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RESUMO

RAMOS, V. M. Por que as lesées endodonticas persistem? Uma revisao de
literatura com enfoque biolégico da questao. 2012. 82f. Trabalho de Conclusao
de Curso (Pés Graduacgao) — Faculdade de Odontologia, Universidade Federal do
Rio Grande do Sul, Porto Alegre, 2012.

Periodontite apical € um processo inflamatério agudo ou crénico dos tecidos
perirradiculares causado por agentes etiolégicos de origem endoddntica. Apds o
tratamento endodontico, quando o mesmo é realizado adequadamente, a tendéncia
€ que ocorra o0 reparo destes tecidos caracterizando sucesso endodéntico. No
entanto, ha casos em que isso ndo ocorre, resultando em uma lesdo periapical
persistente e insucesso do tratamento. A maioria dos casos de insucesso estao
relacionados a falhas na execucdo da técnica endoddntica, como controle de
assepsia e instrumentacao inadequadas, abertura coronaria insuficiente e falhas no
selamento provisério. Entretanto, ha situagdes em que mesmo seguindo estes
rigorosos principios, a periodontite apical pode permanecer. Normalmente, nesses
casos a causa € atribuida, principalmente, a uma infeccao intrarradicular persistente,
devido a complexidade anatémica do sistema de canais radiculares e capacidade de
resisténcia bacteriana e em outros, embora raros, a causa pode estar associada a
uma infecgdo extrarradicular ou ainda a fatores ndo microbianos como cistos
periapicais, reagdo de corpo estranho induzida por extravazamento de materiais
para os tecidos periapicais e presenca de cristais de colesterol nas lesées. Esta
revisdo fornece uma abrangente visdo dos fatores responséveis pela permanéncia
de lesbes periapicais p6s tratamento endoddntico, bem como, revisa a microbiota
mais frequentemente associada a infeccdo endodontica.

Palavras chave: Periodontite apical persistente. Microbiota endoddntica. Biofilme
endoddntico. Enterococcus faecalis.



ABSTRACT

RAMOS, V. M. Why endodontic lesions persist? A literature review focusing on
the biological question. 2012. 82f. Trabalho de Conclusdo de Curso (Pos
Graduacao) — Faculdade de Odontologia, Universidade Federal do Rio Grande do
Sul, Porto Alegre, 2012.

Apical periodontitis is an acute or chronic inflammatory disorder of the periradicular
tissues caused by aetiological agents of endodontic origin. When root canal therapy
is performed properly, it is expected the repair of the periapical tissues which is
characterized as endodontic success. However, there are some cases in which it
doesn’t happen, resulting in a persistent periapical lesion and treatment failure. Most
cases of failure are related to flaws of the endodontic technique, such as poor aseptic
control and inadequate instrumentation, insufficient coronal opening and sealing
gaps. However, there are situations in which even following these stringent
principles, apical periodontitis can remain. Usually, the cause of the failure is mainly
attributed to a persistent intra radicular infection due to the anatomical complexity of
the root canal system, as well as bacterial resistance and other causes, although
rare, associated with extra radicular infection or related to non microbial factors such
as periapical cysts, foreign body reaction induced by leakage of materials into the
periapical tissues and the presence of cholesterol crystals in the lesions. This review
provides a comprehensive overview of the factors responsible for persistence of
periapical lesions after endodontic treatment and, more often reviews the microbiota
associated with endodontic infection.

Keywords: Persistent apical periodontitis. Endodontic microbiota. Endodontic biofilm.
Enterococcus faecalis.
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1 INTRODUCAO

A periodontite apical pode ser definida como um processo patolégico, agudo
ou crénico, que ocorre nos tecidos periapicais em decorréncia de uma infeccdo no
sistema de canais radiculares ap6s a necrose do tecido pulpar. Embora haja fatores
fisicos e quimicos envolvidos na mortificacdo da polpa (ALVES, 2001;
NARAYANAN; VAISHNAVI, 2010; SIQUEIRA; ROCAS, 2009a), as bactérias sdo
essenciais para a progressao e perpetuacédo das diferentes formas de periodontite
apical (BERGENHOLTZ; DAHLEN, 2004; BRITO Jr.; SOARES; LUZ, 2011; FUJII et
al., 2009; LUISI; FACHIN, 1999; NARAYANAN; VAISHNAVI, 2010; SIQUEIRA, et al.,
2009; TRONSTAD; SUNDE, 2003).

Miller em 1894, através de bacterioscopia do esfregaco de material coletado
de canais infectados, ja sugeria a associacdo de bactérias com as patologias
endodénticas, mas foi em 1965, com o trabalho de Kakehashi, Stanley e Fitzgerald,
que esta relacdo de fato se estabeleceu. Estes autores conseguiram determinar
causa e efeito ao expor polpas dentais de ratos convencionais e germ free ao meio
bucal e ao analisarem as respostas histologicamente, observaram que as polpas dos
animais convencionais desenvolveram necrose pulpar e destruicdo 6ssea, enquanto
que nos ratos germ free, houve reparacdo do tecido pulpar pela deposicdo de
dentina neoformada.

Sundqvist (1976), em um classico estudo, avaliou 32 dentes unirradiculares
sem exposicao e com vitalidade pulpar. Os dentes ndo apresentavam leséo cariosa,
restauracbes ou alteracbes anatbmicas, e a perda da vitalidade pulpar era
decorrente de trauma. Foram recuperadas bactérias em 18 dos 19 dentes que
apresentavam lesao periapical visivel em radiografia. Destes, a maioria continha
mais de uma espécie bacteriana. Em alguns casos, puderam ser isoladas até oito
espécies por canal e em todos os casos foram isoladas 88 espécies diferentes. Os
resultados mostraram o papel fundamental dos microrganismos na etiologia e
desenvolvimento das lesdes periapicais. Apenas cinco das 88 espécies encontradas
cresceram em ambiente aerdbio, o que comprovou a eficacia dos meios de
transporte e cultivo utilizados neste estudo. Alguns dos géneros isolados foram
Fusobacterium spp., Bacterdides spp., Eubacterium spp., Peptostreptococcus spp. €
Campylobacter spp.
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Moller et al. (1981) também evidenciaram o papel fundamental dos
microrganismos para o desenvolvimento de lesbes periapicais. Eles selecionaram
nove macacos, acessaram a camara pulpar assepticamente e extirparam a polpa
com o auxilio de uma lima Hedstrém, depois os dentes foram divididos em dois
grupos: no primeiro grupo, 20 dentes foram selados apds a extirpacdo pulpar e
considerados dentes assépticos; no segundo grupo, 50 dentes ndo foram selados e
a cavidade pulpar foi mantida exposta ao meio bucal. Os resultados clinicos,
radiograficos e microbiolégicos, foram registrados no inicio do experimento e
também apds seis a sete meses. Ao final da pesquisa, o grupo de dentes
considerado asséptico mostrou-se livre de infeccao, demonstrando que tecido pulpar
necrético nao infectado ndo induz a uma reagao inflamatéria nos tecidos periapicais
e que, na verdade, é necessaria a presenca de bactérias para tal efeito, como
demonstrado nos dentes em que a cavidade pulpar foi mantida exposta a
colonizagao da microbiota bucal destes animais.

Frente a etiologia infecciosa da periodontite apical, o sucesso do tratamento
endodontico esta indiscutivelmente subordinado a efetiva eliminacao da microbiota
do sistema de canais radiculares, bem como a prevencdo de uma nova infeccéao
(CHIVATXARANUKUL; DASHPER; MESSER, 2008; FUJIl et al, 2009;
HAAPASALO; UDNAES; ENDAL, 2003; NAIR, 2006; NARAYANAN; VAISHNAVI,
2010; PINHEIRO et al., 2003; RODRIGUES, 2006; SAKAMOTO et al., 2007;
SIQUEIRA; ROCAS, 2008, 2009a; SOUSA et al., 2003).

Para Paisano e Bombana (2010), a permanéncia de um grande numero de
bactérias dentro do sistema de canais radiculares, em associacdo com condi¢cdes
favoraveis de crescimento, é fator determinante para o fracasso da terapia
endodontica. O que é corroborado pelos autores Chandra (2009); Cheung e Ho
(2001); Chivatxaranukul, Dashper e Messer (2008); Haapasalo, Udnaes e Endal
(2003); Jardim Jr. et al. (2004); Kaufman et al. (2005); Pinheiro et al. (2003);
Rodrigues (2006); Sakamoto et al. (2008); Siqueira e Rocas (2008); Sundqyvist e
Figdor (2003), quando citam em seus trabalhos que a infec¢ao persistente pode ser
a causa mais comum de falha no tratamento endoddntico.

Para Figdor (2004), Nair (2006), Sundqvist e Figdor (2003), a maioria das
falhas de tratamentos endoddOnticos estdo relacionadas com a forma inadequada
com que o operador conduz os principios técnicos. Mas quando o oposto ocorre e

ainda sim ndo se alcanca o sucesso, cinco fatores podem estar relacionados a
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persisténcia de uma radiolucéncia periapical apdés a endodontia. Sao eles: 1.
infeccdo extrarradicular; 2. cistos verdadeiros; 3. reag¢do de corpo estranho; 4. tecido
fibroso cicatricial; 5. infec¢do intrarradicular, sendo esta a causa mais relacionada
aos fracassos. Alguns destes itens serdo abordados ao longo desta revisao.
Compreender a etiologia das lesbGes periapicais e 0 que a sustenta é de
fundamental importancia, pois conhecendo estes mecanismos, sera possivel
identificar novas estratégias clinicas para o combate das infec¢cdes endoddnticas.
Pensando nisto, o objetivo deste trabalho é revisar a literatura atual acerca da
probleméatica da infecgcdo endodédntica que resulta no fracasso do tratamento e em
lesbes periapicais que persistem, mesmo apds a execucdo de uma adequada

terapia.
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2 REVISAO DE LITERATURA

2.1 A PROBLEMATICA DA INFECCAO E SUA RELACAO COM OS
INSUCESSOS ENDODONTICOS

Quando ha invasdo bacteriana ao tecido pulpar, uma resposta inflamatéria
inespecifica inicia com o objetivo de localizar e eliminar o agente agressor, remover
os tecidos degenerados e preparar a area injuriada para a reparacao tecidual. Diante
de uma agressao intensa, essa resposta ndo alcanca seu intuito e o0s
microrganismos conseguem colonizar o sistema de canais radiculares. A partir dai
uma inflamacéao crénica se instala e o prognéstico pulpar é fatal, o que permite que a
infeccao se alastre para todo este sistema onde as bactérias estardao protegidas dos
mecanismos de defesa do hospedeiro, bem como da acdo de antibidticos
sistémicos, devido a auséncia de uma circulagdo sanguinea (ALVES, 2001; BRITO
Jr.; SOARES; LUZ, 2011; HAAPASALO; UDNAES; ENDAL, 2003; RODRIGUES,
2006; SIQUEIRA; ROCAS, 2007, 2008).

Figura 1 — Desenho esquematico dos desafios enfrentados pelos microrganismos para se

estabelecerem no sistema de canais radiculares

1. Romper o esmalte

2. Alcangar a camara
pulpar atravésda —
dentina

3. Superar as defesas do
hospedeiro e invadir a polpa

4. Encontrar nutrientes

5. Competir com outros
microrganismos

6. Resistir as defesas do hospedeiro ﬁA\_JI j
II
i

|
7. Induzir resposta inflamatoria —*"\\

Fonte: SUNDQVIST e FIGDOR, 2003, p. 7
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Muitos fatores influenciam na composicdo microbiana das infecgdes
endoddnticas. Fatores estes que estao relacionados com os habitos do hospedeiro,
uma vez que a microbiota endoddntica origina-se a partir da microbiota bucal, de
forma que estudos mostram diferentes prevaléncias de géneros bacterianos em
distintas populagdes. De acordo com Siqueira e Rbégcas (2008, 2009a), cada
individuo possui uma unica microbiota endodontica em termos de riqueza de
espécies e abundancia, o que permite indicar que a periodontite apical possui uma
etiologia heterogénea, onde uma Unica espécie bacteriana ndo pode ser
considerada como principal patégeno, mas sim um consércio de multiplas espécies.

Outro fator importante € o ambiente onde esta infeccdo ocorre, sendo o
ambiente radicular um meio especial e seletivo, por causa, em parte, da natureza
cooperativa e antagonista das relacbes entre as bactérias (BRITO Jr.; SOARES;
LUZ, 2011; LUISI; FACHIN, 1999). Essa interacdo bacteriana € parte importante
para a persisténcia, sobrevivéncia e crescimento bacteriano no sistema de canais
radiculares (BERGENHOLTZ; DAHLEN, 2004; SIQUEIRA; ROCAS, 2008;
SUNDQVIST; FIGDOR, 2003;).

Dentro desse sistema, os principais fatores ecolégicos que influenciam a
composicao da microbiota sdo a tensdo de oxigénio, tipo e quantidade de nutrientes
disponiveis (HAAPASALO; UDNAES; ENDAL, 2003; RODRIGUES, 2006;
SIQUEIRA; ROCAS, 2008; SUNDQVIST; FIGDOR, 2003) e, além disso, o pH, a
temperatura e a resisténcia do hospedeiro também sao importantes influéncias
nesse processo (PETERS; WESSELINK; WINKELHOFF, 2002).

Haapasalo, Udnaes, Endal (2003), Sundqvist e Figdor (2003), referem que as
possiveis fontes de nutricdo para as bactérias sdo: o tecido pulpar necrético,
exsudato inflamatério oriundo dos tecidos periapicais pelo forame apical, canais
laterais, soro em tubulos dentinarios e ainda através de lesdes cariosas expostas ao
meio bucal, 0 que permite acesso a nutrientes ricos em carboidratos e maior
quantidade de oxigénio.

As infecgcdes endoddnticas de uma forma geral apresentam um carater
polimicrobiano (GOMES et al.,, 2004; LEONARDO, et al., 2004; NARAYANAN;
VAISHNAVI, 2010; PINCHIARI, 2007; SUNDE et al., 2002; SUNDQVIST; FIGDOR,
2003) com predominio de bactérias anaerobias estritas (BEATRICE et al., 2008;
BRITO Jr.; SOARES; LUZ, 2011; CHANDRA, 2009; RODRIGUES, 2006;
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TOMAZINHO; CAMPOS, 2007) e podem ser classificadas de acordo com o tempo
em que elas ocorrem.

De acordo com Sundqvist e Figdor (2003), o predominio de anaerébios
estritos se da pelo consumo de oxigénio e producao de didéxido de carbono e
hidrogénio, juntamente com o desenvolvimento do potencial 6xido reducdo pelos
colonizadores iniciais que favorece o crescimento e dominio deste tipo bacteriano.

Infeccao primaria € causada pelos primeiros microrganismos que invadem e
colonizam o sistema de canais radiculares apdés a necrose pulpar (ALVES, 2001;
SIQUEIRA; ROCAS, 2008; 2009a).

Os primeiros colonizadores da polpa sao microrganismos facultativos e
aerotolerantes (que preferem ou aceitam a presencga de oxigénio) e a medida que o
tempo passa e a infeccao progride, diminui o oxigénio disponivel (consumido pelo
metabolismo dos facultativos) o que proporciona o dominio de bactérias anaerdbias
estritas (GOMES et al., 2004; NARAYANAN; VAISHNAVI, 2010; PAZ, 2004; SO;
BAMMANN, 2007; SUNDQVIST; FIGDOR, 2003).

Infeccdo secundaria €& causada por microrganismos que nao estavam
presentes na infecgdo primaria, mas tiveram acesso ao canal apds a intervencao
endoddntica (ALVES, 2001; SAKAMOTO et al., 2008; SIQUEIRA; ROCAS, 2008,
2009a) e infeccdo persistente é causada por microrganismos oriundos de uma
infeccdo primaria ou secundaria que conseguiram resistir aos procedimentos
endodonticos de desinfeccdo intracanal e que sdo capazes de suportar periodos de
privagdo nutricional (SAKAMOTO et al., 2008; SIQUEIRA; ROCAS, 2008, 2009a;
SUNDQVIST; FIGDOR, 2003). E nestas, hd um predominio de bactérias gram-
positivas facultativas (BERGENHOLTZ; DAHLEN, 2004; GOMES et al., 2004;
HAAPASALO; UDNAES; ENDAL, 2003; PAZ, 2004; SAKAMOTO et al., 2008;
TRONSTAD; SUNDE, 2003).

Segundo Haapasalo, Udnaes e Endal (2003), a microbiota da periodontite
apical primaria em ambientes fechados, ou seja, em canais que nao possuem
nenhuma comunicacdo com o meio bucal, a proporcdo de bactérias anaerdbias
estritas varia de 70% a 100%, enquanto que nos casos de canais expostos, a
propor¢cado relativa de aerdbios e facultativos gram-positivos € maior do que em
casos fechados.

Tronstad e Sunde (2003) referem que quando o sistema de canais radiculares
esta fechado, apds a colonizacdo inicial, um crescimento seletivo de bactérias
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comecga, e ja depois de sete dias, 50% da flora cultivavel sdo bactérias anaerdbias
estritas e em breve esse valor assume os 90%, com maior dominio na regido apical
onde a tensao de oxigénio é ainda menor.

Sundqvist e Figdor (2003) colocam em sua revisdo que em casos onde 0
canal radicular esta exposto ao meio bucal, h4 um predominio de anaerdbios
facultativos na porgcdo coronal, enquanto que no segmento apical, anaerdbios
estritos dominam. E corroborando o que Haapasalo, Udnaes, Endal (2003); Tronstad
e Sunde (2003) ja haviam dito, eles explicam que em canais fechados, a tendéncia
de estritos sobre facultativos com o tempo, ocorre provavelmente devido a
mudancas nos nutrientes disponiveis, bem como na diminuigdo da disponibilidade
de oxigénio, pois anaerébios facultativos crescem bem em anaerobiose, mas sua
fonte principal de energia é hidrato de carbono e, quando ndo ha a comunicacao
com o meio bucal, existe a diminuicdo de carboidratos no canal limitando
severamente o crescimento desse tipo bacteriano. O que € corroborado também por
Portenier, Waltimo e Haapasalo (2003).

