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Resumo

Os dentes definitivos imaturos sdo particularmente suscetiveis aos diferentes tipos
de lesdes que podem ocorrer devido a carie dentaria ou a traumas. J& bastante profundas,
essas lesdes podem levar a uma necrose do tecido pulpar e por consequéncia a uma
interrup¢do da formagdo das raizes dentdrias. O dente ¢ entdo deixado com um &pex
aberto e ainda com raizes finas e frageis. Estas condi¢des reduzem significativamente o

prognostico do tratamento endodontico e aumentam o risco de fratura dentaria (1).

A técnica da apexificagdo com Ca(OH)2 (Hidroxido de Célcio) € uma técnica
bastante comum para solucionar os problemas dos dentes imaturos necrosados.
Outra técnica mais recente também bastante utilizada ¢ a apexificagdo com colocacdo de
um Plug de MTA (Mineral Trioxide Aggregate), mas estas técnicas irdo deixar as paredes

residuais do dente bastante finas e frageis (2).

Com a finalidade de tentar salvar a peca dentéria ja com a polpa necrosada, existe
ainda a técnica de revascularizag¢do, que permite que as raizes do dente possam completar
o seu normal desenvolvimento, provocando um aumento da espessura do tecido apical e

que por consequéncia que ocorra o encerramento das raizes dentarias (3,4).

A revascularizagdo ¢ possivel devido a utilizagdo de células estaminais
totipotentes vitais presentes na papila apical, estas possuem a capacidade de se diferenciar
em odontoblastos secundérios e assim contribuir para a continuagdo da apexogénese

através da formagao do tecido radicular (5).

O objetivo desta dissertagdo ¢ uma revisao do estado de arte da revascularizagao
dos dentes definitivos imaturos necrosados. Com base na evidencia cientifica mais
recente, saber as bases bioldgicas desta técnica, estabelecer um protocolo simples e
reprodutivel para ser utilizado e por fim dar uma abertura sobre as possiveis novas

técnicas que poderdo ser utilizadas no futuro.

Palavras-chave: Regeneracdao, Endodontia, Dente imaturo, revascularizacao:






Abstract

Immature permanent teeth are particularly susceptible to different types of lesions,
which can occur due to dental caries or trauma. If they are very deep, these lesions can
lead to a pulp necrosis and consequently to the formation of the dental roots. (1). The
tooth is then left with an open apex and still thin and fragile roots. These conditions
greatly reduce the prognosis for endodontic treatment and increase the risk of tooth

fracture.

The technique of apexification with Ca(OH)2 (Calcium Hydroxide) is a very

common technique to solve the problems of necrotic immature teeth.

Another more recent and widely used technique is apexification with placement
of an MTA (Mineral Trioxide Aggregate) plug, but these techniques will leave the
residual walls of the tooth quite thin and fragile (2).

In order to try to save a tooth with necrotic pulp, there is also the revascularization
technique, which allows the roots of the tooth to complete their normal development,
causing an increase in the thickness of the apical tissue and consequently the closure of

the tooth roots (3).

Revascularisation is possible due to the use of vital totipotent stem cells present
in the apical papilla, these have the ability to differentiate into secondary odontoblasts
and thus contribute to the continuation of apexogenesis through the formation of root

tissue (5).

The aim of this dissertation is a review of the state of the art of revascularization
of necrotic immature permanent teeth. Based on the most recent scientific evidence, to
know the biological basis of this technique, to establish a simple and reproducible
protocol to be used and finally to give an opening on possible new techniques that could

be used in the future.

Key Words: Regeneration, Endodontic, Immature tooth, Revascularisation






Résumé

Les dents permanentes immatures sont particulierement sensibles a différents
types de 1ésions, qui peuvent survenir en raison de caries dentaires ou de traumatismes.
Si elles sont trés profondes, ces 1ésions peuvent conduire a une nécrose du tissu pulpaire
et par conséquent a un arrét de la formation des racines dentaires (1). La dent est alors
laissée avec un apex ouvert et des racines encore fines et fragiles. Ces conditions réduisent
grandement le pronostique lors d’un traitement endodontique et augmentent le risque de

fracture dentaire.

La technique d'apexification avec du Ca(OH)2 (hydroxyde de calcium) est une

technique trés courante pour résoudre les problémes de dents immatures nécrosées.

Une autre technique plus récente et largement utilisée est I'apexification avec mise
en place d'un bouchon en MTA (agrégat de trioxyde minéral). Ces techniques laissent les

parois résiduelles de la dent trés fines et fragiles (2).

Pour tenter de sauver une dent dont la pulpe est nécrosée, il existe également la
technique de revascularisation, qui permet aux racines de la dent de terminer leur
développement normal, provoquant une augmentation de 1'épaisseur du tissu apical et par

conséquent la fermeture apicale de la dent (3).

La revascularisation est possible grace a l'utilisation de cellules souches
totipotentes vitales présentes dans la papille apicale, celles-ci ont la capacité de se
différencier en odontoblastes secondaires et contribuent ainsi a la poursuite de

l'apexogenese par la formation de tissu radiculaire (5).

L'objectif de cette these est de faire le point sur I'état de 1'art de la revascularisation
des dents permanentes immatures nécrosées. Sur la base des preuves scientifiques les plus
récentes, connaitre les bases biologiques de cette technique, établir un protocole simple
et reproductible a utiliser et enfin donner une ouverture sur d'éventuelles nouvelles

techniques qui pourraient étre utilisées dans le futur.

Mots Clefs: Régénération, Endodontie, Dent immature, Revascularisation
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Introdugdo

L. Introducao

Os dentistas devem contribuir para a saude oral dos seus pacientes. A manutengao
de uma boa higiene oral e a preservacao dos dentes no arco esta relacionada com uma boa

saude geral.

Diz-se que um dente permanente, presente num arco, ¢ imaturo até que a jun¢ao
apical cemento-dentina esteja presente. Este dente imaturo ¢ um dente que ainda nao
terminou o seu desenvolvimento radicular e que ainda apresenta um 4pex aberto. O
término do desenvolvimento radicular e o encerramento do apice radicular de um dente

permanente ocorre até 3 anos apds sua erupgao (6).

As caries severas ocorrem em ~21% das criangas e adolescentes com dentes
permanentes imaturos. Aproximadamente 7% dessas caries profundas em dentes
permanentes imaturos levam a uma necrose do tecido pulpar. Além disso, ~25% das
criangas e adolescentes sofrem de traumatismo dentario, e dentro deste grupo, ~27%

contraem necrose do tecido pulpar (4).

A lesdo irreversivel da polpa devido a uma infecdo ou a um traumatismo de um
dente permanente imaturo pode resultar na interrup¢do da deposicdo de dentina e da
maturacdo da raiz deixando um apice radicular aberto e paredes dentindrias finas que sdo
propicias a fratura. O tratamento endodontico ¢ frequentemente complicado e prolongado
com um prognoéstico ndo favoravel, resultando frequentemente na perda prematura do

dente (7).

O tratamento tradicional para os dentes permanentes necroticos imaturos tem sido
a apexificacdo. A apexificacdo permite a formagdo de uma barreira calcificada no apice
radicular, de forma a aumentar o prognostico de um possivel tratamento endodontico
posterior. O hidroxido de calcio e o agregado mineral trioxido (MTA) tém sido os

materiais de elei¢ao para os procedimentos de apexificagdo, mas nenhum dos dois ¢ ideal
(8)(9).

A apexificacdo com hidroxido de calcio (HC) requer medicacdo intra-canal a
longo prazo com o objetivo de estimular a formagdo de uma barreira apical calcificada,
que pode ser demorada e aumentar a incidéncia de fratura radicular. Por sua vez, a
colocagdo de tampdes apicais de trioxido mineral (MTA) reduz o numero de sessdes de

tratamento porque existe a possibilidade de efetuar uma obturacdo imediata, e assim, pode
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oferecer algumas vantagens e resultados mais satisfatorios em relacio a apexificagdo com

HC (9).

Contudo, nem o HC nem a apexificagdo com MTA promovem um
desenvolvimento radicular adicional, deixando paredes dentindrias frageis podendo
eventualmente levar a fratura dentaria ao longo do tempo (10—12). Estas condi¢des podem
levar a extracdo dentaria afetando a funcdo oclusal, a estética e a auto-estima dos

pacientes jovens (1).

Outros tratamentos endodonticos, denominados "endodontia regenerativa',
"revascularizacdo da polpa" ou '"revitalizacdo" tém sido sugeridos. Estas técnicas
oferecem a possibilidade de criar um desenvolvimento radicular adicional, que se destina
a reduzir a incidéncia de fratura radicular ao longo do tempo. A declara¢do da Sociedade
Europeia de Endodontologia (ESE) indica que “os procedimentos de revitalizagdo em
dentes imaturos apds necrose da polpa tornaram-se parte do espectro do tratamento

endodontico e devem ser considerados como uma alternativa a apexifica¢ao” (6).

