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PROENCA, Juliana dos Santos. Avaliacdo de pastas endoddnticas para dentes
deciduos a base de extrato de guaco e de acido caurendico. 2016. 41 f.
Dissertacdo (Mestrado em Clinica Odontolégica) — Universidade Estadual de
Londrina, Londrina, 2016.

RESUMO

Dentes deciduos com alteracdes pulpares irreversiveis podem requerer a realizagdo
de pulpectomia, na qual se busca fundamentalmente a extirpacdo da polpa e a
obturacdo dos canais radiculares. As pastas endoddnticas atuais apresentam
algumas limitacdes biolégicas para o tratamento de dentes deciduos. Sendo assim,
0 objetivo deste estudo foi avaliar a biocompatibilidade de pastas endodonticas
contendo extrato de guaco ou acido caurendico sobre o dente deciduo e germe do
dente permanente. Vinte e seis incisivos centrais inferiores, direito e esquerdo, de
carneiros foram divididos aleatoriamente em 4 grupos: controle negativo (nenhum
procedimento foi realizado), controle positivo (pulpectomia + vaselina), extrato de
guaco (pulpectomia + pasta com extrato de guaco) e acido caurendico (pulpectomia
+ pasta com acido caurendico). Os animais foram sedados e anestesiados. Os
incisivos foram radiografados e aleatoriamente submetidos a pulpectomia, curativo
endodontico com uma das pastas em teste ou vaselina e selados com guta percha e
resina composta. Apos 28 dias, os animais foram reexaminados radiograficamente,
abatidos e coletou-se a regido anterior da mandibula, dividindo-a em hemiarcadas
para o processamento histolégico. No dente deciduo foi avaliada a presenca de
reabsorcdo radicular fisiolégica no apice, o ligamento periodontal, o0 nidmero de
osteoclastos e a polpa remanescente. No germe do dente permanente avaliou-se:
esmalte, epitélio do esmalte, dentina, camada odontoblastica, polpa e foliculo
dentario. Realizou-se a analise estatistica pelo teste de Kruskal-Wallis e teste exato
de Fisher (p<0,05). Inflamacdo na regido periapical do dente deciduo, além de
necrose e abscesso periapicais foram observados com maior frequéncia no controle
positivo (vaselina); em nenhum grupo de estudo encontraram-se alteracdes no
exame radiografico, na reabsorcao fisioldgica do dente deciduo e na atividade de
osteoclastos. Na andlise do germe do dente permanente, observou-se um maior
grau de desorganizacao e vacuolizacao do epitélio do esmalte no grupo extrato de
guaco, entretanto sem alteracbes na formacdo do esmalte. Areas de infiltrado
inflamatorio foram menos frequentes nos grupos contendo o extrato de guaco e o
acido caurendico. Concluiu-se que as pastas endododnticas contendo compostos
naturais sao biocompativeis ao dente deciduo e ao germe do dente permanente,
podendo se tornar opgOes para a obturacdo de canais radiculares de dentes
deciduos apds pulpectomias.

Palavras-chave: Pulpectomia. Dente Deciduo. Inflamacdo. Plantas Medicinais.
Guaco (Homeopatia). lodoférmio.



PROENCA, Juliana dos Santos. Evaluation of root canal filling materials with
guaco extract and kaurenoic acid for primary teeth. 2016. 41 p. Dissertacéo
(Mestrado em Clinica Odontologica) — Universidade Estadual de Londrina, Londrina,
2016.

ABSTRACT

Teeth with irreversible pulp diseases may require a pulpectomy, which aim the pulp
removal and the root canals filing. The current materials have some biological
limitations for the primary teeth endodontic treatment. Thus, this study aimed to
assess the biocompatibility of root canal filling materials with guaco extract or
kaurenoic acid on the primary tooth and permanent tooth germ. Twenty-six right and
left sheep mandibular central incisors were randomly divided into four groups:
negative control (no procedure was performed), positive control (pulpectomy +
vaseline), guaco extract (pulpectomy + guaco extract paste) and kaurenoic acid
(pulpectomy + kaurenoic acid paste). The animals were sedated and anesthetized.
The incisors were examined radiographically and randomly submitted to pulpectomy,
filling with the test pastes or vaseline and sealed with gutta percha and composite
resin. After 28 days, the animals were reexamined radiographically, slaughtered and
the anterior mandible area was collected, dividing it into hemiarches for histological
processing. For primary tooth was evaluated the presence of external root resorption,
the periodontal ligament, the osteoclast number and the remanescent pulp. For
permanent tooth germ was evaluated: enamel, enamel epithelium, dentin,
odontoblast layer, pulp and dental follicle. Statistical analysis was performed using
the Kruskal-Wallis and Fisher's exact tests (P<0.05). Inflammation on the primary
tooth periapical region, as well as periapical necrosis and abscesses were observed
more frequently in the positive control (vaseline); no test group found changes in
radiographic exam, primary tooth physiological resorption and osteoclast activity. In
the analysis of permanent tooth germ was observed a greater degree of enamel
epithelium disorganization and vacuolization in guaco extract group, however with no
changes in the enamel development. Inflammatory infiltrate areas were less frequent
in guaco extract and kaurenoic acid groups. It was concluded that the pastes with
natural compounds are biocompatible with the primary tooth and permanent tooth
germ, may become options for root canal filling of primary teeth after pulpectomy.