De acordo com Cheung, Ho (2001) e Sassone et al. (2008), as bactérias
frequentemente isoladas de necrose pulpar sdo dos géneros Porphyromonas spp.,
Prevotella spp., Fusobacterium spp., Streptococcus spp., Peptostreptococcus spp.,
Lactobacillus spp. e Eubacterium spp.. Gomes et al. (2004) citam além destes, o
Actinomyces spp..

Haapasalo, Udnaes e Endal (2003) referem que as bactérias mais
frequentemente isoladas em casos de periodontite apical primaria sao: Dialister
pneumosintes (Bacteroides pneumosintes), T. forsythensis (B. forsythus), Prevotella
spp., Porphyromonas spp., Fusobacterium spp., Treponema spp., Campylobacter
reto (Volinella recta), Micromonas micros (P. micros), Eubacterium spp.,
Bifidobacterium spp., Actinomyces spp., Propionibacterium spp., Lactobacillus spp.,
e Streptococcus spp.

Segundo Sakamoto et al. (2007, 2008), Siqueira e Rbé¢as (2008, 2009b), 40%
a 55% da microbiota endodéntica é composta por espécies bacterianas, que através
de estudos moleculares, foram conhecidas apenas por uma sequéncia do gene
16SrRNA e que ainda nao foram cultivadas, nem totalmente caracterizadas, mas
nem por isso sdo menos importantes no desenvolvimento das patologias pulpares e

periapicais.
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Sassone et al. (2008b), referem que muitos estudos de cultura tém
demonstrado que infeccoes endodbnticas sdo mistas com a recuperagcao
principalmente de Fusobacterium spp., Porphyromonas spp. € Prevotella spp. Com o
uso de novas técnicas moleculares, estd sendo possivel compreender melhor o perfil
microbiano destas infec¢des, pois permite a identificacdo de algumas bactérias
antes subestimadas por seu dificil cultivo, como Treponema spp., Filifactor alocis,
Tannerella forsythia e Enterococcus faecalis.

Referente a presenca de uma lesdo periapical, segundo Siqueira e Rocas
(2008), quanto maior a lesdo, mais complexa e diversificada € a microbiota que
infecta esse sistema de canais radiculares. O que é corroborado por Chandra
(2009), Ng, Mann, Gulabivala (2008); Portenier, Waltimo, Haapasalo (2003),
Sundqvist e Figdor (2003).

Chandra (2009) refere que ha uma queda nas chances de sucesso
endodbéntico de 9% a 13% quando had uma lesdo periapical evidenciada em
radiografia e que dois fatores devem ser considerados durante a execucdo do
tratamento, que sdo: a natureza bacteriana desse sistema (qualidade, nimero e tipo)
e 0s métodos utilizados para a eliminagéao desta infecgao.

Rodrigues (2006) avaliou a microbiota de dentes necréticos com ou sem lesao
periapical cronica, visivel em radiografia, por meio das técnicas Checkerboard DNA-
DNA Hybridization e cultura microbiolégica. Foram selecionados 20 dentes
unirradiculares que foram divididos em dois grupos de acordo com a presenca ou
auséncia de lesao periapical, sendo 10 dentes em cada (necropulpectomia |, sem
lesdo e necropulpectomia Il, com lesdo). Apds o acesso endoddntico, os canais
foram inundados com solugcdo salina estéril e as amostras foram coletadas com
auxilio de uma lima numero 20, que foi utilizada para realizar a agitacao do material
necrético, e trés cones de papel para remocdo do liquido. Imediatamente as
amostras foram transferidas para ambientes adequados para o processamento
microbiolégico e molecular. A técnica molecular utilizada permitiu a deteccao de 32
espécies diferentes no grupo necropulpectomia Il e 31 no outro grupo. Os
microrganismos predominantes do grupo necropulpectomia |l foram: Fusobacterium
nucleatum spp. polymorphum, Neisseria mucosa e Porphyromonas gingivalis
(100%). No grupo sem lesé@o Prevotella melaninogenica foi a bactéria predominante,
estando presente em 90% dos canais radiculares deste grupo. A partir dos

resultados, a autora concluiu que a microbiota de canais radiculares necréticos
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confirma a natureza polimicrobiana das infecgcdes endoddnticas e que mais estudos
utilizando técnicas moleculares sdo necessarios para melhorar essa compreensao,
especificar o papel dessas bactérias na patogénese da doenca e estabelecer
estratégias de combate.

A literatura endodéntica tem sugerido que a microbiota no sistema de canais
radiculares pode variar de acordo com a doenca periapical, de modo que Sassone et
al. (2008), através do método molecular de Checkerboard DNA-DNA Hybridization,
investigaram a composicao microbiana de infeccdes endoddnticas primarias com e
sem a presenga de uma fistula. Para isso 30 pacientes com pelo menos um dente
unirradicular com necrose pulpar, evidéncia radiografica de lesédo periapical, com ou
sem dor e com ou sem fistula foram selecionados. As amostras foram coletadas, sob
rigorosa condigdo asséptica, por meio de uma lima namero 15, introduzida no canal
a 1 mm do apice radicular (medida determinada previamente por radiografias de
diagnostico) e realizado um leve movimento de corte. Em seguida, dois cones de
papel foram introduzidos no canal, na mesma medida, e deixados por 60 segundos
cada para que todo o liquido do canal fosse absorvido e apds foram transferidos
para ambientes adequados e congelados para posterior processamento e analise
molecular. As espécies mais prevalentes, encontradas em 75% das amostras, foram:
Prevotella  melaninogenica, Leptotrichia  buccalis, Enterococcus faecalis,
Campylobacter gracillis, Neisseria mucosa, Fusobacterium nucleatum, Eubacterium
saburreum, Streptococcus anginosus, Veillonella parvula e Porphyromonas
gengivalis. As espécies menos comuns, encontradas em 25% das amostras, foram:
Streptococcus intermedius, Actinomyces naeslundii, Capnocytophaga ochracea e
Actinomyces gerencseriae. Nos casos com fistula, as espécies mais prevalentes
foram: Fusobacterium nucleatum, Porphyromonas gengivalis, Campylobacter
gracillis, Eubacterium saburreum e Enterococcus faecalis. Nos casos sem fistula as
bactérias mais prevalentes foram: Fusobacterium nucleatum, Veillonella parvula,
Enterococcus faecalis, Neisseria mucosa, Campylobacter gracillis e Prevotella
nigrescens. Os autores concluiram que ha uma grande diversidade bacteriana em
infecgbes primarias e os resultados do estudo mostraram que ha diferengas na

microbiota entre os casos com ou sem fistula.
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2.1.1 Patogenicidade e Fatores de viruléncia

Patogenicidade é a capacidade de um organismo causar doenca em outro.
Os chamados patdégenos incluem bactérias, fungos, virus, protozoarios e parasitas
que sao capazes de aderir, colonizar, sobreviver, propagar e fugir dos mecanismos
de defesa do hospedeiro, causando a destruicdo dos tecidos de forma direta,
através da acgao induzida por enzimas, exotoxinas e metabdlitos e, de forma indireta,
quando a reacdo imune do hospedeiro é estimulada, por componentes bacterianos,
a causar destruicdo dos tecidos (NARAYANAN; VAISHNAVI, 2010; SIQUEIRA;
ROCAS, 2007; SUNDQVIST; FIGDOR, 2003;). O grau de patogenicidade de um
microrganismo é denominado de viruléncia (NARAYANAN; VAISHNAVI, 2010).

Diversos fatores fisicos e quimicos dentro do canal radicular, tais como: grau
de anaerobiose, nivel de pH, disponibilidade de nutrientes exdgenos e endbgenos,
superficies disponiveis para adesdo (como a dentina), vestigios de medicacao
intracanal ou material obturador podem influenciar a patogenicidade bacteriana
(NARAYANAN; VAISHNAVI, 2010).

Siqueira e Récgas (2007) citam uma sequéncia de etapas necessarias para o
estabelecimento de uma infeccdo no organismo, que s&o: a) colonizacdo de
superficies; b) invasdo tecidual; c) sobrevivéncia dentro do tecido através da
aquisicao de nutrientes e fuga dos mecanismos de defesa do hospedeiro; e d)
indugdo de danos diretos ou indiretos aos tecidos do mesmo. Para tal
estabelecimento, diversos fatores de viruléncia estao envolvidos.

Os fatores de viruléncia incluem componentes estruturais da célula bacteriana
e produtos langados no ambiente e estdo intimamente relacionados com sinais e
sintomas da infecgdo endodéntica. De acordo com Bergenholtz e Dahlén (2004),
somente algumas espécies bacterianas possuem esse poder, o que € corroborado
por Siqueira e Rbégas (2007), quando referem que isso é consistente com a
progressao lenta da forma mais comum da periodontite apical, a forma crénica. Além
disso, os fatores de viruléncia podem funcionar como mecanismos bacterianos para
modular o processo a seu favor e escapar das defesas do hospedeiro. O
conhecimento destes fatores contribui para identificar alvos terapéuticos nas
patologias endodénticas (LEONARDO et al., 2004; NARAYANAN; VAISHNAVI,
2010).
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Autoagregacao pode ser definida como a aderéncia de bactérias que
pertencem a mesma estirpe e coagregacao ocorre quando duas ou mais bactérias,
de espécies diferentes, interagem formando um agregado composto estavel e este
ultimo é altamente especifico e considerado um fator de viruléncia
(KHEMALEELAKUL; BAUMGARTNER; PRUKSAKOM, 2006). Sundqvist e Figdor
(2003) complementam que a complexidade da interacdo bacteriana e a sinergia
entre as espécies podem ser essenciais para a destruicao dos tecidos periapicais e
uma vez que essas interacdes nao foram completamente elucidadas, todas as
bactérias que se estabelecem no sistema de canais radiculares podem ser
consideradas patégenos endodénticos.

Khemaleelakul, Baumgartner e Pruksakom (2006) realizaram um estudo com
dois objetivos, o primeiro foi avaliar bactérias isoladas em abscessos endodénticos
agudos por autoagregacao e coagregacao, o segundo foi avaliar a coagregacao
bacteriana através de ensaios visuais convencionais € com 0 uso de uma nova
técnica de coloracao fluorescente. Para isso, 62 cepas bacterianas de 15 géneros
distintos foram obtidas a partir da aspiracdo do contetdo purulento de 10 pacientes
com diagnostico de abscesso endodéntico agudo. Quando as 62 cepas foram
visualmente testadas para autoagregacao, 35 apresentaram uma reacao positiva e
0s g@éneros predominantes foram: Prevotella spp., Streptococcus spp.,
Staphylococcus spp. e Fusobacterium spp. Para os ensaios visuais, 183 pares de
bactérias foram testados e destes, 149 continham uma ou duas cepas
autoagregadas e 29 coagregadas, sendo as mais fortes destas entre os géneros
Prevotella spp., Streptococcus spp. e Fusubacterium spp. Ao testar, pelas técnicas
de coloracédo, 148 dos 183 pares apresentaram a capacidade de coagregacao. Em
conclusao, este estudo mostra que a maioria das bactérias isoladas de abscessos
endoddnticos agudos possuem a capacidade de se coagregarem e isso pode
desempenhar um papel importante na patogenicidade das infecgées endodonticas.

Combinacdes bacterianas especificas sdo encontradas no sistema de canais
radiculares e contribuem para mudancas na microbiota por diferentes mecanismos
de interacdo. Uma espécie bacteriana ou um agregado podem favorecer outro, por
exemplo, fornecendo fatores de crescimento ou alterando o ambiente fisica e
quimicamente (PETERS; WESSELINK; WINKELHOFF, 2002).

Tomazinho e Campos (2007) sugeriram que as associacdes bacterianas entre
as bactérias pigmentadas de negro como Porphyromonas gingivalis, Porphyromonas
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endodontalis, Prevotella intermedia e Prevotella nigrescens sao comumente
encontradas em processos endodénticos e que essa condi¢do de sinergismo parece
ser requisito para a patogenicidade dessas bactérias. Além disso, a presenca
dessas espécies em infeccdes cronicas pode significar um papel significativo na
etiologia e perpetuacéao de doencas periapicais.

Peters, Wesselink e Winkelhoff (2002) realizaram um estudo com o objetivo
de investigar associacdes positivas e negativas de bactérias encontradas em canais
com infeccao endoddntica e destruicao periapical, sem sinais e sintomas clinicos. Os
autores coletaram o contetudo de 58 canais radiculares utilizando limas e cones de
papel e depois colocaram estas amostras em ambientes adequados para o
processamento microbiolégico. Os resultados demonstraram a presenga de uma
infeccao polimicrobiana, com quatro a sete espécies por canal e as bactérias mais
prevalentes foram: Prevotella intermedia (33%), Peptostreptococcus micros (29%) e
Actinomyces odontolyticus (19%). Testes estatisticos mostraram interacdes positivas
entre Prevotella intermedia e Prevotella oralis, entre Prevotella intermedia e
Peptostreptococcus micros, entre Actinomyces odontolyticus e Peptostrepetoccus
micros e entre Bifidobacterium spp. € Veillonella ssp. Interacdes negativas ndo foram
encontradas. Os autores concluiram que patégenos endoddnticos ndo ocorrem ao
acaso, mas sao encontrados em combinagdes especificas que podem contribuir
para o desenvolvimento de sinais e sintomas clinicos das patologias periapicais,
bem como causar a destruicao éssea local.

Tomazinho e Campos (2007) avaliaram através de métodos de cultura e pelo
método molecular Polymerase Chain Reaction (PCR), a prevaléncia de
Porphyromonas gingivalis, Porphyromonas endodontalis, Prevotella intermedia e
Prevotella nigrescens em pacientes com lesdes apicais crdénicas. Amostras de 100
pacientes com canais radiculares necroticos e com lesao periapical cronica foram
obtidas, sob condicbes assépticas, com o auxilio de quatro cones de papel,
mantidos cada um por 60 segundos no interior do canal. Apés, dois cones foram
acondicionados em ambiente adequado para processamento microbiolégico pelo
método de cultura, e os outros dois cones para o processamento em PCR. Pelo
método de cultura foi possivel recuperar pelo menos uma destas bactérias em 33%
das amostras e destas, Prevotella intermedia/nigrescens estava presente em 75,6%,
Porphyromonas gingivalis em 15,2% e Porphyromonas endodontalis 9,1%. Houve

associagao bacteriana em 21,2% (P. intermedia/nigrescens com P. gingivalis) e 3%
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(P.intermedia/nigrescens com P. endodontalis) das amostras. O método PCR
identificou alguma destas bactérias em 60% das amostras, sendo P. gingivalis
presente em 43,3%, P. nigrescens em 43,3%, P. intermedia em 31,7% e P.
endodontalis em 23,3%, associagdes positivas também foram observadas. Os
autores concluiram que a presenca destas bactérias, de forma isolada ou em
associacgao, parece ser frequente em infeccées endodénticas cronicas.

Tentando determinar os microrganismos associados a canais radiculares com
abscessos periapicais agudos, Sousa et al. (2003) colheram amostras de 30 canais
radiculares (27 casos de necrose pulpar e 3 retratamentos), utilizando pontas de
papel esterilizadas introduzidas no comprimento total do canal e mantidas por 60
segundos sob um fluxo continuo de nitrogénio para preservacao de bactérias
anaerébias. Os cones foram transferidos para ambientes adequados para posterior
processamento microbiolégico pelos métodos de cultura. Do total de 117 tipos
diferentes de bactérias recuperadas, 75 (80% das amostras) foram anaerébias
estritas e 42 (76,6% das amostras) facultativas. Bactérias gram-negativas foram
identificadas em 56,6% dos canais radiculares e bactérias gram-positivas
representaram 96,6%. Os anaerébios estritos mais frequentemente isolados foram:
Peptostreptococcus  prevotti  (43,3%), Peptostreptococcus  micros  (30%),
Fusobacterium necrophorum (23,3%), Streptococcus constellatus (20%) e Prevotella
intermédia/nigrescens (10%). Bactérias facultativas como Gemella morbillorum
(30%), Streptococcus mitis (20%) e Gemella haemolysans (13,3%) também foram
encontradas, porém, em menor quantidade. Os autores concluiram que bactérias
anaerdbias gram-positivas predominam na microbiota mista de canais radiculares
com abscesso periapical agudo.

Sassone et al. (2008b) avaliaram a composicdo microbiana de infeccoes
endodénticas primarias associadas com dentes sintomaticos, utilizando o método
molecular Checkerboard DNA-DNA Hybridization. Um total de 60 individuos com
pelo menos um dente unirradicular com necrose pulpar e evidéncia radiografica de
perda 6ssea foram selecionados, destes, 30 tinham dor (diagnéstico feito através da
anamnese e exames clinicos) e 30 estavam assintomaticos. As amostras foram
coletadas, sob condicGes assépticas, através de limas tipo Hedstrém numero 15,
introduzidas a 1 mm do vértice radicular, como determinado previamente por
radiografias iniciais, e leve movimento de corte. Posteriormente dois cones de papel

foram usados para remover todo o liquido no interior do canal, permanecendo 60
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segundos cada um e apds, lima e cones foram acondicionados em ambientes
adequados e congelados para posterior processamento. O numero médio de
espécies encontradas nas 60 amostras foram 24, variando de 7 a 38 espécies por
amostra. Em dentes sintomaticos, o nimero médio foi 26, variando de 11 a 38 por
amostra e nos casos assintomaticas, o numero médio foi 20, variando de 7 a 35
espécies por canal. Nos casos sintomaticos, as bactérias detectadas em maiores
niveis foram: Fusobacterium nucleatum spp. Vincentii, Veillonella parvula,
Treponema socranskii, Enterococcus faecalis, Campylobacter gracilis, Neisseria
mucosa e Eubacterium saburreum. Nos casos assintomaticos as bactérias
detectadas em niveis mais altos foram: F. nucleatum spp. Vincentii, F. nucleatum
spp. nucleatum, Enterococcus faecalis, E. saburreum, N. Mucosa e
Peptostreptococcus micros. Tannerella forsythia foi encontrada em maior nivel nas
amostras de dentes sintomaticos e o Propionibacterium acnes nos casos
assintomaticos. Com os resultados da investigacao, os autores concluiram que um
nivel de contagem bacteriana maior de Tannerella forsythia sugere uma associacao
com casos sintomaticos.