Mesmo tendo as duas técnicas taxas de sucesso e sobrevivéncia semelhantes, e
ambas sejam eficazes no tratamento de dentes permanentes necrdticos imaturos; as
técnicas de regeneracdo endoddntica parecem ser superiores as técnicas de apexificagdo
em termos de estimulacdo da maturagdo das raizes, ou seja, o espessamento € O

alongamento da parede radicular (13).

Jaem 2010, quase 75% dos programas de endodontia nos Estados Unidos estavam
a ensinar endodontia regenerativa tanto em teoria como na pratica clinica (14). Mas ainda
em 2012, num inquérito realizado sobre a populacdo de uma pos-graduacio nos Estados
Unidos, foi concluido que 55,1% dos dentistas ndo estavam confiantes sobre o sucesso

de um tratamento regenerativo (15).

O procedimento de revascularizagdo depende das células estaminais e dos fatores
de crescimento, estimulando-as a completar o encerramento do apex (16). O tratamento
de revascularizagdo da polpa consiste basicamente na desinfecdo quimica do canal
radicular com solugdo irrigante e medicagdo intra-canal seguida de indu¢do de coagulo
sanguineo, selagem coronal e colocacdo de restauracdo da coroa. A inducdo de um
coagulo sanguineo ¢ a técnica mais frequentemente utilizada, no entanto, existem outras

técnicas de revascularizagdo da polpa, por exemplo, com o plasma rico em plaquetas

16
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(PRP) e a fibrina rica em plaquetas (PRF), apesar dos resultados destas técnicas

mostrarem resultados semelhantes a técnica com coagulo sanguineo (12).
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Desenvolvimento

I1. Desenvolvimento

1. Os principios de engenharia de tecidos dentarios

Diz-se que um dente permanente, presente num arco, ¢ imaturo até que a jun¢ao
apical cemento-dentina esteja presente. Os dentes permanentes imaturos estdo presentes
desde o estabelecimento da dentigdo mista (6 anos) até ao inicio da fase de dentigcdo de
jovens adultos (15 anos). Um dente permanente imaturo tem certas caracteristicas

histologicas, anatdmicas e fisioldgicas, o que o torna muito especial de tratar.

Desde as primeiras fases da formag¢ao dos dentes, no estadio de capuz, as células

da papila dentaria estdo rodeadas pelo epitélio interno do 6rgdo do esmalte.

Durante a formag¢ado da coroa, esta papila dentaria torna-se cada vez mais apical,
dando lugar a polpa dentaria. Depois forma-se a bainha epitelial de Hertwig e o epitélio
diafragmatico, que proliferam apicalmente. Estes sdo responsaveis pela forma da raiz e

desempenham um papel na dentinogénese e na cementogénese (17).

As terapias regenerativas, incluindo a revitalizagdo, foram inspiradas pela triade
da engenharia de tecidos (in-vitro). Segundo a mesma, o principio basico ¢ que sdo
necessarios trés elementos-chave para conseguir a regeneragdo dos tecidos: células
estaminais ou progenitoras, fatores de crescimento e um andaime que possa controlar o
desenvolvimento do tecido (18). /n vivo, o ambiente em que o procedimento terd lugar
deve também ser tido em conta. Um ambiente estéril com um bom fornecimento vascular

(nutri¢do e oxigenacao dos tecidos e evacuacao dos residuos) € essencial (Figura 1).
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Células
Estaminais

Ambiente Arcabouco

tecidos

Fatores de
crescimento

Figura 1: Tétrade da engenharia de tecidos aplicada ao ser humano adaptado de Malhotra N e Mala K (18).

1.1 As células estaminais

As células estaminais sdo células que tém a capacidade de se dividir e de produzir
células progenitoras, que por sua vez podem diferenciar-se em outros tipos de células ou
tecidos. Dependendo da sua plasticidade, sdo classificadas como totipotentes (cada célula
pode fazer um individuo completo), pluripotentes (podem formar todos os tipos de células

do organismo) ou multipotentes (podem formar um nimero limitado de tecidos).

As células estaminais dentarias sdo células multipotentes com a capacidade de dar
origem a pelo menos trés linhagens celulares distintas: osteo/odontogénico, adipogénico
e neurogénico. Dependendo das necessidades, poderiam diferenciar-se em odontoblastos

ou fibroblastos.

Embora tenham sido identificadas células estaminais na maioria dos tecidos
bucais, as células estaminais envolvidas principalmente no trabalho de regeneragdo
incluem: células-tronco da polpa dentaria (DPSC), células-tronco dos dentes deciduos

(SHED), células-tronco da papila apical humana (SCAP) e células-tronco do ligamento
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periodontal (PDLSC) (19). Todas estas células podem diferenciar-se em células

“odontoblast-like”, obrigatorias pela regenera¢dao do complexo dentina-polpa (11).

Figura 2: Localizagdo das células estaminais. Adaptado de Egusa et al. (20).

1.1.1 As células-tronco da polpa dentaria (DPSC)

As células estaminais de polpa dentaria, ou DPSC, sdo células derivadas da crista
neural com uma notavel capacidade de diferenciacdo em multiplas linhagens celulares de

interesse para a terapia celular.

As células estaminais da polpa dentinaria foram descobertas por Gronthos em
2000 a partir da polpa do canal radicular e da camara pulpar de um 3° molar. Foram
isoladas e denominadas DPSCs. Estas células multipotentes exibiam uma morfologia

tipica de fibroblasto (21).

As DPSC podem diferenciar-se em linhagens dentinogénicas, osteogénicas,
adipogénicas, neurogénicas, condrogénicas e miogénicas (22,23). Elas também
exprimem marcadores epiteliais e partilham caracteristicas comuns com as células
estaminais neurais; sdo também capazes de se diferenciar, in vitro, em células endoteliais

neurais ou vasculares (24).
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Os primeiros relatérios de investigagdo sobre DPSC mostraram que estas células
apresentam caracteristicas 6timas para alcangar a regeneragao funcional da cdmara pulpar

dos dentes (25,26).

1.1.2 Células-tronco dos dentes deciduos (SHED)

As células estaminais dos dentes deciduos esfoliados, conhecidas como SHED,
tém as mesmas propriedades que as DPSC. Além disso, tém caracteristicas que lhes sdo
especificas: podem induzir a forma¢do de uma matriz dssea com uma estrutura lamelar
recrutando células hospedeiras. Esta propriedade distinta dos SHEDs para a formagao
Ossea pode ser explicada pela natureza dos dentes deciduos, cuja reabsorc¢ao radicular ¢

acompanhada pela formagao 6ssea (20).

SHEDs sdo células estaminais multipotentes e foram identificadas como uma
populacao de células clonogénicas altamente proliferativas, capazes de se diferenciar
numa grande variedade de tipos de células, incluindo células neurais, adipdcitos e

odontoblastos.

Apds o transplante in vivo, ficou demonstrado que as SHEDs sdo capazes de
induzir a formagao dssea, gerar dentina, e sobreviver no cérebro de um rato. Portanto, os
dentes deciduos podem ser um recurso ideal de células estaminais para reparar estruturas
dentarias danificadas, induzir a regeneracdo Ossea e possivelmente para tratar lesdes

neurais teciduais ou doencas degenerativas (27).

1.1.3 Células-tronco da papila apical (SCAP)

As células estaminais da papila apical (SCAP) (Figura 3) foram encontradas no
tecido papilar na parte apical das raizes dos dentes em desenvolvimento; sdo células

estaminais mesenquimais.

Verificou-se que as células da papila apical sdo diferentes das da polpa dentaria
em termos de componentes celulares e vasculares e que se encontram em menor nimero
do que as da polpa. Contudo, as células de papila apical proliferam 2-3 vezes melhor do

que as cé¢lulas da polpa in vitro.
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As SCAP sido semelhantes as DPSC, mas devem ser consideradas como uma fonte
distinta de células estaminais que sdo células estaminais que sdo potentes progenitoras
dentarios. O seu envolvimento no desenvolvimento radicular e na apexogénese ainda esta

a ser debatido (28).

‘.; ’ : Y J
i
/ L%

Figura 3: Terceiros molares humanos com formacao de raizes incompleta utilizados para obter as SCAPs
adaptado por Leite et al. (62).

1.1.4 Células-tronco do ligamento periodontal (PDLSC)

O ligamento periodontal ¢ uma outra fonte de células estaminais mesenquimais
dos tecidos dentarios e periodontais. Estas células sdo chamadas PDLSCs (Células-

Tronco do Ligamento Periodontal).