Key words: Pulpectomy. Tooth, Deciduous. Inflammation. Plants, Medicinal. Guaco
(Homeopathy). lodoformium.
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1 INTRODUCAO

O tratamento em Odontopediatria visa a manutencdo dos dentes
deciduos no arco até a época de sua esfoliacdo fisiologica, pois eles sé&o
importantes em aspectos estéticos, fonéticos e morfologicos (IMPARATO, DUARTE,
MANFRO, 2012). A céarie dentaria € um problema de saulde publica em todo o
mundo (FILSTRUP et al., 2003), e no Brasil, sua prevaléncia em crian¢cas menores
de cinco anos ainda € alta (BRASIL, 2010; FERREIRA et al., 2007). A doenca cérie e
o traumatismo dentario, comuns em criancas pré-escolares, podem comprometer a
polpa dos dentes deciduos causando dor e perda da funcdo (ALDRIGUI et al., 2011;
ANTONIAZZI et al., 2015; FERREIRA et al., 2007; FILSTRUP et al., 2003). A dor
dificulta a alimentacéo, a escovacao, o sono, o lazer, o aprendizado (MOURA-LEITE
et al., 2011) e tem impacto negativo sobre a qualidade de vida das criancas
(ALDRIGUI et al.,, 2011; ORTIZ et al.,, 2014). Quando ela €& causada por uma
inflamacao pulpar irreversivel, devido a carie ou trauma, é indicada a realizagédo da
pulpectomia e a consequente utilizacdo de materiais obturadores intracanais, o que
aumenta a possibilidade da manutencdo dos dentes deciduos até sua esfoliacédo
fisiolégica (RODD et al., 2006; SILVA et al., 2010).

Em torno de 25% dos incisivos centrais superiores deciduos com
histérico de trauma sofrem necrose pulpar (ALDRIGUI et al., 2013), nestes casos,
guando o diagnadstico € precoce e a manutencdo do elemento dentario € possivel, a
pulpectomia também é indicada (RODD et al., 2006), sendo considerada uma terapia
pulpar radical, que consiste na extirpacdo da polpa e na obturacdo dos canais
radiculares (GUEDES-PINTO, 1998). O material ideal para o preenchimento do
canal radicular de dentes deciduos deve ter propriedades como: reabsorcao
semelhante a das raizes, ser inofensivo aos tecidos periapicais e ao germe do dente
permanente, ser reabsorvivel caso seja extravasado além do apice foraminal, ser
antisséptico; deve preencher facilmente os canais radiculares, aderir as suas
paredes, ndo sofrer contracdo, ser facilmente removido quando necessario, ser
radiopaco e ndo causar alteragdes na coloragéo do dente (FUKS, 2000).

Durante anos, no Brasil, a pasta & base de iodoférmio com Rifocort®
proposta por Guedes-Pinto (1981) foi o material mais utilizado nas pulpectomias de
dentes deciduos (BERGOLI et al., 2010; CERQUEIRA et al., 2007) devido,
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principalmente, & sua alta taxa de sucesso clinico e a seus aspectos citotdxicos,
microbiolégicos (CERQUEIRA et al., 2007) e histolégicos (CERQUEIRA et al., 2007;
LACATIVA, LOYOLA, SOUSA, 2012). Porém, seu composto bioativo, o Rifocort®,
deixou de ser comercializado no pais. Atualmente, outras pastas estdo disponiveis
no mercado para o tratamento endoddntico de dentes deciduos como a pasta de
oxido de zinco e eugenol, pasta a base de hidréxido de calcio, pasta CTZ
(cloranfenicol, tetraciclina e 6xido de zinco), Vitapex® e Endoflas, entretanto, todas
possuem limitacdes importantes.

O peridpice de dentes obturados com pasta de éxido de zinco e
eugenol apresentou infiltrado inflamatdrio, edema e espessamento do ligamento
periodontal (SILVA et al., 2010). Além disso, o uso deste material em dentes
deciduos deve ser restringido, pois sua reabsor¢cdo ndo ocorre simultaneamente a
destes elementos (PRIMOSCH et al., 2005). Pastas a base de hidréxido de calcio
foram genotdxicas in vitro, pois causaram danos ao DNA de células sanguineas e do
timo (PIRES et al., 2015), elas ainda sdo soluveis aos fluidos teciduais, mesmo no
interior do canal radicular (SILVA et al., 2010). A pasta CTZ causou severa resposta
inflamatoria e necrose do tecido 6sseo, ndo sendo considerada biocompativel para a
obturacdo de canais radiculares de dentes deciduos (LACATIVA, LOYOLA, SOUSA,
2012). Na andlise in vitro, o poder antimicrobiano da Vitapex® (hidréxido de calcio e
iodoférmio) é significativamente reduzido apds oito e principalmente apés 14 dias
(PAVASKAR et al., 2012). Ja o Endoflas, que é uma pasta endoddntica a base de
iodoférmio, 6xido de zinco, hidroxido de célcio e paramonoclorofenol, acelerou a
reabsorcdo de molares deciduos (MOSKOVITZ, ASHKAR, HOLAN, 2012). Devido
as desvantagens dos produtos existentes, faz-se necessario o desenvolvimento de
Novos materiais, 0s quais devem possuir propriedades adequadas para o tratamento
endodontico dos dentes deciduos.

Domingues (2013) avaliou o efeito da pasta a base de iodoformio e
Rifocort® (Guedes-Pinto) e de duas pastas contendo compostos naturais na
evolucdo do processo inflamatorio local e na viabilidade dos odontoblastos, células
da camara pulpar, 6rgdo do esmalte e tecidos periapicais, ap0s pulpectomia de
incisivos de ratos. As pastas experimentais eram constituidas de iodoférmio,
paramonoclorofenol canforado e éleo de copaiba ou extrato de guaco. O estudo
concluiu que as pastas com compostos naturais foram biocompativeis, pois ndo

causaram necrose em nenhum dos tecidos dentarios analisados. As menores
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alteracbes as estruturas dentéarias foram verificadas no grupo guaco e os melhores
efeitos anti-inflamatorios no grupo copaiba.