Siqueira e Rdcas (2009b) realizaram um estudo utilizando o método molecular
reverse-capture checkerboard assay para identificar a microbiota endodéntica
associada com abscessos periapicais agudos, bem como detectar associacdes
bacterianas nestes casos. O material examinado foi obtido a partir da aspiracdo da
secrecao purulenta de abscessos apicais agudos de 42 pacientes. Os dentes
envolvidos apresentaram lesdes de carie, polpas necréticas e evidéncia radiografica
de perda 6ssea perirradicular. O diagnéstico de abscesso agudo foi baseado na
presenca de dor espontanea exacerbada pela mastigacdo, edema difuso ou
localizado, febre, linfadenopatia ou mal estar. Fistulas também foram observadas. A
coleta foi feita apds a desinfeccdo da mucosa com clorexidina e o material foi
enviado para a analise molecular. As espécies bacterianas detectadas com maior
frequéncia foram: Fusobacterium nucleatum (em 27 dos 42 casos), Parvimonas
micra (anteriormente Peptostreptococcus / Micromonas micros — em 22 dos 42
casos), Porphyromonas endotontalis (em 20 dos 42), Olsenella uli (19 dos 42),
Streptococcus spp. (16 dos 42), Eikenella corrodens (16 dos 42), Bacteroidetes
clone X083 (15 dos 42), Prevotella baroniae (15 dos 42), Treponema denticola (15
dos 42), Dialister invisus (13 dos 42). Quanto as associa¢des bacterianas, varios

pares foram positivos € 0s que apresentaram uma forte associacdo foram entre
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Selenomonas sputigena e Streptococcus spp., Fusobacterium nucleatum e
Parvimonas micra, Treponema denticola e Streptococcus spp., Filifactor alocis e
Streptococcus spp., Tannerella forsythia e Selenomonas spp., Fusobacterium
nucelatum e Synergistes clone BA121 e ainda Parvimonas micra e Olsenella ull.
Associacbes negativas também foram observadas. Os autores concluiram que os
métodos moleculares tém redefinido o conhecimento sobre a microbiota envolvida
em infeccoes endoddnticas e os resultados do estudo fortalecem a associagao entre
espécies bacterianas cultivaveis em abscessos e também apdiam a inclusado de
varias bactérias ainda nao cultivadas no conjunto de patégenos endoddnticos.

Um dos fatores de viruléncia mais estudados € o LPS (lipopolissacarideo),
também chamado de endotoxina. E parte da parede celular de bactérias gram-
negativas que quando langcada tem inumeros efeitos biolégicos e esta associada
com dor pulpar, inflamacao periapical e destruicado 6ssea (LEONARDO et al., 2004;
NARAYANAN; VAISHNAVI, 2010). A endotoxina é liberada no ambiente durante a
multiplicacdo e morte bacteriana. Sua acao sobre os tecidos depende da resposta
do hospedeiro, pois ela nado atua diretamente, mas estimulando as células
competentes para a liberacdo de mediadores quimicos, desencadeando um
processo extremamente nocivo (BERGENHOLTZ; DAHLEN, 2004; LEONARDO et
al., 2004).

Leonardo et al. (2004) citam uma frase do autor Lewis Thomas apud
Rietschel; Brade (1992)', que diz:

As endotoxinas sao lidas pelos nossos tecidos como a pior das noticias.
Quando em contato com a endotoxina, nosso organismo coloca todas as
suas defesas a disposicdo com a idéia de bombardear, bloquear e destruir
todo o tecido da area. Isso parece gerar panico.

Pinchiari (2007) complementa que restos bacterianos, como o LPS, podem
permanecer nos tecidos periapicais e desta forma impedir que haja o reparo
tecidual.

O conteudo do LPS parece ser maior em canais radiculares infectados de
dentes com periodontite apical sintomatica, dentes com destruicdo &ssea
perirradicular ou ainda em dentes com persistente exsudacdo, se comparado aos
casos que ndo apresentam estas caracteristicas (SIQUEIRA; ROCAS, 2007).

' RIETSCHEL, E.T.; BRADE, H. Bacterial endotoxins. Scientific American, New York, 267, p. 26-33,
1992.



27

De acordo com Rodrigues (2006), a presenca de uma lesdo periapical é
compativel com o desenvolvimento de um processo infeccioso de longa duracéo,
com predominio de bactérias anaerdbias estritas, disseminacao microbiana para
todo o sistema de canais radiculares e presenca do LPS bacteriano.

Leonardo et al. (2004), apresentaram em sua revisdo uma série de trabalhos
que testaram diversas substancias quimicas, como soda cdaustica, polimixina B,
formocresol, clorexidina 1,25%, hipoclorito de sédio para inativar a endotoxina, mas
sem sucesso e complementam que o hidréxido de calcio é até o momento, o Unico
medicamento capaz de inativar a endotoxina, pois ele tem a capacidade de
desintoxicar o LPS bacteriano, determinando que o seu uso € indispensavel em
casos de necrose pulpar e lesédo periapical.

No estudo de Gomes et al. (2004), os autores encontraram sintomas agudos
(edema, dor espontadnea e a percussao) associados com bactérias gram-negativas,
especialmente Prevotella spp., Porphyromonas spp. e Fusobactérias. A endotoxina
desse tipo bacteriano pode estimular a producao de bradicinina que é um potente
mediador quimico responsavel pela dor e por isso € provavel que essas bactérias
estejam associadas com dolorosas exacerbacgdes infecciosas durante a terapia
endoddbntica.

Narayanan, Vaishnavi (2010), Siqueira e Roécas (2007) citam em suas
revisdes outros fatores de viruléncia como peptideoglicano (PG) e acido lipoteicoico
(LTA), que sdo componentes da parede celular, encontrados com maior frequéncia
em bactérias gram-positivas, liberados apos lise celular atuando sobre o sistema
imune do hospedeiro; fimbrias que sdo macromoléculas filamentosas encontradas
em bactérias gram-negativas, envolvidas na fixagao de superficies e interacées com
outras bactérias; capsula que é uma camada bem organizada por fora da parede
celular bacteriana composta de polissacarideos e outros materiais e atua na
protecdo contra fagocitose; e exotoxinas liberadas durante a lise celular das
bactérias e que contribuem para a propagacao da infecgdo bem como influenciam
nas interacdes bacterianas.

Gomes et al. (2004) referem que o peptideoglicano e o acido lipoteicbico
podem influenciar as reacbes inflamatérias e aumentar a patogenicidade de
bactérias pigmentadas de negro e também estado relacionadas a sintomas agudos e

destruicao dos tecidos periapicais.
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2.1.2 Fatores inerentes ao dente

A eliminagdo total da infec¢cdo endoddntica no sistema de canais radiculares é
impossivel de ser alcangcada pelos procedimentos endoddnticos conhecidos hoje,
especialmente devido a anatomia intrarradicular complexa, com areas inacessiveis
(BRITO Jr.; SOARES; LUZ, 2011; CHANDRA, 2009; CHIVATXARANUKUL;
DASHPER; MESSER, 2008; FACHIN; ROSSI Jr.; DUARTE, 1998; FUJII et al., 2009;
NAIR, 2006; NARAYANAN; VAISHNAVI, 2010; PAZ, 2004), bem como pela
capacidade de invasdo dos tubulos dentinarios que algumas bactérias possuem,
tornando a pratica endodéntica um verdadeiro desafio (BERGENHOLTZ; DAHLEN,
2004; BRITO Jr.; SOARES; LUZ, 2011; LEONARDO et al., 2004; NAIR, 2006).

Figura 2 — Dentes diafanizados demonstrando o quao complexo é o sistema de canais radiculares

Fonte: CHANDRA, 2009, p. 100 Fonte: FACHIN; ROSSI Jr. e DUARTE, 1999, p. 06

Nair (2006) refere que a porcdo apical do sistema de canais radiculares
geralmente abriga uma quantidade maior de microrganismos na infeccéao
intrarradicular persistente. Siqueira et al. (2009) complementam que as bactérias
localizadas nessa porcéao radicular possuem uma morfologia diferente daquelas que
estdo na porcao mais coronal do canal e, segundo Tronstad e Sunde (2003), ha um

predominio de anaerdbios estritos nessa regiao do canal.
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Em virtude de que bactérias localizadas na regido apical do sistema de canais
radiculares possuem uma posicao privilegiada para provocar danos aos tecidos
periapicais e por isso estarem diretamente relacionadas na patogénese da
periodontite apical, Siqueira et al. (2009) buscaram identificar, com o método
molecular reverse-capture checkerboard hybridization assay, a microbiota da regiao
apical de dentes com essa patologia. O material examinado constou de 20 dentes
extraidos com polpas necroticas e lesdes apicais anexadas. Apds a desinfeccao da
superficie externa dos dentes (com cuidado de nao tocar na regidao do forame
apical), foram seccionados os 5 mm apicais de cada raiz e amostras foram obtidas a
partir de limas numero 15 e cones de papel mantidos no canal por 60 segundos,
para a remocao total do liquido, e posteriormente foram acondicionadas em
ambientes adequados e congeladas para processamento molecular. O DNA
bacteriano foi detectado em 19 das 20 amostras. As bactérias encontradas foram:
Pseudoramibacter alactolyticus (32%), Bacteroidetes clone X083 (26%),
Streptococcus spp. (21%), Olsenella uli (10,5%), Synergistes clone BA121 (10,5%),
Fusobacterium nucleatum (10,5%), Porphyromonas endodontalis (10,5%), Dialister
clone BS016 (5%), Filifactor alocis (5%), Parvimonas micra (5%), e Treponema
denticola (5%). Os autores concluiram que informacdes especificas sobre a
microbiota da regido apical do sistema de canais radiculares contribui para uma
melhor compreensdao da patogénese da periodontite apical, bem como permite
estabelecer estratégias para combate dessa infeccao.

Quanto ao tipo de dente, Chandra (2009) relatou em sua revisdo que nos
trabalhos que se preocuparam em determinar se o grupo dentario influenciaria nos
resultados do tratamento endoddntico, houve uma tendéncia em presumir que 0s
molares apresentariam uma taxa maior de fracasso, devido a anatomia mais
complexa, mas isso nao foi observado e a explicacao poderia estar no fato de que
canais mais estreitos, como os de multirradiculares, seriam mais bem
instrumentados, mas de fato estes trabalhos ndo mostraram diferencas significativas
entre os grupos dentarios com relacao aos resultados endodénticos.

2.1.2.1 Tdbulos dentinarios

Muitos estudos tém demonstrado que ha uma capacidade bacteriana para

invasao dos tubulos dentinarios, embora esse mecanismo nao esteja completamente
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desvendado, o que se sabe hoje é que parece haver uma diferenca grande nessa
capacidade entre os géneros bacterianos (HAAPASALO; UDNAES; ENDAL, 2003).

Um processo infeccioso de longa duracdo permite que as bactérias se
propaguem por todo o sistema de canais radiculares, incluindo ramificagdes, istmos,
deltas apicais e tubulos dentindrios, onde elas estardo protegidas da acdo dos
instrumentos endodénticos podendo, portanto, perpetuar essa infeccao (SIQUEIRA;
UZEDA; FONSECA, 1996).

Siqueira e Réc¢as (2008) referem que infecgdes em tubulos dentinarios podem
ocorrer em cerca de 70% a 80% de dentes com periodontite apical.

Com o objetivo de testar a capacidade de penetracdo em tubulos dentinarios
de bactérias anaerdbias estritas, Siqueira, Uzeda e Fonseca (1996) realizaram um
estudo in vitro utilizando dentes bovinos. Para isso, a coroa e o apice foram cortados
perpendicularmente ao longo eixo e o cemento removido, logo apds, o canal foi
preparado para ter 2 mm de didmetro e um corte transversal foi realizado resultando
em dois blocos de dentina (4 mm cada). O smear layer foi removido e os blocos
esterilizados. A etapa seguinte consistiu na inoculagdo dos espécimes com
Porphyromonas endodontalis (6 blocos), Fusobacterium nucleatum (6 blocos),
Actinomyces israeli (5 Dblocos), Porphyromonas gingivalis (5 Dblocos),
Propionibacterium acnes (5 blocos) e Enterococcus faecalis (5 blocos), usado como
controle, jA& que esta bactéria € comprovadamente capaz de invadir tdbulos
dentinarios. Ao final de 21 dias de incubacéao, os espécimes foram preparados para
andlise em microscopia eletrénica de varredura. Foi observado que todas as
bactérias testadas foram capazes de invadir os tubulos dentindrios em diversas
profundidades, sendo o Enterococcus faecalis, Propionibacterium acnes e
Actinomyces israelli os que infectaram a dentina mais pesadamente. Os autores
concluiram que esse grupo de bactérias anaerdbias estritas foi capaz de invadir
tubulos dentinarios, mas em diferentes graus de profundidade.

Haapasalo, Udnaes e Endal (2003) citam que Streptococcus spp. € alguns
bastonetes gram-positivos, como Actinomyces spp. € Lactobacillus ssp. parecem ter
uma melhor capacidade de invadir tubulos dentinarios do que varias espécies gram-
negativas.

Alguns fatores contribuem para uma maior ou menor invasdo dos tubulos
dentinarios. Por exemplo, quando ocorre a remocao do cemento radicular, seja por

procedimentos mecanicos ou por reabsor¢ao da superficie, como geralmente é visto
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histologicamente no apice de dentes com periodontite apical, isso facilita muito a
invasdo por bactérias aos tubulos dentinarios (HAAPASALO; UDNAES; ENDAL,
2003; TRONSTAD; SUNDE, 2003). Em pacientes idosos, essa invasao, em especial
na regidao apical do canal, pode ser menos pronunciada se comparada a pacientes
jovens devido a presenca maior de dentina esclerética (HAAPASALO. UDNAES;
ENDAL, 2003).

Outro fator que poderia estar relacionado com uma maior ou menor invasao
dos tudbulos dentinarios é o smear layer. Alguns autores pesquisados por
HAAPASALO, UDNAES e ENDAL (2003), referem que a presenca dessa camada
pode efetivamente impedir a penetracdo das bactérias nos tubulos dentinarios, no
entanto o fato do smear layer estar presente ndo impediu a invasdo por
Enterococcus faecalis.

Chivatxaranukul, Dashper e Messer (2008) encontraram resultados
semelhantes, pois o Enterococcus faecalis conseguiu invadir os tubulos dentinérios,
mas quando o smear layer foi mantido nas paredes do canal, houve uma menor

invasao destes tubulos.
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Fonte: CHIVATXARANUKUL, DASHPER e MESSER, 2008, p. 878
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Quando as bactérias invadem os tdbulos dentinarios, nem todos sao
igualmente envolvidos. Geralmente o que se observa é uma invaséo aleatéria, onde
um tubulo pode estar completamente cheio e outro vazio (HAAPASALO; UDNAES;
ENDAL, 2003). Além disso, elas sao vistas como densas acumulagdes de células e
ndo como um crescimento continuo estendendo-se a partir da luz do canal principal
em direcao a periferia (HAAPASALO; UDNAES; ENDAL, 2003).

Figura 4 — Invaséo da dentina por Enterococcus faecalis
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Fonte: HAAPASALO; UDNAES; ENDAL, 2003, p. 32

Figura 5 — Invaséo da dentina por Enterococcus faecalis.
Em algumas areas, as bactérias se espalham, a partir dos tubulos, em torno da dentina.

Fonte: HAAPASALO; UDNAES; ENDAL, 2003, p. 34
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Siqueira, Uzeda e Fonseca (1996) explicam que aparentemente as bactérias
penetram nos tubulos dentinarios através de divisdo celular e que a diferenca de
invasao entre espécies bacterianas pode estar relacionada as taxas de crescimento
e também as diferentes morfologias que podem tornar dificil a penetracdo nos
tubulos a uma grande profundidade. J& Chivatxaranukul, Dashper e Messer (2008)
referem que esses mecanismos ndo estdo completamente elucidados, mas a
adesdo bacteriana as paredes dos tubulos dentinarios € um passo importante no
inicio do processo e que o colageno (tipo |I) € amplamente considerado como o
principal substrato para essa ligagao, principalmente para o Enterococcus faecalis.

