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DOMINGUES, Paula Fernanda Kreling. Avaliacdo de pastas endoddnticas para
dentes deciduos a base de iodoformio com copaiba ou guaco. 2013. 49p.
Dissertacdo (Mestrado em Clinica Odontolégica) — Universidade Estadual de
Londrina, Londrina, 2013.

RESUMO

Essa dissertacao foi dividida em dois capitulos: no capitulo 1 avaliou-se a evolugao
do processo inflamatdrio local em resposta a presenca de pastas endoddnticas €; no
capitulo 2 avaliaram-se os efeitos das pastas endodénticas sobre a viabilidade de
odontoblastos, células da camara pulpar, 6rgdo do esmalte e tecidos periapicais. Em
ambos os estudos foram utilizados 60 incisivos centrais superiores direitos de ratos
Wistar, machos. Os animais foram aleatoriamente divididos em 5 grupos (n=12),
sendo que em 1 grupo (controle negativo) os animais ndo foram submetidos a
pulpectomia. Nos demais grupos, apdés a pulpectomia os condutos foram
preenchidos de acordo com o curativo intracanal selecionado para cada grupo:
vaselina (controle positivo); pasta a base de iodoféormio com Rifocort®
(popularmente conhecida como pasta Guedes-Pinto); pasta a base de iodoférmio
com extrato de guaco e; pasta a base de iodoférmio com dleo de copaiba.
Decorridos 14 dias, 6 ratos de cada grupo foram eutanasiados e submetidos ao
processamento histolégico. O mesmo procedimento foi realizado nos outros 6 ratos
de cada grupo apoés 28 dias. No estudo do capitulo 1 realizou-se fotomicroscopia
das seguintes areas: germe dentario; polpa incisal e polpa apical; camada
odontoblastica proxima a incisal e; ligamento periodontal. Apds a analise estatistica
pelos testes de Fischer e qui-quadrado (p<0,05), os resultados demonstraram que a
pasta a base de iodoférmio com Rifocort® manteve mais areas de infiltrado
inflamatdrio nos tempos avaliados; a pasta a base de extrato de guaco apresentou
aumento de areas de infiltrado inflamatério tardio e; a pasta a base de dleo de
copaiba apresentou menos areas de infiltrado inflamatério. Conclui-se que as pastas
a base de iodoférmio com extratos naturais foram mais promissoras que o controle
positivo e a pasta a base de iodoférmio com Rifocort®, sendo que a com 6leo de
copaiba apresentou a melhor atividade antiinflamatéria. No estudo do capitulo 2 a
fotomicroscopia foi realizada nas seguintes areas: regidao de polpa incisal e; regido
média das faces vestibular e lingual. Apds a analise estatistica pelos testes ANOVA
e Tukey (dados com distribuicdo Normal) e Kruskal-Wallis e Dunn (dados sem
distribuicdo Normal) (p<0,05), os resultados demonstraram que a pasta a base de
iodoformio com Rifocort® comprometeu a deposicdo dos tecidos mineralizados
tardiamente; a pasta a base de extrato de guaco n&o alterou a deposig¢ao de tecidos
mineralizados em ambos os tempos e apresentou diminuicdo da espessura e
vasoconstricdo do ligamento periodontal tardiamente e; a pasta a base de dleo de
copaiba atrasou a deposicado de tecido mineralizado em ambos os tempos. Conclui-
se que a pasta a base de iodoférmio com extrato de guaco foi biocompativel aos
tecidos dentarios, causando menores alteragcdes em suas estruturas.

Palavras-chave: Pulpectomia. Dente deciduo. Plantas medicinais. Guaco
(homeopatia). Copaifera. lodoférmio.



DOMINGUES, Paula Fernanda Kreling. Evaluation of endodontic folders for
primary teeth-based iodoform with copaiba or guaco. 2013. 49p. Dissertation
(Master in Dental Clinic) — State University of Londrina, Londrina, 2013.

ABSTRACT

This dissertation was divid into two chapters: chapter 1 aimed to evaluate the
evolution of the local inflammatory process when using a filling paste used in pulp
therapy in primary teeth and; in chapter 2 aimed to evaluate the effects of filling
paste on viability of odontoblasts, cells of the pulp chamber, enamel organ and
pariapical tissue. In both studies were used 60 right incisors maxillary of male wistar
rats. The animals were randomly divided into five groups (n=12), being that 1 group
(negative control) the animals were not submitted to endodontic procedure. In the
other groups, after pupectomy animals were assigned as follows according to canal
filling material: vaseline (positive control group); iodoform-based paste with Rifocort®
(Guedes-Pinto paste); iodoform with extract guaco-based paste; iodoform with
copaiba oil-based paste. After 14 days, 6 animals in each group were euthanized and
the pieces prepared for histomorphological analysis. The same procedure was
carried out in the other 6 animals after 28 days. In champter 1 photomicrographs
were performed of the following areas: incisal pulp and apical pulp; odontoblastic
layer next to incisal and; periodontal ligament. After statistical analysis with Fisher
Test and qui-square (p<0.05), the results showed with the iodoform-based with
Rifocort® paste maintained more inflammatory infiltrate in the evaluated periods; with
extract guaco-based paste showed increased areas of inflammatory infiltrate
belatedly; iodoform with copaiba oil-based paste showed minus areas of
inflammatory infiltrate. Concluded that the iodoform-based paste with natural extracts
were more promissory that positive control group and iodoform-based paste with
Rifocort®, being that the iodoform with copaiba oil-based paste

showed the best inflammatory activity. In chapter 2 photomicrographs were
performed of the following areas: incisal pulp and; medium vestibular region and
lingual surface. After statistical analysis with ANOVA and Tukey's test (when a
normal distribution was found) and the Kruskal-Wallis and Dunn’s tests (when a not
normal distribution was found) (p<0.05) results showed that iodoform-based with
Rifocort® paste compromised the deposition of mineralized tissues belatedly;
iodoform with extract guaco-based paste did not alter the deposition of mineralized
tissues in both periods and showed decreasing the thickness and vasoconstriction of
periodontal ligament belatedly and; iodoform with copaiba oil-based paste delayed
the deposition of mineralized tissue in both periods. lodoform with extract guaco-
based paste was biocompatible dental tissue, and caused less alteration in their
structures.

Keywords: Pulpectomy. Deciduous tooth. Medicinal plants. Guaco (homeopathy).
Copaifera. lodoform.
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1 INTRODUCAO

Dentre os aspectos biolégicos do tratamento em Odontopediatria, a
manutencgao dos dentes deciduos no arco até a época de sua esfoliagao fisioldgica é
fundamental para que a correta oclusdao da denticido permanente obtenha éxito
(GUEDES-PINTO, 2003). A perda prematura dos dentes deciduos pode ocorrer
tanto pela presenca de carie dentaria quanto por ocorréncia de traumas (TOLEDO,
2005). Essa perda precoce pode comprometer o desenvolvimento da crianga, seu
crescimento esquelético facial, a oclusdo correta e a qualidade estética em ambas
as denti¢des - decidua e permanente (COX; HEMBREE; MCKNIGTH, 1978).

Apesar da importancia de manter a integridade destes dentes, a
infeccdo dos canais radiculares constitui um problema comum na denticdo decidua
(TAKUSHIGE et al., 2004). O tratamento endoddntico pode ser utilizado para auxiliar
na manutencao dos dentes em estado nao patoldgico até sua esfoliacao fisiologica,
impedir danos ao dente permanente que esta em desenvolvimento e eliminar os
microrganismos presentes no canal radicular evitando sua reinfeccédo (COX;
HEMBRE; MCKNIGTH, 1978; REDDY; RAMAKRISHNA, 2007). Seu sucesso
depende primordialmente de dois fatores: limpeza mecénica do conduto com
instrumentais adequados e preenchimento com material biocompativel (SILVA et al.,
2010) e com reabsorcdo semelhante a da raiz do dente deciduo (MORTAZAVI,
MESBAHI, 2004).