No entanto, o trabalho de Domingues (2013) ndo avaliou a
biocompatibilidade das pastas em relacdo a reabsorcdo do dente deciduo e o
desenvolvimento do germe do permanente. Sendo assim, a presente pesquisa
buscou ampliar o uso da pasta com extrato de guaco a animais que permitem essas
avaliacdes. Além disso, uma pasta com acido caurendico, constituinte tanto do 6leo
de copaiba quanto do extrato de guaco, foi testada para verificar se seus efeitos
seriam promissores no tratamento endoddntico dos dentes deciduos, uma vez que
ele é considerado um metabdlito com propriedades anti-inflamatéria (CHOI et al.,
2011; DANG et al., 2005; LIM et al., 2009; SILVA et al., 2015; VARGAS et al., 2015),
antioxidante (PAIVA et al., 2003; SILVA et al., 2015) e analgésica (MIZOKAMI et al.,
2012). A toxicidade do acido caurendico é dose-dependente (CAVALCANTI et al.,
2006), considerando-se que no tratamento endodontico utiliza-se uma pequena
guantidade do material, o risco de efeitos toxicos € pequeno.

Varias espécies do género Mikania, mais conhecidas como guaco, sédo
utilizadas como plantas medicinais na América do Sul (FREITAS et al., 2008). O
extrato de guaco possui propriedades anti-inflamatéria, anti-hemorragica (ALVES et
al., 2009; MOURADO et al., 2014) e antimicrobiana (DUARTE et al., 2005; YATSUDA
et al., 2005). Demonstrou-se ainda que o guaco ndo causa efeitos genotdxicos
(SOARES DE MOURA et al., 2002) e citotoéxicos em camundongos (ALVES et al.,
2009). A cumarina e o acido caurendico séo os principais metabdlitos responsaveis
pelos efeitos farmacoldgicos do guaco (GASPARETTO et al., 2015).

Baseado na necessidade de desenvolver novas pastas para o
tratamento endodontico dos dentes deciduos e devido ao pouco conhecimento sobre
os efeitos das plantas fitoterapicas quando utilizadas como material de
preenchimento de canais radiculares, o objetivo deste estudo foi avaliar a
biocompatibilidade de pastas endoddnticas contendo extrato de guaco ou acido
caurendico, analisando-se seus efeitos sobre o dente deciduo e o germe do dente
permanente. A hipOtese do estudo € que as pastas com compostos naturais nao
causam alteracoes radiograficas e na formacao dos tecidos dentarios, ndo produzem
inflamacéo periapical e no foliculo dentario e principalmente, ndo influenciam na

reabsorcéo fisiologica do dente deciduo, sendo consideradas biocompativeis.
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Resumo

Introducdo. Extrato de guaco e &acido caurendico possuem propriedades anti-
inflamatoria, analgésica e antimicrobiana, o que pode torna-los opcbes para o
tratamento endodontico de dentes deciduos.

Objetivo. Avaliar a biocompatibilidade de pastas endodonticas contendo extrato de
guaco ou acido caurendico sobre o dente deciduo e germe do dente permanente.
Material e Métodos. 26 incisivos inferiores deciduos de 13 carneiros foram divididos
aleatoriamente em 4 grupos. O controle negativo (CN) ndo foi submetido a
pulpectomia. Nos demais grupos, apos pulpectomia, preencheram-se os condutos
com: vaselina (Controle positivo - CP), pasta com extrato de guaco (EG) e pasta com
acido caurendico (AC). Apos 28 dias, os animais foram abatidos e as pecas
submetidas ao processamento histologico. Avaliaram-se areas de reabsorcéo
fisiol6gica, regido periapical do dente deciduo e o germe do dente permanente. Na
andlise estatistica, empregaram-se os testes de Kruskal-Wallis e exato de Fisher
(p<0,05).

Resultados. Nao foram encontradas alteragbes no exame radiografico, na
reabsorcéo fisioldgica do dente deciduo e na atividade de osteoclastos nos grupos
EG e AC. Areas de infiltrado inflamatério foram menos frequentes nos grupos
contendo EG e AC.

Concluséo. As pastas endododnticas com compostos naturais sdo biocompativeis,
pois ndo provocaram alteracdes no processo de reabsorcdo fisiologica do dente

deciduo e no desenvolvimento do dente permanente.
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Abstract

Background. Guaco extract and kaurenoic acid have anti-inflammatory, analgesic
and antimicrobial properties, wich can make them options for primary teeth
endodontic treatment.

Aim. Evaluate the biocompatibility of root canal filling materials with guaco extract or
kaurenoic acid on the primary tooth and permanent tooth germ.

Design. 26 deciduous mandibular incisors of 13 sheep were randomly divided into
four groups. The negative control (NC) was not submitted to pulpectomy. In the other
groups, after pulpectomy, the root canal was filled with: vaseline (PC), guaco extract
paste (GE) and kaurenoic acid paste (KA). After 28 days, the animals were
slaughtered and the pieces were prepared for histological processing. The
physiological resorption and periapical region of the primary teeth and permanent
tooth germ were evaluated. The statistical analysis was performed with Kruskal-
Wallis and Fisher's exact tests (P<0.05).

Results. No group found changes in radiographic exam, on primary tooth
physiological resorption and osteoclast activity in the GE and AK groups.
Inflammatory infiltrate areas were less frequent in GE and KA groups.

Conclusions. The pastes with natural compounds were biocompatible, because they
did not cause change in the primary teeth physiological resorption process and in the

permanent tooth development.
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Introducéo

A manutencdo da denticAo decidua até sua esfoliacdo fisioldgica é
fundamental para o correto desenvolvimento do sistema estomatognatico. Apesar da
diminuicdo nos indices de carie, ndo foi possivel elimina-la por completo e,
consequentemente, 0 comprometimento pulpar ainda ocorre em alguns casos. Uma
vez que a polpa apresenta-se comprometida, ela deve ser tratada, no entanto, a
terapia endodéntica em dentes deciduos tem sido um dos assuntos mais complexos
e controversos da Odontopediatria'. Varios materiais estdo disponiveis no mercado
para a obturacdo de canais radiculares de dentes deciduos apds pulpectomias,
contudo, ndo hd um consenso em relacao a superioridade de uma medicacao sobre
a outra’, além de pesquisas mostrarem limitacdes importantes de cada uma delas”™®.

