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Graca YV. Papel das endotoxinas em infecgdes endoddnticas e eficacia do
tratamento endoddntico no seu controle [Trabalho de Conclusdo de Curso — Graduagéo
em Odontologia)]. Araraquara: Faculdade de Odontologia da UNESP; 2023.

RESUMO

Endotoxinas presentes nas infec¢gdes endoddnticas exercem importante papel na
formacéao e persisténcia das lesdes periapicais. Foi realizada revisao de literatura
acerca da eficacia dos procedimentos endoddnticos no controle da endotoxina.
Bancos de dados eletrbnicos como Medline e Scopus foram pesquisados
incluindo revisbes sobre endotoxinas baseadas em estudos clinicos e/ou
observacionais. Nivel de endotoxinas foi correlacionado com exsudagao e
presenca de dor. O preparo quimico-mecanico dos canais radiculares e reducao
dos niveis de endotoxinas foram revisados, bem como a atuacdo da medicacao
intracanal de hidroxido de calcio e sua efetividade na remocéao/inativacdo de
endotoxinas/lipopolissacarideos. A partir de pesquisa bibliografica foram
selecionados artigos cientificos para a descricdo da literatura, discussédo e
apresentacdo de conclusdes obtidas a partir da literatura pertinente. Apesar da
limitagdo de estudos disponiveis, existe uma associagdo significativa de
endotoxinas em dentes infectados com sintomas clinicos. O preparo quimico-
mecanico do canal radicular e a utilizacdo de uma medicagéao intracanal ndo sao
capazes de eliminar as endotoxinas do sistema de canais radiculares; no entanto,
o tratamento endodéntico utilizando a medicagao intracanal a base de hidroxido
de calcio tem demonstrado contribuir para a reducao significativa dos niveis de
endotoxinas apds 14 dias.

Palavras — chave: Endodontia. Endotoxinas. Hidroxido de calcio.



Gracga YV. Role of endotoxins in endodontic infections and efficacy of endodontic
treatment without their control [Trabalho de Conclusdo de Curso — Graduagao em
Odontologia]. Araraquara: Faculdade de Odontologia da UNESP; 2023.

ABSTRACT

Endotoxins present in endodontic infections play a crucial role in the formation
and persistence of periapical lesions. A literature review was conducted to assess
the effectiveness of endodontic procedures in controlling endotoxin. Electronic
databases such as Medline and Scopus were searched, encompassing reviews
on endotoxins derived from clinical and/or observational studies. Endotoxin levels
were correlated with exudation and the presence of pain. The chemical-
mechanical preparation of root canals and the reduction of endotoxin levels were
scrutinized, along with the performance of intracanal calcium hydroxide
medication and its effectiveness in removing/inactivating
endotoxins/lipopolysaccharides. Based on the bibliographic research, scientific
articles were selected to describe the literature, discuss findings, and present
conclusions derived from the relevant literature. Within the limitations of available
studies, there is a significant association of endotoxins in infected teeth with
clinical symptoms. The chemical-mechanical preparation of the root canal and the
use of intracanal medication is not able to eliminate endotoxins from the root canal
system; however, endodontic treatment using intracanal medication based on
calcium hydroxide has been shown to contribute to a significant reduction in
endotoxin levels after 14 days.

Keywords: Endodontics. Endotoxins. Calcium hydroxide.
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1 INTRODUGAO

Os microrganismos e seus produtos sao os principais responsaveis pelos
casos de necrose pulpar e lesbes periapicais. A infeccdo endodbntica é
polimicrobiana, com predominio das bactérias anaerdbicas gram-negativas'. As
bactérias gram-negativas apresentam diversos fatores de viruléncia, dentre eles,
apresentam na sua membrana externa um componente chamado
lipopolissacarideo (LPS) também conhecido como endotoxina bacteriana®-3. Este
componente é liberado durante a sua morte ou divisdo celular e apresenta papel
importante na patogenicidade das lesdes periapicais’.