A terapia endodontica em dentes deciduos tem sido um dos
assuntos mais complexos e controversos na Odontopediatria. Varios materiais tém
sido preconizados com tal finalidade, no entanto, poucas evidéncias cientificas
suportam seguramente, a superioridade de uma medicagao sobre a outra, 0 que
resulta no interesse crescente por estudos nesta area (COSTA et al., 2008). Dentre
os mais utilizados, destaca-se a pasta semi-sintética a base de iodoférmio com
Rifocort® proposta por Guedes-Pinto em 1981 (GUEDES-PINTO; PAIVA;
BOZZOLA, 1981).

No contexto da sociedade moderna, € crescente o interesse no uso
de extratos naturais com propriedades terapéuticas em substituicdo a medicamentos
sintéticos e semi-sintéticos (RATES, 2001). Na América do Sul, as plantas
medicinais contribuem significativamente para atengao primaria a saude (HOLETZ et

al., 2002). O Brasil possui uma das maiores biodiversidades do mundo, com 40.000
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espécies diferentes, o que representa 20% da flora mundial (BRANDAO et al., 2013).
Na busca por um medicamento que possa vir apresentar os requisitos ideais para
um material obturador para dentes deciduos, duas plantas atualmente utilizadas na
medicina popular do Brasil, a copaiba e o guaco, foram escolhidas para este estudo.

O dleo de copaiba é obtido através de pequenos cortes na casca da
arvore de Copaifera L. da espécie das Leguminosas. E conhecido popularmente e
pode ser encontrado a venda em quase todas as feiras livres, mercados populares,
ervanarios e farmacias de produtos naturais por todo o Brasil (MACIEL et al., 2002).
E um dos medicamentos populares mais utilizados no Brasil, por via oral e agéo
tépica para tratamento de dor de garganta; afecgdes pulmonares e urinarias; Ulceras
e; feridas (CARVALHO et al., 2005; PAIVA et al., 2004). Este 6leo € potencialmente
importante como fonte de principios ativos em farmacologia (VEIGA JUNIOR e
PINTO, 2002; PAIVA et al., 2004), destacando-se o acido caurendico por sua agao
antiinflamatdria (PAIVA et al., 2002; CARVALHO et al., 2005). Outros autores tém
demonstrado que este composto tem atividades antimicrobianas (BRAGA; SILVA,
2007; SANTOS et al.,, 2008; MENDONCA; ONOFRE, 2009) e nao possui
propriedades citotéxicas (GOMES et al., 2007).

Guaco é o nome popular que se da a Mikania glomerata Sprengel
(Compositae), uma planta medicinal usada na medicina popular brasileira (FIERRO
et al., 1999). Tém como principais componentes o cumarim responsavel por
broncodilatagédo, vasodilatagao e relaxamento muscular (MOURA et al., 2002) e o
acido caurendico, relacionado ao efeito antiinflamatoério (SUYENAGA et al., 2002) e
tratamento de doengas respiratorias na medicina popular (VILEGAS; MARCHI;
LANCAS, 1997). Além disso, outros autores tém identificado que as folhas do guaco
sdo uteis para fins antimicrobianos sistémicos (HOLETZ et al., 2002; DALLA NORA
et al., 2010; DO AMARAL, 2003) e orais (YATSUDA et al., 2005) e propriedades
antialérgicas (FIERRO et al., 1999).

Embora as plantas fitoterapicas estejam associadas com certas
funcdes ou indicadas como tratamento para doencas, seus mecanismos de agao
nao foram completamente elucidados, e as doses ideais sdo, muitas vezes, pouco
claras (YEUNG; GUBILI; CASSILETH, 2008). Baseado nisso, os objetivos destes
estudos foram avaliar a biocompatibilidade, evolugdo do processo inflamatdrio local,
efeitos sobre a viabilidade de odontoblastos, células da camara pulpar, érgéo do

esmalte e tecidos periapicais quando da utilizagdo das pastas endodénticas a base



de produtos naturais e semi-sintéticos.
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2 CAPITULOS

2.1 —CapiTuLO 1"

Avaliacdo da Biocompatibilidade de Pastas a Base de lodoférmio para
Curativos Endoddnticos em Ratos

Paula Fernanda Kreling?; Solange de Paula Ramos®; Fabio Goulart de Andrade®;

Sérgio Ricardo Ambrésio*; Edwin Fernando Ruiz Contreras®

Resumo: INTRODUGCAOQ: dentes deciduos tratados endodonticamente devem ser
preenchidos com materiais com propriedades antiinflamatérias, antimicrobianas e
biocompativeis aos tecidos dentais e periapicais. OBJETIVO: o objetivo deste
estudo foi avaliar a evolugéao do processo inflamatdrio local em resposta a presenca
de pastas endodoOnticas a base de iodoférmio com produtos naturais e semi-
sintéticos. MATERIAIS E METODOS: foram utilizados 60 incisivos centrais
superiores direitos de ratos Wistar, machos. Os animais foram aleatoriamente
divididos em 5 grupos (n=12), sendo que em 1 grupo (controle negativo) os animais
nao foram submetidos a pulpectomia. Nos demais grupos, apos a pulpectomia os
condutos foram preenchidos de acordo com o curativo intracanal selecionado para
cada grupo: vaselina (controle positivo); pasta a base de iodoférmio com Rifocort®
(popularmente conhecida como pasta Guedes-Pinto); pasta a base de iodoférmio
com extrato de guaco e; pasta a base de iodoférmio com dleo de copaiba.
Decorridos 14 e 28 dias, as pecas foram submetidas ao processamento histologico.
Realizou-se fotomicroscopia das seguintes areas: germe dentario; polpa incisal e
polpa apical;, camada odontoblastica proxima a incisal e; ligamento periodontal. A
analise estatistica foi realizada pelos testes de Fischer e qui-quadrado (p<0,05).
RESULTADOS: os resultados demonstraram que a pasta a base de iodoférmio com
Rifocort® manteve mais areas de infiltrado inflamatério nos tempos avaliados; a
pasta a base de extrato de guaco apresentou aumento de areas de infiltrado
inflamatério tardio e; a pasta a base de dleo de copaiba apresentou menos areas de
infiltrado inflamatério. CONCLUSAO: conclui-se que as pastas a base de iodoférmio
com extratos naturais foram mais promissoras que o controle positivo e a pasta a
base de iodoférmio com Rifocort®, sendo que a com 6leo de copaiba apresentou a
melhor atividade antiinflamatéria.

! Artigo formatado conforme as normas da revista “International Journal of Pediatric Dentistry”, para submissao.
> Mestranda em Odontologia — Universidade Estadual de Londrina, Brasil

® Professor associado ao Departamento de Histologia - Universidade Estadual de Londrina, Brasil.

* Nucleo de Pesquisas em Ciéncias Exatas e Tecnoldgicas, Universidade de Franca, Brasil.