O uso da pasta de Oxido de zinco e eugenol deve ser restringido, pois ela
causa inflamacdo periapical® e sua reabsorcdo ndo ocorre simultaneamente a do
dente deciduo®. Pastas & base de hidroxido de célcio sdo genotoxicas in vitro® e
soltveis aos fluidos teciduais, mesmo no interior do canal radicular’. A pasta CTZ
(cloranfenicol, tetraciclina e 6xido de zinco) causa severa resposta inflamatéria e
necrose do tecido 6sseo, ndo sendo considerada biocompativel para a obturacéo de
canais radiculares de dentes deciduos’. O poder antimicrobiano da Vitapex®
(hidréxido de calcio e iodoférmio), in vitro, é significativamente reduzido apos oito e
principalmente apés 14 dias’. J&4 o Endoflas (iodoférmio, 6xido de zinco, hidréxido de
célcio e paramonoclorofenol) acelera a reabsorcdo de molares deciduos®.

O uso de fitoterapicos pode ser uma alternativa interessante na busca por
novas pastas endodénticas para dentes deciduos, pois eles possuem propriedades

gue se mostram fundamentais para um material de preenchimento de canais
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radiculares. O extrato de guaco é anti-inflamatério, anti-hemorragico® ° e

antimicrobiano'’, e ndo apresenta genotoxicidade'' e citotoxicidade®. O &cido

caurendico, que é um metabolito do guaco, tem propriedades anti-inflamatéria'>™*,

antioxidante'* e analgésica'®. A toxicidade do &cido caurendico é dose-dependente'®.

Baseado na necessidade de desenvolver novas pastas para o tratamento
endodéntico dos dentes deciduos e devido ao pouco conhecimento sobre os efeitos
das plantas fitoterapicas quando utilizadas como material de preenchimento de
canais radiculares, o0 objetivo deste estudo foi avaliar a biocompatibilidade de pastas
endodonticas contendo extrato de guaco ou acido caurendico, analisando-se seus
efeitos sobre o dente deciduo e o germe do dente permanente. A hipétese do estudo
€ que as pastas com compostos naturais ndo causam alteracdes radiograficas e na
formacdo dos tecidos dentarios, ndo produzem inflamacao periapical e no foliculo
dentario e principalmente, ndo influenciam na reabsorcdo fisiolégica do dente

deciduo, sendo consideradas biocompativeis.

Material e Métodos

Esta pesquisa foi aprovada pelo Comité de Etica no Uso de Animais da
Universidade Estadual de Londrina (UEL) (Anexo — pagina 41).

Utilizaram-se treze carneiros, machos e fémeas, pesando em média 29 kg e
com média de idade de 15 meses, fornecidos pela Fazenda Escola da Universidade
Estadual de Londrina. Os animais foram alojados na fazenda, que era provida de
cochos e bebedouros, e receberam alimentacdo a vontade a base de silagem de
sorgo e concentrado com base de milho e farelo de soja. Como o0s ruminantes néao

apresentam dentes anteriores na arcada superior, para a realizacdo dos
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procedimentos, o0s incisivos centrais inferiores direito e esquerdo (n=26 dentes) de
cada carneiro foram alocados em quatro grupos:
a) Grupo controle negativo (CN) (n=2 dentes): Um dos animais nao foi
submetido a pulpectomia.
b) Grupo controle positivo (CP) (n=8 dentes): Pulpectomia + vaselina.
C) Grupo extrato de guaco (EG) (n=8 dentes): Pulpectomia + pasta contendo
extrato de guaco.
d) Grupo acido caurendico (AC) (n=8 dentes): Pulpectomia + pasta contendo
acido caurendico.

Dois elementos dentarios do grupo CN foram utilizados para observacao dos

parametros de normalidade histolégica dos incisivos centrais inferiores de carneiros.

Pulpectomia

Previamente aos procedimentos de sedagcdo e anestesia, 0s animais foram
submetidos a 12 horas de jejum e restricdo hidrica por se tratar de uma espécie que
apresenta facil regurgitacdo do contetdo ruminal.

Todos os procedimentos de sedacdo e anestesia (geral e local) foram
realizados por médico veterinario da UEL, que possui experiéncia neste
procedimento em ruminantes. A sedacao foi realizada com Cloridrato de xilazina 2%
(0,05 mg/kg, via intravenosa) (Anasedan Injetavel, Sespo Industria e Comeércio
LTDA, Paulinia, SP, Brasil). Cinco minutos ap0s a administracdo desse farmaco,
implantou-se um cateter calibre 20 na veia marginal da orelha, por onde foi
administrada solucdo de Ringer Lactato (Eurofarma Laboratérios S.A., Ribeiréo

Preto, SP, Brasil) em uma taxa de infusdo de 10 mL/kg/h. Pelo mesmo acesso,
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administrou-se o Propofol (5 mg/kg, via intravenosa) (Provive 1%, Claris Lifesciences
Limited, Ahmedabad, india) para inducio da anestesia geral. Procedeu-se a
intubacdo orotraqueal dos animais e administracdo de Isoflurano (Instituto
Biochimico Ind. Farm. LTDA, Itatiaia, RJ, Brasil) diluido em 100% de oxigénio para a
manutencdo da anestesia. Realizou-se a anestesia local com Cloridrato de
mepivacaina 2% e epinefrina 1:100.000 (Mepivalem® AD, Dentsply Pharmaceutical,
Catanduva, SP, Brasil), utilizando-se 0,5 mL para cada dente, de maneira que o
animal ndo sofresse nenhum desconforto durante o procedimento.

