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RESUMO
Outrora dentes com &apice incompleto e necrose pulpar decorrente de um trauma ou

doenca carie, eram tratados tradicionalmente através das técnicas de apicificacao, seja
com uso de hidréxido de célcio ou plug apical de MTA. Apesar dos materiais
apresentarem biocompatibilidade com os tecidos dentais, sabe-se que ambas as técnicas
apresentam como principais desvantagens a ndo indugdo da maturacdo radicular, bem
como, continuidade da formacéo apical e aumento da espessura das paredes dentinérias.
Como forma de suprir essas falhas, muitas pesquisas passaram a surgir no campo da
engenharia dos tecidos, surgindo assim a terapia endoddntica regenerativa. Esta visa
formar uma matriz tridimensional no interior do dente, composta principalmente por
células troncos, fatores de crescimento e scaffolds. O objetivo dessa abordagem de
tratamento é proporcionar a neo-formagdo de um tecido vital, que possibilite que as
estruturas que foram danificadas sejam restabelecidas e assim o dente acometido
apresentard maior resisténcia a fraturas, por exemplo.

Palavras Chaves: Regeneracdo pulpar, Apicificacdo, Engenharia dos tecidos, Apice

Incompleto, Scaffold.
ABSTRACT

Formerly teeth with incomplete apex and pulpal necrosis resulting from trauma or caries
disease, were traditionally treated through apexification techniques, either using calcium
hydroxide or MTA apical plug. Although the materials are biocompatible with dental
tissues, it is known that both techniques had the main disadvantages of not inducing root
maturation, as well as continuity of apical formation and increased thickness of dentin
walls. As a way to overcome these flaws, many researches began to appear in the field of
tissue engineering, thus emerging regenerative endodontic therapy. This aims to form a
three-dimensional matrix inside the tooth, composed mainly of stem cells, growth factors
and scaffolds. The objective of this treatment approach is to provide the neo-formation of
a vital tissue, which allows the structures that were damaged to be reestablished and thus

the affected tooth will present greater resistance to fractures, for example.

Keywords: Pulp regeneration, apexification, tissue engineering, incomplete apex,

scaffold.
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1. INTRODUCAO

A etiologia mais comum em dentes com necrose e apice incompleto é o
trauma dental. O feixe véasculo-nervoso diante de um trauma € rompido e
consequentemente o dente ainda em formacao, tem seu crescimento interrompido. Esse
cenario representa um grande desafio para os endodontistas, tendo em vista, que as
paredes finas e fridveis tornam o preparo quimico-mecéanico mais dificil tanto e também
a determinagdo precisa do comprimento real de trabalho (CRT) e posteriormente

obturacdo do conduto.

Por muitos anos esses dentes foram tratados pelas técnicas convencionais de
apicificacdo, seja através das multiplas trocas de medicag&o a base hidroxido de calcio ou
formacdo de um tampdo apical de agregado triéxido mineral (MTA) (Frank, 1966 e
Heithersay e Mayne, 1975 e Rafter 2005). Estas tém como finalidade induzir a formacao

de uma barreira apical de tecido duro.

Sabe-se que as trocas prolongadas de curativos a base de hidroxido de calcio
(Ca(OH)2) tem bons resultados na literatura, mas, também é visto que devido as
propriedades higroscépicas e proteoliticas do Ca(OH)2 além de dissecar as proteinas
dentinarias, também diminui o mddulo de elasticidade das paredes do canal radicular,
tornando o dente mais suscetivel a fraturas (Rafter, 2005 e Andreasen; Farik;
Munksgaard, 2002).

O plug apical de MTA apesar de diminuir o tempo de dura¢do do tratamento
também apresenta as mesmas desvantagens do curativo a base de Ca(OH)2. Isto é, além
de também conferir enfraquecimento a dentina, ndo permite a continuidade da formagéo
radicular, bem como o aumento da espessura das paredes dentinarias e completo

fechamento apical (Twati et al., 2009).