5 Professor associado ao Departamento de Odontologia Restauradora - Universidade Estadual de Londrina,

Brasil. Correspondéncia: Prof. Dr. Edwin Fernando Ruiz Contreras — Rua Pernambuco, 540. Londrina — PR.
86020-070. Telefone: (43) 3371-6750. edwin@uel.com
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Summary: BACKGROUND: endodontically treated primary teeth must be filled with
materials antiinflammatory, antimicrobial and biocompatible properties of dental and
periodontal tissues. AIM: the aim of this studied was to evaluate the evolution of the
local inflammatory process when filled iodoform-based paste with natural materials
and semisyntetics in primary teeth. DESIGN: the animals were randomly divided into
five groups (n=12), being that 1 group (negative control) the animals were not
submitted to endodontic procedure. In the other groups, after pupectomy animals
were assigned as follows according to canal filling material: vaseline (positive control
group); iodoform-based paste with Rifocort® (Guedes-Pinto paste); iodoform with
extract guaco-based paste; iodoform with copaiba oil-based paste. After 14 days, 6
animals in each group were euthanized and the pieces prepared for
histomorphological analysis. The same procedure was carried out in the other 6
animals after 28 days. Photomicrographs were performed of the following areas:
incisal pulp and apical pulp; odontoblastic layer next to incisal and; periodontal
ligament. The statistical analysis was performed with Fisher Test and qui-square
(p<0.05). RESULTS: the results showed with the iodoform-based with Rifocort®
paste maintained more inflammatory infiltrate in the evaluated periods; with extract
guaco-based paste showed increased areas of inflammatory infiltrate less belatedly;
iodoform with copaiba oil-based paste showed minus areas of inflammatory infiltrate.
CONCLUSIONS: concluded that the iodoform-based paste with natural extracts were
more promissory that positive control group and iodoform-based paste with
Rifocort®, being that the iodoform with copaiba oil-based paste showed the best
inflammatory activity.

Keywords: Pulpectomy. Primary teeth. Plants medicinal. Guaco (homeopaty).
Fabaceae.

Introducéo

Os dentes deciduos com problemas pulpares e periapicais devem
ser mantidos na boca até sua esfoliacdo normal, uma vez que sua perda prematura
pode levar a alteragbes indesejaveis na denticao’. A terapia endoddntica em dentes
deciduos tem sido um dos assuntos mais complexos e controversos na
Odontopediatria®. Varios materiais tém sido propostos para a obturagdo de canais
radiculares em dentes deciduos, destacando-se no Brasil 0 uso da pasta a base de
iodoférmio com Rifocort® proposta por Guedes-Pinto e cols.*.

Apesar da frequéncia de uso, as pastas existentes frequentemente
causam irritagdo, edema e processo inflamatorio nos tecidos periapicais dos dentes
deciduos®. A biocompatibilidade do material de preenchimento é um dos mais
importantes requisitos para o sucesso clinico®. Neste sentido, o desenvolvimento de
novos materiais com propriedades mais adequadas para o tratamento endoddntico

em dentes deciduos é fundamental.
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Na busca por este material, optou-se pela utilizacdo de dois
medicamentos fitoterapicos, uma vez que os produtos naturais tém sido uma fonte
promissora para o desenvolvimento de medicamentos’. A copaiba e o guaco foram
escolhidos por serem plantas muito utilizadas na medicina popular brasileira. Varios
estudos demonstraram que o 6leo de copaiba tem acao antiinflamatéria, atividade
antimicrobiana e analgésica e ndo apresenta citotoxicidade®®'%""'2 O extrato de

13,14

guaco também demonstra agdo antiinflamatéria’>™, antialérgica', e eficacia

151617 Esta planta € uma fonte promissora de novos agentes

antimicrobiana
antimicrobianos contra patégenos orais'®.

Apesar de demonstrar atividades antiinflamatoérias e nao citotoxicas,
ainda pouco se sabe sobre seus efeitos quando utilizados como medicamentos para
preenchimento de canais radiculares. Portanto o objetivo deste estudo foi avaliar a
evolucdo do processo inflamatério local em resposta a presenca de pastas

endodénticas a base de iodoférmio com produtos naturais e semi-sintéticos.
Material e método

Animais e procedimentos experimentais

Esta pesquisa teve apreciagdo favoravel pelo Comité de Etica em
Pesquisa em Animais da Universidade Estadual de Londrina. (Anexo A, pag 43).

Sessenta incisivos centrais superiores direitos de ratos Wistar
machos, com 300 a 400 gramas foram selecionados para o estudo. Os animais
foram aleatoriamente divididos em cinco grupos (n=12), sendo assim designados: 1
grupo controle negativo (G1) - onde nao se realizou pulpectomia; 1 grupo controle
positivo (G2) — pulpectomia + vaselina; 3 grupos experimentais — pulpectomia +
pasta a base de iodoféormio com Rifocort® (G3), pulpectomia + pasta a base de
iodoférmio com extrato de guaco (G4), pulpectomia + pasta a base de iodoférmio
com Oleo de copaiba (G5). Os animais receberam ragdo normocalérica para
roedores (Nuvilab®, Nuvital, Campo Largo, Brasil) e agua a vontade. A temperatura
foi mantida em aproximadamente 25 graus Celsius. Os animais permaneceram a
ciclo de luz e escuro de 12 horas e passaram por um periodo de 7 dias de

aclimatacao ao Biotério Experimental, antes do inicio dos experimentos.
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Confeccao da pulpectomia

Os animais foram sedados com éter dietilico e anestesiados com
injecao intraperitoneal de Francotar® (50mg/kg) (Solugao de Cloridrato de Ketamina-
Virbac do Brasil — Sdo Paulo, SP, Brasil) e Virbaxyl 2%® (50mg/kg) (Cloridrato de
Xylazina - Virbac do Brasil — Sdo Paulo, SP, Brasil). Apos verificagdo do estado de
consciéncia do animal realizou-se profilaxia e os procedimentos propostos.

Apos a desinfeccdo da boca com solugdo de iodo, sucedeu
odontoseccgao a nivel cervical com auxilio de uma broca cilindrica diamantada (1090
— KG Sorensen — Cotia, SP, Brasil) sob-refrigeracédo. A polpa foi parcialmente
removida com extirpa-nervos (Maillefer - Dentsply) até 1/3 de seu comprimento,
sendo mantido o germe dentario que encontra-se no apice radicular. O canal irrigado
com soro fisiolégico e seco com algodao estéril para auxiliar na contengdo do

sangramento.

Aplicagao dos curativos endododnticos

Apos as pulpectomias, os condutos endoddnticos dos animais foram
preenchidos com as pasta de escolha sendo: G2 vaselina sélida (Rioquimica, Sao
José do Rio Preto, SP, Brasil); G3 pasta composta por 0,30 mg iodomdérmio
(Biodinamica, Ibipora, PR, Brasil), 0,1imL paramonocloranfenicol canforado (Inodon,
Porto Alegre, RS, Brasil) e 0,25 mg Acetato de Predinisolona 5,0 mg/g + Rifamicina
SV sddica 1,5mg/g (Rifocort® - Medley, Campinas, SP, Brasil) - conhecida como
pasta Guedes-Pinto; G4 pasta teste composta por 0,30 mg iodoférmio (Biodinamica,
Ibipora, PR, Brasil), 0,1mL paramonocloranfenicol canforado (Inodon, Porto Alegre,
RS, Brasil) e 0,25 mg extrato de guaco; G5 pasta teste composta por 0,30 mg
iodoférmio  (Biodinamica, Ibipora, PR, Brasil), 0,1mL paramonocloranfenicol
canforado (Inodon, Porto Alegre, RS, Brasil) e 0,25 mg 6leo de copaiba (Amazon
Leve — produtos Naturais, Brasil). Os ratos do grupo G1 ndo foram submetidos a
tratamento endodéntico e serviu como parametro para avaliar os aspectos

histolégicos normais do incisivo do rato.

Selamento dos condutos radiculares

Apds o preenchimento, os canais foram selados com guta-percha

em bastdo (Odahcam, Dentsply — York, PA, EUA) e em seguida, realizou-se
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restauracdo com ionémero de vidro (Maxxion R, FGM - Joinville, SC, Brasil) de
acordo com a recomendagao do fabricante. Imediatamente apdés a intervencéao
cirargica, os animais receberam medicagcdo de dose unica de analgésico dipirona

sddica (50mg/Kg — Novalgina®, Hoescht), via subcutanea.