Para o tratamento endodéntico procedeu-se a radiografia periapical inicial (6
segundos de exposicdo, 70 kVP, 8 mA, Spectro 70X Eletronic — Dabi Atlante,
Ribeirdo Preto, SP, Brasil), empregando-se a técnica da bissetriz, para determinacao
do comprimento do canal radicular. A seguir, foi realizada a antissepsia intraoral com
solucédo de iodo, profilaxia com peréxido de hidrogénio a 3% e os dentes foram
enxaguados com soro fisiolégico. A abertura coronéaria foi realizada por acesso
lingual com auxilio de pontas diamantadas esféricas n® 2 e 5 (Option, Paul
Sorensen, Osasco, SP, Brasil) montadas em motor de baixa rotacdo sob
refrigeracdo com soro fisioldgico. Determinou-se o comprimento de trabalho com
auxilio da radiografia inicial, instrumentando-se 2/3 da raiz do dente deciduo com
limas Hedstroem (Maillefer, Dentsply, Ballaigues, Suica) de 21mm, sendo utilizados
dois instrumentos sequencialmente acima do inicial. O canal foi irrigado com soro
fisiolégico a cada instrumentacdo e secado com papel absorvente e bolinhas de
algodao estéril para auxiliar na contencéo do sangramento.

De acordo com os grupos, realizou-se o curativo endodéntico com:

e CP - vaselina sélida (Insdustria Farmacéutica Rioquimica LTDA, Sao

José do Rio Preto, SP, Brasil);



20

e EG - pasta composta por 0,30 mg de iodoférmio (Maquira, Maringa,
PR, Brasil), 0,25 mg de extrato de guaco (pd, extrato diclorometanico
da Mikania hirsutissima, Nutri Comércio de Ervas LTDA, S&o Paulo,
SP, Brasil) e 0,1 mL de paramonoclorofenol canforado (Maquira,
Maringa, PR, Brasil);

e AC - pasta composta por 0,30 mg de iodoféormio (Maquira, Maringa,
PR, Brasil), 0,25 mg de &cido caurendico (p6, 96% de pureza {HPLC
High-performance liquid chromatography}, isolado do extrato de guaco
no Laboratério de Farmacognosia da UEL) e 0,1 mL de
paramonoclorofenol canforado (Maquira, Maring4, PR, Brasil).

As pastas experimentais foram manipuladas somente no momento de sua
utilizacdo. Como parametro de normalidade histoldgica dos incisivos centrais
inferiores, os animais do grupo CN ndo foram submetidos ao tratamento
endodontico.

As pastas foram inseridas de forma aleatéria (por sorteio) em cada incisivo,
sendo que cada animal recebeu uma das combinacdes abaixo:

1) Extrato de guaco e Acido caurendico
2) Vaselina sélida e Extrato de guaco
3) Acido caurendico e Vaselina sélida

Para o selamento dos dentes utilizou-se guta-percha em bastdo (Odahcam,
Maillefer, Dentsply, Ballaigues, Suiga), posteriormente foi realizado condicionamento
com &cido fosférico a 37% (Condac 37, FGM, Joinville, SC, Brasil), aplicacdo de
sistema adesivo (Magic Bond, Coltene, Vigodent S/A Indastria e Comércio, Rio de
Janeiro, RJ, Brasil), fotopolimerizacdo segundo recomendacdes do fabricante,

insercdo da resina composta (Filtek Z350 XT, 3M Espe, Sumaré, SP, Brasil) e
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fotopolimerizacédo. Para verificar a qualidade e a extensdo da obturacdo realizou-se
uma radiografia periapical final.

Apoés o término do tratamento endoddntico, a administracdo de Isoflurano foi
interrompida e injetou-se a primeira dose de Meloxicam 2% (0,25 mg/kg, via
subcutanea) (Maxicam 2%, Ourofino Saude Animal LTDA, Cravinhos, SP, Brasil) a
fim de promover analgesia. Aproximadamente 12 horas ap0s os procedimentos, a

mesma dose de Meloxicam 2% foi novamente administrada.

Andlise radiogréfica e procedimentos histopatolégicos

Apos 28 dias da realizacdo do procedimento endodoéntico, os dentes foram
reexaminados radiograficamente por um avaliador calibrado e cego para a alocacéo
dos grupos, verificando-se a presenca de reabsorcdo dentéria periapical no dente
deciduo, areas de rarefacdo Ossea periapical, material radiopaco no espaco
periodontal, alteragcbes no padrdo de reabsorcdo dentaria do dente deciduo e
alteracdes morfoldgicas na coroa e tecidos circunjacentes ao dente permanente em
formacao. Procedeu-se o0 abate e a regido anterior da mandibula foi removida e
dividida em hemiarcadas, as quais foram fixadas em solucdo de Bouin aquosa (48
horas) e submetidas a descalcificacdo em solugcéao de acido férmico (citrato de sodio
13M, acido formico 5,7M, agua destilada g.s.p.) por 120 dias.

Para incluséo, as pecas foram desidratadas em alcool etilico, diafanizadas
em xilol e embebidas em parafina. Cortes seriados de 10um com 100um de
distancia entre eles foram obtidos, montados em laminas histolégicas e corados em
Hematoxilina e Eosina. Selecionaram-se doze laminas de cada amostra para analise

da regido apical do dente deciduo e de areas do germe do dente permanente.
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Os cortes histolégicos foram analisados por microscopia de luz em aumentos
de 5, 10 e 20X, por um avaliador experiente e calibrado, cego para a alocacdo dos
grupos.

Adotaram-se 0s seguintes critérios para analise:

e Dente deciduo: presenca de areas de reabsorcdo dentéria fisiologica;
numero de osteoclastos por superficie de reabsorcéo (1000um); presenca
de infiltrado inflamatério, edema, hemorragia e necrose em ligamento
periodontal; presenca de residuo de material obturador na regido apical;
formacéo de dentina reparadora ou reacional.

e Germe do dente permanente: organizacdo do esmalte, epitélio do esmalte,
dentina, camada odontoblastica, polpa e foliculo dentario.

