). Esse achado pode ser
explicado pelo fato de a minociclina, um derivado da tetraciclina, ter a habilidade de quelar
ions de calcio, formando um complexo insoltvel, que quando incorporado a matriz

dentinéria, leva ao escurecimento dental (Kim et al., 2010).

O BIO-C Temp apresentou alteracéo significativamente maior que os demais
grupos experimentais, exceto pela pasta tripla antibidtica, apdés um ano de
acompanhamento, tanto nas métricas CIELAB quanto CIEDE2000. Os valores no eixo de
luminosidade (L*) tornaram-se negativos a partir dos 90 dias, demonstrando que 0s
espéecimes adquiriram uma tonalidade mais escura ap6s esse periodo. Este achado condiz
com a literatura, em que o Bio-C Temp demonstrou descoloragédo semelhante a outros

biomateriais (Oliveira et al., 2020).
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O Bio-C Temp é um material biocerdmico a base de silicato de célcio bioativo,
sua composi¢do quimica inclui o silicato tricalcico, dicélcico e 6xido de célcio, possuindo
boa radiopacidade e a liberacdo de ions calcio que mantém o meio alcalino conferindo a
acao antimicrobiana do material (Villaet al., 2020). A férmula do Bio-C Temp difere de
outros silicatos de calcio comumente utilizados como cimentos endoddnticos e estudados
na literatura, estes possuem agentes radiopacificadores metalicos como 6xido de bismuto
(Bi203), 6xido de ferro (FeO), 6xido de aluminio (Al203) e dxido de magnésio (MgO) e
que apresentam potencial de alteracdo cromatica (Parirokh, 2010). O Tungstato de Célcio é
um agente radiopacificador proposto com o objetivo de evitar o escurecimento dental
(Marconyak et al., 2016) e esta presente na formulacdo do Bio-C Temp. Um estudo
observou a alteragcdo cromatica por um cimento a base de silicato de tricalcio e que apresenta
o0 tungstato de calcio em sua formulacéo, e foi verificado uma varia¢do de cor maior em 180
dias comparado a avaliagdo inicial (Inada, 2018). Nesse sentido, uma das hipdteses para a
descoloragao encontrada no grupo BIO-C Temp é a presenca do tungstato de célcio aderido

a dentina por um tempo prolongado (Kohli et al., 2015).

A avaliacdo de cor por meio do espectrofotbmetro Vita foi utilizada
considerando sua sensibilidade a pequenas alteracdes de cor, e por fornecer dados objetivos
(Wang et al., 2012). O CIE (Commision Internationale de IEclairage) é o responsavel por
introduzir os principais sistemas de cores, padrdes de iluminacéo e conceitos de diferengas
de cor. (Commission Internationale de 1Eclairage, 2004). O sistema CIELAB é o parametro
classico para diferenciar a cor entre objetos, nessa métrica, quanto maior o valor (L*), maior
a diferenca de cor e consequentemente mais perceptivel ao olho humano (Commission
Internationale de IEclairage, 2004; Ghinea et al., 2010). O CIEDE2000 incorpora métricas
de correcBes especificas para a ndo uniformidade do espaco de cores encontradas no
CIELAB. A nova métrica proposta pelo CIE contém funcdes de ponderacdo que ajustam a
escala de aceitabilidade ao invés da percepcdo (Berns, 1996), assim o CIEDE2000
representa mais de perto a percepc¢éo visual de observadores humanos (Pecho, 2016). No
presente estudo, em ambas as métricas os resultados estatisticos se mantiveram iguais, com
a pasta tripla antibidtica apresentando descoloracdo significativa frente aos demais grupos
experimentais. Porem, o BIO-C Temp apresentou resultados acima do limiar de
perceptibilidade em 180 dias pelo CIELAB, e em 360 dias pelo CIEDE2000. Esse resultado
pode ser explicado pelo fato de que a formula do CIEDE2000 é mais sensivel e representa

adequadamente a percepgdo visual média (Pecho, 2016).
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Uma das limitacdes desse estudo é a ndo reproducéo total dos procedimentos
endododnticos regenerativos, uma vez que ndo testamos a interagcdo do uso das medicagOes
intracanais com o coagulo sanguineo ou materiais utilizados como barreira cervical. Outra
limitacdo, é a falta de um meio para padronizacao do posicionamento do espectrofotbmetro

digital durante as mensurag0es de cor.

Por outro lado, esse estudo é original e acrescenta a literatura cientifica atual
sendo o primeiro a avaliar o potencial escurecimento coronario causando pelo BIO-C Temp
e comparando-o com outras medicacdes intracanais utilizados em procedimentos
endoddnticos regenerativos; além de apresentar um longo periodo de acompanhamento,

permitindo os efeitos a longo prazo do uso desse novo medicamento.
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7 CONCLUSAO

De acordo com o presente estudo pode concluir-se que:

a) A Pasta Tripla Antibidtica (TAP) apresentou escurecimento dental
significativamente maior que as demais, sendo esteticamente inviavel,

b) Apb6s 1 ano de acompanhamento, o BIO-C TEMP apresenta descoloracdo
coronaria significativamente mais altas que os demais grupos, com excecdo da
parta tripla antibidtica.

c) O BIO- C TEMP apresentou valores de luminosidade negativos ap6s 90 dias,

tornando-se mais escuro apos este periodo.
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