Desse modo, em 2001 surge uma nova proposta de tratamento para dentes
com necrose, apice imaturo e periodontite apical: revascularizacdo (lwaya; lwaka;
Kubota, 2001). Mais tarde surge a terminologia revitalizagdo, porque os tecidos
regenerados ndo eram apenas vasos sanguineos, mas também tecidos moles e duros
(Huang & Lin 2008a). E em 2007, adota-se o termo endodontia regenerativa (RET) pela

American Association of Endodontists (Murray; Garcia-Godoy; Hargreaves, 2007).



A endodontia regenerativa baseia-se na engenharia dos tecidos, através da
aplicacdo da triade: células-tronco, scaffold biomimético e fatores de crescimento no
interior do canal radicular, visando regenerar o tecido pulpar outrora danificado
geralmente por trauma. Mas este também pode ter sido danificado por infeccdo ou

anomalias de desenvolvimento (Nakashima e Akamine, 2005).

O protocolo inicial de revascularizagdo foi proposto por Banchs e Trope
(2004) com base em experimentos observados em dentes reimplantados revascularizados
(Kling; Cvek; Mejare, 1986), este consiste na desinfec¢do do canal radicular e inducao
do coagulo sanguineo. Também utilizavam a pasta tri-antibitica, mas, devido ao
potencial de escurecimento da coroa do dente com a minociclina, surgiu a pasta bi-

antibidtica (ciprofloxacino+metronidazol).

Atualmente ainda ndo existe um protocolo definido para terapia endodontica
regenerativa (RET), mas estudos constantes tém sido realizados com a finalidade de
padronizar a melhor scaffold, medicacéo intracanal, protocolo de irrigacéo e até mesmo

se é mais viavel tratar em sessdo Unica ou multiplas sessdes.



2. Revisao de literatura

2.1 Complexo Dentino-Pulpar

Dentre as fun¢des da polpa dental, tem-se a funcdo formativa. E sabe-se que
a formacdo completa da estrutura dental, principalmente o desenvolvimento radicular,
depende da vitalidade pulpar. Essa é revestida em sua periferia por uma camada de células
odontoblasticas, que por sua vez sao responsaveis por secretar uma matriz de colageno

que ird se mineralizar e dara origem a dentina (Dimitrova-Nakov et al., 2014).

Outros componentes essenciais na formacdo e maturacdo radicular sdo os
restos epiteliais de malassez (RET) que se originam da bainha epitelial de hertwig
(HERS), um dano a esta estrutura interrompe o desenvolvimento radicular (Nagata,
2014).

Toda essa interface dentina-polpa € interligada por meio dos tdbulos
dentinarios e essas estruturas podem ser danificada principalmente por carie ou trauma,

sendo o ultimo a causa mais comum (Namour M e Theys S, 2014).

Deste modo, a perda precoce das fungdes pulpares ira cessar a deposicao de
dentina e consequentemente a raiz tera seu crescimento interrompido, instalando assim

um quadro de rizogénese incompleta associada a necrose pulpar (Namour e Theys, 2014).

Um dente com rizogénese incompleta representa um grande desafio para o0s
endodontistas, pois, suas paredes sdo finas e fridveis e assim possuem maior risco de
fratura. E também dificulta as demais etapas do tratamento endoddntico, bem como, o
preparo quimico mecanico, odontometria e obturacdo, devido ao apice estd aberto
(Alobaid et al,. 2014).

2.1.2 Tecnicas de Apicificacdo: Hidroxido de Calcio e Plug Apical de Mta

Outrora, as primeiras opcdes de tratamento para esse quadro clinico era a
apicificacdo com hidréxido de célcio ou plug apical de MTA. A primeira consiste em
trocas a longo prazo de medicacdo intracanal com a finalidade de induzir a formagéo de
uma barreira mineralizada, mas apresenta como desvantagem o tempo de tratamento,

risco de reinfeccdo e enfraquecimento da estrutura dental (Alobaid et al,. 2014).



A segunda modalidade, é a formacdo de uma barreira artificial na regido
apical promovendo a reducéo do nimero de sessdes do tratamento, estd possui melhores
resultados se comparada a primeira opcao (Jia- Cheng Lin, et al,. 2016).