O numero mediano de osteoclastos foi determinado calculando-se a extensao
da area de reabsorc¢ao radicular apical no dente deciduo, o nimero de osteoclastos
na regido analisada e normalizando-se o numero de células por 1000um de
superficie dentaria reabsorvida. As imagens histolégicas foram obtidas e analisadas
com auxilio do sistema de captura de imagens Moticam 2000 (Motic Co., Xiamen,
China) acoplado a um microscopio Optico e com o software Motic Image Plus 2.0

(Motic Co., Xiamen, China).

Anélise estatistica

Na andlise da distribuicdo de normalidade do numero de osteoclastos
empregou-se 0 Teste de Normalidade de Kolmogorov-Smirnov. Os grupos nao
apresentaram distribuicdo normal, por isso os dados foram expressos em mediana e

quartis de 25 a 75%. Avaliaram-se as diferencas entre grupos por meio do teste de
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Kruskal-Wallis. Para os demais dados utilizou-se o teste exato de Fisher. A diferenca

entre grupos foi considerada significante quando p<0,05.

Resultados

Apo6s os procedimentos endoddnticos e anteriormente ao abate, perdeu-se
um total de cinco dentes, sendo trés no CP, um no EG e um no AC, devido a fratura
coronaria ou falha da restauracdo, com consequente contaminacdo do canal
radicular por saliva e restos alimentares. Das trezentos e doze laminas selecionadas
(doze de cada amostra), excluiram-se nove do grupo CN, dezessete do CP, vinte e
seis do EG e dez do AC, pois as regides de interesse estavam rasgadas, descoladas
ou dobradas, impossibilitando sua avaliacdo. Os numeros finais de dentes e de
laminas utilizados na analise estatistica estdo apresentados nas Tabelas 1 e 2.

No exame radiogréafico inicial (Pré), todos os incisivos centrais inferiores
avaliados apresentaram areas de reabsorc¢dao fisiologica radicular na regido apical. A
radiografia realizada imediatamente ap6s a obturacdo dos canais radiculares (P0s)
revelou a presenca de material radiopaco nos grupos EG e AC, em
aproximadamente dois tercos do comprimento do canal radicular, sem
extravasamento para a regido periapical. Ndo houve alteracbes no padrdo de
reabsorcdo dentéria fisioldgica no CN e nos grupos submetidos ao tratamento
endododntico apds 28 dias da intervencdo. No EG e no AC foi observada ainda, a
presenca do material radiopaco intrarradicular em dois tercos da raiz remanescente,
sem evidéncia de residuos das pastas na regido periapical. Nenhum dos grupos
apresentou rarefacdes Osseas difusas, sugestivas de processos inflamatérios
periapicais. Os germes dos dentes permanentes demonstraram formacao da coroa

dentéria antes do periodo de rizogénese. Ndo houve alteracdes radiogréficas na
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anatomia da coroa dos sucessores permanentes e nos tecidos calcificados
circunjacentes (Apéndice A - Figura 1, pagina 37).

A analise microscopica demonstrou que todos os dentes apresentaram areas
de reabsorcdo dentaria periapical. Nao foi observada a presenca de infiltrado
inflamatorio no periapice e no ligamento periodontal dos dentes deciduos no grupo
CN. No entanto, o CP apresentou a maior frequéncia de areas de inflamacéo
cronica, composta por macréfagos, células mononucleares e poucos neutrofilos
associados & necrose na regido periapical dos incisivos deciduos. Areas de infiltrado
inflamatorio foram menos frequentes nos grupos AC e EG (Tabela 1, Apéndice B -
Figura 2, pagina 38).

Identificaram-se necrose e abscesso periapicais em trés dentes do grupo CP
e em apenas um do grupo AC, sendo observadas regibes de degeneracdo do
ligamento periodontal proximas ao apice radicular, circundadas por halo de células
inflamatérias (Tabela 1, Apéndice B - Figura 2B, pagina 38).

Vasodilatacdo, edema e hemorragia ocorreram em todos 0S Qrupos,
possivelmente devido & mobilidade dentaria dos dentes em esfoliacdo. Areas de
dentina reacional e reparadora, caracterizadas pela obliteragcdo parcial do canal
radicular, e formacéo de pontes de dentina foram vistas em dois dentes do grupo CP
e um do grupo EG (Tabela 1).

A analise do numero mediano de osteoclastos por 1000 micrémetros de
superficie de reabsorcdo dentaria demonstrou numero semelhante de células,
independente da presenca do material obturador (Tabela 1, Apéndice B - Figura 3,

pagina 39).
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Tabela 1. Analise da regido periapical do dente deciduo.

Grupo CN CP EG AC
Ne total de laminas® n=15 n=30 n=57 n=45
N° total de dentes n=2 n=5 n=7 n=7

Inflamagéo periapical

Ndmero de laminas? - 13 (43,3%)? 01 (01,7%)° 05 (11,1%)°
Nimero de dentes afetados® 03 (60,0%) 01 (14,3%) 04 (57,1%)
Necrose e abscesso periapical

NiGmero de laminas - 08 (26,6%)? - 01 (01,1%)"
Numero de dentes afetados 03 (60,0%) 01 (14,3%)
Edema e hemorragia periapical

Namero de laminas 01 (06,6%)? 04 (13,3%)? 02 (03,5%)? 04 (08,8%)*
Numero de dentes afetados 01 (50,0%) 03 (60,0%) 01 (14,3%) 01 (14,3%)

Dentina reparadora

Namero de laminas - 04 (13,3%)* 01 (01,7%)? -
Numero de dentes afetados 02 (40,0%) 01 (14,3%)
Osteoclastos (/1000 um)* 1,4 (1,0 -2,9)* 1,6 (0,0 - 3,0 0,7 (0,0 - 2,6)% 1,1 (0,0 - 2,2)%

Laminas com cortes que englobaram o dente deciduo e o germe do dente permanente simultaneamente.
Percentagem em relagéo ao nimero total de laminas analisadas em cada grupo.