Estas podem ser isoladas dos dentes extraidos. H4 muito tempo que sabemos que
o ligamento periodontal contém uma populagdo de células progenitoras e, mais
recentemente, estudos identificaram uma populagdo de células estaminais humanas
capazes de se diferenciar numa linha de células mesenquimais e de produzir células
conhecidas como "cementoblast-like", adipocitos e tecido conjuntivo rico em colagénio

do tipo L.

O potencial de diferenciagdo das PDLSCs ¢ semelhante as DPSCs (28). As
PDLSCs tém demonstrado as suas capacidades de regenerar tecidos periodontais
(cemento, ligamento periodontal e osso alveolar) em experimentacdes animais. Um
relatorio recente sugeriu que as caracteristicas das PDLSCs podem depender de dois

fatores:

- A localizagdo da sua colheita: as PDLSC da superficie do osso alveolar mostram
uma regeneracgao Ossea alveolar superior em comparacao com as PDLSC da superficie da

raiz (20).
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- A idade do doador: o potencial de diferenciacdo e a quantidade de células sao
melhores se o doente for jovem (29). Este dado torna-se muito interessante no tratamento

de revitaliza¢do dos dentes definitivos imaturos em pacientes jovens.

Denominagdes DPSC SCAP SHED PDLSC

Localizacdo Polpa do dente Papila apical dos | Polpa dos dentes | Ligamento
permanente dentes imaturos deciduos periodontal

exfoliados

Taxa de Moderado Elevado Elevado Elevado

proliferacao

Heterogeneidade Sim Sim Sim Sim

Multipotencialidade | Odontoblastos, Odontoblastos, Ondontoblastos, Odontoblastos,
osteoblastos, osteoblastos, osteoblastos, osteoblastos,
condrocitos, neurocitico, neurocitico, neurocitico,
miocitico, adipocitico, iPS condrdcitario, condrocitario,
neurocitico, miocitico, cementoblastico
adipocitario, adipocitario, iPS

células epiteliais
da cornea,
células
melanociticas,

iPS (células

estaminais
induzidas)

Tecidos reparados Osso, neurénios, | Osso, neurdénios, | Osso, neurdnios, Osso, raizes,
dentina pulpar raizes, dentina musculos, dentina | periodonte

pulpar

Tabela 1: Os diferentes tipos de células estaminais presentes no 6rgio dentario (29).

1.2 Arcabouco

O arcabougo deve apoiar o crescimento das células e dos tecidos em trés

dimensdes, permitindo a adesdo, migracgao e diferenciagao celular através da sua estrutura
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e da liberagdo dos seus fatores de crescimento. Deve ser poroso, biocompativel,
biodegradavel e facilitar a homeostasia dos tecidos (troca de nutrientes, residuos e
oxigénio). Além disso, a sua degradagdo deve ser lenta para permitir a sua substituicao

por os novos tecidos.

Ele pode ser feito a partir de uma estrutura natural (colagénio, fibrina, etc...) ou
sintética como o acido poliglicolico (PGA) ou o 4cido polilactido-co-glicélico (PLGA),
que produzem metabolitos ndo toxicos a medida que se deterioram (18).

Sobre a revascularizagdo, nos dentes permanentes imaturos necrosados ou infetados,

o coagulo sanguineo provocado durante o protocolo ¢ considerado como um arcabougo

enriquecido com diversos fatores de crescimento (29).

1.3 Os fatores de crescimento

Os fatores de crescimento induzirdo a proliferacao e diferenciacdo celular, bem como
a migragdo das células estaminais. Assim, juntamente com o arcabouco, dirigem a

diferenciagdo das células estaminais em numerosos fenotipos.

Os fatores de crescimento associados ao processo de revascularizagdo do dente
permanente imaturo sdo associados a diferenciacdo por odontoblastos e ameloblastos, a

secre¢do da matriz dentindria e a regeneracdao do complexo dentino-pulpar (18).

2. A revascularizacao endodontica

2.1 Principios e mecanismos de revascularizacio

2.1.1 Principios

A revascularizacdo ¢ geralmente realizada em duas fases: na primeira ¢ realizada a
desinfe¢do do canal radicular e na segunda a inducdo de uma hemorragia periapical
permitindo a formacao de um codgulo sanguineo no canal radicular. Este codgulo servira

de guia e sera colonizado por varias células, incluindo células estaminais, permitindo a
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formag¢do de um tecido capaz de completar o processo de desenvolvimento da raiz. Bem
como o crescimento das paredes radiculares, acabando por tornar o dente mais resistente,

e chegar ao encerramento do apice radicular (11).

2.1.2 Mecanismos de revascularizacao

Apos ter visto as bases da engenharia de tecidos dentarios, vamos agora tentar

perceber a sua aplicagdo no processo de revascularizagao.

Um canal que permanece vazio ndo permite qualquer desenvolvimento radicular.
As células estaminais capazes de se diferenciarem em odontoblastos devem, portanto, ser

introduzidas nos canais.

O armazenamento dessas células no canal vai ser permitido pelo sangramento
apical provocado. O sangue aqui tem o papel de arcabouco, permite a migracdo das
células estaminais para o canal radicular. Mas também vai permitir a diferenciacdo de
estas células em células “odontoblast-like” através da sua estrutura ¢ da liberagao dos
diferentes fatores de crescimento indispensaveis (31). Nota-se que a concentracdo de
marcadores de células estaminais mesenquimatosas (CD73 e CD105) nesta hemorragia é

400-600 vezes maior do que no sangue sistémico (32).

As células que podemos assim encontrar no codgulo sanguineo e que vao

participar no processo de revascularizagao do dente sdo:

e As DPSCs que teriam sobrevivido a necrose da polpa e a desinfecdo do
canal.

e As SCAP, estas células sdo capazes de sobreviver mesmo em condi¢des
infeciosas extremamente hostis. A papila apical estd muito mal
vascularizada, o que poderia explicar esta capacidade. Ao induzir
hemorragias, uma lima ¢ introduzida para além do apice do dente e
danifica a papila apical, induzindo assim a mobilizagdo das células
estaminais que se encontram 14 (as SCAPs).

e As PDLSCs, estas células sdo suscetiveis de proliferar e de formar um
tecido mineralizado na regido apical (33).

e As SHEDs que podem também diferenciar-se em odontoblastos.
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2.2 Os resultados da revascularizacao endodontica:

2.2.1 Os resultados quantitativos do processo de revascularizacio:

A primeira questao €: o que nos levou a realizar um protocolo de revascularizagao

e se tem influéncia sobre os resultados?

Kog et al. (34) realizaram em 2020 uma revisdo sistematica sobre os resultados
obtidos apo6s o procedimento de regeneracdo em relacdo a etiologia da necrose pulpar
envolvida. Apos analises de sucesso, os dentes com etiologia de trauma (274 dentes), de
dens evaginatus (95 dentes) e de caries (24 dentes) tém todos uma taxa de sucesso entre
93,1% e 96%. Foi assim concluido que ndo existe qualquer diferenca significativa nos
resultados do tratamento regenerativo entre os dentes com essas trés etiologias mais

comuns.

Existem outros estudos como o de Ong et al. (35), que mostram que o alongamento
e espessamento do raiz seriam menos previsiveis em caso de etiologia de trauma, do que

no caso dum dente necrosado devido a uma anomalia dentaria.

Essa diferenca ¢ explicada por Nagata et al. (36). O trauma pode perturbar as
células da papila apical (SCAPs) e a compressdo ou o estiramento fisico das células

epiteliais da bainha de Hertwig podendo comprometer a reparagao desejada.

O objetivo do processo de revascularizagdo dos dentes definitivos imaturos seria:
a sobrevivéncia do dente, a cicatrizagdo periodontal, o aumento do comprimento das
raizes, o espessamento radicular e o encerramento apical. Por exemplo, no estudo de
Nazzal et al. (37), estas medi¢des foram feitas digitalmente através de um software

especifico (Figura 3).
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Figura 4. Radiografias mostrando medi¢des da raiz (usando Infinitt software de radiografia digital, Seul,
Coreia). (a) Comprimento da raiz: a distdncia entre a jungdo cemento-esmalte e o apex radiografico
medida nos lados mesial e distal da raiz. A média das medi¢des do comprimento da raiz mesial e distal foi
registada como o comprimento da raiz. (b) A Largura do fordmen apical: a distancia entre as
extremidades apicais mesial e distal da raiz. (c,d) O espessamento radicular: a espessura externa da raiz e
a largura interna do canal de polpa a dois ter¢os do comprimento da raiz foram medidas. A diferenga
entre a espessura externa da raiz (c) e a largura interna do canal de polpa (d) foi registada como a largura
da parede dentinaria da raiz. Adaptado de Nazzal et al. (37).