O LPS promove a liberacdo de mediadores quimicos inflamatorios e
citocinas, como fator de necrose tumoral (TNF), interleucina 1 e interleucina,
responsaveis por efeitos bioldégicos que causam uma reacdo inflamatéria e
reabsorcdo dos tecidos periapicais!. Estudos demonstram que quanto maior a
quantidade de LPS presente, maior a destruicdo dssea periapical*S. A
concentragado de LPS também esta fortemente relacionada com a sintomatologia
clinica do paciente e presenca de exsudato®®. Além disso, o LPS pode promover
alteracdes sistémicas, se aderir de forma irreversivel aos tecidos mineralizados e
induzir o metabolismo do acido araquidénico. Logo, o objetivo do tratamento
endodéntico n&o consiste apenas na eliminagdo dos microrganismos, mas
também na eliminagdo e inativacdo dos seus fatores de viruléncia, como o
LPS78.

O preparo quimico-mecanico € uma etapa importante do tratamento
endodéntico e consiste na combinagao da instrumentacdo mecanica e o uso de
uma substancia irrigante com o objetivo de promover a ampliagéo, limpeza e a
modelagem do canal radicular®. Para a instrumentagdo do canal radicular,
diversas limas de diferentes materiais estdo disponiveis comercialmente™.
Fatores como técnica de instrumentagdo e didmetro final do preparo podem
influenciar na eliminacdo das endotoxinas bacterianas'®. Durante o preparo, a
escolha da substancia quimica tem papel importante na desinfeccdo do canal
radicular e pode auxiliar na remocédo das endotoxinas''. As solugbes de
hipoclorito de sédio (NaOCI) e clorexidina sao frequentemente utilizadas durante

a irrigagao do canal radicular''. No entanto, estudos s&o controversos em relagao



a sua eficacia na eliminagéo do LPS.

Devido a presenga de complexidades anatdmicas, como ramificagdes do
canal radicular, é impossivel a completa eliminagcdo de microrganismos e
endotoxinas do sistema de canais radiculares’. Logo, a utilizagdo de uma
medicacao intracanal visa complementar o preparo biomecanico, promovendo
uma desinfeccdo mais adequada e consequentemente, auxiliando no processo
de reparo periapical’®. O Hidréxido de Calcio é frequentemente utilizado como
medicagéo intracanal devido as suas propriedades bioldgicas e antibacterianas™.
Suas propriedades, em sua maioria, sdo derivadas a partir da sua dissociacao
em ions calcio (Ca**) e ions hidroxilas (OH-), aumentando o pH do meio™. O pH
alcalino é capaz de inibir o crescimento e a sobrevivéncia de uma ampla
variedade de bactérias’. Ainda, estudos mostram que além do hidréxido de
calcio contribuir na redugdo da carga microbiana do sistema de canais
radiculares, tem a capacidade de inativar endotoxinas bacterianas, auxiliando no
controle da infecgdo endoddntica®16.

Embora diversos estudos tenham abordado a eficacia do tratamento
endodéntico no controle das endotoxinas bacterianas, alguns fatores ainda sao
bastante controversos. Portanto, o objetivo deste estudo foi realizar uma reviséo
de literatura acerca do papel das endotoxinas em infecgcdes endodébnticas e a
eficacia dos procedimentos endoddnticos no controle da endotoxina desde a
correlagao do nivel de endotoxinas com exsudagao e presencga de dor, o preparo
quimico-mecanico dos canais radiculares e reducao dos niveis de endotoxinas,
bem como a atuagcdo da medicagao intracanal de hidréoxido de calcio e sua

efetividade na remocéao/inativacdo de endotoxinas/lipopolissacarideos.



2 PROPOSIGAO

A proposicao deste estudo é revisar artigos cientificos para identificar o
papel das endotoxinas em infec¢gdes endoddnticas e eficacia do tratamento
endodéntico para o controle da infeccdo com medicamentos intracanais como

hidréoxido de calcio.