3percentagem em relagéo ao nimero total de dentes analisados em cada grupo.

“Mediana (quartis 25% - 75%), Teste de Kruskal-Wallis (p>0,05).

Valores seguidos de letras diferentes na mesma linha apresentam diferenga estatisticamente significante pelo teste
exato de Fisher (p<0,05).

O dente permanente do grupo CN apresentou foliculo dentario com epitélio
reduzido do esmalte em forma de palicada e auséncia de estrato intermediario na
regido de borda incisal. No terco médio da coroa em formacgéao verificou-se 6rgéao do
esmalte composto de epitélio do esmalte, estrato intermediario e foliculo dentério,
envolvido por tecido conjuntivo e 0sso primario. A matriz de esmalte dentéario
calcificado foi removida durante o processo de descalcificacdo das amostras,
podendo ser vistos remanescentes da matriz recém-sintetizada proximos ao tergo
médio da coroa em formacéo. Verificou-se formagé&o de dentina circumpulpar e polpa
dentaria composta de camada odontoblastica e tecido conjuntivo frouxo rico em

vasos sangu ineos.
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Observaram-se areas de desorganizacdo e vacuolizacdo do epitélio do
esmalte proximo a regido incisal do germe do dente permanente nos grupos CP, EG
e AC, ocorrendo com maior frequéncia no grupo EG (Tabela 2, Apéndice B - Figura
4, pagina 40). Distarbios da formacdo de matriz de esmalte, caracterizados por
deposicao irregular de matriz, acumulo de material acidéfilo sobre a superficie de
dentina do manto e pérolas de esmalte, foram verificados em um dente do grupo EG
e um do AC, sem aumento significativo na frequéncia (Tabela 2).

Nao foi observado infiltrado inflamatério significativo no foliculo dentario,
orgao do esmalte ou complexo dentina-polpa dos dentes permanentes em formacao

(Tabela 2).

Tabela 2. Analise do germe do dente permanente.

Grupo CN CP EG AC
N° total de laminas® n=15 n=43 n=58 n=74
N° total de dentes n=2 n=5 n=7 n=7

Desorganizacao e vacuolizacao do

epitélio do esmalte

Nimero de laminas® - 03 (06,9%)* 13 (22,4%)° 05 (06,7%)?
Nimero de dentes afetados® 01 (20,0%) 02 (28,6%) 04 (57,1%)
Alteracdo do esmalte em formagao

Namero de laminas - - 06 (10,3%)* 02 (02,7%)*
Numero de dentes afetados 01 (14,3%) 01 (14,3%)

Infiltrado inflamatério no foliculo

dentéario
Namero de laminas - - 01 (01,7%)* 02 (02,7%)?
Numero de dentes afetados 01 (14,3%) 01 (14,3%)

'Laminas com cortes que englobaram o dente deciduo e o germe do dente permanente simultaneamente, somadas
aquelas contendo cortes que englobaram somente o permanente.

pPercentagem em relagéo ao niimero total de laminas analisadas em cada grupo.

®Percentagem em relagéo ao niimero total de dentes analisados em cada gupo.

Valores seguidos de letras diferentes na mesma linha apresentam diferenca estatisticamente significante pelo teste
exato de Fisher (p<0,05).
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Discussao

Os animais utilizados na pesquisa tinham em média quinze meses, idade
provavel de substituicdo dos incisivos centrais'’ e ideal para a avaliacdo da
reabsorcdo fisiolégica do dente deciduo e desenvolvimento do permanente.
Contudo, nessa fase os dentes possuem mobilidade, podendo causar edema e
hemorragia periapicais como observado no presente estudo, no qual eles ocorreram
independente da realizagéo da pulpectomia ou da pasta obturadora utilizada.

As pastas com compostos naturais ndo alteraram o nimero de osteoclastos e
permitiram a reabsorcao fisiologica do dente deciduo, além de néo ter sido verificada
a presenca de residuos dos materiais na regido periapical do elemento dentério.
Portanto, o extrato de guaco e o &cido caurendico néo alteram o metabolismo normal
de reabsorcdo radicular dos dentes deciduos e ainda sdo reabsorvidos
simultaneamente a eles, propriedade desejada para pastas obturadoras destes
elementos, pois caso contrério, elas ficariam em constante contato com os tecidos
vitais, podendo causar uma reacéo de corpo de estranho’.

O procedimento endodéntico pode ser visto como uma agressao aos tecidos
dentarios e como mecanismo de defesa eles respondem através da inflamacao.
Mediadores inflamatérios como a prostaglandina E,; (PGE;) também estédo
envolvidos nesse processo'®, sendo verificado que a presenca de PGE, na polpa
correlaciona-se positivamente com o aspecto radiografico de dentes vitais com falha
no tratamento endodéntico'®. Logo, um material com capacidade de inibir esse
mediador, associada a outras propriedades, pode relacionar-se ao sucesso dos
procedimentos endodénticos, pois a agressao aos tecidos seria controlada por sua

acdo sobre a inflamacdo. Para obter um parametro comparativo da atividade
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inflamatoria dos materiais em teste, utilizou-se a vaselina como controle positivo por
ela ser um material inerte, ndo reabsorvivel e sem efeito anti-inflamatorio. Sendo
assim, o CP apresentou a maior frequéncia de infiltrado inflamatdorio no periapice do
dente deciduo, além de um alto grau de necrose e abscesso periapicais.