Procedimentos histopatologicos

A eutanasia se deu por inalacdo de dose letal de éter etilico, em
grupos de 6 ratos, apds 14 dias e 28 dias da cirurgia. A maxila foi retirada, dissecada
e cortada longitudinalmente para realizar analise histologica.

Fixacao, Inclusao e Microtomia

Apos a remocgéo, as pecas foram fixadas em solugdo fixadora Bouin
aquoso, por 24 horas. Apos fixacdo, as pecas Osseas sofreram descalcificagdo em
solucdo 10% de acido diaminotetracético (EDTA) - pH 7,2, durante 14 dias, em
descalcificador a 75mA. Para inclusdo, as pecas foram desidratadas em alcool
etilico, diafanizadas em xilol e embebidas em parafina. Os espécimes foram
submetidos a microtomia para obtengdo de cortes longitudinais da area
correspondente ao germe dental do incisivo. Dez cortes de 12 ym seriados com

100um de distancia foram realizados para analise morfométrica.

Coloracdo com Hematoxilina Harris, Eosina de Lison

Laminas de microscopia contendo os cortes de tecido foram
hidratadas, coradas com hematoxilina e eosina, desidratadas em alcool etilico e xilol
e montadas com laminulas e balsamo do Canada. Os cortes foram analisados em

microscopio de luz em aumentos de 100 e 200X.

Andlises microscoépicas e morfométricas

Aleatoriamente foram selecionadas cinco imagens de cada animal,
sendo observadas 5 areas diferentes (germe dentario, polpa apical, polpa incisal,
camada odontoblastica proximo a incisal) em microscopia de luz em sistema de
captura de imagens Moticam 2000 (Motic Co.,Xiamen, China). Em todas as areas
foram analisadas a presenga ou auséncia de infiltrado inflamatério com auxilio do

software Motic Image Plus 2.0 (Motic Co, Xiamen, China), totalizando 1500 imagens.
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Anélise estatistica

As variaveis dicotdmicas foram analisadas pelo teste de Fisher e o
qui-quadrado. A diferenga entre grupos e tempos foi considerada significante quando
p<0,05.

Resultados

No G1, células inflamatérias foram observadas apenas na regido de
ligamento periodontal aos 14 e 28 dias (Tabela 1 e 2).

Aos 14 dias apenas o G2 apresentou infiltrado inflamatorio na regido
de germe dentario. G2 e G3 apresentaram infiltrado inflamatorio na regido de polpa
apical e incisal e ligamento periodontal. G4 e G5 apresentaram areas de infiltrado
inflamatoério apenas na regidao de polpa incisal (Tabela 1). Em nenhum grupo foi
encontrado desorganizagdo da bainha de Hertwig, areas de necrose nos tecidos

germinativos e tecido conjuntivo pulpar.

Tabela 1 —Frequéncia, em porcentagem, das areas com infiltrado inflamatério aos

14 dias.
Areas com G1 G2 G3 G4 G5
infiltrado Controle Controle Pasta a base Pasta abase Pasta a base
inflamatorio negativo positivo de iodoférmio  de iodoférmio  de iodoférmio
com com extrato com 6leo de
Rifocort® de guaco copaiba
Germe Oa 24 b 14 a 7a Oa
dentario
Polpa na Oa 24 b 38b Oa Oa
regiao apical
Ligamento 23 a* 56 b 76 b 16 a 16 a
periodontal
Camada Oa 13 a 10 a 16 a 16 a
odontoblatia
préoximo a
regido incisal
Polpa na Oa 96 b 83 b 56 b 60 b

regiao incisal

Valores seguidos de letras diferentes na mesma linha apresentam diferenca estatistica significativa pelos testes
exato de Fisher e (*) Qui quadrado com corregao de Yates (p<0,05).
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Aos 28 dias, G2 e G5 apresentaram areas de infiltrado inflamatério
na regiao de germe dentario. G4 apresentou areas de infiltrado inflamatério na
regido de polpa apical e ligamento periodontal. Células inflamatorias foram
observadas na camada odontoblastica préxima a regido incisal no G3 e G4. Além
disso, G2 e G3 ainda apresentaram areas de infiltrado inflamatério na regidao da
polpa apical (Tabela 2). Novamente ndo houveram desorganizacdo da bainha de

Hertwig, areas de necrose nos tecidos germinativos e tecido conjuntivo pulpar.

Tabela 2 —Frequéncia, em porcentagem, das areas com infiltrado inflamatério aos

28 dias.

Areas com G1 G2 G3 G4 G5

infiltrado Controle Controle Pasta a Pasta a Pasta a
inflamatério negativo positivo base de base de base de

iodoférmio iodoférmio iodoférmio
com com extrato com 6leo de
Rifocort® de guaco copaiba

Germe Oa 24 b 16 a Oa 32b
dentario
Polpa na Oa 26 b 36b 46 b 3a
regido apical
Ligamento 23" a 40 a 26 a 60 b 20 a
periodontal
Camada Oa 3a 45b 60182b 10 a
odontoblatica 3a
préximo a 20 a
regido incisal 10
Polpa na Oa Oa Oa 3a Oa
regido incisal
Discusséao

Varios materiais tém sido propostos para aplicagdo como medicagao
intracanal e nao existem evidéncias cientificas que suportem o0 uso de uma
medicacdo sobre a outra, o que resulta no interesse crescente por estudos nesta
area’. Uma vez que os cimentos endoddnticos tém um papel importante na terapia
pulpar endoddntica, € preciso conhecer as reagdes que podem causar sob os

aspectos histoldgicos e os mecanismos biologicos através dos quais o material induz
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reparacgao® '°.

A presenca de células inflamatérias nos tecidos pulpares e germe
dentario dos animais do grupo controle negativo, ndo submetidos a pulpectomia,
foram observadas apenas no ligamento periodontal, fato esperado, pois a presenga
de células inflamatdrias em poucas quantidades € comum neste tecido®®. A opgéo
pelo uso da vaselina no grupo controle positivo deu-se pelo fato de ser um material
inerte, sem propriedade antiinflamatéria e antimicrobiana. Dessa forma pode-se
obter um paradmetro de comparacdo da atividade antiinflamatéria dos materiais
testados neste estudo. Este grupo apresentou diversas areas com infiltrado
inflamatério no germe dentario, ligamento periodontal, polpa na regidao apical e
incisal. Embora tenha sido observado varias areas de infiltrado inflamatoério no grupo
controle positivo aos 14 dias, ocorreu um decréscimo das areas de inflamacgao,
sugerindo reducgao do processo inflamatoério aos 28 dias.

O grupo submetido ao tratamento com pasta a base de iodoférmio
com Rifocort® apresentou infiltrado inflamatério na polpa incisal e apical, ligamento
periodontal aos 14 dias e a inflamacgao persistiu aos 28 dias na polpa apical, além de
aparecer na camada odontoblastica proxima a regido incisal aos 28 dias. Presenca
de infiltrado inflamatério em dentes de animais utilizando esta pasta, em niveis
toleraveis semelhantes ao do presente estudo, também foram em encontrados por
outros autores que a consideraram biocompativel em tecidos pulpares e biotoleravel
em tecidos periapicais**?" 22,

O extrato de guaco e o 6leo de copaiba foram utilizados na tentativa
de substituir o Rifocort® utilizado na pasta a base de iodoférmio, uma vez que esse
medicamento ndo esta sendo mais comercializado no Brasil*>. Ambos componentes
sao plantas da medicina popular e tém se mostrado uma fonte para desenvolvimento
de novas drogas antiinflamatdrias’.