Chivatxaranukul, Dashper e Messer (2008) realizaram um estudo in vitro para
investigar a capacidade de adesdo e invasdao de tubulos dentinarios por
Enterococcus faecalis. O preparo das amostras iniciou-se pela selecdo de 16 pré-
molares extraidos, com canais ovais. Cada dente foi partido em dois segmentos: na
juncdo cemento esmalte e 2 mm apicais da raiz. Uma das paredes do canal foi
preparada com broca Gates Glidden duas vezes maior que o didmetro original do
canal, a outra parede ficou intacta (ndo preparada). Durante a preparacao do canal,
as raizes foram divididas em dois grupos (oito dentes em cada um). Um grupo foi
irrigado com solucdo salina estéril durante o preparo da parede do canal onde o
smear layer foi mantido, no outro grupo, utilizou-se hipoclorito de sédio 1% e EDTA
17% por 3 minutos para remocao dessa camada. Apds, obteve-se dois blocos de
dentina através de um corte transversal a 3 mm e 8 mm da jungao cemento esmalte
e foram esterilizadas por irradiacdo gama. As amostras de canais preparados e
esterilizados foram inoculadas com 5 ml de cultura de Enterococcus faecalis e
incubadas a 37 °C por oito semanas. Ao final da incubacgao, as porcdes radiculares
de 3 mm foram processadas para exame histolégico por microscopia éptica e as
por¢cdes de 5 mm foram preparadas para microscopia eletrénica de varredura. Os
resultados mostraram que a cepa de Enterococcus faecalis, utilizada no estudo, foi
capaz de invadir os tubulos dentinarios pesadamente e, de uma forma geral, foi
observada que a penetragao nos tubulos foi significativamente maior nas superficies
nao preparadas do que naquelas preparadas. Ao analisar a influéncia do smear
layer quanto a invasdo dos fubulos dentinarios, os autores observaram que nas
superficies preparadas apenas com solucdo salina, ou seja, onde essa camada foi
mantida, houve uma diminuicdo dessa invasdao com penetracdo bacteriana

superficial nos tubulos dentinarios. Ja nas superficies, tanto preparadas quanto néao
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preparadas, quando o smear layer foi removido, ndo foi encontrado diferenca
significativa para essa invasdo. Os autores concluiram que, sob as condi¢coes
experimentais, uma cepa de Enterococcus faecalis invadiu facilmente os tubulos
dentinarios, mas houve uma capacidade de adesao diferenciada, o que pode indicar
que a inicial colonizacdo dos tubulos dentinarios pode ser essencialmente
dependente de outros fatores como condicbes ambientais e ressaltam a importancia
de mais estudos especificos para a compreensdo completa desse mecanismo,
assim novas estratégias clinicas podem ser elaboradas a fim de inibir essa
colonizacao e gerenciar essas infecgoes.

Haapasalo, Udnaes e Endal (2003) ressaltam que em periodontite apical
primaria, a questao da invasao dos tubulos dentinarios pelas bactérias, possui uma
importancia relativamente pequena, pois desde que uma adequada terapia
endodbntica tenha sido executada, estas bactérias residuais nao teriam como
interagir com os tecidos do hospedeiro, 0 que resultaria em reparo da lesao.

2.1.2.2 Selamento coronario

Durante o tratamento endoddntico ou mesmo apds o seu término, se o
selamento coronario, seja por uma restauracdo ou por uma coroa protética, for
inadequado e permitir a perpetuacao ou ainda uma nova infecgéo, podera ocorrer o
insucesso do tratamento endodéntico e persisténcia ou aparecimento de uma lesao
periapical (CHANDRA, 2009; HAAPASALO; UDNAES; ENDAL, 2003; KAUFMAN et
al., 2005; NARAYANAN; VAISHNAVI, 2010; PINCHIARI, 2007; SIQUEIRA; ROCAS,
2008; SVENSATER; BERGENHOLTZ, 2004).

Para Svensater e Bergenholtz (2004), a infiltracdo coronaria pode nao apenas
trazer elementos nutricionais que sao capazes de tornar viaveis microrganismos
latentes em espacos que nao foram preenchidos pela obturacdo, como também
permite a invasao de novas bactérias.

Narayanan e Vaishnavi (2010) citam que a contaminacao por saliva a partir de
uma falha oclusal na restauracédo, por exemplo, pode chegar a regiao apical em
menos de seis semanas em canais obturados com guta percha e cimento. De modo
que a manutencdo de uma adequada vedacdo coronal, durante o tratamento

endodéntico e apds a obturagéo do canal radicular, é imprescindivel para minimizar
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a colonizagao bacteriana (CHANDRA, 2009; HAAPASALO; UDNAES; ENDAL, 2003;
PAZ, 2004; SVENSATER; BERGENHOLTZ, 2004).

Chandra (2009) cita alguns artigos que estudaram a influéncia da obturacao
do canal e o selamento coronario nos resultados dos tratamentos endoddnticos. Ray
e Trope (1995)? concluiram que a vedagdo coronal é mais importante que a
qualidade técnica da obturacdo, Tronstad et al. (2000)® encontraram o oposto e
Hommez, Coppens e De Moor (2002)* demonstraram que a qualidade das duas
etapas é de magnitude semelhante, concluindo que ambas sao de igual importancia.

Siqueira e Rdcas (2008) citaram um estudo que colocou em questdo a
importancia do selamento coronario para as falhas endodénticas, ao observarem
que canais bem preparados e obturados resistiram a infiltracdo bacteriana, mesmo

apos longos periodos expostos ao meio bucal.
2.1.3 Fatores inerentes ao paciente

Chandra (2009) refere em sua revisao que nao ha, na literatura atual, relacao
entre o género do paciente e o sucesso ou fracasso nos tratamentos endodénticos,
ja a idade tem sugerido influenciar de alguma forma, pois parece haver mais chance
de fracasso em pacientes idosos, devido a uma reduzida capacidade de cura pelo
envelhecimento, desnutricdo ou por uma prevaléncia maior de doencas sistémicas,
como a diabetes, embora estes achados nao estejam completamente elucidados no
momento.

Ng, Mann e Gulabivala (2008) concordam com Chandra e também referem
que em pacientes imunocomprometidos, ha uma tendéncia na redugao das taxas de
sucesso de tratamentos endoddnticos.

2 RAY, H. A.; TROPE, M. Periapical status of endodontically treated teeth in relation to the technical
quality of the root filling and the coronal restoration. Int. Endod. J., Oxford, v. 28, no. 1, p. 12-18, Jan.,
1995.

® TRONSTAD, L. et al. Influence of coronal restorations on the periapical health of endodontically
treated teeth. Endod. Dent. Traumatol., Copenhagen, v. 16, no. 5, p. 218-221, Oct., 2000.

4 HOMMEZ, G. M.; COPPENS, C. R.; DE MOOR, R. J. Periapical health related to the quality of
coronal restorations and root fillings. Int. Endod. J., Oxford, v. 35, no. 8, p. 680-689, Aug., 2002.
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2.1.4 Infeccao extrarradicular

Até décadas atras, a infecgdo extrarradicular era considerada um achado
raro, pois se acreditava que as lesbes periapicais mantinham-se estéreis, mas
atualmente, esse assunto tem sido cada vez mais investigado e discutido e os
resultados tém modificado os conceitos de infeccdo endodéntica (BRITO Jr.;
SOARES; LUZ, 2011).

Infeccdo extrarradicular ocorre quando 0s microrganismos conseguem
superar as defesas e barreiras do hospedeiro para estabelecer uma infeccao fora
dos limites do forame apical, podendo ser dependente ou independente da infeccéao
intrarradicular (NARAYANAN; VAISHNAVI, 2010; SIQUEIRA; ROCAS, 2008, 2009a;
SUNDE et al., 2002; TRONSTAD; SUNDE, 2003).

Para Nair (2006), a infeccao extrarradicular ocorre nas seguintes situagdes: a)
lesbes perirradiculares exacerbadas; b) actinomicose periapical; ¢) pedacos de
dentina radicular infectados que sao deslocados para o periapice durante a
instrumentacdo ou ainda por ter sido “cortada” da massa radicular durante a
reabsorcéo apical e d) em cistos periapicais infectados.

Com relacdo a sobreinstrumentacdo, Haapasalo, Udnaes e Endal (2003)
salientam a importancia de evita-la, ndo somente pelo trauma fisico direto sobre os
tecidos e transporte do conteudo intrarradicular para a regiao periapical, mas
também porque essa acao pode causar sangramento para o interior do canal que
acabara fornecendo nutrientes para bactérias resistentes.

Saber se a infeccdo extrarradicular é independente ou dependente da
intrarradicular assume especial relevancia do ponto de vista terapéutico, ja que para
a primeira, somente o tratamento endoddntico nao seréa suficiente, e procedimentos
cirlirgicos sdo necessarios para a resolucdo dos casos (SIQUEIRA; ROCAS, 2008).
Essa distincdo nem sempre é possivel verificar clinicamente, entdo cabe ao
profissional, frente a uma lesdo persistente e apds tentativas de tratamento
convencional, considerar uma infeccao extrarradicular independente, apesar de ser
um achado raro.

Tronstad e Sunde (2003) referem que nas infeccées endodénticas de longa
duracdo permanentemente estabelecidas no sistema de canais radiculares, as
defesas do hospedeiro sdo menos eficientes e pode ocorrer a invasdo dos tecidos

perirradiculares.
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As bactérias colonizadoras do sistema de canais radiculares entram em
contato com os tecidos periapicais através do forame apical e canais laterais, como
consequéncia, mudancas inflamatérias locais ocorrem e dao origem a diversas
formas de periodontite apical. Como ja se sabe, por falta de uma circulacao
sanguinea, o sistema de defesa ndo consegue eliminar a infeccdo no interior do
canal, mas ele monta uma resposta defensiva junto ao forame apical na tentativa de
impedir que essa infeccdo se alastre para o tecido ésseo e outras areas.
Dependendo da intensidade do dano tecidual induzido por essas bactérias que
sairam pelo forame, um abcesso agudo pode se formar e propiciar que a infecgao se
alastre para outras partes da cabecga e pescogo, porém, essa relacdo €, na maioria
das vezes, bem equilibrada e o que observamos é o desenvolvimento e evolucao de
lesées cronicas (SIQUEIRA; ROGAS, 2008).

Rocha et al. (1998) realizaram um estudo microbiolégico e histopatolégico de
30 lesdes periapicais com o objetivo de tracar o perfil microbiano destas lesdes.
Antes do ato cirurgico foi realizada a assepsia do campo para evitar risco de
contaminacdo nas amostras, que foram obtidas a partir da extracdo de dentes, e
divididas em duas metades, onde uma foi acondicionada em ambientes adequados
para posterior processamento microbiolégico pelos métodos de cultura e a outra
preservada em formol para analise histoldégica. Na avaliagdo microbiol6gica eles
conseguiram isolar 137 espécies bacterianas das 30 lesbes periapicais, sendo o
Fusobacterium nucleatum (isolado em 28 dos 30 casos) a mais comumente
encontrada, seguido dos Bacilos gram-negativos pigmentados anaerobios estritos,
Peptostreptococcus spp, Streptococcus mitis e bacilos gram-positivos nao
esporulados anaerobios estritos. As bactérias foram caracterizadas em 65,7% de
anaerdbias estritas, 29,2% de anaerdbias facultativas e 5,1% de aerdbias estritas.
Eles também observaram que as lesdes apresentavam uma microbiota mista
representada por no minimo duas ou no Maximo seis microrganismos por lesdo, o
que permitiu aos autores concluirem que as lesGes periapicais sao infeccdes
polimicrobianas com predominio de bactérias anaerdbias estritas.

Segundo Pinchiari (2007), o biofilme perirradicular possui uma predominéncia
de bastonetes, espiroquetas e bacilos filamentosos, e a instalacdo desta
comunidade em lesdes perirradiculares, além da sua presenca no sistema de canais

radiculares, sugere a capacidade de infeccao extrarradicular.
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O tecido necrdtico e infectado do canal é considerado como o principal agente
causador para reabsorcao inflamatéria externa progressiva, e nessas lacunas de
reabsorcdo tem se observado a presenca bacteriana e também de leveduras
caracterizando uma infecgao extrarradicular (PINCHIARI, 2007).

Fuijii et al. (2009), investigaram a microbiota bacteriana formadora de biofilme
em lesGes de periodontite apical persistentes utilizando método molecular 16S
ribosomal DNA sequence analysis. Foram selecionados 23 pacientes com lesao
periapical visivel em radiografia e indicagao de tratamento cirargico. Apds anestesia,
foi realizada assepsia do campo para evitar contaminacédo e 20 lesdes crbnicas de
periodontite apical foram obtidas a partir do apice e acondicionadas em ambiente
adequado para posterior processamento molecular. Durante a cirurgia foi possivel
determinar que né&o havia bolsas periodontais nem fraturas radiculares
concomitantes com a lesdo periapical. Todas as amostras resultaram em
crescimento bacteriano e um total de 74 cepas foi isolado, onde 31 espécies
bacterianas puderam ser identificadas e 51,6% eram bactérias anaerdbias
facultativas, 38,7% anaerdbias estritas e apenas 9,7% aerdbias. Os géneros
predominantes foram: Staphylococcus spp., Propionibacterium spp., Prevotella spp.,
Streptococcus spp., Fusobacterium spp. e Pseudomonas spp. Os autores também
identificaram algumas bactérias que foram relacionadas, pelos trabalhos
pesquisados por eles, com a capacidade de formacdo de biofilme bacteriano, tais
como: Propionibacterium acnes, Pseudomonas aeruginosa, Fusobacterium
nucleatum e Staphylococcus epidermidis, concluindo que estes microrganismos

estao envolvidos no desenvolvimento de lesdes persistentes.

2.1.4.1 Actinomicose periapical

Sendo uma infecgdo extrarradicular independente, pode ser definida como
uma doenca crbnica, granulomatosa causada pelos géneros Actinomyces spp. e
Propionibacterium spp. (NAIR, 2006). Na microbiota endoddntica, a espécie mais
frequentemente envolvida é o Actinomyces israelii que é uma bactéria comensal da
cavidade bucal, geralmente encontrada nas amigdalas, placa dentaria, bolsas
periodontais e lesdes cariosas (NAIR, 2006).

As propriedades que permitem estas bactérias se estabelecerem nos tecidos

periapicais ainda nao estdo completamente elucidadas, mas parecem envolver a
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capacidade de construir colénias coesas que lhes permite escapar do sistema de
defesa do hospedeiro (NAIR, 2006).

Sundqvist e Figdor (2003) referem que essas bactérias podem crescer para
fora como um aglomerado a partir do forame para os tecidos periapicais ou pode ser
forcado pela instrumentag&o, assim inoculando esses tecidos.

Segundo Sunde et al. (2002), estas col6nias ou agregados estdo cercados
por material extracelular e possuem a forma de granulos com diametros de até 3 - 4
mm com uma coloragdo amarelada e brilhante, sendo referido pela literatura mais

antiga como granulos de enxofre.

Figura 6 — Granulo de enxofre removido de uma lesao periapical persistente
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Fonte: SUNDE et al., 2002, p.308

Figura 7 — Interior do granulo de enxofre, demonstrando um agregado bacteriano

Fonte: SUNDE et al., 2002, p. 309
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Nair (2006) descreve uma colbnia de Actinomyces spp. como uma massa de
intensa coloracao escura e com filamentos irradiados na periferia, que da o aspecto
conhecido como “fungo com raios” e o centro é constituido por um agregado muito
denso de organismos filamentosos mantidos juntos por uma matriz extracelular.

Actinomicose periapical € considerada uma ocorréncia rara, representando
apenas 1,8% a 4% das ocorréncias em lesdes periapicais (NAIR, 2006; SIQUEIRA;
ROCAS, 2008).

Sunde et al. (2002), realizaram um estudo com o objetivo de recuperar e
identificar os microrganismos oriundos de lesdes periapicais. Para isso selecionaram
36 pacientes com diagndstico de periodontite apical refrataria que foram
encaminhados para tratamento cirlrgico (apicetomia). Uma adequada assepsia
bucal foi realizada antes da cirurgia e as amostras foram obtidas durante o
procedimento através da insercdo de pelo menos trés cones de papel estéreis em
direcdo a lesdo no apice radicular. Além disso, as lesdes foram removidas com
curetas e, juntamente com os cones, bem como com granulos de enxofre (quando
presentes), foram transferidos para ambientes adequados para posterior realizacao
de cultura microbiolégica e microscopia eletrébnica. Apenas um caso nao rendeu
crescimento bacteriano. Dos outros 35 amostrados, 33 apresentaram infeccéo
polimicrobiana (cada leséo isolou em média de 2,5 a 4,1 espécies bacterianas). Um
total de 148 cepas microbianas foi detectado a partir de 67 espécies diferentes,
sendo 51% anaerdbias e 79,5% gram-positivos. Os géneros bacterianos mais
isolados foram: Staphylococcus ssp., Actinomyces ssp., Streptococcus ssp.,
Clostridium ssp., Propionibacterium ssp., Bacillus ssp., Gemella ssp., Fusobacterium
nucleatum, Bacteroides ureolyticus, Prevotella ssp., Enterococcus ssp. e
Peptostreptococcus ssp. Céndida albicans foi encontrada em dois casos apenas e
nenhuma lesdo apresentou cultura pura de leveduras. Em nove das lesbes
periapicais havia granulos de enxofre, onde sete tiveram crescimento bacteriano
com uma microbiota mista. Destes sete casos, cinco apresentaram as bactérias
Actinomyces israelli, A. meyeri, A. naeslundii na composicdo, e outros
microrganismos também puderam ser identificados, tais como: Propionibacterium
acnes, P. propionicum, Peptostreptococcus prevotii, Gemella morbillorum,
Clostridium sordelli, C. bifermentans, Leptotrichia buccalis, Staphylococcus
chromogenes, S. epidermidis, Vibrio metschnikovii e espécies do género

Streptococcus spp. Os autores concluiram que uma grande variedade de bactérias,
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em especial anaerodbias facultativas e gram-positivas, bem como leveduras, possui a
capacidade de permanecer em casos de periodontite apical persistente mesmo apds
o0 uso de medicacao intracanal e antibidtico sistémico e que muitas destas lesdes
podem apresentar granulos de enxofre calcificados. Os autores sugerem que frente
aos achados dessa pesquisa, os granulos de enxofre podem ser significativos na
manutenc¢ao de periodontites apicais.

2.1.5 Biofilme endodontico

Biofilme pode ser definido como uma comunidade de microrganismos
aderidos a um substrato organico ou inorganico que sao incorporados em uma
matriz exopolissacaridea (NAIR, 2006; NARAYANAN; VAISHNAVI, 2010;
PINCHIARI, 2007; SVENSATER; BERGENHOLTZ, 2004). Esta populacédo de finas
camadas de microrganismos tais como bactérias, fungos e protozoarios, pode
ocorrer em qualquer superficie Uumida na natureza (NARAYANAN; VAISHNAVI,
2010; PINCHIARI, 2007), desde que tenha os microrganismos chamados
plancténicos (forma livre e flutuante em ambiente de solu¢do aquosa), pois eles sao
pré-requisito para a formagcao do biofilme (SVENSATER e BERGENHOLTZ (2004).