Nos grupos em que foi realizada a pulpectomia e a obturacdo com as pastas
contendo compostos naturais observou-se inflamacdo no periapice do elemento
deciduo e no foliculo do dente permanente. A resposta inflamatéria dos tecidos
dentarios pode ser atribuida a presenca do paramonoclorofenol canforado nas
pastas em teste, uma vez que, apesar de ser analgésico e antimicrobiano, segundo

1., ele é considerado um material com grande

Silva et al.’ e Nelson Filho et a
potencial citotoxico e inflamatério. O grupo acido caurendico mostrou menor
frequéncia de inflamacdo quando comparado ao controle positivo. Esse achado
corrobora com Vvarios estudos, os quais demonstram o poder inibitério do acido
caurendico sobre enzimas e consequentemente sobre mediadores inflamatérios,
inclusive PGE,", proteinas inflamatérias'’, migracdo de leucdcitos, edema e injdria

tecidual®!

. O extrato de guaco apresentou infiltrado inflamatério em somente 1,7%
das laminas avaliadas neste grupo, a menor frequéncia dentre 0s grupos nos quais o
procedimento endodontico foi realizado. Sua acdo sobre a inflamacdo esta
relacionada principalmente com a inibicdo do edema”'!, de células inflamatérias’ e
da injdria tecidual®,

O é&cido caurenoico é considerado um dos metabolitos responsaveis pelas
acOes farmacoldgicas do guaco®. Suspeita-se que o efeito da cumarina, também
constituinte do guaco e com relevancia terapéutica anteriormente relatada,

11,22

principalmente sobre a inflamagéo’ - “°, somou-se ao do acido caurendico levando ao

menor efeito inflamatério observado no extrato. Utilizou-se no presente estudo o



29

extrato diclorometanico da Mikania hirsutissima, o que pode fundamentar esta
suspeita, pois estudos mostram a presenca de acido caurendico e de cumarina
nesta espécie” e principalmente no extrato diclorometanico do género Mikania''.
Apesar dos beneficios observados na obturacdo dos canais radiculares com a pasta
contendo guaco, ela causou desorganizacao e vacuolizacao no epitélio do esmalte
do dente permanente. A literatura relata que disturbios locais no érgdo do esmalte
podem estar associados a defeitos de formacdo do esmalte dentario e que a
gravidade de tais defeitos depende da intensidade e duracédo do disturbio e da fase
de atividade do ameloblasto®. No presente estudo, a maior parte do esmalte
dentario do germe permanente ja estava em uma fase mais avancada de maturacéao,
o que limitou a observacdo de todas as possiveis alteracbes causadas pela
desorganizacdo e vacuolizacdo do epitélio do esmalte. Sendo assim, pesquisas
devem ser desenvolvidas em animais com menos de quinze meses de idade, nos
guais o esmalte esteja nas primeiras fases de formacdo, e com o intuito de analisar
os efeitos do guaco em diferentes concentracées e por um periodo de tempo maior
gue 28 dias. Outros constituintes do extrato além do &cido caurendico devem ser
caracterizados, pois podem ser 0s responsaveis pelas alteracdes no epitélio do
esmalte.

Nenhum dos materiais testados alterou significativamente a formacdo do
esmalte e da dentina, a organizacdo da camada odontoblastica, a polpa e o foliculo
dentario do germe do dente permanente. O dente deciduo, o sucessor permanente e
os tecidos adjacentes a estas estruturas mantiveram-se saudaveis radiograficamente
apos a obturacdo com as pastas em teste, que se mostraram radiopacas, facilitando
a andlise de sua reabsorcéo atraveés de radiografias periapicais, as quais fazem

parte do cotidiano clinico de todo cirurgido-dentista.
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As pastas endodénticas contendo compostos naturais sdo biocompativeis ao
dente deciduo e ao germe do dente permanente. Considerando que a hipotese
deste estudo foi aceita, as pastas com extrato de guaco ou acido caurendico podem
se tornar opcdes para a obturacdo de canais radiculares de dentes deciduos apos

pulpectomias.
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APENDICES

APENDICE A
Radiografias pré, pos e apés 28 dias do

procedimento endoddntico

PRE POS 28 DIAS

Apéndice A — Figura 1. A: ICD (incisivo central direito) — extrato
de guaco; ICE (incisivo central esquerdo) — acido caurendico. B:
ICD - vaselina; ICE - extrato de guaco. C: ICD - a&acido

caurenodico; ICE - vaselina.
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APENDICE B
Fotomicrografia

Apéndice B — Figura 2. Fotomicrografia do peridpice do dente deciduo. A: Controle negativo

— animais n&o submetidos ao tratamento endoddntico. B: Controle positivo (pulpectomia +
vaselina) — A seta indica infiltrado inflamatério intenso, abscesso e necrose periapicais. C:
Animais submetidos a pulpectomia e obturagdo com pasta contendo iodoférmio e extrato de
guaco. D: Animais submetidos a pulpectomia e obturagao com pasta contendo iodoférmio e
acido caurendico. de: Dentina radicular do dente deciduo; ep: Epitélio do esmalte do dente

permanente. Coloragdo com Hematoxilina e Eosina, aumento de 5X.
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Apéndice B — Figura 3. As setas indicam a presenga de osteoclastos na raiz do dente
deciduo. Animais submetidos a pulpectomia e obturagdo com pasta contendo iodoférmio e

extrato de guaco. Coloragdo com Hematoxilina e Eosina, aumentos de 5X (A) e de 10X (B).



Apéndice B — Figura 4. A: Epitélio do esmalte do dente permanente com aspecto normal —
ameloblastos bem organizados em paligcada. B: Desorganizagao e vacuolizag&o do epitélio
do esmalte — as setas indicam a presenga de vacuolos nos ameloblastos, que perderam o
arranjo de paligada. Animais submetidos a pulpectomia e obturacdo com pasta contendo

iodoférmio e extrato de guaco. Coloragao com Hematoxilina e Eosina, aumento de 20X.
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