Ambos os tratamentos acima ndo promovem a continuidade da formacao
radicular e nem o aumento da espessura das paredes dentinarias, logo, o risco de fratura

dental ainda (Silujjai e Linsuwanont, 2017).
2.1.3 Terapia Endodontica Regenerativa

Uma nova abordagem de tratamento vem sendo pesquisada devido ao seu
potencial formativo, possibilitando o completo desenvolvimento da raiz e também o
aumento da espessura das paredes do dente, minimizando os riscos de fratura do elemento
dental (Iwaya; lwaka; Kubota, 2001).

Segundo a Associacdo Americana de Endodontia (AEE) o tratamento inicial
de escolha atualmente para dentes imaturos, é a revascularizacdo pulpar (Associacdo
Americana de Endodontia, 2013).

Essa modalidade de tratamento foi descoberta nos anos 60, nomeada como
procedimento endodéntico regenerativo. Foi observado através dos estudos realizados por
Nygaard-Ostby e Hjortdal, a formacdo de um novo tecido vital apds a sobre-
instrumentacao para estimular o sangramento intracanal (coagulo sanguineo) em dentes

vitais e ndo vitais (Kontakiotis et al,. 2014).
2.1.4 Triade da Regeneracéo Pulpar

As técnicas de revascularizacao pulpar sdo descritas como processos de bases
biologicas com intuito de substituir estruturas danificadas como, dentina, raiz e células
do complexo dentino-pulpar e trés fatores sdo cruciais para a eficacia da técnica: coagulo
sanguineo (arcabouco), células estaminais e fatores de crescimento (Langer e Vacanti,
1993).

O codgulo sanguineo tem como finalidade servir de base para formacao de
um arcabouco tridimensional (scaffold) que dara suporte ao crescimento e diferenciagdo
celular e entdo formar um novo tecido vital (Dotto, 2006). Ele é rico em fatores de
crescimento essenciais no crescimento e maturacdo dos odontoblastos, fibroblastos e
cementoblastos (Wang Q. et al,. 2007).



Outros tipos de scaffolds tem sido estudado como o PRP (plasma rico em
plaquetas) e PRF (Plasma rico em fatores de crescimento), mas requer a remogéo de
sangue venoso do paciente para proporcionar a formacgdo de uma matriz tridimensional
de fibrina. Tornando o procedimento mais complexo e oneroso (Shivashankar et al.,
2012).

Acredita-se que as principais fontes de células estaminais tém origem na
papila apical e no ligamento periodontal e possuem duas propriedades essenciais, que € a
capacidade de auto-renovacao e de se diferenciarem em outras células (Srisuwan et al,
2012). E o objetivo dessas é reparar, substituir ou melhorar tecidos ou 6rgdos que foram
danificados (Jadhav; Shah; Logani, 2012).

Os fatores de crescimento provavelmente sdo liberados das plaquetas e da
dentina, esses sdo proteinas que atuam como sinalizadores para iniciar a inducdo da

diferenciacéo e crescimento de células e assim formar um tecido novo (Alcade, 2014).
2.1.5 Fatores primordiais no sucesso do tratamento

Quanto ao protocolo de tratamento, ainda ndo existe um consenso na
literatura. Contudo, alguns pontos chaves durante a realizacdo do tratamento devem ser
seguidos para assegurar 0 sucesso: desinfeccdo (Irrigacdo e medicacdo), indugdo do
Sangramento e blindagem final (Branch e Trope 2004).

A desinfeccdo deve ser realizada através de solucdes irrigadoras que
apresentem propriedades bactericidas e bacteriostaticas, como Hipoclorito de Sédio
(NaOCIl), em baixas concentracdes devido a possivel citotoxidade as células do ligamento
periodontal e da papila apical. O EDTA ¢é preconizado na segunda sessdo e geralmente
ultima etapa do tratamento, devido ao seu papel de estimular a liberacdo de fatores de

crescimento que ficam aprisionados na dentina (Galler et al., 2011 e Trevino et al., 2011).

A medicacgdo mais utilizada em estudos é a combinacéao de antibidticos, tendo
em vista sua capacidade de penetrar nos tubulos dentinarios e erradicar as bactérias.
Anteriormente preconizava-se a pasta tripla antibiética (ciprofloxacina, metronidazol e
minociclina), mas devido ao potencial de manchamento dental da minociclina, a solugao
foi a troca desta por clindamicina ou o uso da pasta dupla antibiotica) ou outra alternativa

bem documentada na literatura € o uso do hidroxido de célcio (Fouad, 2011).
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Apds a desinfeccdo do sistema de canais é realizado a inducdo do
sangramento através da introducéo de uma lima tipo K pré-curvada além do apice, este
deve preencher o conduto até 3mm abaixo da jun¢do cemento, criando um ambiente

favoravel para regeneracéo pulpar (Nosrat; Seifi; Asgary, 2011).