De acordo com Svensater e Bergenholtz (2004), a organizacao estrutural de
biofilmes, embora a composicdo e atividade microbiana em varios ambientes
possam ser diferentes, parece seguir o0s mesmos estagios de desenvolvimento. No
biofilme da placa dental, por exemplo, o primeiro estagio envolve a adsorcao de
macromoléculas na fase planctbénica para a superficie, o que resulta na formacgéo de
uma pelicula de condicionamento composta de proteinas e glicoproteinas da saliva e
fluido crevicular gengival, bem como alguns produtos microbianos secretados. Esta
pelicula é sempre formada antes da chegada de microrganismos e, por suas
propriedades, seleciona aqueles que serdo transportados e aderidos a superficie,
influenciando desta forma na composicao bacteriana do biofilme. A segunda etapa
consiste na adesdo e coadesdo dos microrganismos e sua fixacdo pode ser
reforcada através da producdo de polimeros e por estruturas de desdobramento na
superficie celular bacteriana. E importante ressaltar que nesta fase, os primeiros
colonizadores parecem exercer papel importante, uma vez que a partir deles se da a
coadesao de outros organismos. O terceiro estagio envolve multiplicacdo e

metabolismo dos microrganismos ligados e que resultarda numa comunidade
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microbiana organizadamente mista e durante essa fase as caracteristicas inerentes
a cada espécie envolvida, juntamente com o microambiente, influenciara no

crescimento e sucessdo bacteriana desse biofilme.

Figura 8 — Desenho esquematico dos estagios de formacgao do biofilme
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Fonte: SVENSATER e BERGENHOLTZ, 2004, p. 28

Segundo Narayanan e Vaishnavi (2010), os microrganismos capazes de viver
em comunidade ou biofilme devem ter quatro caracteristicas basicas, que sao:
possuir a capacidade de se auto-organizar; resistir as perturbacées ambientais; ser
mais eficaz em associacdo do que isolado (sinergia) e responder as mudancas
ambientais como uma unidade do que individuos isolados (comunalidade).

Tronstad e Sunde (2003) consideram o biofilme bacteriano como a forma de
crescimento preferida pelas bactérias, pois possuem diversas vantagens como a
facilidade de absorcédo de nutrientes, inclusive uma bactéria fornecendo para outra,
remocao de produtos metabdlicos prejudiciais, desenvolvimento de um ambiente
fisica e quimicamente apropriado (com reducao de oxigénio) e protecédo, sendo esta,
a principal delas. Essa protecao € exercida contra fatores ambientais como os
mecanismos de defesa do hospedeiro, substancias com poder antisséptico ou
antimicrobiano e também contra microrganismos concorrentes. Além disso, estes

autores referem uma estimativa de que bactérias cultivadas em biofilme possuem
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1.000 — 1.500 vezes mais resisténcia a antibioticos do que bactérias no estado
plancténico. O que é corroborado por Nair (2006).

Pinchiari (2007) refere que microrganismos agregados em biofilme possuem
um comportamento muito mais resistente, principalmente pelo estado em gel e pela
estrutura da matriz polissacaridea que limita o acesso de moléculas de defesa do
hospedeiro (anticorpos e complementos), de células fagociticas (macréfagos e
neutréfilos) e ainda de agentes antimicrobianos. Além disso, esse sistema de defesa
acumulado na regidao proxima ao biofilme exerce um papel duplo, ora protegendo e
impedindo a progressao e disseminagdo dessa infecgdo, ora sendo responsavel
pelos extensos danos aos tecidos, caracteristicos de processos patolégicos
cronicos.

O biofiilme pode ser composto por uma Unica espécie microbiana,
caracterizando uma monoinfeccdo, ou ser constituido por varias espécies
bacterianas diferentes, representando uma infeccao mista, estando estas bactérias
justapostas e envolvidas num processo de sinergia ou cooperacdo metabdlica,
ocorrendo trocas de substratos. Assim, uma espécie bacteriana vive em um
micronicho que pode ter seus nutrientes oriundos de bactérias vizinhas. E quanto a
disposicao, bactérias aerdbias ficam na face mais externa do biofilme, enquanto as
anaerdbias na parte mais interna dessa comunidade (PINCHIARI, 2007).

Bactérias ou microcolénias que vivem em biofilmes possuem a capacidade de
se comunicar umas com as outras e essa comunicagao recebe o nome de quorum
sensing e tem o potencial de influenciar a estrutura do biofilme, encorajando o
crescimento de espécies benéficas e desencorajando o de concorrentes, e ainda
pode alterar propriedades fisiolégicas das bactérias, tornando-as mais resistentes
(RODRIGUES, 2006; TRONSTAD; SUNDE, 2003).

Quando se refere a biofilme endodéntico, a discussdo geralmente gira no
ambito de aparéncias bacterianas na extremidade da raiz de dentes com polpa
necrética, porém, em estagios mais avancados do processo infeccioso no interior do
sistema de canais radiculares, € possivel observar organizagbes bacterianas em
forma de biofilme aderidas as paredes do canal. Desta forma, ha uma tendéncia
atual em considerar que a periodontite apical € uma doenca induzida por biofilmes
(SIQUEIRA; ROCAS, 2007; SVENSATER; BERGENHOLTZ, 2004).
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Figura 9 — Presenca de biofilme bacteriano em canal acessorio
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Fonte: NAIR, 2006, p. 252

Bactérias presentes como células plancténicas no canal radicular sao
facilmente eliminadas, ja as bactérias organizadas em biofilmes aderidas as paredes
dentinarias ou em areas de dificil acesso sao extremamente dificeis de eliminar,
podendo até exigir estratégias especiais de erradicacdo (NAIR, 2006; SIQUEIRA;
ROCAS, 2008; SVENSATER; BERGENHOLTZ, 2004).
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Figura 10 — Biofilme aderido as paredes do canal radicular

Fonte: SVENSATER e BERGENHOLTZ, 2004, p. 34

Segundo Siqueira e Récas (2007), as bactérias organizadas em biofilme,
representam uma fonte de agressao persistente aos tecidos e por isso estariam mais
relacionadas aos quadros crbnicos das patologias periapicais, ja as infeccoes
agudas estariam ligadas as células no estado plancténico, em numeros elevados e
com capacidade de invasdo tecidual, contrabalancada por uma diminuicao da
resisténcia do hospedeiro.

O biofilme perirradicular é caracterizado por uma comunidade microbiana
aderida ao cemento ou dentina na porcéao apical da raiz, externamente ao forame
que, quando presente, pode ser considerado uma infeccdo extrarradicular com
altissima resisténcia aos mecanismos de defesa do hospedeiro, bem como protegida
da acao mecanica e quimica do tratamento endoddéntico, de modo que pode ser
responsavel pelo fracasso da terapia (PINCHIARI, 2007; SVENSATER,;
BERGENHOLTZ, 2004; TRONSTAD; SUNDE, 2003).

Pinchiari (2007) ressalta que a uUnica forma eficaz de eliminagcdo dessa
comunidade é através do tratamento cirlrgico, enfatizando a importancia de se aliar
a curetagem da lesdo periapical com a apicetomia, pois se somente a primeira for
realizada, o foco de infeccdo ndo sera eliminado e novamente havera fracasso

terapéutico.
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A taxa de desprendimento de bactérias de biofilmes dentarios ndo é clara,
mas é provavel que se inicie ap6s a aderéncia inicial e aumente com o tempo, pois
esta relacionada com o numero de microrganismos presentes na comunidade e este
fato pode ter implicacdo na disseminacdo e colonizacdo de outros sitios
(SVENSATER; BERGENHOLTZ, 2004).

Tronstad e Sunde (2003) relatam que o desprendimento pode ocorrer tanto
para células individuais (erosado), quanto para um grupo de células (descamacao) e
que isso também ocorre em biofilmes e a importancia clinica disso é que esses
blocos bacterianos desprendidos também possuem as mesmas caracteristicas de
defesa e resisténcia que o biofilme original, propiciando a colonizacdo em outras
areas.

Existe uma relacdo de equilibrio, pois embora as células de defesa do
hospedeiro ndo consigam eliminar o biofilme perirradicular, aqueles microrganismos
que se desprendem dessa comunidade sdo imediatamente eliminados por esse
sistema defensivo e assim impedem a disseminagcdo do processo infeccioso,

mantendo-o confinado aos tecidos perirradiculares (PINCHIARI, 2007).

2.2 CASOS REFRATARIOS E SUA RELACAO COM A MICROBIOTA
ENDODONTICA

A periodontite apical que persiste ap6s o tratamento endoddntico apresenta
uma microbiota mais complexa se comparada aos casos que nao sofreram
tratamento endodéntico e sua terapia também é mais complicada (NAIR, 2006;
SUNDE, 2002).

Segundo Pinheiro et al. (2003), a microbiota detectada em dentes com canais
obturados e periodontite apical pode ser caracterizada como uma monoinfeccao
dominada por microrganismos gram-positivos com proporcoes iguais de anaerébios
facultativos e estritos, jA a microbiota de uma necrose pulpar, em infeccoes
primarias, geralmente é caracterizada por uma variedade microbiana, com quatro a
sete espécies por canal, predominantemente anaerdbias, tendo proporcéo igual de
gram-negativos e gram-positivos.

De acordo com Sundqvist e Figdor (2003), a microbiota de canais radiculares
que apresentam uma obturacéo insatisfatéria assemelha-se a microbiota de canais

nunca tratados antes, o que é corroborado por Ferrari, Cai, Bombana (2007),
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Siqueira e Rdécas (2009a), quando eles afirmam que em canais aparentemente bem
tratados podem conter de uma a cinco espécies, jA 0s canais com tratamentos
inadequados podem chegar a 30 espécies diferentes.

De acordo com Haapasalo, Udnaes e Endal (2003), em casos de canais
obturados com periodontite apical, a proporcdo de anaerdbios é abaixo dos 50%, e
as bactérias deste grupo mais comumente encontradas séo: Prevotella spp.,
Fusobacterium spp., Peptostreptococcus spp., Eubacterium spp., € Bifidobacterium
spp.

Apébs o tratamento endoddntico, que inclui a preparagcdo mecéanica do canal
juntamente com o uso de substancias quimicas com o poder de desinfeccao, tanto
nas solucdes irrigadoras quanto nas medicacbes intracanais, ocorre uma
modificacdo ambiental, em particular no nivel nutricional que tende a ser escasso,
desde que a obturacdo do canal e a restauragdo coronal sejam eficientes em
bloquear a entrada de suprimentos para o interior do sistema radicular. De modo que
0S microrganismos que possuem a capacidade de se adaptar a essa escassez
nutricional serdo os Unicos com chance de sobrevivéncia (PAZ, 2004; PORTENIER,;
WALTIMO; HAAPASALO, 2003; SAKAMOTO et al., 2008; SUNDQVIST; FIGDOR,
2003).

Figura 11 — Desenho esquematico dos desafios enfrentados pela microbiota persistente
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Sundqvist e Figdor (2003) explicam que o0s microrganismos envolvidos em
infeccdo persistente, geralmente, implementam uma das trés estratégias para
escapar da resposta imune, sao elas: sequestro, que consiste numa barreira fisica
entre a bactéria e o0 hospedeiro; evasao celular, que significa que os microrganismos
conseguem evitar leucécitos e mecanismos anti-bacterianos; e o terceiro é evasao
humoral que é quando elementos extracelulares bacterianos conseguem evitar
anticorpos e o sistema complemento das defesas do hospedeiro.

Além disso, em um canal bem instrumentado, onde o tecido pulpar necrotico
foi removido e ndo ha comunicacdo com nutrientes exdgenos, € provavel que a
nutricdo venha de um exsudato periapical e essa aquisicao provavelmente envolve
quebra enzimatica desse fluido e de moléculas do tecido, o que juntamente com a
capacidade de fugir da defesa do hospedeiro, induz a uma resposta inflamatéria no
tecido periapical (SUNDQVIST e FIGDOR, 2003).

Para Figdor (2004), Actinomyces israelli e o Enterococcus faecalis sao
exemplos de bactérias que possuem duas dessas estratégias e por isso sao
comumente relacionados a infecgbes persistentes. A primeira por possuir a
capacidade de fugir dos mecanismos de defesa do hospedeiro, por evasao celular
ao evitar a fagocitose por leucdcitos e conseguir se estabelecer nos tecidos
periapicais e a segunda por conseguir sobreviver e permanecer sequestrada no
sistema de canais radiculares.

Porém a presenca de um microrganismo resistente, por si s6, nao é suficiente
para perpetuar a doenga, é necessario um intrincado de fatores que devem ocorrer
em conjunto para resultar na persisténcia da periodontite apical, como é sugerido na

figura abaixo, elaborada por Sundqvist e Figdor (2003).
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Figura 12 — Fatores necessarios para a persisténcia da doencga
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Fonte: SUNDQVIST e FIGDOR, 2003, p. 21

Bactérias gram-positivas, especialmente facultativas sdo mais frequentemente
encontradas em infeccdes persistentes (FERRARI; CAl; BOMBANA 2007;
HAAPASALO; UDNAES; ENDAL, 2003; KAUFMAN et al., 2005; NAIR, 2006; PAZ,
2004; SAKAMOTO et al., 2007; SIQUEIRA; ROCAS, 2008; SUNDQVIST; FIGDOR,
2003), indicando que estas tém maior capacidade de resisténcia aos procedimentos
mecanicos e quimicos do tratamento endoddntico do que bactérias gram-negativas,
especialmente anaerébias (FERRARI; CAl; BOMBANA 2007; HAAPASALO;
UDNAES; ENDAL, 2003; PAZ, 2004; PINHEIRO et al., 2003; SAKAMOTO et al.,
2007; SIQUEIRA; ROCAS, 2008).

Ferrari, Cai e Bombana (2007) explicam que a maior resisténcia das bactérias
gram-positivas pode estar associada a diferentes fatores como: estrutura da parede
celular com a camada de peptideoglicano mais espessa, secrecdao de produtos

metabdlicos e resisténcia a medicamentos.
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De acordo com Pinheiro et al. (2003), estudos tém demonstrado taxas de
sucesso do tratamento endodéntico que giram em torno de 85% a 96%, ja 0 sucesso
do retratamento é de 66%, evidenciando que o combate dessa infecgao persistente
€ muito mais criterioso e desafiante.

Jardim Jr. et al. (2004) avaliaram a influéncia do preparo biomecanico sobre a
microbiota presente em canais de 58 dentes com polpa necrética. O trabalho
consistiu na coleta, com limas e cones de papel, do material biolégico contido nos
canais antes e depois do preparo biomecanico. Apdés a coleta o material era
armazenado em locais apropriados para posterior processamento pelo método de
cultura. Os autores observaram a prevaléncia de uma microbiota mista entre os
casos, com o predominio de anaerdbios estritos, pois estes representaram 71,74%
da amostra realizada antes do preparo biomecanico e que apds esse procedimento
houve uma diminuicdo acentuada desse grupo bacteriano. Quanto aos grupos
microbianos, antes do preparo biomecanico observou-se com mais frequéncia os
géneros Streptococcus spp., seguido do Actinomyces spp., Lactobacillus spp.,
Fusobacterium spp., Peptostreptococcus spp., Porphyromonas spp., Eubacterium
spp., Veillonella spp., Bastonetes gram-positivos anaerdbios obrigatérios, Cocos
gram-positivos anaerobios obrigatérios e facultativos, Staphylococcus spp.,
Enterococcus spp., Bacterioides spp., Bastonetes negativos entéricos e
Pseudomonas spp. Apds o preparo biomecanico houve uma reducdo mais
significativa entre os microrganismos dos géneros Actinomyces spp., Lactobacillus
spp., Fusobacterium spp., Prevotella spp. € Porphyromonas spp., Eubacterium spp.,
Veillonella spp., Peptostreptococcus spp. e entre 0s bastonetes gram-positivos
anaerdbios. Os autores também constataram que os géneros Streptococcus spp.,
Staphylococcus spp., Pseudomonas spp., Enterococcus spp. € os Bastonetes gram-
negativos entéricos sdo mais resistentes ao preparo biomecéanico e concluiram que
0s anaerdbios sdo mais sensiveis ao preparo biomecanico do canal, possivelmente
porque este procedimento afeta as interacdes bacterianas estabelecidas no sistema
de canais o0 que pode permitir um maior acesso ao oxigénio molecular.

Sakamoto et al. (2007) avaliaram a eficacia do tratamento endodéntico e acédo
antibacteriana através dos métodos moleculares 16S rRNA gene clone library e
quantitative real-time polymerase chain reaction analyses. (QqPCR). Pacientes com
necessidades endoddnticas foram selecionados para o estudo que delineou a

amostra em 18 dentes unirradiculares com diagnéstico clinico e radiografico de
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periodontite apical assintomatica. As amostras propriamente ditas foram realizadas
em trés momentos distintos. A primeira amostra foi antes do preparo quimico
mecanico (PQM), e a segunda apdés PQM com rotacao alternada, utilizando limas
manuais e irrigacdo abundante com hipoclorito de sédio a 2,5%. Posteriormente,
preencheu-se o canal com uma mistura de hidréxido de célcio, PMCC e glicerina e o
dente foi selado com um obturador provisorio. A terceira amostra foi realizada apds
sete dias com medicacéao intracanal (MIC). Finalmente o canal foi obturado e selado
com ionémero de vidro. Pela analise de gPCR, os autores encontraram presenca de
bactérias em todos 0s casos na primeira amostra, nas outras duas, cinco casos nao
apresentaram presencga microbiana e por isso foram excluidos da anélise gPCR. Os
10 casos restantes demonstraram que houve reducgao bacteriana apés o tratamento
endodontico (PQM + MIC), sendo que a segunda e terceira amostras mostraram
uma redugdo média de 99,67% e 99,85% respectivamente no numero de bactérias
se comparado com a primeira amostra. Pela analise 16S rRNA, 43 diferentes
géneros foram identificados a partir de 191 clones sequenciados, dos quais 24
(56%) eram espécies que ainda nao tinham sido cultivadas e sao apenas
conhecidas por sua sequéncia genética. Nas primeiras amostras, 11 géneros foram
encontrados, e na segunda e terceira amostras, quatro e cinco géneros
respectivamente. Espécies de Streptococcus ssp. foram detectadas em todas as
amostras pés-tratamento e também foi a mais dominante, exceto para um caso que
apresentou a espécie descoberta (Solobacterium) presente em 56% dos clones
sequenciados. Os autores concluiram que os resultados demonstraram que métodos
independentes de cultura microbiolégica fornecem uma visdo mais detalhada sobre
os efeitos de protocolos de desinfeccdo intracanal, o que pode nos auxiliar na
definicdo de estratégias mais eficazes para lidar com bactérias endoddnticas,
incluindo aquelas ainda nado cultivadas e ressaltam que mais estudos sao
necessarios.