3 REVISAO DA LITERATURA

3.1 Papel das Endotoxinas na Infecgcao Endodéntica

Os lipopolissacarideos (LPSs) também conhecidos como endotoxinas
desempenham um papel importante nas infecgdes endoddnticas, sendo
considerados um dos fatores de viruléncia mais importantes envolvidos no
desenvolvimento de inflamagdo periapical e destruicdo oOssea'’. Essas
endotoxinas sao encontradas nas membranas celulares de bactérias Gram-
negativas, incluindo diversas espécies comumente associadas as infecg¢des
endodénticas, como Enterococcus, Pseudomonas, Prevotella, Porphyromonas,
Fusobacterium e outros®3.

Estudos clinicos tém demonstrado que as endotoxinas estdo presentes
em 100% dos canais radiculares com infecgdo endododntica 820, Além disso, os
estudos sugerem que niveis mais elevados de endotoxina estdo associados a
gravidade da destruicdo 6ssea dos tecidos periapicais e ao desenvolvimento de
sinais e sintomas clinicos da infecgdo endoddntica’-2°.

As endotoxinas sao agentes inflamatoérios potentes, capazes de ativar as
vias classicas e alternativas do sistema complemento?’. A ativagdo do sistema
complemento libera peptideos biologicamente ativos que desempenham diversas
funcdes no processo inflamatério?’. O LPS pode provocar dor de varias maneiras
distintas, incluindo através da ativagdo do fator de Hageman, assim como de
propriedades neurotoxicas nos terminais nervosos pré-sinapticos??. Além disso,
podem sensibilizar diretamente o0s nociceptores, que sao receptores
especializados em detectar estimulos nocivos, aumentando assim a sensibilidade
a dor®, Também ha evidencias que as endotoxinas estdo envolvidas na
regulagdo positiva do canal catidnico potencial do transitério, subfamilia V,
membro 1 (TRPV1), que desempenha papel importante na transmissao de sinais
de dor?4,

Quando o LPS é liberado do canal radicular infectado, desencadeia a
sintese citocinas pro-inflamatoérias, como a interleucina 1-beta (IL — 13) e o fator
de necrose tumoral alfa (TNF-a) (Hong et al. 2004, Martinho et al. 2016). Essas

citocinas, por sua vez, regulam positivamente a producdo de metaloproteinases



da matriz (MMP) pelos macrofagos, promovendo assim a reabsorgdo Ossea
periapical?®. Martinho et al. 2010%® observaram que maiores quantidades de IL —
13 estavam presentes em maiores reabsorgbes oOsseas. Além disso, o LPS
estimula esse processo ao aumentar a producdo de ativador do receptor do
ligante NF-kB (RANKL) através da ativacdo do recpector toll-like-2 nos
osteoblastos?®. Esse mecanismo contribui para o aumento da reabsorgéo
ossea?’. O LPS também possui efeito inibitério na diferenciacido osteoblastica,
afetando negativamente a formacgao de um novo osso?.

Além da correlagao da dor e destruicdo periapical, niveis mais elevados de
endotoxinas estdo associados a presencga de exsudagdo em canais radiculares
infectados®. Um estudo clinico observou uma forte associagéo dos altos niveis de
endotoxinas encontrados em dentes com abscessos apicais agudos®®. A
exsudacao consiste ao acumulo de fluido, células e proteinas plasmaticas em
tecidos, resultante tipicamente de processos inflamatérios®. O LPS, presente nas
bactérias Gram- negativas, € um potente estimulante de liberacdo de
prostaglandinas E2 (PGE2) por células microfagas®3'. Foi observada uma
correlagao positiva entre o numero de espécies de bactérias Gram-negativas e os
niveis de PGE2 secretados por macrofagos®. A PGE2 desempenha um papel
direto e indireto na maioria das mudancgas inflamatorias e destrutivas que
ocorrem nas lesdes apicais, como vasodilatacdo, o que aumenta a
permeabilidade vascular e a degradagao do colageno3?. Takayama et al. 199633
sugeriram que a concentragdao de PGE2 no exsudato periapical pode refletir o
estado da atividade da doenca na periodontite periapical. Além disso, a
interleucina 1-beta (IL — 1) e o fator de necrose tumoral alfa (TNF-o) também
estdo envolvidos na exsudagéo®+35. Portanto, uma rede mais complexa de
interagcdes entre essas e outras citocinas parece desempenhar um papel na

exsudagéo®.