E a etapa final do tratamento consiste na blindagem dupla realizado realizada
primeiro com MTA na embocadura, devido suas propriedades de biocompatibilidade e
condutoras de formacéo de tecido e por fim a resina composta € inserida (Ma J, et al.,
2011).



11

3. Relato de Caso

Paciente do género masculino, 11 anos, residente na cidade de S&o-Luis. Foi
encaminhado a clinica de especializacdo do instituto pos-salde para tratamento do dente
21 com historico de trauma dental e rizogénese incompleta. O paciente compareceu na
clinica no dia 24/11/2021, onde inicialmente foi realizado exame de imagem, testes de

vitalidade e percusséo e preenchimento da ficha clinica.

Durante o exame intra-oral foi observado presenca de fistula na frente do
dente 11. O dente j& havia sido previamente acessado e apresentava uma fratura ao nivel
de coroa (terco médio para incisal). Ao realizar o teste de sensibilidade ao frio com Endo-
Ice (Maquira, Maringa PR) a resposta foi negativa, mas no teste de percussao vertical a

resposta obtida foi positiva.

No exame de imagem foi observado a presenca de uma area radiollcida
circunscrita na regido de apice, indicativo de lesdo periapical. Também foi constatado
nesse exame que devido ao trauma pulpar o dente teve seu crescimento cessado e as
paredes do dente estavam muito finas e apice incompleto. Deste modo, o diagndstico

obtido foi de Abscesso Crénico em um dente com rizogénese incompleta.

Figura 1: Imagem radiogréfica
inicial do dente 11 (24/11/2021)

Na primeira sessdo do tratamento foi realizado anestesia do nervo alveolar
superior anterior com lidocaina 2% com epinefrina, na concentracdo de 1:100.000 e a
cavidade de acesso foi realizada com broca esférica 1012HL, 1014HL e Endo-Z,
obedecendo a forma de contorno preconizada na literatura (Triangulo com a base voltada
para a incisal). Posteriormente o dente em questdo (dente 11) foi isolado com dique de
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borracha e o protocolo de irrigacdo foi iniciado: 20 ml de hipoclorito de sodio a 2,5% +
5ml de EDTA a 17% (Biodinamica) e estas solucBes foram ativadas com inserto
ultrassdnico E1 (Helse). Em seguida o conduto foi irrigado com 5ml de soro fisiologico
e seco com pontas de papel absorvente. Vale ressaltar que a odontometria do dente foi de

19mm, obtida através de localizador foraminal (Easy Bassi) e lima manual #60.

Figura 2: Irrigagdo com Hipoclorito Figura 3: Ativagdo com
de Sadio 2,5% ultrassom (Ponta E1, Helse)

Figura 5: Localizador Foraminal

Figura 4: Odontometria )
(Odontometria)

A medicagdo de escolha foi manipulada em farmacia (Farméacia Formula e
Acdo) formando uma pasta dupla antibidtica de: Ciprofloxacina 500mg com
Metronidazol 400mg, diluidos em soro fisiologico estéril, deixada por um periodo de 3
semanas. O conduto foi selado com uma tripla blindagem de lonofast (Biodinamica),
Resina master flow (Biodinamica) e Resina Composta Llis (FGM).
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A

Figura 6: Manipulagdo da Pasta Dupla Figura 7: Insercdo da medicagdo no
Antibidtica (Ciprofloxacina + Metronidazol) conduto.
com Soro fisiolégico estéril.

Figura 8: Radiografia pds
medicagdo e blindagem do
conduto radicular.