Ong et al. (35) em 2020 realizaram uma revisdo sistematica dos artigos que

tendem em conta os parametros todos (Tabela 2):

e Sobre 289 dentes, a taxa de sobrevivéncia dos dentes foi de 97,32% e a
taxa de cicatrizagdo periodontal ¢ de 93%.

e O aumento do comprimento radicular foi referido em 258 dentes. Nessa
amostra, houve um aumento do comprimento em 77,3%.

e O espessamento radicular foi referido em 210 dentes. Em 80,6% da
amostra observou-se espessamento radicular.

e O encerramento apical foi referido em 190 dentes. No follow-up, foi

referido que houve um encerramento apical em 79,1% dos casos.
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Root Root Apical
First author, Sample Root Root Apical g RRA Calcific barrier or
year size Survival Healing i i i i RRA (>20%) (>20%) (>20%)  (>20%) intracanal calcification
Karler, 2014'" 9 - - 444 88.9 - - 1.1 55.6 - - -
Kakler, 2014 16 100 90.3 - - 66.6 - - - - - -
Bezgin, 2015 20 100 95 - - 65 90 - - - 20 40
Chan, 2017 28 96.4 929 917 - 929 818 0 0 82 0 -
Li, 2017" 20 100 100 100 - 100 100 55 - 100 100 -
Lin, 2017 69 100 100 81.2 826 65.2 - - - - - 377
Peng, 2017 28 96.4 929 - - - - - - - - 29
Peng, 2017'% 24 - - 79.2 917 - - 29.2 583 - - -
Siujai, 2017 17 100 76.5 58.8 706 - - 1.8 29.4 - - 235
Nazzal, 2018 12 100 100 583 50 75 - - - - - -
EzEldeen, 2015"° 5 100 100 100 100 100 - - - 100 - 100
Shivashankar, 2017 54 100 96.3 74.1 815 - - - - - - 56
Saoud, 2014”' 20 100 100 95 90 100 - 0 45 100 - 25

—, no data available; RRA, radiographic: root area.
*Only part of the samples was analyzed as incomplete data provided in the study; - indicates no data available.

Tabela 2: Resultados de estudos analiticos. Adaptado de Ong et al. (35).

Pode concluir-se que o processo de regeneragdo endoddntica em dentes
definitivos imaturos resulta numa alta sobrevivéncia e taxa de cura com um bom

desenvolvimento radicular.

No entanto, ha alguns pardmetros importantes que precisam de ser observados.
Em primeiro lugar, a amostra, os resultados indicados ndo t€ém em conta o protocolo

utilizado (irrigacdo, utilizagdo de uma matriz adicional para além do codgulo...).

Em segundo lugar, o estudo explica nas suas limitagdes a existéncia de um

enviesamento devido a posicdo da radiografia.

Os autores afirmam entdo que: apesar da quantidade de artigos publicados sobre
aregeneragdo endodontica que foram publicados, ainda ¢ dificil de fazer uma comparacao
direita dos seus resultados ou dados sobre o desenvolvimento radicular. Foi sugerido que
os praticantes e investigadores chegassem a um consenso para normalizar todas estas
variaveis de modo a que mais conclusdes convincentes e significativas podessem ser

feitas (16,35).

Em 2021, Lopes et al. (2) relizaram uma revisdo “umbrela” sobre o tema do
processo de regeneragdo endodontica em que verificou-se que a qualidade das provas
produzidas pelas revisdes sistematicas disponiveis ainda ndo esta favoravel. Futuras
revisoes sistematicas de alto padrdo realizadas com ensaios clinicos bem concebidos sao
necessarias para melhorar e clarificar os protocolos clinicos e os resultados do sucesso da

regeneragdo endodontica.
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2.2.2 Os resultados histolégicos do processo de revascularizacgio:

Para perceber bem os resultados histoldgicos apds uma revascularizagdo, tém de
diferenciar-se dois conceitos; A reparagdo do tecido, ¢ a substitui¢do do tecido perdido
por outras linhas celulares e resulta na privagdo parcial da sua fungdo biologica (14).
Enquanto a regeneracao do tecido ¢ a reconstrugdo do tecido danificado com as mesmas
células e permite restabelecer a fungdo bioldgica perdida. Assim, o objetivo da
revascularizacdo dos dentes definitivos imaturos deve ser a regeneragdo do tecido e ndo

a sua reparacao (38).

Vamos comegar pela teoria da reparagdo sem regeneracao. Como Wang et al. (39)
em 2010, alguns estudos tendem a mostrar que na realidade ¢ um processo de reparacao
e ndo de regeneragdo, devido ao facto dos tecidos que se encontram no canal apds o
processo de revitalizagdo. No entanto, este estudo foi realizado sobre dentes de cao. No
canal, foram encontradas células semelhantes as do cemento (SC), células semelhantes as

do ligamento periodontal (SLP) e células semelhantes as do osso (SO).

Figura 5: Raiz espessada resultante da deposicdo de SC. (A) Raiz espessada e alongada resultante da
deposicao de SC sobre a dentina (D). SO ou SC espalhados no espago do canal radicular (pontas de seta
amarelas). (B) Uma vista ampliada da regido superior da caixa em A. SC depositadas sobre a dentina
coronal (D). As setas azuis indicam a demarcagao presente ao redor da SC. Os SLP estdo presentes ao lado
da SC. (C) A vista ampliada da regido da caixa a esquerda em A. As pontas das setas azuis mostram a
camada irregular de dentina depositada por uma camada de SC. Adaptado de Wang et al (39).

Assim, de acordo com esta teoria, os procedimentos de revascularizagdao

permitiram o desenvolvimento de tecidos periodontais dentro do canal (osso, ligamento

30



Desenvolvimento

periodontal, cemento), o que contribuiu para espessar as paredes do canal, bem como para
aumentar o seu comprimento. E, portanto, um processo de reparagdo e ndo um processo

de regeneracgao.

A segunda teoria consiste em que o processo de revitalizacdo conduz a uma
regeneracdo. Este ¢ o caso de Shimizu et al. (40); em 2012 esta equipa realizou o primeiro
estudo histologico sobre um dente humano apds um procedimento de revascularizagio.

O dente foi extraido por causa de uma fratura.

Figura 6. (A) Histologia da secg¢do do dente revascularizado extraido. Um tecido conjuntivo solto com
poucas fibras de colagénio preencheu o espago do canal até ao tampao coronal da MTA (hematoxilina-
eosina, ampliagdo original x 200). O tampao da MTA foi removido antes do processamento do tecido
histologico. (B) Grande ampliagdo do quadrado em A (o canal radicular apical). Células achatadas
semelhantes a os odontoblastos, alinhadas ao longo da predentina (setas solidas). Muitos vasos sanguineos
cheios de eritrocitos (setas abertas). Nao sdo observados feixes nervosos maduros ao longo dos vasos
sanguineos. A maioria das células sao em forma de fuso. (C) Grande ampliagdo do retdngulo em A (o
foramen apical). H4 menos vasos sanguineos (seta) a volta do apex da raiz. Os espagos no tecido sdo
artefactos causados pela preparacdo histologica. Adaptado de Shimizu et al. (40).
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Mais de metade do canal foi preenchido com tecido conjuntivo solto, semelhante
ao tecido pulpar. Encontramos uma camada de células aplainadas, semelhantes a os
odontoblastos, ao longo da pré dentina. Vé-se também camadas de células semelhantes a
um epitélio, parecidas a bainha epitelial da raiz de Hertwig, por volta do 4pex da raiz.
Nao se formaram tecidos duros no canal. Como foi visto anteriormente, a bainha epitelial
de Hertwig encontra-se na parte apical do epitélio externo durante a génese do dente. Essa
bainha de células ¢ responsavel pela diferenciagdo dos odontoblastos e pela formacao da

dentina radicular.

Os autores concluem no fim deste estudo histoldgico que a regeneracdo de um
tecido semelhante a polpa ¢ possivel apds um procedimento de revascularizagdo porque
tanto a bainha de Hertwig como a papila apical (lugar onde se encontram as SCAPs)
sobreviveram num dente permanente imaturo clinicamente diagnosticado como tendo
uma pulpite irreversivel. Este estudo abre assim a possibilidade de que a sobrevivéncia
da bainha de Hertwig e da papila apical se deva a auséncia radiografica de periodontite

apical (40).

Oito anos depois, em 2020, Digka et al. (41) vao mais longe e tentam explicar
quais sdo as razdes da presenca de reparacdo ou de regeneracdo. Os autores também
avangam uma nova teoria explicando a possibilidade de ter uma combinagao de reparagao
e de regeneracdo. Neste estudo, os autores concordam que a maturagdo da raiz apds a
revascularizacdo ndo € um sinal de regeneragdo. Isto porque também pode haver um
fendomeno de reparacdo. Temos que ter em consideragdo que este estudo foi realizado em
apenas 14 dentes. Os autores explicam este nimero devido as limitagdes éticas deste tipo

de estudos em seres humanos.