No presente estudo, a acdo antiinflamatéria da pasta a base de
iodoférmio com extrato de guaco ficou evidente nos primeiros 14 dias, pois
apresentou infiltrado inflamatério somente na polpa na regido incisal. Entretanto, aos
28 dias, notou-se reducgao da atividade antiinflamatéria desta pasta que apresentou
aumento no numero de areas com infiltrado inflamatério. Suspeita-se que a
associagao do extrato de guaco com o iodoférmio resultou na redugéo tardia do
potencial antiinflamatério do guaco frente a ativagado da resposta inflamatéria pelo

iodoférmio®*. Além disso, variagdes nos mecanismos de agdo de produtos naturais
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podem sofrer alteracdes devido a producdo de diferentes metabdlitos'®, fato que
também pode ter interferido na redugao tardia da atividade antiinflamataria.

O grupo onde se utilizou pasta a base de iodoférmio com dleo de
copaiba apresentou a melhor atividade antiinflamatdria dentre as pastas testadas,
sendo encontradas areas de processo inflamatdério apenas na polpa da regido incisal
aos 14 dias e germe dentario aos 28 dias. No estudo de Garcia et al., 201 127, o 6leo
de copaiba foi utilizado como veiculo de pastas endoddnticas a base de prépolis e
hidréxido de calcio e estas foram biocompativeis quando colocadas em contato com
os tecidos subcutaneos de ratos. O presente estudo optou pelo uso do dleo de
copaiba comercial por ser encontrado facilmente em farmacias e mercados no
Brasil. Embora este 6leo n&o tenha identificacdo das espécies botanicas e apresente
diferentes padrées quimicos e farmacoldgicos®, a atividade antiinflamatéria da pasta
a base de iodoférmio com 6leo de copaiba comercial manteve-se presente nos dois

tempos estudados. Este composto “in natura® apresenta alta atividade

antiinflamatéria®?22% 2627

, baseado nisso, a substituicio do 6leo de copaiba
comercial pelo “in natura” poderia levar a resultados ainda mais promissores.

Em todos os grupos, houve a presenca de moléculas pro-
inflamatodrias produzidas pelos odontoblastos e células pulpares apds a agressao a
polpa. Este fato pode promover o recrutamento de células inflamatérias, causar
vasodilatacdo nos tecidos pulpares e edema pulpar, uma vez que O pProcesso
inflamatério € um mecanismo de defesa utilizado pelo complexo dentino-pulpar
frente a agressdes, sejam elas, de origem mecanica, quimica, térmica ou bioldgica,
para garantir a manutenc&o da vitalidade do tecido®.

Assim como no estudo de Lujan et al., 1992%", foram encontradas
dificuldades operacionais devido a pequena area de trabalho, limitada pelas
pequenas dimensdes da cavidade oral e dos dentes dos ratos, podendo ndo haver a
completa eliminagdo da polpa do dente do animal. Além disso, com relagcdo as
plantas medicinais, estas podem ter seus mecanismos de acdo nao muito bem

elucidados e as doses ideais ainda ndo bem estabelecidas?®.
Conclusao

- A pasta a base de iodoférmio com 6leo de copaiba apresentou a melhor

atividade antiinflamatoria;



21

- Todas as pastas foram biotoleraveis;

- As pastas a base de iodoféormio com extratos naturais foram mais

promissoras que o controle positivo e a pasta a base de iodoférmio com Rifocort®;

- Mais estudos devem ser realizados na busca de aprimorar o uso destes

produtos naturais e encontrar a concentragdao ideal para minimizar os efeitos

adversos causados pelo material de preenchimento dos canais radiculares de

dentes deciduos.
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2.2 — Capitulo 2°

Avaliagcdo dos Tecidos Dentéarios de Ratos Submetidos a Curativos

Endoddnticos a Base de lodoformio

Paula Fernanda Kreling’, Jodo Paulo Menck Sangiogio’, Solange de Paula Ramos?,

Sérgio Ricardo Ambrosio®, Edwin Fernando Ruiz Contreras'®

Resumo: INTRODUCAOQO: quando ocorrem alteracdes na polpa dos dentes deciduos
o tratamento endodéntico se faz necessario, uma vez que a manutencdo destes
dentes na arcada dentaria até sua esfoliacdo normal é fundamental para integridade
da denticdo decidua e permanente. OBJETIVO: o objetivo deste estudo foi avaliar a
biocompatibilidade de pastas endoddnticas a base de iodoféormio com produtos
naturais e semi-sintéticos sobre os tecidos dentarios. MATERIAIS E METODOS:
foram utilizados 60 incisivos centrais superiores direitos de ratos Wistar, machos. Os
animais foram aleatoriamente divididos em 5 grupos (n=12), sendo que em 1 grupo
(controle negativo) os animais ndao foram submetidos a pulpectomia. Nos demais
grupos, apos a pulpectomia os condutos foram preenchidos de acordo com o
curativo intracanal selecionado para cada grupo: vaselina (controle positivo); pasta a
base de iodoformio com Rifocort® (popularmente conhecida como pasta Guedes-
Pinto); pasta a base de iodoférmio com extrato de guaco e; pasta a base de
iodoférmio com Oleo de copaiba.Decorridos 14 e 28 dias, as pecgas foram
submetidas ao processamento histologico. Realizou-se fotomicroscopia das
seguintes areas: regido de polpa incisal, regido média da face vestibular e lingual. A
analise estatistica foi realizada pelos testes ANOVA e Tukey (dados com distribuigéo
Normal) e Kruskal-Wallis e Dunn (dados sem distribuicdo Normal) (p<0,05).
RESULTADOS: os resultados demonstraram que a pasta a base de iodoférmio com
Rifocort® comprometeu a deposi¢cao dos tecidos mineralizados tardiamente; a pasta
a base de extrato de guaco nao alterou a deposigao de tecidos mineralizados em
ambos os tempos e apresentou diminuicdo da espessura e vasoconstricdo do
ligamento periodontal tardiamente e; a pasta a base de 6leo de copaiba atrasou a
deposicdo de tecido mineralizado em ambos os tempos. CONCLUSAO: conclui-se
que as pastas a base de iodoférmio foram biocompativel aos tecidos dentarios,
sendo que a pasta a base de iodoférmio com extrato de guaco causou menores
alteracdes em suas estruturas.
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Summary: BACKGROUND: when changes occur on pulpal and periapical in the
primary teeth endodontic treatment is necessary once which your maintenance until
their normal exfoliation is important for primary teeth and the future dentition. AIM:
the aim of this study was evaluate the biocompatibility of iodoform-based paste with
natural extracts and semisintetycs in dentals tissues. DESIGN: the animals were
randomly divided into five groups (n=12), being that 1 group (negative control) the
animals were not submitted to endodontic procedure. In the other groups, after
pupectomy animals were assigned as follows according to canal filling material:
vaseline (positive control group); iodoform-based paste with Rifocort® (Guedes-Pinto
paste); iodoform with extract guaco-based paste; iodoform with copaiba oil-based
paste. After 14 days, 6 animals in each group were euthanized and the pieces
prepared for histomorphological analysis. The same procedure was carried out in the
other 6 animals after 28 days. Photomicrographs were performed of the following
areas: incisal pulp and; median vestibular region and lingual surface. After statistical
analysis with ANOVA and Tukey's test (when a normal distribution was found) and
the Kruskal-Wallis and Dunn's tests (when a not normal distribution was found)
(p<0.05). RESULTS: the results showed that iodoform-based with Rifocort® paste
compromised the deposition of mineralized tissues belatedly; iodoform with extract
guaco-based paste did not alter the deposition of mineralized tissues in both time
and showed decreasing the thickness and vasoconstriction of periodontal ligament
belatedly and; iodoform with copaiba oil-based paste delayed the deposition of
mineralized tissue in both periods. CONCLUSIONS: iodoform-based pastes were
biocompatible dental tissue, and iodoform with extract guaco-based paste caused
less alteration in their structures.