Uma das principais caracteristicas dos Streptococcus spp. € possuir uma
capacidade inata para fixacdo em superficies dentarias expressando proteinas
especificas como a adesina. Por este mecanismo, essa bactéria consegue iniciar a
colonizacdo e formacao de biofilmes em placas dentarias e em canais radiculares e
essa capacidade ganha importancia frente a patogénese da periodontite apical (PAZ
et al., 2005). Além disso, possuem a capacidade de invadir tubulos dentinarios e

conseguem reconhecer componentes como, colageno tipo |, que estimulam a
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adesdo bacteriana e o crescimento intratubular (HAAPASALO; UDNAES; ENDAL,
2003; PAZ et al.,, 2005). Ainda, através da liberacao de diferentes proteinas
extracelulares, os Streptococcus spp. conseguem se adaptar e sobreviver nas
condigcbes adversas resultantes das mudancas ambientais provocadas pelas
intervencdes endoddnticas no canal radicular (PAZ et al., 2005)

Sakamoto et al. (2007), confirmaram em seu estudo achados de outros
autores que referiram o Streptococcus spp. como uma das espécies predominantes
em amostras apos os procedimentos de PQM e uso de medicacgao intracanal, o que
pode representar um problema para o tratamento endodéntico pela capacidade de
resisténcia desta bactéria.

Paz et al. (2005) realizaram um estudo com o objetivo de explorar o papel dos
Streptococcus spp. nas infeccoes endoddnticas, demonstrando sua diversidade
entre as espécies desse género. Amostras de canais radiculares de um total de 100
pacientes foram tomadas durante todo o tratamento endodéntico realizado. Nas
primeiras amostras, 241 bactérias diferentes foram identificadas, sendo S. gordonii
(34%), S. anginosus (21%) e S. oralis (20%) as espécies do género Streptococcus
spp. mais recuperadas. Nas segundas amostras, em 89 casos da totalidade de 100,
demonstrou crescimento bacteriano em 49 casos, sendo quase todas monoculturas,
onde cepas estreptocdcicas estavam presentes em 24 casos, entre os quais S.
gordonii e S. oralis foram os mais prevalentes. Enterococcus spp., Lactobacillus
paracasei e Olsenella uli foram tao frequentes quanto os Streptococcus spp. A
terceira amostra foi obtida de 42 casos, sendo o S. gordonii recuperado em um caso.
Os autores concluiram que a presenca de variadas espécies de Streptococcus spp
nas amostras e a capacidade de iniciar a formacao de biofilmes, fornecendo
condi¢cbes para outros microrganismos sobreviverem, bem como a capacidade de
resistir a falta de nutrientes e adaptagéo as condi¢cdes adversas para a sobrevivéncia
da a esse grupo bacteriano significancia patogénica em periodontites apicais pos-
tratamento endodontico e ressaltam que mais trabalhos sdao necessarios para o
complemento destas informacdes.

Sakamoto, et al. (2007), Siqueira e Réc¢as (2009a) referem que as bactérias
gram-negativas sdo mais comuns em infecgdes primarias e geralmente sao
eliminadas ap6s o PQM, mas algumas bactérias anaerdbias podem permanecer, tais
como Fusobacterium nucleatum, Prevotella ssp. e Campylobacter rectus.



53

Siqueira e Robcas (2009a) citam que as bactérias gram-positivas
frequentemente encontradas em amostras ap6s PQM sao: Streptococcus spp. (S.
mitis, S. gordonii, S. anginosus, S. sanguinis e S. oralis), P. micra, espécies de
Actinomyces (A. israelli e A. odontolyticus), espécies de Propionibacterium (P. acnes
e P. propionicum), P. alactolyticus, Lactobacillus spp. (L. paracasei e L. acidophilus),
Enterococcus faecalis e O. uli. Outras bactérias gram-positivas, incluindo espécies
de Bifidobacterium, Eubacterium e Staphylococcus, também podem ser

encontradas, mas em frequéncias inferiores.
2.2.1 Microbiota da infeccao persistente

Infecgbes secundarias e persistentes sdo, na maioria dos casos, clinicamente
indiferenciadas (NARAYANAN; VAISHNAVI, 2010; SIQUEIRA; ROCAS, 2008).

Enterococcus faecalis (CHANDRA, 2009; HAAPASALO; UDNAES; ENDAL,
2003; PAZ, 2004; SAKAMOTO et al., 2008; SUNDQVIST; FIGDOR, 2003;
TRONSTAD; SUNDE, 2003) e leveduras, principalmente Candida albicans, sdo as
espécies mais comumente recuperadas de canais submetidos a retratamento
endoddntico (PINHEIRO et al., 2003; SIQUEIRA; ROCAS, 2008; SUNDQVIST,
FIGDOR, 2003; TRONSTAD; SUNDE, 2003). Nair (2006) refere que além destes,
Actinomyces spp. e Propionibacterium spp. também sdo comuns. Tronstad e Sunde
(2003) citam também Staphylococcus spp., Streptococcus spp. € organismos
entéricos e ambientais como Pseudomonas aeruginosa.

Os fungos obtém acesso aos canais radiculares durante a terapia
endodbéntica, por uma assepsia inadequada, ou ainda podem crescer
demasiadamente apos ineficiéncia de procedimentos antimicrobianos nos canais
que acabam causando um desequilibrio na microbiota inicial. Candida albicans
representa 18% dos casos de infecgdo persistente (com fungos) e possui varias
propriedades que podem estar relacionadas com essa persisténcia que inclui a
capacidade de colonizar e invadir dentina e resisténcia ao hidroxido de célcio (NAIR,
2006; PINHEIRO et al., 2003; SIQUEIRA; ROCAS, 2008, 2009a). Além disso,
Haapasalo, Udnaes e Endal (2003) referem que as leveduras possuem a
capacidade de sobreviver como monoinfeccoes e em condicdes de limitacao

nutricional.
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Cheung e Ho (2001) realizaram um estudo com o objetivo de identificar
microrganismos cultivaveis em dentes obturados com lesdo periapical persistente
sem sintomatologia dolorosa. Foram selecionados 24 pacientes com historico de
tratamento endodéntico realizado ha quatro anos e sem sucesso. As amostras foram
coletadas sob condigcbes assépticas (com a finalidade de testar essa condicdo, antes
do acesso ao canal radicular, amostras da superficie foram adquiridas e nenhuma
mostrou crescimento bacteriano). O material obturador foi removido com brocas
Gates Glidden e limas Hedstrém sem o uso de solventes quimicos. Os condutos
foram alargados até a lima numero 25, na medida determinada por um localizador
apical eletrénico, utilizando fluido de transporte reduzido (RTF) como irrigante. Antes
da amostragem, RTF foi introduzido e agitado no canal e o liquido foi absorvido por
trés a quatro cones de papel, que foram imediatamente transferidos para ambientes
adequados para posterior processamento microbioldgico. Dos 24 dentes tratados,
seis foram excluidos por exacerbagao aguda no dia da amostragem, contaminacao
nos controles negativos ou por incompleta desobturacdo do conduto. Para os 18
restantes, 12 amostras mostraram crescimento bacteriano. Um total de 22 espécies
bacterianas foi identificado e o nimero de bactérias por canal variou de zero a seis
espécies distintas. Os géneros mais recuperados foram Streptococcus spp.,
Pseudomonas spp. e Staphylococcus spp. coagulase-negativo. Houve um
predominio de anaerdbios facultativos. Nao foi encontrado Enterococcus faecalis
nas amostras e em dois casos havia a presenca de Candida albicans. Os autores
também observaram que nos quatro casos considerados com obturacao deficiente
havia uma contagem maior de espécies bacterianas no canal e concluiram que
cocos gram-positivos anaerdébios facultativos e bastonetes gram-negativos aerébicos
predominaram nessa investigacado, ficando evidente que o insucesso se deu por
falha na execucgédo técnica do tratamento endoddéntico e que mais estudos sao
necessarios para determinar a origem dessas bactérias.

Pinheiro et al. (2003), investigaram a composicao microbiana de dentes com
diagnoéstico de falhas no tratamento endodéntico e a associacao bacteriana como
fatores determinantes para suas possiveis caracteristicas clinicas. Para isso, 60
dentes com tratamento endoddntico prévio, com evidéncia radiografica de leséo
periapical e diagnéstico de falha desse tratamento, baseado em exames clinicos e
radiograficos, foram selecionados para o estudo. A remo¢ao do material obturador
foi realizada com brocas Gates Glidden e limas sem o0 uso de solventes e irrigacao
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com solucédo salina estéril. As amostras foram coletadas a partir de cones de papel
introduzidos no canal e transferidos para posterior processamento pelos métodos de
cultura. Foram recuperados 108 isolados clinicos pertencentes a 37 espécies
bacterianas diferentes dos 60 canais, onde nove (15%) nao tinham bactérias
cultivaveis, 28 (46,7%) apresentaram monoinfeccdo, sendo 18 destes casos s6 de
Enterococcus faecalis, oito (13,3%) tinham duas espécies envolvidas e 15 (25%)
eram infeccdes polimicrobianas. Anaerdbios facultativos representaram 57,4% de
toda a amostragem e os estritos 42,6%. Houve uma predominancia de bactérias
gram-positivas (83,3%). Os géneros encontrados foram em ordem decrescente:
Enterococcus spp. (52,94%), Streptococcus spp., Peptostreptococcus spp.,
Actinomyces spp., Prevotella spp., Propionibacterium spp., Gemella spp., Veillonella
spp., Fusobacterium spp., Lactobacillus spp., Staphylococcus spp., Haemophilus
spp., Eubacterium spp., Bifidobacterium spp., Clostridium spp., Lactococcus spp. e
Capnocytophaga spp. Quanto as caracteristicas clinicas, os autores encontraram
que dentes mal obturados e os com dor ou histérico de dor foram associados com
infecgdes polimicrobianas e anaerdbios, incluindo Prevotella spp (particularmente P.
intermedia/P. nigrescens). e Fusobacterium ssp. Dor espontanea foi especialmente
associada ao Peptostreptococcus ssp. Sensibilidade a percussdo com P.
intermedia/P. nigrescens. Os casos com fistulas estavam ligados ao Streptococcus
spp. € Actinomyces spp. (especialmente A. naeslundi). Dentes selados
coronariamente mostraram estar associados significativamente com o Streptococcus
ssp. e Candida spp. Os autores concluiram que a flora microbiana de canais com
falha no tratamento endodbéntico é composta predominantemente por espécies
gram-positivas e anaerobias facultativas, especialmente Enterococcus faecalis que
foram os mais recuperados, porém infeccoes polimicrobianas e anaerdbios estritos
também foram frequentemente encontrados, principalmente em associacao com
canais obturados sintomaticos. Os autores ressaltam o cuidado com a interpretacao
dos dados relacionados as associacdes bacterianas, jA& que as mesmas foram
obtidas através de andlises estatisticas e que um estudo especifico comprobatério
se faz necessério.

Sundqvist e Figdor (2003) referem que a maioria dos trabalhos revisados por
eles demonstram uma alta prevaléncia de Enterococcus spp. e Streptococcus spp.
em casos de canais obturados com lesédo periapical. Mas uma parcela menor de
outras pesquisas também refere uma prevaléncia significativa de Lactobacillus spp.,
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Actinomyces spp. e Peptoestreptococcus spp., P. alactolyticus, P. propionicum, D.
pneumosintes e F. alocis.

Além dessas bactérias, Haapasalo, Udnaes e Endal (2003) referem outras
com uma prevaléncia maior em casos de canais obturados com periodontite apical,
que sao: Staphylococcus spp., Bastonetes gram-negativos entéricos. Anaerdbios
facultativos também foram citados e incluem Enterobacter cloacae, E, agglomerans,
Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae, Klebsiella oxytoca, Klebsiella spp.,
Citrobacter freundii, Acinetobacter spp., Pseudomonas aeruginosa, Pseudomonas
spp., Proteus mirabilis e Proteus spp.

Gomes et al. (2004) investigaram 0s microrganismos mais frequentes em
infeccdes endodbénticas primarias e persistentes, e a associacdo de espécies
especificas com sinais e sintomas das patologias periapicais. Foram selecionados
60 pacientes, sendo 41 casos de necrose pulpar e 19 casos com canal tratado ha
mais de quatro anos. Diversas caracteristicas clinicas foram anotadas para
estabelecer relacdo com os achados microbianos, foram elas: idade, género, tipo de
dente e condicdo pulpar. Os sinais e sintomas incluidos foram dor, sensibilidade a
percussao e palpagcado, mobilidade, presenca de fistula, edema, presenca de bolsa
periodontal e uso ou ndo de antibidticos. Também consideraram no seu estudo,
achados radiograficos e presenca ou ndao de umidade no canal durante 0 acesso. As
amostras foram coletadas com a introdugcdo de um cone de papel em todo o
comprimento do dente. Foi recuperado um total de 224 culturas isoladas,
pertencentes a 56 espécies distintas e 21 géneros distintos. Os canais necréticos
renderam 188 culturas isoladas, sendo 124 bactérias gram-positivas e 137
anaerodbias estritas. Dos canais tratados, 36 espécies diferentes foram recuperadas,
sendo 27 delas gram-positivas e 16 anaerdbias facultativas. Amostras de seis canais
obturados nao obtiveram crescimento bacteriano. Os autores destacaram que
Provotella buccae e especialmente Enterococcus feacalis predominaram em canais
tratados. P. acnes, Peptostreptococcus magnus e P. denticola estavam presentes
em proporgdes iguais em ambos os casos. Quanto a associacdo de sinais e
sintomas com bactérias especificas, os resultados encontrados foram: dor no
momento da consulta com P. micros (P <0,01), P. intermedia/nigrescens e
Eubacterium spp. (ambos P <0,05); histérico de dor com P. micros (P <0,01),
Porphyromonas spp. e Fusobacterium spp. (P <0,05); sensibilidade a percussao com

Porpyromonas spp. (P <0,01), Fusobacterium spp e Peptostreptococcus spp. (P.
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<0,001); edema com Peptostrepetococcus spp. e Enterococcus spp. (P <0,05);
canais com exsudato com Porphyromonas spp. € Fusobacterium spp (P <0,05);
exsudato purulento com Porphyromonas spp., Peptostrepetococcus spp. €
Fusobacterium spp. (P <0,05); radioluscéncia periapical com P. micros (P <0,05);
tratamento endodéntico anterior com E. faecalis, Streptococcus spp., P. Micros e F.
necrophorum (P <0,05). Nenhuma correlacao foi encontrada com presenca de fistula
e mobilidade dentaria e também nenhuma associag¢ao significativa foi encontrada
entre o tipo de dente, género, faixa etaria do paciente e a presenca de sinais
clinicos. Os autores concluiram que as interagdes bacterianas estudadas possuem
potencial para causar quadros clinicos sintomaticos que nao poderiam ser
alcangados por essas espécies individualmente. Além disso, os autores afirmam que
a microbiota de infeccoes primarias difere da microbiota daqueles dentes que ja
sofreram tratamento endodéntico.

Sakamoto et al. (2008), investigaram a diversidade bacteriana de dentes com
canal tratado e lesdo periapical persistente através do método molecular 76S
ribosomal RNA gene clone library analysis. Foram selecionados nove casos
assintomaticos com tratamento endodéntico prévio e restauragdo coronaria
adequada. Os canais foram desobturados sem o uso de solventes quimicos e
amostras foram coletadas a partir de cones de papel inseridos no canal e
transferidos para posterior processamento molecular. Todos os casos foram
positivos para a presenca bacteriana. No total, 74 diferentes géneros foram
identificados de 188 clones sequenciados, destes, 41 (55%) foram de bactérias
ainda nao cultivadas (25 nunca tinham sido identificadas antes). Alguns géneros
bacterianos representados neste estudo foram: Firmicutes, Actinobactéria,
Bacteroidetes, Proteobactéria, Fusobactéria e Synergistes. Os autores concluiram
que através desse método molecular foi possivel associar insucessos endodonticos
com uma maior diversidade bacteriana até o momento descrita na literatura,
demonstrando também uma proporcdo significativa de bactérias ainda néo
cultivadas. Os autores ressaltam que embora o tamanho da amostra tenha sido
pequeno, os dados obtidos trouxeram informacdes importantes sobre a etiologia da
periodontite apical persistente, bem como a divulgacao de varios novos agentes
patogénicos e que sao necessarios mais estudos para delinear as caracteristicas
destas bactérias descobertas, para melhor estabelecer a relacdo destas com a

patogénese da periodontite apical.
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2.2.2 Enterococcus faecalis

Os Enterococcus spp. sao bactérias gram-positivas anaerdbias facultativas
que podem causar uma ampla variedade de doencas em humanos. Estao presentes
no trato urinario, endocardio, abdémen, vias biliares, queimaduras, podem habitar
dispositivos externos e também véem sendo muito relacionadas a infecgoes
endodonticas (KAYAOGLU; ERTEN; ORSTAVIK, 2005). Histologicamente se
apresentam como células esféricas ou ovoides que podem ocorrer em pares ou
cadeias curtas em meios liquidos, quando unidas formam colénias esbranquicadas
de aspecto cremoso (PORTENIER; WALTIMO; HAAPASALO, 2003).