Dos 14 dentes, 11 foram submetidos a reparagao e trés a reparacdo e regeneracao.
Os autores admitem a responsabilidade do protocolo utilizado, como veremos na sec¢ao
seguinte, mas, sobretudo, salientam que o resultado do processo de revitalizagao depende

do estado da polpa dentaria e dos tecidos periapicais antes da sua realizagao.

Assim: “A presenca de restos de polpa, gravidade da infecdo e sua duragdo, o
envolvimento de espécies microbianas, o controlo da infecdo, o impacto dos agentes
antimicrobianos nas células estaminais, tamanho do 4pex e imunidade do hospedeiro sdo
constituintes chave que desempenham um papel significativo no resultado da técnica

aplicada.” (41).
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Tem de esperar-se por estudos mais completos com uma maior amostras de dentes
humanos revitalizados para poder-se definir com precisdo quais as expectativas

histologicas que podem-se esperar em fung@o dos diferentes casos clinicos.

3. Protocolo de revascularizagio pulpar em dente definitivo imaturo

Entre os diferentes estudos de casos clinicos realizados sobre o assunto, existem
ligeiras diferengas no protocolo utilizado apesar do principio permanece o mesmo; antes
de mais, uma desinfe¢@o do canal radicular ¢ realizada pela irrigacdo e a uma potencial
medicac¢do intra-canalar. Depois, deve ser induzida uma hemorragia apical para obter o
nosso codgulo sanguineo que servird de guia para a revascularizacio (o arcabouco). Por

fim, realizar um recobrimento coronal ¢é realizado.

No entanto, existem dois tipos principais de protocolos. O protocolo de sessao
unica e o protocolo de duas sessdes. Cerqueira-Neto et al. (42) em 2021, conduziram um
estudo comparativo entre estes dois tipos de protocolos (Tabela 3 e Figura 6). A diferenga
entre os dois reside no facto de, apds a primeira sessdo de desinfecdo, uma medicacao
intra-canal ser deixada temporariamente (Interappointment dressing Tabela 3 e Figura 6)

antes de ser retirada durante a segunda sessdo 21 dias mais tarde, ou ndo.

Treatment outcomes Interappointment dressing (n = 11) Single-visit (n = 9) P value* Total (N = 20)
Primary outcome, n (%) 9 (81.8) 9 (100) 4789 18 (90)
Secondary outcome, n (%) 5 (45.5) 6 (66.7) 4059 11 (55)
Tertiary outcome, n (%) 10.1) 3(33.3) .2848 4 (20)
Survival, n (%) 9(81.8) 9 (100) 4789 18 (90)
Failure, n (%) 2(18.2) 0(0) 4789 2(10)

*The Fisher exact test.

Tabela 3: Resultados de Tratamento de Procedimentos Endodonticos Regenerativos de acordo com os
Protocolos Avaliados. Adaptado de Cerqueira-Neto et al. (42).
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Figura 7: Resultados de quantificagdo radiografica (mm) do fecho apical (A e B), aumento da largura da
raiz (C e D) e aumento do comprimento da raiz (E e F) dos grupos com visita dupla e com visita tinica em
base (BL) e 12 e 24 meses (mon) de seguimento. As barras de erro representam o erro padrao da média
adaptado de Cerqueira-Neto et al. (42).

Em conclusdo, completar a regeneragdo com medicacao intra-canalar e, portanto,
uma segunda visita ou realizar o tratamento numa so visita teria resultados semelhantes

em ambos os casos, clinicamente (Tabela 3) e radiograficamente (Figura 6).

Alternativamente, Rossi-Fedele et al. (43) consideram os tratamento regenerativos
de visita Uinica uteis nos casos em que a carga bacteriana intra-canalar ¢ considerada

limitada, tais como necrose pulpar na auséncia de manifestacdes clinicas e radiograficas
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de periodontite apical, onde a irrigacdo sem medicac¢do seria suficiente para uma boa

desinfecao.

3.1 Selecao dos casos

O alvo do tratamento de revascularizagdo ¢ um paciente jovem. Recordamos que
como j& vimos na sec¢do das células estaminais (II.1.1.4); em pacientes mais idosos
acontece uma diminuicdo da capacidade de proliferagdo e de diferenciacdo das células

estaminais mesenquimais (29,44).

Os pacientes selecionados sdo doentes que apresentam um dente definitivo,

imaturo, com um apex aberto que sofreu necrose pulpar.

Os dentes podem ou ndo apresentar lesdes peri-apicais; como ja foi visto na sec¢ao
dos resultados histologicos (I1.2.2.2). A presenca ou ndo de lesdo pode ter consequéncias

no tecido encontrado dentro do canal pulpar apos a realizacdo da “revitalizagdo” (40,41).

Mesmo que alguns estudos mostrem que ndo existe diferencas nos resultados
obtidos apo6s o procedimento de regeneracdo em relacdo a etiologia da necrose pulpar
envolvida (I1.2.2.1) (34). Richard Steffen (44) em 2019 explica que a selecao dos casos

deve ser feita em func¢do da severidade do traumatismo que levou a necrose pulpar.
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Figura 8: Diagrama mostrando diferentes aspetos do prognostico de sucesso do tratamento regenerativo
endodontico em fungdo da idade do paciente e da severidade do traumatismo. Adaptado de Steffen et al.
(44).

O autor explica assim que, hoje em dia esse tipo de tratamento regenerativo
ndo seja muito previsivel, ao escolherem-se pacientes mais jovens € com traumatismos

menos severos, tem-se maior probabilidade de ter sucesso.

Um outro fator importante € a cooperagao do paciente e, em alguns casos, dos pais

do paciente.

Durante a realizagdo da histdria clinica do paciente, ndo se pode esquecer verificar
se o doente ndo ¢ alérgico a medicamentos e antibidticos necessarios para completar o

procedimento (ASA 1 ou 2) (6,14,45).

3.2 Consentimento do paciente

Como foi descrito por Faden e Beauchamp (46) em 1986, o consentimento
informado seria: “uma agdo autonoma realizada por um sujeito ou um doente que autoriza
um profissional a envolver o sujeito em investigacdo ou para iniciar um plano médico

para o doente (ou ambos)". Para que esta acdo seja autdbnoma, o paciente deve ter o
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maximo de informacao possivel sobre o assunto, a fim de expressar o seu consentimento

informado.

Assim o paciente deve: conhecer a natureza do procedimento, ndo ser controlado
na sua tomada de decisdo, pretender empreender o procedimento especifico e por fim

dizer "sim" explicitamente. (47)

E por estas razdes que Galler (14) no International Endodontic Journal descreve
estes pontos indispensaveis no caso de uma proposta de tratamento de revitalizagdo sobre

um dente imaturo necrotico:

e Informacdo geral sobre esfoliacdo, desenvolvimento radicular e fungdo pulpar

e Consequéncias e potenciais complicagdes da necrose da polpa em dentes imaturos

e Alternativas de tratamento tais como a apexificagdo como tratamento
convencional, sem tratamento e extracao

e Informagdo sobre o facto que se tratar de um procedimento relativamente novo
sem diretrizes totalmente padronizadas

e Informagdes sobre o numero de visitas e tempo necessario por visita, detalhes
processuais, materiais ¢ medicamentos

e Uma avalia¢do do tratamento planeado, incluindo vantagens, riscos, prognostico
e seguimento

e A informacdo de que se a revitalizagdo falhar, as opcdes de tratamento

convencionais permanecem possiveis.

3.3 Desinfecdo: irrigacao e medica¢do canalar

A fase de desinfe¢do € muito importante, porque, como dizem Nicoloso et al. (12):
“em casos de coagulo sanguineo, as razdes mais comuns para o fracasso foram reinfecao

ou infecdo persistente”.

3.3.1 Irrigacao canalar

Nos varios estudos realizados sobre o assunto, nota-se que os produtos de

irriga¢do utilizados sdo frequentemente os mesmos; ou uma combinacdo de NaOCl
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(hipoclorito de so6dio) acoplado com Clorexidina (CHX) e acido etilenodiamino tetra-

acético (EDTA)(2,41).

De facto, a combinac¢do de NaOCl com EDTA mostrou melhores resultados em
relagdo a velocidade e comprimento da migracdo das células da papila apical, em

comparagdo com outras combinagdes (48).