Keywords: Pulpectom. Primary teeth. Plants medicinal. Guaco (homeopaty).
Fabaceae. Copaifera.

Introducéo

A manutengdo da integridade da denticdo decidua até a sua
esfoliagdo natural é vital para o desenvolvimento do paciente pediatrico’. Dentes
com canais radiculares infectados sdo um problema comum na denticdo decidua?® e
as terapias endodédnticas ainda sdo controversas®. Pastas a base de 6éxido de zinco,
hidroxido de calcio ou iodoférmio tém sido propostas para esta finalidade,
destacando-se no Brasil o uso da pasta a base de iodoféormio com Rifocort®,
conhecida como pasta Guedes-Pinto®.

O conhecimento da toxicidade, das reagdes histologicas nos tecidos
periapicais, e a capacidade de induzir reparacao tecidual das pastas utilizadas para
preenchimento dos canais radiculares de dentes deciduos sao requisitos importantes
na sua indicacdo®. As pastas utilizadas atualmente deixam a desejar nestes
requisitos®, o que sugere novos estudos na tentativa de encontrar um material que

possa ser ideal na terapia endoddntica em dentes deciduos.
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Algumas plantas sdo conhecidas como medicamentos, pois contém principios
ativos com consideravel potencial terapéutico®, podendo ser uma étima alternativa
aos medicamentos sintéticos. Neste contexto, duas plantas muito utilizadas na
variada e rica medicina popular brasileira: copaiba e guaco foram escolhidas. O 6leo
de copaiba é extraido na regido da Amazénia da Copaifera langsdorffi, sendo rico
em acido caurenodico, um diperteno capaz de exercer atividade antiinflamatdrias,
hipotensoras e diuréticos’. Também tem demonstrado atividade antimicrobiana e

8.9.10. 1. 12§ extrato de guaco

analgésica, além de ndo apresenta citotoxicidade
obtido a partir da Mikania laevigata e M. glomerata é rico em cumarim, acido
cumarico e acido caurendico que sao principais responsaveis pelas suas

415 antialérgica, e

propriedades medicinais', destacando-se acdo antiinflamatéria
eficacia antimicrobiana'®'"'®. Esta planta € uma fonte promissora de novos agentes
antimicrobianos contra patégenos orais'®.

Apesar destas substancias demonstrarem propriedades terapéuticas
interessantes, pouco se sabe sobre seus efeitos nos tecidos dentais, portanto o
objetivo deste estudo foi avaliar a biocompatibilidade de pastas endodénticas a base

de iodoférmio com produtos naturais e semi-sintéticos sobre os tecidos dentarios.

Materiais e métodos

Animais e procedimentos experimentais

Esta pesquisa teve apreciagdo favoravel pelo Comité de Etica em
Pesquisa em Animais da Universidade Estadual de Londrina. (anexo 1- pag 43).

Sessenta incisivos centrais superiores direitos de ratos Wistar
machos, com 300 a 400 gramas foram selecionados para o estudo. Os animais
foram aleatoriamente divididos em cinco grupos (n=12), sendo assim designados: 1
grupo controle negativo (G1) - onde nao se realizou pulpectomia; 1 grupo controle
positivo (G2) — pulpectomia + vaselina; 3 grupos experimentais — pulpectomia +
pasta a base de iodoféormio com Rifocort® (G3), pulpectomia + pasta a base de
iodoférmio com extrato de guaco (G4), pulpectomia + pasta a base de iodoférmio
com Oleo de copaiba (G5). Os animais receberam ragdo normocalérica para
roedores (Nuvilab®, Nuvital, Campo Largo, Brasil) e agua a vontade. A temperatura
foi mantida em aproximadamente 25 graus Celsius. Os animais permaneceram a

ciclo de luz e escuro de 12 horas e passaram por um periodo de 7 dias de
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aclimatacao ao Biotério Experimental, antes do inicio dos experimentos.

Confeccao da pulpectomia

Os animais foram sedados com éter dietilico e anestesiados com
injecao intraperitoneal de Francotar® (50mg/kg) (Solugao de Cloridrato de Ketamina-
Virbac do Brasil — Sdo Paulo, SP, Brasil) e Virbaxyl 2%® (50mg/kg) (Cloridrato de
Xylazina - Virbac do Brasil — Sdo Paulo, SP, Brasil). Apos verificagdo do estado de
consciéncia do animal realizou-se profilaxia e os procedimentos propostos.

Apos a desinfeccdo da boca com solucdo de iodo, sucedeu
odontosecc¢ao a nivel cervical com auxilio de uma broca cilindrica diamantada (1090
— KG Sorensen — Cotia, SP, Brasil) sob-refrigeracdo. A polpa foi parcialmente
removida com extirpa-nervos (Maillefer - Dentsply) até 1/3 de seu comprimento,
sendo mantido o germe dentario que encontra-se no apice radicular. O canal irrigado
com soro fisiolégico e seco com algodao estéril para auxiliar na contengcao do

sangramento.

Aplicacéo dos curativos endodénticos

Apos as pulpectomias, os condutos endodénticos dos animais foram
preenchidos com as pasta de escolha sendo: G2 vaselina sélida (Rioquimica, Sao
José do Rio Preto, SP, Brasil); G3 pasta composta por 0,30 mg iodomdérmio
(Biodinamica, Ibipora, PR, Brasil), 0,1imL paramonocloranfenicol canforado (Inodon,
Porto Alegre, RS, Brasil) e 0,25 mg Acetato de Predinisolona 5,0 mg/g + Rifamicina
SV sddica 1,5mg/g (Rifocort® - Medley, Campinas, SP, Brasil) - conhecida como
pasta Guedes-Pinto; G4 pasta teste composta por 0,30 mg iodoférmio (Biodinamica,
Ibipora, PR, Brasil), 0,1mL paramonocloranfenicol canforado (Inodon, Porto Alegre,
RS, Brasil) e 0,25 mg extrato de guaco; G5 pasta teste composta por 0,30 mg
iodoférmio  (Biodinamica, Ibipora, PR, Brasil), 0,1mL paramonocloranfenicol
canforado (Inodon, Porto Alegre, RS, Brasil) e 0,25 mg o6leo de copaiba (Amazon
Leve-produtos Naturais, Brasil). Os ratos do grupo G1 ndo foram submetidos a
tratamento endoddntico e serviu como parametro para avaliar os aspectos

histoloégicos normais do incisivo do rato.
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Selamento dos condutos radiculares

Apos o preenchimento, os canais foram selados com guta-percha
em bastdo (Odahcam, Dentsply — York, PA, EUA) e em seguida, realizou-se
restauracdo com ionémero de vidro (Maxxion R, FGM - Joinville, SC, Brasil) de
acordo com a recomendacdo do fabricante. Imediatamente apds a intervencao
cirurgica, os animais receberam medicagao de dose unica de analgésico dipirona

sddica (50mg/Kg — Novalgina®, Hoescht), via subcutanea.

Procedimentos histopatologicos

A eutanasia se deu por inalacdo de dose letal de éter etilico, em
grupos de 6 ratos, apds 14 dias e 28 dias da cirurgia. A maxila foi retirada, dissecada

e cortada longitudinalmente para realizar analise histologica.

Fixacao, Inclusdo e Microtomia

Apos a remocgéo, as pecas foram fixadas em solugao fixadora Bouin
aquoso, por 24 horas. Apos fixacdo, as pecas Osseas sofreram descalcificagdo em
solucdo 10% de acido diaminotetracético (EDTA) - pH 7,2, durante 14 dias, em
descalcificador a 75mA. Para inclusdo, as pecas foram desidratadas em alcool
etilico, diafanizadas em xilol e embebidas em parafina. Os espécimes foram
submetidos a microtomia para obtengdo de cortes longitudinais da area
correspondente ao germe dental do incisivo. Dez cortes de 12 ym seriados com

100um de distancia foram realizados para analise morfométrica.