Figura 13 — Células (micrografia eletronica de varredura) e col6nias (placa de agar sangue) de
Enterococcus spp.

Fonte: PORTENIER, WALTIMO e HAAPASALO, 2003, p. 136 e 137

De acordo com, Chivatxaranukul, Dashper, Messer (2008), Figdor (2004);
Haapasalo, Udnaes, Endal (2003), Kayaoglu, Erten, Orstavik (2005), Nair (2006),
Narayanan, Vaishnavi (2010), Paz (2005), Pinheiro et al. (2003), Siqueira e Rbécas
(2008), os Enterococcus faecalis sédo capazes de:

e Viver e persistir em ambiente com nutricdo pobre e em monoinfec¢ao, nao

necessitando do apoio sinérgico de outras bactérias;

e Sobreviver a agcdo de varios irrigantes e na presenca de medicagao

intracanal;

e Formar biofilmes;

e Aderir ao colageno, mediado por adesinas na superficie celular;

e Invadir tdbulos dentinarios, onde podem sobreviver por um periodo

prolongado sob condigdes adversas;
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e Converter-se em um estado viavel, porém nao cultivavel;

e Adquirir resisténcia aos antibioticos;

e Sobreviver em ambiente extremo. Sdo capazes de tolerar pH até 11,5,

altas salinidades e temperaturas;

e Perseverar em periodos prolongados de fome e poder utilizar, quando

oportuno, os fluidos dos tecidos a partir do ligamento periodontal.

Segundo Narayanan e Vaishnavi (2010), quando o Enterococcus faecalis esta
em pequena quantidade é facilmente eliminado, ja em grande numero, sua
erradicacdo é extremamente dificil, justamente por suas caracteristicas citadas
acima.

Kayaoglu, Erten e Orstavik (2005), realizaram um estudo in vitro com o
objetivo de avaliar o efeito dos niveis de pH 7,1 a pH 9,5 sobre a aderéncia do
Enterococcus faecalis a albumina sérica bovina (BSA) e ao colageno tipo I. Para tal,
foram coletados e cultivados Enterococcus faecalis em caldo de pHs variando de 7,1
a 9,5. Aliguotas de suspensdes bacterianas foram acondicionadas em pogos
revestidos com BSA ou com colageno tipo I. As bactérias aderidas as superficies
foram coradas com cristal violeta e medi¢cdes espectrofotométricas da mancha
dissolvida foram utilizadas para avaliar o numero de bactérias que aderiram as
superficies. Apo6s, os dados obtidos foram submetidos a analise estatistica. Os
resultados mostraram que a adesdo do Enterococcus faecalis em superficies
revestidas com BSA foi diminuindo conforme o pH foi aumentando, tendo um
crescimento maior no pH 7,1. Ja nas superficies revestidas com colageno tipo |,
observou-se que as bactérias cultivadas em pH 8,0 e 8,5 tiveram uma maior
aderéncia do que aquelas cultivadas em pH 7,1. Os autores concluiram que um
pequeno aumento no pH até 8,5, como o que pode acontecer no canal radicular com
o uso de medicamentos alcalinos como o hidréxido de calcio, aumenta in vitro, a
capacidade de ligacdo do Enterococcus faecalis ao colageno e essa adesao aos
tecidos do hospedeiro é um passo importante para o estabelecimento de uma
infeccdo. Essa caracteristica pode contribuir para a predominancia de Enterococcus
faecalis em infecgdes endoddnticas persistentes.

Enterococcus faecalis possui uma resisténcia ao hidréxido de calcio
(CHANDRA, 2009). Portenier, Waltimo e Haapasalo (2003) citam que estudos in
vitro tém demonstrado que € dificil, sendo impossivel, erradicar essa bactéria em

dentina, mesmo apds longos periodos de incubacdo com esse medicamento. E
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especulam que a dentina possa ter uma acgao direta protegendo esse microrganismo
da agéo antibacteriana dos medicamentos, embora esses mecanismos nao estejam
completamente elucidados e merecam mais estudos especificos. O que é
corroborado por Kayaoglu, Erten e Orstavik (2005).

Essa resisténcia pode ser explicada por um mecanismo de regulacéo interna
do pH com uma eficiente bomba de proténs (NAIR, 2006).

Kayaoglu, Erten e Orstavik (2005) referem outras explicagdes para essa
resisténcia, tais como as variagdes no potencial alcalinizante das varias formulagoes
do hidréxido de célcio, a dificuldade de penetracdo da medicagéo no canal radicular,
principalmente na regido apical e a dispersao que tem sido relatada ser maior nas
regides cervicais, de modo que suficiente alcalinidade nem sempre pode ser
alcancada em todas as areas do canal.

Quanto a acado das solugbes irrigadoras, Portenier, Waltimo e Haapasalo
(2003) referem em sua revisdo um artigo de Gomes et al. (2001)° que testou in vitro
a acao da clorexidina e do hipoclorito de sédio sobre os Enterococcus faecalis. Os
resultados mostraram que foram necessarios apenas 30 segundos para a
erradicacdo completa dessa bactéria com o uso de solucdo de gluconato de
clorexidina a 0,2% e 2% e 5 minutos nas concentragdes mais baixas que 5,25% do
hipoclorito de sédio. Os autores também observaram que a mesma concentracdo da
clorexidina, mas na forma de gel, levou 2 horas para alcangar o mesmo resultado.

De acordo com Chandra (2009), o gluconato de clorexidina pode inativar o
LTA, que € o maior fator de viruléncia dos Enterococcus faecalis, levando a reducao
da inflamagao e respostas induzidas por ele. O autor ressalta que, em retratamentos
endodonticos, o uso desta medicacao deve ser considerado por suas propriedades,
desde a inativacdo do LTA como pela substantividade e capacidade de penetracéao
em tubulos dentinarios.

Embora constituam uma pequena proporcdo da microbiota de infec¢des
endodbnticas primarias, os Enterococcus spp. sao encontrados com maior
prevaléncia em canais radiculares ja tratados com sinais de periodontite apical
cronica, em especial, os E. faecalis (CHIVATXARANUKUL; DASHPER; MESSER,

® GOMES, B.P., et al.. In vitro antimicrobial activity of several concentrations of sodium hypochlorite
and chlorhexidine gluconate in the elimination of Enterococcus faecalis. Int. Endod. J., Oxford, v. 34,
p. 424-428, 2001.



61

2008; KAYAOGLU; ERTEN; ORSTAVIK, 2005; PORTENIER; WALTIMO;
HAAPASALO, 2003).

Sundqvist e Figdor (2003) explicam que uma das hipbteses para a pequena
proporcdo de Enterococcus spp. ser relacionada a infeccbes primarias, € o fato de
que ele pode ser suplantado pelo consércio bacteriano misto, e que apds o PQM, as
condicbes ambientais melhoram e essa bactéria pode crescer em proporcoes
maiores e assim ser recuperavel pelos métodos de cultura.

Uma série de estudos relatou a prevaléncia do Enterococcus faecalis em
dentes ja tratados endodonticamente. Kayaoglu, Erten e Orstavik (2005) disseram
que 23% a 70% das culturas positivas de dentes submetidos a retratamento
endodéntico, sdo de Enterococcus faecalis, ocorrendo geralmente em
monoinfeccdo. Kaufman et al. (2005) relataram que métodos de cultura tém
identificado esse microrganismo em 37% dos casos ja tratados, e os métodos
moleculares demonstram uma prevaléncia maior, em torno de 77%. Nair (2006)
relatou uma prevaléncia de 22% a 77%, Siqueira e Rbécas (2009a) relataram que
estudos dependentes e independentes de cultura evidenciaram que o Enterococcus
faecalis é a espécie mais frequentemente encontrada em canais obturados com
necessidade de retratamento, com uma prevaléncia chegando a 90%.

Com o advento dos métodos moleculares, cada vez mais tem se identificado
o E. faecalis também em infecgdes primarias (PORTENIER; WALTIMO;
HAAPASALO, 2003).

Portenier, Waltimo e Haapasalo (2003) referem em sua revisdo a pesquisa da
Sire’n et al. (1997)° que ao verificar a ocorréncia de Enterococcus faecalis em um
grupo de dentes e em outros nao, concluiram que o comprometimento da assepsia
durante a execucdo do tratamento endodbdntico € fator causal importante para a
contaminacao do sistema de canais radiculares por essa bactéria.

Embora o Enterococcus faecalis seja, frequentemente, relacionado aos
fracassos endodénticos, estudos moleculares tém divergido em seus resultados, ora
confirmando a prevaléncia desse microrganismo, ora demonstrando sua auséncia ou
ainda que presente, mas ndo como bactéria dominante da flora nestes casos. Além

disso, em alguns casos a presenca de Enterococcus faecalis nao foi mais prevalente

6 SIRE'N, E.K., et al. Microbiological findings and clinical treatment procedures in endodontic cases
selected for microbiological investigation. Int. Endod. J., Oxford, v. 30, p. 91-95, 1997.
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em canais tratados com lesdo do que aqueles sem lesdo e essa observacao levanta
0 questionamento de que ele pode ndo ser o principal agente em falhas
endoddnticas (NAIR, 2006; SIQUEIRA e ROCAS, 2008).

No estudo de Cheung e Ho (2001), o Enterococcus faecalis ndo foi detectado
na microbiota de canais obturados. Também na pesquisa de Sakamoto et al. (2008),
essa espécie bacteriana foi recuperada em apenas dois dos nove casos estudados
por eles, e isso argumentaria contra o pressuposto de que esta € a espécie mais
importante envolvida em falhas no tratamento endodéntico.

Na tentativa de responder a hipétese de que o Enterococcus ssp. poderia ser
o principal suspeito na patogénese de lesbes periapicais e responsavel pelos
insucessos endodénticos, Kaufman et al. (2005), realizaram um estudo com
métodos moleculares. Sendo assim, 58 dentes foram selecionados e divididos em
dois grupos, o primeiro relacionava dentes com necessidade de retratamento
endoddntico e evidéncia radiografica de lesdo periapical (36 casos), o segundo
grupo também necessitava de retratamento, mas nado tinha lesdo associada (22
casos que foram indicados para retratamento devido a falhas no selamento ou
quando a técnica do tratamento anterior pareceu questionavel). As amostras foram
obtidas sob condicbes rigorosamente assépticas. Depois do acesso ao canal, o
material obturador foi removido com brocas Gates Glidden e limas Hedstrébm sem o
uso de solventes quimicos. Apés, trés cones de papel foram introduzidos no canal e
mantidos por 30 segundos cada um e transferidos para ambientes adequados e
congelados para posterior processamento molecular. Os resultados mostraram que
a presenca geral de bactérias foi em 90% dos casos, e 0s Enterococcus spp.
representaram 12,1% (cinco casos sem lesdo e dois casos com lesdo). A analise
estatistica demonstrou uma relacao significativa entre a presenca de bactérias e
lesdo periapical, mas ndo com Enterococcus spp. 0 que permitiu aos autores
concluir que o Enterococcus spp. nao esta intimamente ligado ao fracasso de

tratamentos endod6nticos, mas sim uma infeccao polimicrobiana.

2.3 FATORES NAO MICROBIANOS RELACIONADOS COM O INSUCESSO
ENDODONTICO

Embora haja fatores nao microbianos envolvidos no insucesso dos

tratamentos endodénticos, a literatura tem sugerido que estes fatores sédo de
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ocorréncia rara e na maioria das vezes estdo representados por lesdes cisticas,
reacao de corpo estranho e escara ou cicatriz tecidual (FERRARI; CAl; BOMBANA,
2007; NAIR, 2006) e este ultimo, por nao tratar-se um insucesso propriamente dito,
nao sera abordado nesta revisao.

A evolucdo natural dos processos patolégicos pulpares, quando ndo séao
tratados, é atingir os tecidos periapicais sob a forma de uma lesdo que pode ser
representada por um quadro supurativo (abscesso), agudo ou crbnico, que
continuara a evoluir se 0 agente causador nao for removido. Desta forma uma
reacdo inflamatéria crbnica se estabelece e forma-se um tecido de granulagéo
ricamente vascularizado. Os restos epiteliais de Malassez, elementos integrantes do
ligamento periodontal normal, sdo envolvidos no estimulo inflamatério e passam a
proliferar de tal maneira que constituem o granuloma epitelial. Uma das teorias para
a formacédo do cisto periapical é que com a proliferacdo desse epitélio, as células
mais centrais ficam longe da fonte de nutricdo e desta forma acaba provocando a
degeneracao celular e como consequéncia uma cavidade aparece recoberta por
tecido epitelial, tornando-se uma entidade distinta que nao curara somente com o
tratamento endoddntico convencional (BARBACHAN, 1977; NEVILLE et al., 2004).

Nair (2006) relata uma incidéncia de lesdes cisticas periapicais que varia de
6% a 55% e explica que essa discrepancia ocorre devido a erros de diagndstico por
técnicas de analise histolégica que avaliam diferentes secdes da lesédo, ao invés de
acompanhar um seccionamento completo e que na verdade, cistos verdadeiros
representariam apenas 15% destas lesées. O que é corroborado por Neville et al.
(2004).

Qualquer dente pode ser acometido, mas os cistos periapicais sao mais
frequentes na maxila que na mandibula, acometendo preferencialmente a regiao

anterior da primeira e a regiao de pré-molares na segunda (NAIR, 2003a).

2.3.1 Cistos verdadeiros

Neville et al (2004) referem que os cistos periapicais sdo caracterizados por
uma capsula de tecido conjuntivo fibroso revestida por epitélio com um lumen
contendo liquido e restos de células. Em geral sdo assintomaticos, a nao ser que
ocorra uma exacerbacao aguda do quadro inflamatério, e podem causar mobilidade
e reabsor¢do radicular do dente envolvido, bem como deslocamento dos dentes
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adjacentes quando atingem grandes proporcdes. Radiograficamente, a lesdo se
manifesta como uma area radiolicida junto ao apice de um dente necroético,
usualmente bem delimitada e com dimensbdes entre 10 e 20 milimetros. Seu
diagndstico definitivo s6 pode ser obtido através de exames histopatolégicos (NAIR,
2006).

Figura 14 — Cisto verdadeiro. Nao ha a comunicagao da lesdo com o forame apical.

AF =forame apical

EP = epitélio

LU = luz cistica

CC = cristais de colesterol

Fonte: NAIR, 2006, p. 263

Nair, em 2003(a), relatou a analise histologica de 256 lesbes periapicais
obtidas de dentes extraidos e encontrou 35% de abscessos periapicais, 50% de
granulomas periapicais e 15% foram cistos, sendo 9% destes diagnosticados como
cistos verdadeiros, por possuirem cavidades completamente fechadas por uma
camada de tecido epitelial, e 6% representaram cistos baia.
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2.3.2 Cisto em baia

Em funcéo de sua localizacdo e geometria, o cisto toma o nome de Cisto em
baia quando ndo ha o completo fechamento por tecido epitelial, 0 que permite uma
comunicacdo com o forame apical, e devido a isso, esse cisto pode ser curado
somente com o tratamento endodbntico bem executado, pois a infeccao
intrarradicular que alimenta a lesdo € reduzida substancialmente, dando condi¢des
ao organismo de reparar os tecidos (NAIR, 2003a, 2006). Porém, com um cisto
verdadeiro isso nao ocorre, pois ele € auto sustentavel e sua existéncia independe

da presenca ou auséncia de irritantes dentro do canal (NAIR, 2006).

Figura 15 — Cisto em baia. H4 a comunicagéo da lesdo com o forame apical

T

LU = luz cistica
RC = canal radicular
| EP= epitélio

AL Fish <5
Fonte: NAIR, 2006, p. 262

E importante considerar a etiopatogenia distinta destas situagdes (cisto
verdadeiro e cisto baia), pois a terapéutica a ser instituida também difere, de modo
que nos casos de cisto verdadeiro, principalmente os grandes, somente o tratamento
cirurgico podera resultar em sucesso e frente aos casos com lesbes periapicais

persistentes, que radiograficamente sugerem lesbes cisticas e que ja sofreram
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tratamentos endodénticos anteriores, a terapia cirurgica deve ser cuidadosamente
considerada (NAIR, 2006).

2.3.3 Cristais de colesterol

Colesterol é um lipidio esterdide que esta abundantemente presente em todas
as membranas da célula animal. Sua incidéncia em lesbes de periodontite apical
varia de 18 a 44% e seu significado etiolégico para tratamentos endoddnticos
fracassados ainda n&o foi completamente elucidado (NAIR, 2006; NEVILLE et al,
2004). O que se sabe é que os cristais de colesterol causam um grande acumulo de
macréfagos e células gigantes ao redor deles e que estas células ndo sao capazes
de degradar e fagocitar esse colesterol e acabam atuando como uma importante
fonte para um processo inflamatério crénico, induzindo reabsorgdo Ossea apical
(NAIR, 2003b).

Os cristais sdao formados a partir do colesterol liberado através da
desintegracao de eritrécitos dos vasos sanguineos estagnados na leséo; de lipidios
plasmaticos circulantes e de linfécitos, de células plasmaticas e macréfagos que
morrem em grande quantidade e desintegram-se em lesdes periapicais cronicas,
sendo esta a principal fonte para concentracao e cristalizacdo do colesterol na area
apical (NAIR, 2006).

Nos cortes histolégicos, os depdsitos de cristais de colesterol aparecem como
espacos em forma de estreitas fissuras alongadas, devido a dissolu¢cdo que ocorre

pelos solventes de gordura utilizados no processamento dos tecidos (NAIR, 2006).