No entanto, as concentragdes em que sdo utilizadas sdo diferentes em cada caso.
O estudo umbrela de Lopes et al. (2) realizado em 2021 afirma que relativamente a
revascularizacdo em duas visitas, NaOCl a 2,5% ¢ o mais utilizado apesar da desinfecdo
utilizando uma percentagem de 5,25% a 6,0% de NaOCL associada a 0,2% ate 2,0% de
CHX. Outros estudos utilizaram métodos de irrigacdo com NaOCl em concentragdes que
variaram de 0,5% a 8,0%, isolados ou incluidos com solugdo salina estéril, 5,0% até

17,0% EDTA, € 0,12% até 2,0% CHX.

As concentragdes altas ou baixas de NaOCl ndo tém uma diferenga significativa
na a¢do antimicrobiana. Por outro lado, parece que concentragdes demasiadas elevadas
tendem a ter um efeito negativo na diferenciacdo de SHEDs e DPSCs em odontoblastos

(41).

Concentracdes elevadas de NaOCI tedem a apresentar, também um efeito
citotdxico ao reduzir o nimero de células da papila apical (SCAPs) e as suas capacidades
de diferenciagdo. A utilizagao de uma lavagem com EDTA a 17% pode permitir de evitar

este efeito (49).

E, portanto, compreensivel que a utilizagio de uma alta concentragio de NaOCl
seja mais problematica do que benéfica no caso da regeneragdo endodéntica. E por isso
que a Associacdo Europeia de Endodontia recomenda a utilizagdo de NaOCl entre 1,5 e

3% associado a uma lavagem salina e a uma irrigacdo com EDTA 17% (6).

3.3.2 Medicacio canalar

Embora, como mostrado (na sec¢do I1.3) por Cerqueira-Neto et al. (42), um
tratamento de uma fase sem medicacdo ou um tratamento de duas fases com medicagdo
intra-canalar pareceriam apresentar resultados semelhantes; Na maioria dos casos que
encontramos na bibliografia atual, a técnica em duas consultas com uma medicagao

canalar fica a mais usada. Este estudo foi realizado em 2021 (42), por isso vale a pena ver
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se mais estudos sobre este assunto vao ser feitos, € no caso de ter os mesmos resultados,

se a pratica clinica e os protocolos vao ter tendéncia a mudar no sentido de uma so6 sessao.

Na revisao umbrela de Lopes et al. (2), a Pasta Antibiotica Tripla (PAT), que ¢
composta por em metronidazol, ciprofloxacina e minociclina, foi a mais frequentemente
utilizada. De facto, a PAT em alta concentracdo (1 g/mL) o antibiotico seria mais eficaz
contra as bactérias comuns dos biofilmes endoddnticos (50). No entanto, ndo se
recomenda ultrapassar esta concentragcdo de 1 mg/mL em regenera¢do endodontica para

evitar danos nas células estaminais da papila apical (51).

Este medicamento tem os seus limites; desvantagens tais como citotoxicidade,
sensibilizacdo, desenvolvimento de resisténcia e dificuldade de remocdao do canal

radicular foram encontradas e precisam de ser tidas em conta na escolha da medicagdo
(6).
O problema do PAT mais comum encontrado na literatura € a coloragao do dente

apos a sua utilizagdo. Kim et al. (52) em 2010 demonstraram que ¢ a minociclina que ¢

responsavel pela descoloragdo do dente (Figura 8).

DIAO DIA 1 DIA 3 2 semanas 3 semanas

o |
g L. "

Figura 9: Fotografias das sec¢des dos dentes nos intervalos de tempo apds a aplicacdo de antibidticos.
Apenas pasta antibiotica tripla e minociclina descoloraram as sec¢des. (A) Mistura de pastas antibidticas
triplas (B) ciprofloxacina (Cycin), (C) metronidazol (Flasinyl), e (D) minociclina (Minocin). Adaptado de
Kim et al. (52).
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O novo objetivo ¢, portanto, evitar esta descoloragdo. Para o efeito, no mesmo
estudo, Kim et al. propde a realizacdo de um selante de dentina usando um adesivo
(Figura 9). Este adesivo ¢ colocado apenas sobre a dentina da cdmara pulpar até a juncao
amelocementaria e fotopolimerisado para proteger os tibulos dentindrios da penetracao
da PAT. Uma progressao clara pode ser vista com menos descoloragdo a olho nu quando
se usa um adesivo. No entanto, os autores descobriram que a descoloracdo ainda estava
presente utilizando um colorimetro. Por conseguinte, deve ser encontrada outra solugdo

para evitar o efeito da minocicline na cor do dente.

DIA1 DIA 2 DIA 3 2 semanas

A Sem Adesivo

Figura 10: Evolucao da cor do dente ao longo do tempo sem adesivo (A) e com adesivo (B). Adaptado de
Kim et al. (52).

A nova solugado seria parar completamente a utilizacdo da milaciclina. Trocando-
a com outro composto para formar um novo PAT, ou removendo-a para formar um Pasta

Antibiotica Dupla (PAD) ou usando um outro farmaco para o canal radicular.

Para a primeira solucdo, os autores propdem o uso de cefaclor, doxiciclina,
amoxicilina, ou clindamicina em vez da minociclina, formando com o metrodinazol e a

ciprofloxacina um novo PAT (53-55).
Uma alternativa ¢ utilizar apenas metrodinazol e ciprofloxacina, numa PAD (34).

Um estudo de 2021 de Cunha Neto et al. (56) recomenda a utilizagdo de uma PAT
modificada com clindamicina. Com efeito, demonstrou ser a mais recomendada devido a

sua elevada eficacia, concentragdo e ao beneficio de evitar a descoloragao dos dentes.
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Mas também mostra ter a eficacia antibacteriana equivalente do hidréoxido de calcio, que

poderia ser uma boa alternativa ao PAT tradicional.

A Sociedade Europeia de Endodontia recomenda a utilizagdo de hidréxido de
calcio, a fim de evitar os efeitos adversos da PAT (6). Um estudo demonstrou que a
ligagdo de células apicais humanas a dentina radicular era maior quando tratada com

hidroxido de célcio do que com PAT in vitro (57).

Alguns profissionais tentam corrigir esta descoloragdo sem a conseguirem evitar,
utilizando o branqueamento dentario. O estudo de Fagogeni Irini et al. (58) em 2021,
mostra que ¢ possivel eliminar esta descoloragdo com um branqueamento mas que sdo
necessarios mais estudos para estabelecer um protocolo preciso para aumentar a sua

previsibilidade.

3.4 A obtencao de um arcabouco:

3.4.1 O coagulo sanguineo

Na origem da primeira tentativa de regeneracio feita por Nygaard Osby em 1961
(59), encobntrou-se o uso do coagulo sanguineo como arcabougo para o processo de

regeneragdo. Este coagulo foi obtido por uma sobre instrumentagdo do canal radicular.
Ainda atualmente parece que esta ¢ ainda a técnica mais utilizada (2).

Antes de induzir a hemorragia apical, ¢ necessario realizar um exame clinico
(palpacdo e percussdao) e fisico intraoral, e se estiver livre de dor ou de qualquer

desconforto, pode avangar-se (33).

Antes de provocar o sangramento, precisamos de realizar uma anestesia porque a
irritacdo apical ¢ muitas vezes dolorosa. Recomenda-se um anestésico sem vasoconstritor

para promover a desejada hemorragia (6).

A irritacdo apical ¢ conseguida com uma lima endododntica (tipo K-file) em sobre
instrumentagdo. A escolha da lima deve ser cuidadosa, pois deve ter-se em conta que se

trata de um dente fragil, suscetivel de fraturar.

O sangue ¢ deixado fluir pelo canal até 2mm abaixo da margem gengival ou 3mm

abaixo da juncdo amelocementéria. Depois, coloca-seum algodio esterilizado ou uma
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esponja hemostatica em cima e espera-se 15 minutos no ambito de obter um bom coagulo

que pode ser depois selado (Figura 10) (6,14,60).

Uma das grandes desvantagens desta técnica ¢ a possivel obliteragdo canalar

devido a irritagdo do tecido apical de modo a provocar o sangramento (61).

Figura 11: Segunda consulta. (a) Sangramento criado por sobreinstrumentagdo; (b) Sangramento parado a
3 mm da JAC; (c¢) Membrana de colagénio colocada por cima do coagulo sanguineo e colocagdo de MTA
branco; (d) Cavidade de acesso restaurada com restauragdo de resina composta. JAC, jungdo
amelocementaria; MTA, agregado mineral triéxido. Adaptado de Al Tammami et al. (60).

3.4.2 Utilizacao de outro tipo de arcabouco

A utilizagdo de coagulos intra-canalar inclua a sua instabilidade e resultados
clinicos imprevisiveis como consequéncia da entrada irregular de células estaminais no
espago do canal, bem como dificuldades em invocar hemorragia e hemostasia em alguns

pacientes.