Coloracdo com Hematoxilina Harris, Eosina de Lison

Laminas de microscopia contendo os cortes de tecido foram
hidratadas, coradas com hematoxilina e eosina, desidratadas em alcool etilico e xilol
e montadas com laminulas e balsamo do Canada. Os cortes foram analisados em

microscopio de luz em aumentos de 100 e 200X.

Andlises microscoépicas e morfométricas

Aleatoriamente foram selecionadas cinco imagens de cada animal,

sendo observadas 3 areas diferentes (regido de polpa incisal, regido média da face
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vestibular e da lingual) em microscopia de luz em sistema de captura de imagens
Moticam 2000 (Motic Co.,Xiamen, China). Na regido de polpa incisal foram
analisados o diametro dos vasos. Na face vestibular: camada ameloblastica,
espessura de esmalte, espessura de dentina, espessura da camada odontoblastica
e didmetro dos vasos da camada odontoblastica. Na face lingual: didmetro dos
vasos do ligamento periodontal, espessura do ligamento periodontal, espessura de
dentina, espessura da camada odontoblastica e didmetro dos vasos da camada
odontoblastica. Essas imagens foram analisadas com auxilio do software Motic
Image Plus 2.0 (Motic Co, Xiamen, China), totalizando 600 imagens.

Andlise estatistica

As variaveis numéricas foram expressas em meédia (desvio padréo),
quando o teste de Kolmogorov-Smirnov indicou uma distribuicdo Normal dos dados
e por mediana (quartis) quando os dados nao apresentaram distribuicdo Normal.
Para analise dos dados com distribuicdo Normal (paramétricos) foram utilizados os
testes ANOVA, seguido do teste de Tukey e para analise dos dados sem distribuigdo
Normal (ndo-paramétricos) foram utilizados os testes de Kruskal-Wallis e de Dunn
em cada periodo analisado. A diferenga entre grupos e tempos foi considerada

significante quando p<0,05.

Resultados

Foi observada vasodilatagéo da polpa incisal aos 14 dias nos grupos
G2 e G3 (figura 1a) e aos 28 dias permaneceu somente no G3 (figura 1b). No
entanto, o G4 apresentou uma reducao dos diametros médios dos vasos em relagao

ao grupo G1 aos 28 dias (figura 1b).
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Figura 1 — Média do didmetro de vasos da regiao de polpa incisal apés 14 dias (a) e

apos 28 dias (b).
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O Box representa quartis de 25 a 75%, as barras verticais representam a dispersdo de 1 a 99% dos
valores e a barra horizontal representa a mediana. * p<0,05 comparado ao grupo controle negativo,

teste de Dunn.

Aos 14 dias, no G2, G4 e G5 houve redugdo da espessura na

camada de dentina vestibular proximal ao germe dentario (figura 2a) e aumento da

camada odontoblastica vestibular proximal no G5 (figura 2c). Aos 28 dias, G3 e G5

apresentaram reducao da espessura nesta camada de dentina (figura 2b) e aumento

da espessura nesta camada odontoblastica (figura 2d).

Nos grupos G3, G4 e G5 houve vasodilatacdo dos capilares da

camada odontoblastica vestibular aos 14 dias (figura 3a). Aos 28 dias, a

vasodilatagao esteve presente em todos os grupos, exceto no G1 (figura 3b).
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Figura 2 — Dentina vestibular proximal ao germe dentario e camada odontoblastica
vestibular apos 14 dias (a, c) e apos 28 dias (b, d).
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Figura 3 —Média do diametro dos vasos na camada odontoblastica da face
vestibular proximal ao germe dentario, apos 14 dias (a) e apds 28 dias
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média e desvio padrao. * p<0,05, comparado ao grupo controle negativo, teste de Tukey.
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Em relagdo a deposicao do esmalte na regiao vestibular proximal ao
germe dentario, houve reducéo na espessura do esmalte no G2, G4 e G5 (figura 4a)
e aumento da espessura da camada amelobastica vestibular proximal ao germe
dentario no G2 e G3, aos 14 dias (figura 4c). Aos 28 dias, G3 e G5 apresentaram
reducdo na espessura da camada de esmalte vestibular (figura 4b) e G2 e G4
aumento na camada ameloblastica vestibular (figura 4d).

Figura 4 — Camada de esmalte vestibular proximal ao germe dentario e camada
ameloblastica vestibular proximal ao germe dentario, apods 14 dias (a, c) e
apos 28 dias (b, d).
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valores e a barra horizontal representa a mediana. * p<0,05 comparado ao grupo controle negativo,
teste de Dunn.

Na face lingual, ndo foi encontrado alteragdo na deposicédo de
dentina em nenhum dos grupos aos 14 dias (figura 5a), somente vasodilatagdo na
camada odontoblastica no G4 (figura 5c) e aumento na espessura da camada

odontoblastica no G5 (figura 6a). Houve atraso na deposicdo de dentina e
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vasoconstricdo na camada odontoblastica nesta face no G4 aos 28 dias (figura 5b e
5d, respectivamente) e vasodilatacado no G3 (figura 5d). Por outro lado, no G2 e G3

houve aumento da espessura da camada odontoblastica (figura 6b).

Figura 5 — Camada de dentina lingual e média do didmetro dos vasos da camada
odontoblastica lingual, apos 14 dias (a,c) e apos 28 dias (b,d).
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As barras representam a média e desvio padrdo. * p<0,05 comparado ao grupo controle negativo,
teste de Tukey.
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Figura 6 — Camada odontoblastica lingual na regiao média, apdés 14 dias (a) e apos
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Nao foram encontradas alteracbes no ligamento periodontal e no

calibre dos vasos periodontais no periodo de 14 dias em nenhum grupo comparado

a G1 (figura 7a e c, respectivamente). Entretanto, ocorreu redugdo da espessura do

ligamento periodontal e vasoconstricdo no periodonto no G4 aos 28 dias (figura 7b e

d, respectivamente).

Figura 7 — Ligamento periodontal e didmetro do vaso do periodonto na face lingual
média, apds 14 dias (a, c) e apods 28 dias (b, d).
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As barras representam a média e desvio padrdo. * p<0,05 comparado ao grupo controle negativo,
teste de Tukey.

Discussao

Varios materiais tém sido propostos para aplicagdo como medicacao
intracanal e nao existem evidéncias cientificas que suportem o0 uso de uma
medicacdo sobre a outra, o que resulta no interesse crescente por estudos nesta
area®. O extrato de guaco e o dleo de copaiba foram utilizados na tentativa de
substituir o Rifocort® utilizado na pasta iodoformada, uma vez que esse
medicamento ndo estd sendo mais comercializado no Brasil®®. Estudos utilizando
compostos extraidos de plantas medicinais com atividade antiinflamatéria (acido
paquimico) demonstram que estes produtos tém potencial para estimular a sintese
de matriz por odontoblastos®'. Além disso, o principal componente do guaco, o
cumarim, apresenta importante acao inflamatéria, inibindo a permeabilidade vascular
e a migracao de células inflamatorias®.