A segunda consulta, revascularizagdo propriamente dita, aconteceu no dia
14/12/2021. O paciente apresentava-se sem sintomatologia dolorosa e auséncia de fistula.
Prosseguimos entdo com o acesso endoddntico e isolamento absoluto do dente
obedecendo os mesmos critérios da primeira sessdo. O Anestésico de escolha foi
mepivacaina 3% sem vasoconstrictor (Mepivalem 3%), utilizando a técnica infiltrativa
do nervo alveolar superior anterior. O conduto foi irrigado com 20 ml de hipoclorito de
sodio e 5ml de EDTA a 17%, ambos ativados com inserto ultrassonico E1 (Helse).

A inducdo do sangramento no canal radicular ocorreu através da introducao
de uma lima tipo K pré-curvada 2mm além do forame apical e o tempo de formacao do
codgulo até a juncdo amelocementéria foi de menos de 1 minuto. Esperou-se um tempo
de 3 minutos para entdo realizar a blindagem com Hidréxido de calcio p.a (Biodinamica),
Ultracal (Ultradent), lonofast (Biodindmica) e por fim Resina Composta Llis (FGM) com
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condicionamento &cido (Allprime) e adesivo (Ambar, FGM). O paciente foi

acompanhado no periodo de 2 meses, 5 meses, 9 meses, 1 ano e 2 anos.

Figura 9: Indugéo do
sangramento no conduto.

Figura 10: Insergdo do Ultracall Figura 11: Insercdo do lonofast
na embocadura (Blindagem). embocadura (Blindagem).
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Figura 12: Ataque Acido Figura 13: Condicionamento adesivo

Figura 14: Restauracdo em Resina
Composta

Figura 15: Radiografia do dia Figura 16: Radiografiadodia  Figura 17: Radiografia do dia
14/02/2022 17/05/2022 22/09/2022
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4. Discussao

Tradicionalmente dentes imaturos com polpa necroética sdo tratados por meio
da apicificacdo com trocas de hidréxido de calcio (CaOH2) ou formacéo de uma barreira
artificial por meio da insercédo do plug apical de MTA. Segundo os autores Rafter (2005)
e Chala; Abougal; Rida (2011), ambos sdo tratamentos biologicamente compativeis. Mas
ndo apresentam a capacidade de recuperar os tecidos danificados e nem possibilitam a

continuidade da maturacéo radicular (Kim SG et al., 2018).

O pioneirismo da terapia endodontica regenerativa se deu através dos estudos
experimentais nos anos de 1961 e 1971 de Nygaard-Ostby e Nygaard-Ostby; Hjortdal,
contudo, somente em 2001 o conceito de revascularizacéo foi aplicado clinicamente por

Iwaya; Ikawa; Kubota para tratar dentes necréticos com apice aberto e tratos sinusais.

Na literatura endoddntica, algumas nomenclaturas sdo utilizadas para
denominar o tratamento: revascularizacdo, revitalizacdo ou regerenaracdo sao alguns
sindnimos. Revascularizagéo foi utilizada por Iwaya; Ikawa; Kubota (2001), mas, Huang
et al. (2008) definiram como revitalizacdo pulpar, pois além de vasos sanguineos, tecidos
duros e moles também eram formados. E mais recente em 2007, a Academia Americana
de Endodontia (AAE) nomeou como Endodontia regenerativa (RET), devido a

aplicabilidade dos pilares da engenharia dos tecidos.

De acordo com AAE define que dentes com apice aberto e necrose pulpar
devem ser tratados com a endodontia regenerativa. No entanto, segundo a classificacédo
de Cvek (1992), que avalia o desenvolvimento radicular através de estagios, alguns dentes

podem ou n&o se encaixar no tratamento regenerativo.

Além do comprimento radicular alguns autores afirmam que o tamanho do
forame apical também influéncia no sucesso da RET, eles divergem no que se refere ao

tamanho do diametro ideal para que a regeneracéo pulpar seja alcangada com sucesso.

Andreasen e Daugaard (1991) concluiram através de estudos em dentes
transplantados que forames menores que 1 mm apresentava imprevisibilidade na RET.
Entretanto, foi observado que dentes com diametros menores, bem como 0,5 mm
obtiveram éxito, mas que acima de 1mm a maturacdo radicular era maior, segundo
Estefan et al. (2016).
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Para a regeneracdo pulpar acontecer, o controle da infeccao € imprescindivel.
Devido a fragilidade radicular e espessura fina das paredes, a instrumenta¢do mecénica é
contraindicada, logo, o desbridamento quimico é o principal meio de desinfec¢do. Como
se sabe, 0 hipoclorito de sodio (NaOCI) é o irrigante mais comumente utilizado na
Endodontia, assim como na RET, suas propriedades bactericidas e sua capacidade de

dissolver matéria organica (Diogenes et al., 2014).