3.2 O Efeito do Tratamento Endodéntico na Redugao das Endotoxinas

O preparo quimico-mecanico do tratamento endoddntico tem como
objetivo criar um ambiente improprio para a proliferagdo e sobrevivéncia dos
microrganismos, alcangado através da limpeza e da desinfec¢cdo do sistema de

canais radiculares®'°. Para atingir esse objetivo, meios quimicos (substancia
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quimica auxiliar) e meios mecanicos (instrumentos endodoénticos) sao
fundamentais, além da complementacdo com a medicacdo intracanal para
potencializar a desinfecgdo®. Logo, a finalidade do tratamento endoddntico
consiste em reduzir de maneira eficaz o conteudo infeccioso do sistema de
canais radiculares, permitindo o reparo da regido periapical® .

No entanto, estudos tém mostrado que o preparo quimico-mecanico nao
€ capaz de eliminar completamente as endotoxinas, mesmo apds o tratamento
endodontico®37. Apesar da sua efetividade na redugdo da carga microbiana,
estudosdemonstram que apenas 60% das endotoxinas sdo removidas®. Isso
levanta questdes sobre o potencial citotoxico dos residuos bacterianos nos canais
radiculares, especialmente dos lipopolissacarideos e seu papel na manutencao
do processo inflamatorio, assim como no fracasso do tratamento endodéntico'”.

Os produtos resultantes da degradagao dos tecidos e a possibilidade de
acumulo e degradagdo de componentes proteicos dos fluidos nos tecidos
funcionam como nutrientes essenciais para a sobrevivéncia de microrganismos
dentro do sistema de canais radiculares. Isso pode desencadear ou perpetuar as
respostas de defesa do hospedeiro. Mesmo apdés a remogao dos
microrganismos, as endotoxinas sdo capazes de induzir ou manter lesdes

periapicais, podendo comprometer o sucesso do tratamento endodéntico8.

3.2.1 O preparo quimico-mecanico na redugao das endotoxinas

A utilizacdo de substancias quimicas durante o preparo do canal radicular
pode contribuir na redugado de microrganismos e endotoxinas no canal radicular,
desde que possuam efetividade antimicrobiana''. Além disso, € importante que
apresente capacidade de dissolucado de tecido pulpar, ser biocompativel, auxiliar
na remocao da camada residual, apresentar ampla disponibilidade, baixo custo e
ser capaz de inativar os fatores de viruléncia bacteriana, como as endotoxinas'’.
As substancias mais utilizadas durante o preparo quimico-mecanico sao o
hipoclorito de sddio e a clorexidina®.

O hipoclorito de sodio (NaOCIl) é um composto halogenado amplamente
utilizado na Endodontia devido ao seu amplo espectro antimicrobiano, além de
ser capaz de dissolver tecido organico, apresentar agéo lubrificante, clareadora,
desodorizante e ser de baixo custo. Apesar das diversas vantagens, apresenta
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algumas limitagdes, que sao: potencial citotoxico, odor, sabor desagradavel e
possibilidade de promover uma reagao alérgica3®. Em relagédo ao seu efeito sobre
as endotoxinas bacterianas, um estudo observou que o NaOCI ndo apresentou
efetividade na remocgdo de endotoxinas'. Como alternativa ao NaOCI, a
clorexidina tem sido utilizada como substancia irrigadora. Apresenta amplo
espectro antimicrobiano, capacidade de adsorcdo pela dentina, além da sua
citotoxidade reduzida®.