Assim, com o objetivo de aumentar a previsibilidade da regeneracao dos tecidos,
foram desenvolvidos novos tipos de andaime. Foi demonstrado que as SCAPs sdo

superiores as outras células na formagdo de tecido, tendo uma elevada taxa de
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proliferacdo. A investigagdo inicial concentrou-se portanto no efeito destes novos

arcaboucos na SCAP, na sua adesdo, migracao e proliferacao celular (61).

Neste sentido, em 2019 Raddall et al. (61) realizaram, em 2019, uma revisao sobre

estes novos arcaboucos.

Neste estudo, classificaram as matrizes em trés categorias: os andaimes derivados

do hospedeiro, os andaimes poliméricos derivados naturalmente, e os andaimes sintéticos.

O coagulo sanguineo em si faz parte do grupo dos andaimes derivados do
hospedeiro, mas devido a sua maior utilizacdo, ja foi tratado na parte anterior (Sec¢do

3.4.1).
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/ Angiogénese
Sem Resposta de corpo estranho
“w Risco de obliteracio do canal radicular

Biocompatibilidade
Imunogenicidade favordvel
Baixo preco

Biocompatibilidade, bicdegradabilidade e
bioatividade

Arquitetura porosa semelhante & matriz
extracelular nativa da polpa-dentina

Boa adaptagdo morfoldgica (fluido injetdvel )
Tempo de configuracdo rapido

Fatores de crescimento pro-angiogénicos

Biocompatibilidade e biodegradabilidade
Citotoxicidade baixa
Imunogenicidade baixa

Propriedades antibacterianas de largo espectro

Manoparticulas resistentes & degradacdo por
enzimas bacterianas

Melhora a aderéncia, viabilidade e
diferenciacdo das SCAPs

Investigacdo promissora sobre derivados

Injectabilidade e capacidade de adaptacio a
morfologia do canal radicular
Biodegradabilidade

Potencial para fatores de crescimento @
incorporacdo de drogas

Arguitectura semelhante ao colagénio, alta
porosidade e uma grande drea de superficie
Microesferas nanofibrosas facilitam a adesdo
das células, o crescimento, bem comao a troca
de nutrientes e residuos

Baixa probabilidade de induzir uma resposta
de corpo estranho

Biodegradabilidade clinica rapida
Baixa toxicidade

Excelente biocompatibilidade
Minimamente imunogénicos
Propriedade antivegetativa que inibe a

aderéncia de bactérias residuais a superficie
do biomaterial

pode ser promissor no apoio a deposigio
intracanal de tecido duro e ao
desenvolvimento continuo das ralzes na
regenera¢io endoddntica

Mecessidade de recolher sangue de um
paciente jovem

Equipamento adicional necessirio
Variabilidade na sua composigio

Falha na regeneragio da polpa-dentina ao
longo prazo

Transmissdo de agentes patogénicos
potenciais

Variabilidade do produto

Resisténcia mecdnica inadequada

“w Viabilidade das SCAP comparado a outro
APDN

Niveis mais elevados de apoptose in vivo
MNio muito eficiente utilizado sozinho

Resisténcia mecinica fraca
Mio eficiente sozinho -> derivados
Reacdo de hipersensibilidade

Gelificacdo e degradacdo complexa

Formacdo desorganizada de tecidos tipo
dentina

Limitade pelos custos clinicamente
proibitivos de produgdo

Degradacgao liberta residuos dcidos no

microambiente circundante que podem
reduzir a viabilidade celular local

Limitade pelos custos clinicamente
proibitivos de produgdo e padronizacio
Evidéncia radiogrifica minima da formacio
continua de raizes em comprimento @
espessura das paredes do canal em alguns
casos

Mecessidade de bancar SCAP
Limitado pelos custos clinicamente
proibitivos

Tabela 4: Tabela dos ventagens e desvantagens de cada arcabougo (andaime) presentado por Radall et al.
(60). PRP, Plasma Rico em Plaquetas. PRF, Fibrina Rica em Plaqueta (61). PLLA, Poly (L-Lactic) Acid.
PLGA-PEG, Poly (Lactide-co Glycolide) Polyethylene.
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Alguns dos biomateriais aqui apresentados nem sequer podem ser utilizados neste

momento devido aos seus custos de produgdo, por exemplo.

No entanto, apesar da sua grande desvantagem de terem de recolher sangue de um
doente pediatrico, o PRP e o PRF comecam a ser encontrados frequentemente nos estudos
mais recentes. A combinac¢do do PRP ou do PRF com um sangramento apical provocado

também € uma opg¢ao a tomar em conta, € que ja se encontra em estudos recentes. (2).

Apesar de mostrarem resultados muito satisfatorios, a maioria dos estudos ainda
ndo concluiram que PRP e PRF seriam melhores do que o codgulo sanguineo no ambito
duma regeneragdo endodontica. Os resultados radiograficos e clinicos ndo tém diferencas
significativas (62,63). O dilema aqui reside entdo na escolha entre um risco mais elevado
de obliteracdo do canal radicular (com o sangramento apical provocado) ou a necessidade

de recolha de sangue e um equipamento mais caro (PRF e PRP).

Mais recentemente, Leite et al. (64) avaliaram a eficacia de um andaime composto
por um hidrogel de colagénio e gelatina carregado com fibronectina. O colagénio ¢ a
gelatina tém sido considerados como fontes naturais interessantes para imitar o tecido
conjuntivo; estes hidrogéis uma vez inseridos no tecido danificado serdo degradados e
substituidos por novo tecido regenerado. A fibronectina ¢ uma glicoproteina de alto peso
molecular capaz de melhorar a adesdo, proliferacdo e diferenciacdo celular quando
combinada com andaimes, ¢ no nosso caso, esta estudada a sua acdo nas SCAPs. Mais
uma vez, este estudo conclui que a combinacdo de estes biomateriais tem um futuro
promissor para a regeneragdo da polpa dentaria devido a alta migracdo de SCAPs que
permite; mas sdo necessarios mais estudos in vivo e in vitro para ter a possibilidade de

utilizar estes biomateriais como arcabougos.

Como se vé na seccdo I1.1.3 deste trabalho, para além do arcabouco, os fatores de
crescimento sd3o muito importantes. Novas investigagdes estdo, portanto, a analisar a
eficacia de certos fatores de crescimento que poderiam ser adicionados a um andaime
adequado. Tais como o fator de crescimento endotelial vascular (FCEV) ou o fator de
crescimento nervoso (FGN) que apresentam um potencial promissor como opg¢des

favoraveis em procedimentos de revascularizagdo ou regeneracao pulpar (65).

Nao obstante, estdo também a ser estudados novos compostos com o objetivo de

promover uma verdadeira revascularizagdo no verdadeiro sentido do termo. Tal como os
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microfragmentos vasculares derivados de tecido adiposo, que associados as DPSCs

permitiriam melhorar a vascularizagdo para uma regeneragao pulpar (66).

Em conclusao, existem hoje muitas alternativas a hemorragia apical induzida para
se conseguir uma boa regeneracdo. Contudo, de momento, nenhum destes biomateriais
mostrou quaisquer vantagens irrefutaveis sobre as desvantagens que possam trazer. Mas
o futuro parece brilhante, e ¢ provavel que estas novas formas de arcabougo facam parte

dele (61).

3.5 Recobrimento Coronal

Antes da selagem final do dente, ¢ necessario utilizar um material de protecao
pulpar. O papel dos produtos de prote¢do pulpar ¢ fundamental para o sucesso do
tratamento. Preservam a func¢do e vitalidade do tecido subjacente ao mesmo tempo que
induzem a formagao de tecido duro ao seu contacto. Devem, portanto, ser biocompativeis

e proporcionar uma fung@o de selagem contra infiltragdo bacteriana (67,68).

O hidroxido de célcio tem sido durante muito tempo o material de protecao da
polpa mais utilizado. Mas hoje em dia, para o tratamento de dentes imaturos por

revascularizacdo, o MTA ¢ o mais utilizado.

Uma das maiores desvantagens observadas, como para o PAT, ¢ a descoloracdo dentaria

que € observada apds a sua utilizagdo.

Isto foi parcialmente resolvido com a mudanga de MTA cinzento para o0 MTA
branco. Mas existem estudos que ainda mostram uma ligeira descoloragdo com MTA

branco (53).

A Sociedade Europeia de Endodontia recomenda também no seu protocolo o uso
de uma matriz de colagénio entre o codgulo sanguineo e 0o MTA para ajudar no processo
de cicatrizacdo e para atuar como uma barreira e evitar a coloracdo do MTA pelo sangue
(6). Um estudo recente também mostrou que o encerramento apical era mais provavel
num grupo em que uma matriz de colagénio foi adicionada em cima do coagulo

sanguineo, do que noutro grupo sem matriz de colagénio (69).