Vaérios protocolos de desinfeccdo com diferentes concentracdes de NaOCI
tem sido descrito na literatura, embora este apresente vantagens citadas acima, é
importante ressaltar que esse irrigante possui efeitos citotoxicos aos fibroblastos e as
células troncos, interferindo na capacidade de diferenciacdo e proliferacdo destas. Isso
acontece devido a essa solucdo irrigadora causar diminuicdo nos niveis de carbono,
nitrogénio e desmineralizacdo quando utilizado em concentrac@es elevadas (Marending
et al., 2007).

Em um estudo realizado por Martin et al. (2014), diferentes concentracdes de
hipoclorito de sodio foram testadas frente a sobrevida das células troncos sem que essa
solucéo perca significativamente suas boas propriedades. Nesse estudo observou-se que
as baixas concentracbes do irrigante, 0,5% até 3%, resultou em sobrevivéncias
semelhante das células, com significativa sobrevivéncia das mesmas. Enquanto a
sobrevida das células com o irrigante a 6% foi diminuida. O EDTA a 17%, segundo o
estudo reverteu os efeitos do uso isolado do hipoclorito de sddio, sendo esse efeito
totalmente revertido em solugdes de baixa concentracdo e quando se refere a concentragéo

de 6% o efeito foi revertido apenas parcialmente.

Nagata (2014) e Chen et al. (2012), utilizaram em suas pesquisas
concentragcdes de NaOCI a 5,25% e 6% respectivamente. Comprovando mais uma vez
gue ainda néo existe consenso na literatura no que se refere ao protocolo de tratamento

na endodontia regenerativa.

O uso de formulagdes antibidticas como medicacdo na endodontia tem sido
relata por décadas, antes mesmo de documentarem seu uso na RET (Rule DC; Winter
BG, 1966 e lwaya; Ikawa; Kubota, 2001). Essas sdo fontes complementares de desinfecao
e nos protocolos de regeneracdo pulpar a pasta antibiotica sempre esteve presente, em
1996 foi desenvolvida por Hoshino et al. a pasta tripla antibidtica (TAP) que consistia na

combinacdo de 3 antibidticos: metronidazol, ciprofloxacina e minociciclina. Através
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desse estudo foi observado que essa pasta conseguia eliminar uma quantidade
significativa de bactérias, além de ter uma excelente penetrabilidade nas camadas mais
profundas da dentina.

Contudo, ao longo dos anos foi notado que a TAP apresentava efeitos
indesejaveis devido a sua ampla penetracdo, como manchamento dental por acdo da
minociclina e efeito residual prolongado que pode ser citotoxico as celulas tronco.
Bakhtiar et al. (2017), sugeriu como alternativa a minociclina a troca pelo cefaclor, com

0 objetivo de diminuir a chance de mudanca na coloracdo do dente.

Outra solucédo aos efeitos indesejaveis da pasta tripla antibiotica de Hoshino
seria a pasta dupla antibiotica (DAP) composta apenas por metronizadol e ciprofloxacina.
Em um estudo comparativo dos efeitos antimicrobianos e antibacterianos da DAP em
concentragfes de 1 mg/ml e 5mg/ml sobre o biofilme, conclui-se que ambas
concentracdes apresentam efeitos antibacteriano significativo sobre o biofilme, mas a
concentracdo de 1mg/ml ndo conseguiu eliminar totalmente as bactérias e nem apresentou
um efeito residual prolongado t&o significativo se comparado a concentragéo de 5mg/ml
(Jacobs et al.,2016).