No entanto, apesar do hipoclorito de sddio e a clorexidina demonstrarem
uma excelente atividade antimicrobiana, tem sido observado pouco ou nenhum
efeito sobre o LPS'™*'. Em um estudo in vitro*?, o hipoclorito de sédio nas
concentragdes de 2,5% e 5,25% e da clorexidina 2% nao foram capazes de
inativar o LPS em canais radiculares. Outro estudo clinico avaliou a eficacia do
hipoclorito de sédio a 2,5% e a clorexidina gel a 2% na eliminagdo de LPS em
dentes com polpa necrosada e periodontite apical de 54 canais radiculares e
observaram que houve reducdo dos niveis de LPS comparado com a analise
inicial, no entanto, ndo conseguiu erradicar 100% em nenhuma amostra*'.
Melhores resultados foram observados quando o canal radicular foi irrigado com
hipoclorito de sodio a 2,5%*".

Estudos clinicos tém mostrado que o preparo quimico-mecanico utilizando
limas K manuais para o preparo 1 mm aquém do apice radiografico e como
irrigante, o hipoclorito de soédio (NaOCI) ou clorexidina (CHX), apresenta efeito
limitado ou praticamente nulo sobre o LPS presentes nos canais radiculares,
resultando em uma redugdo cerca de 50% do LPS 941, Em contrapartida,
quando utilizado instrumentos rotatérios para o preparo do canal radicular foi
observado uma remocéo de 90% do LPS'™. No entanto, esse fator de viruléncia
ainda pode ser detectado em 100% das amostras de canais radiculares apés a
instrumentacgao36-:37:43,

Comparando os sistemas mecanizados na eficacia sobre o LPS, um
estudo avaliou 48 canais radiculares com infeccdo primaria e utilizaram para o
tratamento endodontico os sistemas WaveOne, Reciproc, ProTaper e Mtwo e
como irrigante o hipoclorito de sédio a 2,5%*. Eles observaram que os sistemas
reciprocantes (WaveOne e Reciproc) e os rotatérios (ProTaper e Mitwo)

apresentaram efetividade semelhante na reducdo dos niveis de endotoxinas, no
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entanto, nenhum foi capaz de eliminar completamente*®. Outro estudo avaliou a
eficacia do Reciproc, Mtwo, ProTaper e FKG Race, o qual também observou
eficacia semelhante dos sistemas sobre o LPS*4.

Outro fator que pode influenciar na reducdo dos niveis de endotoxinas
durante

o preparo do canal radicular é o preparo apical, ou seja, o tamanho do
alargamento apical*®. Marinho et al.#® (2012) avaliaram a influéncia do tamanho
do alargamento apical utilizando limas rotatérias na reducédo das endotoxinas em
40 canais radiculares e observaram reducao superior de 10% quando limas com
diametro 35/05 e 40/05 foram utilizadas, quando comparado a 25/06. No entanto,
nao foi capaz de eliminar completamente. Outro estudo também avaliou a
influencia do diametro apical em dentes com periodontite apical, o qual utilizou
R25, seguido de R40 e posteriormente, a lima autoajustavel (SAF)*. Eles
observaram reducéo significativa quando utilizado a lima R40 quando comparado
a R25; no entanto, a complementacdo com a lima SAF n&do promoveu reducao
das endotoxinas*6. Logo, protocolos com maior didmetro apical tém demonstrado

ser eficaz na redugéo dos niveis de endotoxinas*46,

3.2.2 O hidréxido de calcio na redugao das endotoxinas

O hidréxido de calcio (Ca (OH)2 € um pd branco e inodoro que foi
introduzido em 1920 na Endodontia por Herman'#. E amplamente utilizado como
medicacdo intracanal para complementar a desinfeccdo do sistema de canais
radiculares apds o preparo quimico-mecanico'®'6, Sua atividade antimicrobiana
esta associada a liberagdo de ions hidroxila, os quais proporcionam um ambiente
alcalino ao meio, que causa danos a membrana citoplasmatica, desnaturacao
proteica e danifica o DNA das bactérias'*47. Além disso, o hidroxido de célcio é
capaz de hidrolisar o componente lipidio-A do LPS bacteriano e apds a hidrdlise,
o agente téxico do LPS é transformado em acidos graxos e amino agucares, 0s
quais ndo exibem toxicidade.