A presenca de moléculas pro-inflamatérias produzidas pelos
odontoblastos e células pulpares apdés a agressdo a polpa pode promover o
recrutamento de células inflamatérias e a vasodilatacdo dos tecidos pulpares e o
edema pulpar, uma vez que o processo inflamatério € um mecanismo de defesa
utiizado pelo complexo dentino-pulpar frente a agressdes, para garantir a
manutencdo da vitalidade do tecido®. Na presenca de uma resposta inflamatdria, os
odontoblastos diminuem a produgdao de matriz organica, reduzindo a expressao de
colageno do tipo | e sialofosfoproteina dentinaria, os principais componentes da
matriz dentinaria®> 2*. Por isso, a preservagdo dos odontoblastos é fundamental para

a manutencao da integridade bioldgica e fisica do complexo dentino-pulpar®. Este
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fator pode ter contribuido para o atraso na deposicdo de dentina e esmalte,
observada aos 14 dias nos grupos: controle positivo, pasta a base de iodoférmio
com extrato de guaco e pasta a base de iodoformio com dleo de copaiba e; aos 28
dias no grupo a base de iodoférmio com Rifcort® e grupo a base de iodoférmio com
Oleo de copaiba (Figuras 2, 4, 5 e 6). No entanto, pode haver reparo da dentina nos
dias subsequentes ao dano celular quando da presenca de resposta inflamatéria
inicial, o que pode acarretar aumento da sintese de matriz*°.

No periodo de 28 dias no grupo com pasta a base de iodoférmio
com guaco parece ter ocorrido um restabelecimento da sintese de matriz organica
de dentina, uma vez que ocorreu aumento na espessura da camada de dentina
vestibular (Figura 2b) e aumento do didmetro médio dos capilares na camada
odontoblastica (Figura 3b). Nos grupos preenchidos com pasta a base de iodoférmio
com Rifocort® ou 6leo de copaiba suspeita-se que seja necessario um tempo maior
de recuperagao, pois os resultados mostraram aumento de odontoblastos neste
periodo (Figura 2d), sem, no entanto ainda ter havido restabelecimento da
espessura de dentina vestibular (Figura 2b). O aumento da relagédo
citoplasma/nucleo e a alteracdo do didmetro dos vasos capilares da camada
odontoblastica (de capilares continuos para sinusoidais) estdo associados ao
aumento da atividade metabdlica e sintese de matriz extracelular de dentina por
odontoblastos?®.

A pasta a base de extrato de guaco nao interferiu na deposi¢éo dos
tecidos mineralizados, mas aumentou a camada ameloblastica aos 28 dias (Figura
4d), sugerindo aumento da atividade metabdlica dessas células. Na face lingual,
houve diminuicdo da espessura de dentina (Figura 5b) e diminuicdo dos vasos da
camada odontoblastica lingual (Figura 5d). Foi o unico grupo a apresentar alteragdes
periodontais, com constricdo do periodonto e de seus vasos (Figura 7), sugerindo
que este medicamento extravasou para estes tecidos. Estes resultados diferem dos
estudos de Moura et al., 2002%, cujo extrato de guaco apresentou atividade
vasodilatadora. Considerando a atividade antagonista de receptores alfa-1
adrenérgicos do cumarim, o resultado esperado em caso de extravasamento para o
periodonto era a vasodilatagcdo. Suspeita-se que outro componente da pasta teste
possa ter acdo vasoconstritora mais potente que a acio vasodilatadora do cumarim.

Os grupos submetidos ao tratamento com a pasta a base de

iodoférmio com Rifocort® ou 6leo de copaiba apresentaram resultados similares
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com atraso em sua deposi¢ao tanto de dentina vestibular (Figura 2b) quanto de
esmalte aos 28 dias (Figura 4b), além de ter havido aumento da camada
odontoblastica (Figura 2d), sugerindo aumento de suas atividades. Também ocorreu
aumento da vasos capilares da camada odontoblastica vestibular em 14 e 28 dias
(Figura 3). Na face lingual, houve aumento da camada odontoblastica.

Com relacdo a deposicao dentinaria, o grupo tratado com pasta a
base de iodoférmio com 6leo de copaiba apresentou diminuicdo desta camada, com
aumento da camada odontoblastica (Figura 2) e aumento do vaso capilar na camada
odontoblastica aos 14 e 28 dias (Figura 3). Esses resultados sugerem que este
medicamento atrasou a deposi¢cdo de dentina, assim como do esmalte, que também
teve uma diminuicdo em 14 e 28 dias (Figura 4 a,b). Lima et al., 2011% nao notou
alteragcdo na deposigdo dos tecidos mineralizados na utilizagdo deste 6leo. Na
camada odontoblastica lingual houve aumento da espessura apenas aos 14 dias e
nao foram encontradas alteragdes no ligamento periodontal.

Assim como no estudo de Lujan, et al., 1992%°, foram encontradas
dificuldades operacionais devido a pequena area de trabalho, limitada pelas
pequenas dimensdes da cavidade oral e dos dentes dos ratos, podendo ndo haver a
completa eliminagdo da polpa do dente do animal. Além disso, com relagéo as
plantas medicinais, estas podem ter seus mecanismos de acdo nao muito bem

elucidados e as doses ideais ainda ndo estejam claras™.
Concluséo

- As pastas a base de produtos naturais e semi-sintéticos testadas, apesar de
apresentarem algumas reagdes adversas, mostraram-se biotoleraveis, pois nao
ocorreu necrose em nenhum dos tecidos avaliados.

- A pasta a base de iodoférmio com extrato de guaco causou as menores
alteracdes as estruturas dentarias analisadas.

- Mais estudos devem ser realizados na busca de aprimorar o uso destes
produtos naturais e encontrar a concentragdo ideal para minimizar os efeitos
adversos causados pelo material de preenchimento dos canais radiculares de

dentes deciduos.
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ANEXO A
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ANEXO B

Fotomicrografia

Anexo 2. Fotomicrografia da regido vestibular média de incisivos de ratos Wistar submetidos a
tratamento endodéntico. Controle negativo, animais ndo submetidos a tratamento endodéntico (a, b).
Controle positivo, animais submetidos a tratamento endodéntico com vaselina aos 14 dias (c) e aos
28 dias (d). Animais submetidos a tratamento endodéntico com basta a base de iodoférmio com
Rifocort® aos 14 dias (e) e aos 28 dias (f). Camada de ameloblastos (™), camada de esmalte (es),

camada de dentina (de), camada de odontoblastos (). Aumento de 100x. Coloragdo de
Hematoxilina e Eosina.
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Anexo 3. Fotomicrografia da regido vestibular média de incisivos de ratos Wistar submetidos a
tratamento endodéntico. Animais submetidos a tratamento endoddntico com pasta a base de
iodoférmio com extrato de guaco aos 14 dias (g) e aos 28 dias (h). Animais submetidos a
tratamento endodéntico com pasta a base de iodoférmio com éleo de copaiba aos 14 dias (i) e aos
28 dias. Camada de ameloblastos (), camada de esmalte (es), camada de dentina (de), camada
de odontoblastos (). Aumento de 100x. Coloragdo de Hematoxilina e Eosina.
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Anexo 4: Fotomicrografia da regido da polpa incisal de incisivos de ratos Wistar submetidos a
tratamento endodéntico. Controle negativo, animais ndo submetidos a tratamento endodéntico (a, b).
Controle positivo, animais submetidos a tratamento endodéntico com vaselina aos 14 dias (c) e aos
28 dias (d). Animais submetidos a tratamento endodéntico com basta a base de iodoférmio com
Rifocort® aos 14 dias (e) e aos 28 dias (f). Vasodilatagao (*), areas de edema (ed). Aumento de 100x.
Coloracao de Hematoxilina e Eosina.
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Anexo 5: Fotomicrografia da regido da polpa incisal de incisivos de ratos Wistar submetidos a
tratamento endoddntico. Animais submetidos a tratamento endoddntico com pasta a base de
iodoférmio com extrato de guaco aos 14 dias (g) e aos 28 dias (h). Animais submetidos a tratamento
endoddntico com pasta a base de iodoférmio com 6éleo de copaiba aos 14 dias (i) e aos 28 dias.
Vasodilatagéo (*), areas de edema (ed). Aumento de 100x. Coloragdo de Hematoxilina e Eosina.