A combinacdo de mdaltiplos antibidticos, como na TAP e DAP, tem
mecanismo de acdo e efeitos adversos desconhecidos e a resisténcia bacteriana a esses
antibioticos, utilizados mesmo que em um curto periodo de tempo tem sido bem
documentada na literatura (Kim et al., 2018 e Perron; Kryazhimsky; Buckling, 2012). A
concentracdo dessas pastas também tem sido questionada devido a citotoxicidade as
células tronco remanescentes, segundo a AAE concentracdes superiores a 1mg/ml ndo
devem ser utilizadas na RET (AAE 2016).

A Sociedade Europeia de Endodontia (ESE) declarou-se a favor do uso do
hidroxido de calcio como medicacdo intracanal (Galler et al., 2016) na terapia
endododntica regenerativa. As propriedades antibacterianas do hidroxido de célcio séo
bem documentadas na Endodontia (Sjogren et al., 1991) e foi observado em estudos que
seu uso como medicacdo intracanal ndo apresenta danos as células da papila apical, sendo
esse entdo também uma alternativa medicamentosa (Kharchi AS; Tagiyeva-Milne N;
Kanagasingam S, 2020).

Para que o procedimento de regeneracdo pulpar aconteca € necessario criar

um microambiente adequado para que ocorra o crescimento tecidual e diferenciacdo
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celular, e isto depende de alguns pilares fundamentais como células indiferenciadas,
fatores de crescimento e scaffolds (arcabougo/aindame) (Hargreaves et al. 2008 e Ding
et al., 2009). Existem atualmente duas abordagens distintas para a realizar a RET:
abordagem com células e outra livre de células (Lin et al., 2021), ou seja, a primeira
introduz celulas preparadas de forma exdgena no interior do canal e a segunda opc¢éo se
da devido a indugdo da migragdo de células enddgenas do hospedeiro para o interior do

canal.

E importante salientar que um transplante de células tronco, um dos métodos
preconizados acima, necessita de meios para isolamento dessas células, sinalizacdo
adequada para diferenciacdo e regulacdo das mesmas, manutencdo do ambiente estéril.
Ou seja, é necessario a criacdo de um meio propicio para que essas células sejam
potencialmente capazes de repararem os tecidos danificados no interior do canal. Deste
modo, essa dindmica de tratamento torna-se mais complexa e exige um custo maior (Sun
HH, et al., 2010).

Mas de acordo com os autores Glasgow, Lichtenstein e Marcus (2003) a
abordagem livre de células parece ter resultados clinicos mais favoraveis e segundo ele
ndo ha evidéncias minimas de que a RET baseada em células resulte na regeneracdo do

complexo dentino-pulpar.

As células estaminais de origem dentaria apresentam interesse na endodontia
regenerativa. Sao células-tronco mesenquimatosas/progenitoras com alto potencial de
proliferacdo, auto renovacéo e diferenciacdo. Essas podem ser obtida através de varios
tecidos e existem pelo menos 5 tipos que foram isoladas e caracterizadas: células
estaminas da polpa dentaria (DPSCs), Células estaminais da papila apical (SCAP), células
estaminas do ligamento periodontal (PDLSCs) e células do foliculo dentario (DFSCs)
(Nosrat et al., 2013).

De acordo com Saber SE (2009) a descoberta de células estaminais da papila
apical (SCAP) explica como a maturagéo radicular ocorre em dentes diagnosticados com
necrose pulpar e apice incompleto. Ele relata que possivelmente essas células sobrevivem
a necrose pulpar devido se encontrarem em proximidade com a vascularizagéo periapical,
e que apos a desinfeccéo e influéncia da bainha epitelial de Hertiwg, estas células podem
levar ao desenvolvimento de odontoblastos primarios que complementam a formacéo da

raiz.



20

Ja Banchs e Trope (2004), levantaram a hipoOtese que células da polpa
permanece vitais na regido de apice radicular mesmo ap06s a necrose, apresentando a
capacidade de se proliferar em uma matriz recém-formada no conduto radicular e se
diferenciam por incentivo de restos epiteliais de malassez. Outra teoria, € que ocorre a
penetracdo no canal de células provenientes da papila apical ou da medula 0ssea e estas
seriam as responsaveis pelo desenvolvimento radicular e isto também esta associado a

presenca de fatores de crescimento presente no coagulo sanguineo (Wang et al., 2007).