Um estudo in vivo avaliou o impacto do hidroxido de calcio nas
endotoxinas bacterianas por meio da analise histopatolégica do tecidos periapical
de dentes de cées*8. Para este estudo, pré-molares caninos foram divididos em

quatro grupos distintos: G1 (dentes obturados com LPS), G2 (dentes obturados
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com LPS e hidréxido de calcio), G3 (canais preenchidos com solugao salina) e G4
(les&o periapical induzida pela auséncia de tratamento) e foram avaliados apos
30 dias*®. Os resultados revelaram que o infiltrado inflamatério, a espessura do
ligamento periodontal e a presenga de areas de reabsorgdo eram semelhantes
nos grupos 1 e 4 e os grupos 2 e 3 mostraram similaridades entre si*®. Os
autores concluiram que as endotoxinas bacterianas provocam lesdes periapicais
e que o hidréxido de calcio é capaz de inibir o LPS bacteriano de forma efetiva,
demonstrando seu potencial beneficio in vivo*®. Outro estudo também observou
através da analise histolégica em caes que o preparo quimico-mecanico com as
solugdes de hipoclorito de sodio nas concentragbes de 1%, 2,5% e 5%,
digluconato de clorexidina a 2% e soro fisiolégico n&o inativou os efeitos da
endotoxina, mas a medicacao a base de hidréxido de calcio demonstrou inativar
os efeitos induzidos pela endotoxina’®.

No entanto, apesar dos estudos demonstrarem efetividade do hidroxido
de calcio sobre o LPS, elas podem persistir no interior do sistema de canais
radiculares e continuar a desencadear um processo inflamatério na regiao
periapical. Vianna et al. 20074° avaliaram a quantidade de endotoxinas e
bactérias em canais radiculares humanos antes do tratamento endodéntico,
apos o preparo quimico-mecanico e apos a utilizagao do hidroxido de calcio por 7
dias. Os autores observaram que apds o preparo houve uma redugao de 44,4%
de endotoxinas e apds 7 dias de medicagao intracanal houve uma redugao
apenas de 1,4%*°. No entanto, quando utilizado o hidroxido de célcio por 14 dias,
demonstrou melhorar a remogdo de endotoxinas consideravelmente®, indicando
que a utilizagado prolongada da medicagao intracanal pode desempenhar um

papel significativo na remogéo de endotoxinas de canais infectados.
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4 DISCUSSAO

A endotoxina bacteriana € considerada um dos fatores de viruléncia mais
importante no desenvolvimento e na manutengao da lesao periapical, mediando
a destruicdo tecidual e aumento da dor®. Para o sucesso do tratamento
endodéntico, € necessario a remogao do tecido pulpar, microrganismos e seus
produtos através de meios de desinfecgcdo, como preparo quimico-mecanico e
medicacéo intracanal. Logo, este estudo foi proposto com o intuito de estabelecer
um consenso que possa guiar a tomada de decisdes clinicas, especificamente
acerca dos procedimentos endodénticos no controle da endotoxina através de
uma visdo geral das revisdes sistematicas baseadas em estudos clinicos e
observacionais que avaliaram a relacdo entre os niveis de endotoxinas e a
presenca de dor e exsudacao, assim como o efeito do preparo quimico-mecanico
e da medicacéao intracanal no seu controle.

A visao geral de revisdes sistematicas foi proposta como um novo tipo de
estudo, com o intuito de resumir e integrar informagdes provenientes de multiplos
estudos, reduzindo as incertezas no processo de tomada de decisdes®!%2. As
revisdes sistematicas englobam evidencias cientificas de diferentes tipos de
estudos, entre eles: estudos clinicos e observacionais. Essa revisdo geral
baseada em 47 estudos nas 8 revisdes sistematicas resultou na consolidacao
dos dados compilados a partir de um grande numero de estudos primarios.