A utilizacdo de produtos de substituicdo ao MTA é, portanto, utilizada por alguns

profissionais. Biodentine™ tem mostrado resultados muito bons (43,70).
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E também utilizado o cimento de iondmero de vidro modificado por resina, como

no caso clinico de Mittal e Parashar (71).

3.6 Follow-Ups

Galler et al. (6) para a Sociedade Europeia de Endodontia recomendam um

acompanhamento aos 6, 8, 12 ¢ 24 meses e anualmente durante 5 anos.

Em alguns casos especiais pode ser realizado um acompanhamento aos 3 meses;
como no caso de um paciente que sofra de uma infe¢do a longo prazo, ou se tiver sido
dificil remover os sinais de inflamacao, na presenca de reabsor¢ao radicular inflamatoria

ou se tiver sido realizado outro tratamento, como um autotransplante.

Se o paciente for submetido a um tratamento ortoddntico, foi demonstrado que ¢
mais provavel que desenvolva inflamacdo ou reabsor¢ao radicular. Neste caso, ¢ portanto
aconselhavel retirar o dente do tratamento ortodontico e fazer as sessdes de seguimento

mais proximais (6).

Durante o acompanhamento, observa-se o sucesso do tratamento de regeneragao

de polpa realizado. Para este fim, devera ser feito um diagndstico clinico e radiografico.

Os critérios que devem ser observados sdo descritos pela Sociedade Europeia de

Endodontia (6) e sdo os seguintes:

e Sem dor

e Sem sinais e sintomas de inflamagao

e Cura da lesdo peri-apical 6ssea pré-existente

e Aumento da espessura e comprimento das raizes

e Auséncia de (continua) reabsorc¢ao radicular externa
e Resposta positiva aos testes de sensibilidade

e Aceitagdo por parte dos pacientes

e Nenhuma mudanga de cor inaceitavel

47



Revascularizagdo pulpar em dente definitivo imaturo - Revisdo bibliogrdfica

3.7 Proposi¢io de um protocolo simples e reprodutivel para o praticante

Agora que foram abordadas, explicadas detalhadamente as diferentes fases
necessarias para estabelecer um protocolo, com recurso a bibliografia mais atual abordada
nesta revisdo, propde-se um protocolo simples e reprodutivel para o praticante que deseja
realizar uma revasculariza¢ao da polpa num dente imaturo necrético.

Decidiu-se optar por um protocolo clinico em duas fases para uma melhor

desinfecdo e, portanto, uma melhor previsibilidade do tratamento.

Primeira Consulta:

e Anestesia local

e Estabelecimento de um isolamento absoluto

e Abertura corondria e preparacdo da cavidade de acesso

e Remover o tecido da polpa solto ou necrético usando instrumentos endodonticos
adequados, evitar instrumentos mecanicos (dente imaturo com paredes finais e
frageis)

e Irrigar com 1,5-3% de hipoclorito de sddio (20 mL, 5 min), utilizagdo de agulha
com ventilagdo lateral (para evitar extravasamento de material pelo dpex ainda
aberto) a 2mm do tecido vital

e Irrigar com soro fisiologico estéril (5 mL) para minimizar os efeitos citotoxicos
do hipoclorito de s6dio nos tecidos vitais

e Secar com cones de papel

e Irrigar com 20 mL de EDTA a 17%

e Inserir um produto de hidréxido de calcio ndo descolorante de forma homogénea
no canal radicular ou um PAT modificado por Clindamicina

e Colocar em cima do canal um algoddo estéril e um material provisorio (ex:

Cimento de 6xido de zinco-eugenol IRM)
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Segunda consulta, 2-3 semanas depois:

Diagnostico clinico, tem de ser observada a desaparicdo da potencial dor e
inflamacao (se ainda existe inflamagdo: repetir a primeira consulta)

Anestesia local sem vasoconstritor se for possivel (dependentemente da historia
clinica do paciente)

Estabelecimento do Isolamento absoluto

Remover o material provisério

Irrigar com 17% EDTA (20 mL, 5 min), uso de agulha de ventilagdo lateral e
colocar 2 mm acima do tecido vital

Irrigar com soro fisiologico estéril (5 mL) para reduzir os efeitos adversos dos
produtos de irrigag@o nas células-alvo

Remover o excesso de liquido com cones de papel

Induz a hemorragia por irritagdo mecanica do tecido periapical ¢ movimento
rotacional de uma lima endodontica (tipo K-file) pré-curvada em sobre
instrumentagao

Deixar o canal encher-se de sangue até 3 mm abaixo da jun¢do amelocmentaria e
esperar pela formacao de codgulos de sangue durante 15 min

Cortar uma matriz de colagénio a um didmetro maior que a parte coronal do canal
radicular e a uma altura de 2-3 mm (pode ser feito com varios cortes), colocar em
cima do coagulo sanguineo

Colocagdao do material de protecdo do canal radicular, MTA branco ou
Biodentine™

Aplicar um cimento fluido e fotopolimerizdvel de ionémero de vidro ou de
hidréxido de célcio

Preparar as paredes da cavidade com uma broca de diamante ou um jacto com
6xido de aluminio

Restaurar com restauragao adesiva

49



Revascularizagdo pulpar em dente definitivo imaturo - Revisdo bibliogrdfica

50



Conclusdo

I11. Conclusao

A revascularizacdo dos dentes definitivos imaturos ¢ ainda apresentada em muitos
artigos como uma técnica recente, uma alternativa a chamada técnica "tradicional" de
apexificagdo. A primeira tentativa de revascularizacdo endoddntica realizada por Ostby
Nygaard data de 1961, por isso, este assunto ¢ estudado ha 60 anos. O termo "recente" ¢
ainda utilizado muito provavelmente porque a técnica ainda nao esta bem implantada na

pratica da maior parte dos médicos dentistas.

No entanto, as revisoes efetuadas sobre o assunto demonstraram entretanto a sua

elevada taxa de sucesso.

E importante assinalar que, como demonstrou-se, os resultados obtidos inclinam-
se mais para uma reparacao de tecidos ou para uma mistura de reparagdo e regeneragao
do que para uma regeneragao real. De facto, os tecidos encontrados durante os diferentes
seguimentos ndo sa0 0s mesmos que os originais. Mas pode-se perguntar a si proprio se
isto tem alguma importancia real. Os objetivos do plano de tratamento sdo, no entanto,
alcangados na maioria dos casos. Na grande maioria dos casos, o espessamento das
paredes do canal radicular, o alongamento radicular e o fechamento do 4pex dentério sdo
conseguidos. Mais estudos sobre a vitalidade do dente apos o tratamento devem ser

realizados para dar uma valiosa taxa de sucesso.

Contudo, existem algumas limitagdes a considerar; a descoloracdo do dente apds
o tratamento ¢ agora quase uma memoria distante gragas aos estudos realizados sobre o
assunto. A medica¢do do canal radicular responsavel por esta descoloragdo estd a ser
gradualmente substituido por novos medicamentos como o PAD ou novos PATs, por
exemplo, substituindo a minociclina por cefaclor ou utilizando hidroxido de célcio.
Quanto a MTA, que ¢ também responsavel por esta descoloracdo em alguns casos, ¢

substituida por MTA branca ou Biodentine™, por exemplo.

A maior parte das investiga¢des atualmente em curso tem como objetivo aumentar
a previsibilidade do tratamento. Isto estd a ser feito utilizando os conhecimentos
adquiridos sobre o processo biologico de regeneracao de tecidos, tentando compreendé-

lo melhor a fim de melhorar o protocolo estabelecido por Ostby Nygaard.

No entanto, notamos que o protocolo final apresentado hoje neste trabalho esta

muito proximo do protocolo recomendado pela Sociedade Europeia de Endodontia em
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2016, ou seja, ha 5 anos atras. Isto poderia ser visto como uma desilusdo, mas pelo
contrario; o tema esta agora no centro da investigacao endodontica, e ¢ de notar que o
protocolo aqui recomendado se baseia nas propostas experimentais mais frequentemente
encontradas nos estudos, dando-lhes assim um valor cientifico adicional. H4 avangos no
que concerne esta temdtica e o protocolo aqui recomendado ndo muda porque o assunto
atrai muitos investigadores, cada um propondo novas técnicas como por exemplo, a
utilizagdo de novos arcaboucos. A grande diversidade de protocolos propostos da

esperanca para o futuro desta técnica e o provavel aumento futuro da sua previsibilidade.

E portanto, compreensivel que a maioria das revisdes de literatura concluam que
ainda ¢ dificil de fazer uma comparacdo direita dos resultados ou dados sobre o
desenvolvimento radicular. Os autores sugerem entdo que os praticantes e investigadores
estejam em consenso para normalizar todas estas variaveis protocolares de modo que,

mais conclusdes convincentes e significativas possam ser feitas.
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