Também existe a possibilidade de que células tronco oriundas do ligamento
periodontal de dentes com 4&pice imaturo se diferenciem em cementoblastos e
odontoblastos. E essas depositam no interior do canal radicular tecidos que se
assemelham a osteocementdide, promovendo a continuidade da maturacéo radicular (Seo
et al., 2004).

Para que ocorra a manuten¢do das funcdes das células, sobrevivéncia das
mesma, migracao, proliferacdo e diferenciacédo € necessario que haja a presenca de fatores

de crescimento.

Smith et al. (2012) e Galler et al. (2015) demonstraram em estudos que
inimeras moléculas bioldgicas ficam embutidas na matriz dentinaria e sdo liberadas
quando ha desmineralizacdo da dentina. Sabe-se que dentre as moléculas tem-se os fatores

de crescimento.

Estes fatores de crescimento vao direcionar o comportamento das células que
foram recrutadas para a RET e também vao governar a formacdo e organizacao do neo-
tecido (Galler et al., 2016 e Smith, 2003). Segundo (Vasita; Kati, 2006) o ambiente do
interior de um dente ndo apresenta por si s6 capacidade suficiente de regeneracgéo tecidual,
sendo necessario introduzir fatores de crescimento exdgeno para produzir uma atividade

celular promissora.

A presenca de um scaffold é essencial para o sucesso da regeneragéo pulpar,
ele ir4 funcionar como um suporte tridimensional para migragdo, adeséo e proliferacéo
celular (Yu; Shi; Jin, 2008). E o coagulo sanguineo € o scaffold mais utilizado, apesar de
ndo ser um scaffold verdadeiro. Contudo, como nem sempre é possivel evocar um
sangramento periapical, possivelmente devido a uma destruicdo severa dos tecidos, outros
tipos de scaffolds foram investigados periapicais (Petrino et al., 2010 e Nosrat et al.,
2012).
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E alguns dos scaffolds mais pesquisados foram os concentrados de plaquetas
autologos, ou seja, produtos derivados do sangue e que possuem altas concentragdes de
fatores de crescimento o (Marx, 1998). E os mais utilizados sdo o plasma rico em
plaquetas (PRP) e plasma rico em fibrina (PRF). De acordo com (Dhurat e Sukesh,2014),
existe uma certa resisténcia dos endodontistas em utilizarem esse tipo de abordagem
devido a necessidade de coleta do sangue do paciente, tempo, complexidade e custo
adicional de kits de PRP E PRF.

Outros autores como Nagy et al (2014) e Shivashankar et al (2017)
elucidaram atraves de seus estudos comparativos entre o uso do coagulo sanguineo, PRP
e PRF na regeneracdo dos tecidos danificados. Concluiram que n&o houve diferenga entre
o coagulo e os scaffolds injetaveis, sendo estes Ultimos ndo essenciais e preferivel o uso

do coagulo.

No que se refere aos tecidos formados com o procedimento endoddntico
regenerativo, pode-se concluir que nao sao dentina e nem muito menos tecido pulpar, mas
sim tecidos que se assemelham aos periodontais. E uma das preocupac6es quanto ao uso
dessa metodologia de tratamento € a obliteracdo do conduto radicular devido a deposicao
de tecido duro (Galler et al., 2016).
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5. Concluséao

A endodontia regenerativa ainda € um procedimento relativamente novo, que
ainda apresenta inimeros desafios a serem superados. Mas no que se refere a tratamento

de dentes imaturos com &pice aberto, € a primeira escolha.

Na literatura ha algumas varia¢bes quanto a técnica, mas todas tém a
finalidade de promover a desinfeccdo do ambiente qual seja, o canal radicular e de

recuperar ou reparar os tecidos que foram danificados seja por carie ou trauma.

Sabe-se que histologicamente os tecidos formados se parecem com cemento
e tecido periodontal, porém ndo o que ainda ndo se conhece é como se dard o
comportamento bioldgico; sendo a calcificacdo um efeito adverso de grande preocupacédo
e documentado na literatura como presente em 62,1% dos procedimentos endoddnticos

regenerativos.

Existe a necessidade de padronizacdo dos protocolos clinicos para garantir
um nivel maior de evidéncias, assim como, estudos randomizados de longo prazo, ja que

a maioria dos estudos realizam acompanhamento até 18 meses.
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