A pesquisa incluiu 7 revisdes sistematicas com e sem metanalise, as quais
avaliaram o efeito dos procedimentos do tratamento endoddntico
(instrumentacado, irrigacdo, ativacdo da substancia irrigante e medicagéo
intracanal) na reducédo de endotoxinas. Esta revisdo concentrou-se em revisdes
sistematicas que incluiram estudos clinicos e/ou observacionais relativos a
redugéo de endotoxinas com diferentes estratégias de desinfeccao.

Apenas uma revisdo sistematica analisou a relagdo dos niveis de
endotoxinas com a presenca de sinais e sintomas, que incluiu 8 estudos clinicos®.
Niveis mais altos de endotoxinas estavam associados a pacientes com episodio
prévio de dor e dentes sensiveis a percuss&o®, apoiando a hipétese de que as
endotoxinas bacterianas contribuem para a geragcdo de dor e alodinia
mecanica®3. Além disso, a presenga de exsudacdo em canais radiculares

infectados também estava associada a niveis mais altos de endotoxinas,
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indicando inflamagdo aguda na lesdo periapical®. As endotoxinas das bactérias
Gram-negativas estimulam a liberagdo de PGE2 por macrofagos,
desempenhando um papel importante nas alteragdes inflamatérias das lesbes
apicais®. A concentragdo de PGE2 no exsudato periapical reflete a atividade da
doencga33, enquanto as citocinas como IL-18 e TNF-a também contribuem para a
exsudacgao, sugerindo uma rede complexa de citocinas nesse processo®*.

O preparo quimico-mecanico consiste na utilizacdo de substancias
irrigadoras e instrumentos mecanicos, limas endodonticas, para promover o
alargamento, a limpeza e modelagem do canal radicular*®. O NaOCI é o irrigante
mais utilizado durante o tratamento endoddntico, seguido pela clorexidina. Duas
revisdes sistematicas®% avaliaram a eficacia dessas solugbes sobre a
endotoxina, as quais, de forma geral, observaram menores valores de
endotoxinas apos o preparo do canal radicular para as duas substancias. No
estudo de Neelakantan et al.>® (2019), melhores resultados foram observados
para o NaOCI, independente da concentracdo (1% e 2,5%); enquanto que o
estudo de Goncalves et al.®® (2016), relatou que ndo houve diferenga entre o
NaOCI e a clorexidina, no entanto, apenas um estudo foi incluido nesta revisao
sistematica para analise dos niveis de endotoxinas. Apesar da eficacia, os
resultados mostraram que nenhum dos irrigantes foram capazes de eliminar
complemente as endotoxinas. Independente da solugao utilizada, fatores como
volume, fluxo e refluxo do irrigante utilizado durante o tratamento estava
associado a uma maior remog¢ao da endotoxina, assim como a agao mecanica
dos instrumentos nas paredes do canal radicular®. Ainda, como forma de
promover maior remogdo do LPS do canal radicular, o estudo de Ali et al.%”
(2022) observou que a agitagdo ultrassénica do irrigante proporcionou maior
efetividade sobre o LPS do que o sistema de irrigagdo convencional. A agitagcao
ultrassbnica tem sido associada a melhorar os aspectos quimicos, assim como
mecanicos da irrigagao®8.

Diversos sistemas para instrumentagcdo do canal radicular estdo
disponiveis, entre eles o sistema rotatério e reciprocante. O estudo de
Neelakantan et al.%® (2018) avaliou o efeito dos dois tipos de sistemas em uma
revisdo sistematica baseado em 3 estudos clinicos, onde foi realizado a
metanalise comparando dois deles, visto que 1 estudo avaliou casos de

retratamento endodoéntico. Em todos os estudos foram observados resultados
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semelhantes para a reducao dos niveis de LPS do canal radicular, assim como
foi observado pela revisao de Siddique et al.?° (2019). Neelakantan et al.>® (2019)
relatam que a agdo mecanica das limas na dentina juntamente com o irrigante é
mais importante para a desinfeccdo adequada do que o numero de limas
utilizadas, visto que os estudos incluidos na sua revisdo tiveram volume de
irrigante padronizado, independente de ser lima unica ou multiplas limas. No
entanto, remanescente de LPS estava presente em 100% dos casos.
Ressaltaram ainda, a necessidade de mais estudos clinicos randomizados para
comparar os diversos tipos de sistemas na redugao do LPS.

Como complementagcdo ao preparo quimico-mecéanico, o hidroxido de
calcio é utilizado como medicacao intracanal'®. Estudos in vitro e in vivo tem
demonstrado efetividade sobre o LPS':1®. Duas revisbes sistematicas avaliaram
a efetividade da sua utilizagdo na remogdo das endotoxinas bacterianas®'62. De
forma geral, demonstram que a o tratamento endoddntico em sessdes multiplas
utilizando uma medicacao a base de hidroxido de calcio demonstrou reduzir os
niveis de endotoxinas. Na revisdo sistematica de Bedran et al.?' (2020) foram
incluidos 9 estudos, todos os casos de tratamento endodéntico primario. Os
autores observaram que o hidroxido de calcio, associado ou ndo a um agente
antimicrobiano, independente do irrigante utilizado, foi capaz de reduzir os niveis
de endotoxinas, principalmente apds 30 dias de medicagdo intracanal®’. A
revisdo de Nascimento et al.? (2021), o qual incluiu 9 estudos clinicos, 223
dentes tratados em sessdo Unica e 293 em multiplas sessodes utilizando a pasta a
base de hidréxido de calcio de dentes com periodontite apical, observaram que
quando o hidroxido de calcio foi mantido no canal radicular por um periodo de 14
dias ou 30 dias foram mais eficazes com do que o tratamento em sessao unica ou
até mesmo com o hidroxido de calcio por um periodo de 7 dias®2. No entanto,
ainda nao foram capazes de eliminar 100% das endotoxinas bacterianas®?. Os
estudos incluidos na revisdo supracitada®?, a metodologia utilizada para a analise
dos niveis de endotoxinas foi igual em todos os estudos; enquanto que na
revisdo de Bedran et al.%' (2020), foram diferentes, o que pode ter diferido em
relagdo aos resultados obtidos dos periodos de medicacéo, visto que o tipo de
teste utilizado pode ter impacto na quantificagdo de endotoxinas.

A principal limitacdo desta revisdo consiste no numero limitado de estudos

incluidos. Além disso, incluem variabilidade nas metodologias dos estudos
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clinicos incluidos nas revisdes sistematicas, protocolos de tratamento, como
concentragdes de substancias irrigantes, instrumentos utilizados, medicagbes com
diferentes tipos de veiculos e agentes antimicrobianos, assim como
heterogeneidade em alguns estudos. Logo, € sugerido estudos clinicos
randomizados que sejam uniformes quanto ao tipo de amostra, selegcdo de
casos, protocolo de tratamento, analise dos resultados e protocolos de
acompanhamento e futuras revisdes sistematicas baseadas nas recomendacoes
do PRISMA e Cocharane Handbook.
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5 CONCLUSAO

Apesar da limitacdo de estudos disponiveis, existe uma associagao
significativa de endotoxinas em dentes infectados com sintomas clinicos. O
preparo quimico- mecanico do canal radicular e a utilizagdo de uma medicacao
intracanal ndo foram capazes de eliminar as endotoxinas do sistema de canais
radiculares; no entanto, o tratamento endoddntico utilizando a medicacéo
intracanal a base de hidroxido de calcio tem demonstrado contribuir para a

reducao significativa dos niveis de endotoxinas apos 14 dias.
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