67

Figura 16 — (a) Corte histolégico, evidenciando a presenga de cristais de colesterol em leséo
periapical; (b) reacao de corpo estranho com a presenca de células gigantes ao redor dos cristais

o 0Dpmm

CT =tecide conjuntive CC = cristais de colesterol GC = células gigantes AT =tecidoe adiposo
Fonte: NAIR, 2006, p. 267

Segundo Nair (2006), cristais de colesterol produzem uma reacado de corpo
estranho na lesdo que pode ser suficiente para sustentar lesdes indefinidamente e
como nao estdo no interior do sistema de canais radiculares, o tratamento de eleicao

deve ser cirurgico.

2.3.4 Reacao de corpo estranho

Materiais utilizados nos procedimentos endoddnticos, tais como: guta percha,
algodédo e pontas de cones de papel, quando sao introduzidos nos tecidos
periapicais podem induzir uma reacao de corpo estranho no local, levando a uma
resposta inflamatéria crénica, dificultando ou até mesmo impedindo que ocorra o
reparo apical (CHANDRA, 2009; NAIR, 2006).

Chandra (2009) relata em sua revisao que alguns estudos demonstraram que
o extravasamento de cimento endodontico para os tecidos periapicais podera causar
um atraso no reparo, mas nao ira impedi-lo.

A guta percha é um material sélido de modo que nao pode ser absorvido pelo
organismo como o cimento endodéntico e apesar de ser biocompativel e bem
tolerada pelos tecidos humanos, o seu extravasamento para os tecidos periapicais
pode induzir uma resposta tecidual. Quando um grande pedago de guta percha é
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jogado para os tecidos, o que geralmente se observa histologicamente é uma
capsula fibrosa circundando o material (Fig. 17), no entanto, quando ocorre o
extravasamento de muitas particulas, o que se observa é uma intensa e localizada
resposta caracterizada pela presenga de macréfagos e células gigantes (Fig. 18)
que muitas vezes sera incompativel com reparo (NAIR, 2006).

Figura 17 — Grande pedaco de guta percha sendo encapsulado pelo organismo

Nl L - s ol
L0 g RN TR PER %:.'-,__
¥ 1 : AR o
, e S

s

Ve e

Fonte: NAIR, 20086, p. 269
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Estes materiais, quando projetados para além do forame apical, se
contaminados, podem permitir crescimento de um biofilme ao redor, o que ira manter
ou mesmo reforcar, uma periodontite apical resultando em falha do tratamento
endodéntico (NAIR, 2006).



70

3 DISCUSSAO

Quando o tratamento endodéntico resulta em insucesso e o mesmo foi
executado de forma adequada, dentro dos principios técnicos e bioldgicos, é
inevitdvel ndo questionar o que gerou o erro. Muitos cirurgides dentistas, clinicos e
endodontistas se deparam com tal situacdo ao longo de suas carreiras e por iSso
cada vez mais, a literatura tem divulgado estudos e pesquisas que tentam responder
essa questao.

E sabido, desde muito tempo, que os microrganismos, principalmente as
bactérias, possuem um papel fundamental no desenvolvimento e perpetuacao das
lesbes endodbOnticas e praticamente toda a literatura revisada nesta monografia,
atribui a elas a causa mais indicativa do insucesso dos tratamentos endodonticos.

A nossa discussao ira se ater aos trés pontos essenciais para a persisténcia
de uma lesao periapical que sédo: o ambiente radicular onde essa infec¢ao ocorre; a
capacidade das bactérias de se estabelecerem e sobreviverem dentro desse
ambiente e o0 mecanismo de defesa do hospedeiro.

O sistema de canais radiculares é um ambiente extremamente complexo,
primeiramente por estar confinado entre paredes rigidas onde, apds a necrose
pulpar, ndo ha circulagdo sanguinea e por isso as defesas do hospedeiro e os
antibiéticos ndao conseguem atuar. Além disso, a anatomia interna, rica em
ramificacdes, istmos e a prépria dentina que é repleta de tubulos dentinérios,
apresenta areas onde, na maioria das vezes, ndo permite uma atuacao direta dos
instrumentos endoddnticos ficando a mercé da capacidade de alcance das solucdes
irrigadoras e medicacao intracanal para uma desinfeccao quimica.

Diversos autores como Bergenholtz, Dahlén (2004), Chandra (2009), Nair
(2006), Narayanan e Vaishnavl (2010) referiram que a erradicacao total da infeccao
endodbéntica é impossivel de ser alcancada, justamente pela complexidade
anatdmica, sendo que o terco apical requer especial atengao durante a execucao da
terapia, ndao somente pela presenca de canais secundarios e deltas apicais, mas
também porque esta porcédo, de acordo com Nair (2006), abriga uma quantidade
maior de microrganismos em infec¢des persistentes.

Essa afirmacao é consistente com a de Paz (2004) ao mencionar que pela
proximidade com os tecidos periapicais, € provavel que a disponibilidade de
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nutrientes seja mais rica, facilitando o estabelecimento e a manutencdo de uma
microbiota na regido apical do sistema de canais radiculares.

Concordamos com Siqueira et al. (2009) quanto a questao de que as etapas
do tratamento endodéntico sdo mais criticas na porgcao apical, desde o dominio do
canal, principalmente naqueles com curvatura acentuada até seu adequado
vedamento, uma vez que se as bactérias presentes nessa por¢cdo se mantiverem
viaveis, por ocuparem posicao privilegiada, irdo causar e perpetuar inflamacao nos
tecidos periapicais e por consequéncia levar ao insucesso do tratamento.

Nao se poderia deixar de mencionar a invasdo bacteriana dos tubulos
dentinarios. Embora ndo se saiba ainda completamente quais mecanismos
propiciam essa capacidade, é fato que ela existe e influencia nos resultados finais do
tratamento endoddntico.

A literatura pesquisada foi unanime em referir que nao séo todas as espécies
bacterianas que possuem a capacidade de invadir e se estabelecer no interior de
tubulos dentinarios. Siqueria e Rdcas (2008) citaram estudos in vitro que
demonstraram que Pophyromonas endodontalis, Porphyromonas gingivalis,
Fusubacterium nucleatum, Actinomyces israelli,  Propionibacterium acnes,
Enterococcus faecalis, Candida albicans e Streptococcus spp. tém capacidade para
penetrar em tubulos dentinarios e algumas destas bactérias possuem uma intima
relacdo com casos de lesdes persistentes.

Quanto aos fatores que podem determinar uma maior ou menor invasao de
tubulos dentinarios, a literatura cita a dentina esclerética e o cemento radicular que
guando presentes tornam essa invasao menos pronunciada. Outro fator relacionado
€ 0 smear layer. Haapasalo, Udnaes e Endal (2003) citam o estudo de Peters,
Wesselink e Moorer (2000)’, que demonstraram ser essa camada efetiva contra a
invasao bacteriana na dentina, porém, o Enterococcus faecalis foi capaz de penetrar
mesmo na sua presenca. No estudo de Chivatxaranukul, Daspher e Messer (2008)
quando o smear layer estava presente, houve uma menor invasdao dos tubulos
dentinarios pelo Enterococcus faecalis se comparado com as superficies onde essa
camada foi removida.

Haapasalo, Udnaes e Endal (2003) afirmam que em infec¢des endoddnticas

primarias a questdo da invasdo dos tubulos dentindrios ndo possui relevancia

’ PETERS, L.B.; WESSELINK, P.R.; MOORER, W.R. Penetration of bacteria in bovine root dentine in
vitro. Int. Endod. J., Oxford, v. 33, p. 28-36, 2000.
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clinica, pois desde que uma adequada terapia endodéntica seja executada, as
bactérias residuais ndo teriam como interagir com os tecidos periapicais e desta
forma a leséo, se existente, iria reparar. Acreditamos que esta afirmacao tenha sido
baseada no fato de que a microbiota de infecgdes primarias é mais facil de ser
erradicada, porém, estudos tém demonstrado, por exemplo, que o Enterococcus
faecalis, uma bactéria relacionada a casos refratarios, também pode ser encontrada
em infecgbes primarias e por apresentarem caracteristicas como: resisténcia a
longos periodos sem nutrientes, resisténcia ao tratamento endodéntico e grande
capacidade de invadir tubulos dentinarios, oportuniza que essa bactéria se
estabeleca no sistema de canais radiculares, tanto em infecgbes primarias € mesmo
diante de uma adequada obturacdo. Sendo assim, se houver oportunidade de
nutricio dentro do canal, isso podera resultar no fracasso do tratamento
endodbntico.

Em virtude da complexidade anatébmica em que as infec¢cdes endoddnticas
ocorrem, concordamos com Leonardo et al. (2004) quanto ao uso de medicacao
intracanal como complemento da desinfecgdo, principalmente em casos que
apresentam evidéncia radiografica de lesdo periapical, sempre lembrando que nao
somente a morte bacteriana é o alvo dos procedimentos, mas a inativacdo da
endotoxina bacteriana, ja que esta é capaz também de perpetuar lesdes
endodénticas, como mencionado por Pinchiari (2007).

No desafio da endodontia, a microbiota € um oponente astuto e que nao deve
ser subestimado pelo endodontista, a comecar pelo longo caminho que essas
bactérias percorrem até conseguirem se estabelecer e depois pela capacidade de
resistirem aos procedimentos endodénticos e as mudancas ambientais que eles
provocam. A forma como elas fazem isso, através das interagdes bacterianas e
formagéo de um biofilme merece destaque.

O sinergismo entre as bactérias € um poderoso mecanismo de sobrevivéncia,
pois essas interacbes permitem que uma bactéria ou um composto bacteriano
favoreca outro ao fornecer nutrientes e condicbes de crescimento (PETERS;
WESSELINK; WINKELHOFF, 2002). Além disso, essas associacbes parecem ser
requisito para a patogenicidade de grupos bacterianos, como as bactérias
pigmentadas de negro e também possuem relagdo com os quadros agudos da
periodontite apical (TOMAZINHO; CAMPQOS, 2007).
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Ter a capacidade de interagir de forma positiva com outras bactérias é uma
caracteristica importante para se manter na microbiota endodéntica, uma vez que
esta é polimicrobiana e o sistema de canais radiculares € um ambiente competitivo.
E quando estas bactérias se unem numa Unica unidade chamada biofilme
endodéntico, a sua erradicagdo € no minimo complexa.

O biofilme endodbdntico € uma comunidade de microrganismos aderidos a um
substrato, organico e inorganico, envolvidos por uma matriz exopolissacaridea
(NAIR, 2006; NARAYANAN; VAISHNAVI, 2010; PINCHIARI, 2007; SVENSATER,;
BERGENHOLTZ, 2004), embora sua presenca tenha sido, por muito tempo,
associada a extremidade da raiz, podendo ser considerada uma infeccao
extrarradicular, atualmente estudos tém demonstrado que em processos infecciosos
em estagios mais avancados, é possivel identificar essa comunidade aderida as
paredes do canal (SIQUEIRA; ROCAS, 2007; SVENSATER; BEGENHOLTZ, 2004).

De acordo com Tronstad e Sunde (2003), o biofilme endodéntico é
considerado como a melhor forma de crescimento pelas bactérias, pois dele tiram
tudo o que necessitam, desde nutrientes e um ambiente adequado para seu
desenvolvimento, até protegcdo contra o sistema de defesa do hospedeiro e
substancias antimicrobianas.

Portenier, Waltimo e Haapasalo (2003) complementam que o biofilme
raramente é totalmente eliminado, mesmo em individuos com uma resposta imune
competente. Além disso os antibiéticos podem eliminar os sintomas e as bactérias
que foram liberadas do biofilme, mas nédo erradica as células que continuam
incorporadas a ele, de forma que apds a antibioticoterapia uma infeccao recorrente
pode ocorrer.

Pinchiari (2007) relata que a unica forma eficaz de remover um biofilme
extrarradicular € através do tratamento cirdrgico com curetagem da lesdo e
apicetomia. Concordamos com a afirmacao desta autora e complementamos que se
imaginarmos que o biofilme endodéntico intrarradicular pode estar em areas
anatdbmicas do sistema de canais radiculares de dificil acesso aos instrumentos
endodbnticos e que o mesmo pode resistir a acdo das solugdes irrigadoras e
medicacdo intracanal, € plausivel considerar que muito mais do que uma unica

espécie bacteriana, como o Enterococcus faecalis ser o “vildao” da histéria, € essa
forma de comunidade bacteriana, altamente resistente, que talvez seja o “calcanhar

de Aquiles” dos endodontistas.
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Quando se fala em Enterococcus faecalis, logo se pensa e se observa na
literatura que este € o tipo bacteriano mais relacionado aos fracassos endodénticos,
sendo frequentemente recuperado de canais ja obturados em tratamentos sem
sucesso (CHIVATXARANUKUL; DASHPER; MESSER, 2008; KAYAOGLU; ERTEN;
ORSTAVIK, 2005; PORTENIER; WALTIMO; HAAPASALO, 2003). Essa afirmacao é
verdadeira, principalmente pelas caracteristicas de resisténcia dessa bactéria,
porém, cada vez mais a literatura tem considerado que, embora numa pequena
proporcdo, os Enterococcus spp. também podem estar presentes em infeccdes
primarias, como foi demonstrado nos estudos de Gomes et al. (2004), Jardim, et al.
(2004), Paz et al. (2005) e Sassone et al. (2008a, 2008b).

Gomes et al. (2004) coletou amostras de canais necroéticos e de canais ja
obturados com evidéncia de insucesso e em ambos o Enterococcus faecalis estava
presente, com maior prevaléncia no segundo grupo. Jardim et al. (2004)
encontraram em canais necréticos uma taxa de 6,9% de Enterococcus spp. e apos 0
PQM este valor permaneceu igual, demonstrando a capacidade de resisténcia aos
procedimentos endoddnticos desse género bacteriano.

Pinheiro et al. (2003) encontraram uma taxa maior de Enterococcus faecalis
em canais ja obturados, em torno de 45%. Kaufman e Spangberg (2005) coletaram
amostras de canais obturados em dentes com e sem les&o periapical e encontraram
uma taxa de 12,1% de Enterococcus faecalis, em sete de 58 dentes, onde nestes
sete, cinco ndo apresentavam lesédo periapical. Sakamoto et al. (2008) encontraram
essa bactéria em duas das nove amostras coletadas de dentes obturados e em
nenhum deles era a espécie dominante e os autores complementam que isto
argumenta contra o pressuposto de que Enterococcus faecalis é a espécie mais
importante envolvida em insucessos do tratamento endodéntico.

Ha ainda estudos que nao encontraram Enterococcus faecalis, Sakamoto et
al. (2007) em casos de infec¢oes primarias e Cheung e Ho (2001) em casos de
infecgdo persistente.

Diante do exposto acerca do Enterococcus faecalis nesta revisdo, é
indiscutivel o seu papel e importdncia na patogénese da periodontite apical e
fracasso da terapia endodéntica, no entanto, atribuir efeito e causa somente a essa
bactéria parece ser um tanto prematuro e até irresponsavel, ainda mais frente as

descobertas sobre a microbiota endodéntica pelos métodos moleculares.
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Por ultimo, na terceira ponta do tripé, esta o sistema de defesa do hospedeiro
que, na tentativa de manter a infeccao constrita e localizada (uma atuacao benéfica),
acaba causando uma destruicdo éssea (consequéncia maléfica), em algumas vezes
bastante severa, com o intuito de que mais células de defesa atuem no local na
tentativa de eliminar essa infeccao e ndo permitir sua disseminagéo.

Quanto aos fatores ndo microbianos € importante ressaltar que, embora sua
ocorréncia seja rara, existem e devem ser considerados, principalmente frente as
lesbes que depois de adequado tratamento e retratamento endoddntico, ndo curam
(CHANDRA, 2009; FERRARI; CAl; BOMBANA, 2007; NAIR, 2006).

Nos estudos de Cheung e Ho (2001) e de Gomes et al. (2004) que
identificaram bactérias em canais de dentes com insucesso endodéntico, seis casos
em cada estudo ndo apresentaram crescimento bacteriano, a explicacdo dos autores
para tal situacdo € que a coleta de amostras nesses canais é dificil e que as
bactérias poderiam ter sido removidas juntamente com o material obturador, porém,
outra explicacdo que ousamos especular &€ que um possivel fator ndo microbiano ou
ainda uma infecgao extrarradicular poderiam estar envolvidos na persisténcia destas

lesoes.
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4 CONSIDERACOES FINAIS

Apés criteriosa revisdo, destacamos, finalmente, os provaveis motivos que

explicam o porqué da persisténcia de algumas lesdes de origem endodéntica:

e A intrincada e complexa morfologia interna dos canais, com presencga de
deltas apicais, canais acessorios e secundarios que representam sitios microbianos

muito dificeis de serem combatidos;

e O desafio apresentado pelo crescimento bacteriano em forma de biofilme
e dos mecanismos utilizados para escapar do sistema de defesa do hospedeiro; o
papel da endotoxina na patogénese da periodontite apical e o fato de sua eliminacao
contar com medicamentos de acao efetiva, porém limitada como o hidroxido de

calcio;

e O préprio sinergismo e antagonismo ditando as relagées entre os grupos
bacterianos, onde o metabolismo de uma bactéria pode favorecer o de outra,
tornando essas interacdes importantes fatores de viruléncia bacteriano e essenciais

para a destruicao dos tecidos periapicais;

e A presenca de bactérias anaerdbias facultativas, especialmente os
Enterococcus faecalis, que conseguem sobreviver na presenca e na auséncia de
oxigénio e ainda em situagcbes de escassez nutricional. Essas bactérias sao
fundamentais para propagar e perpetuar lesdes no periapice e conhecer e entender
o modo como elas se comportam no interior dos canais através das interacdes

bacterianas, e de suas caracteristicas de sobrevivéncia é fundamental;

¢ Ressaltamos também os fatores nao microbianos, como cistos verdadeiros
e reacao de corpo estranho induzida por extravasamento de materiais endodénticos
para os tecidos periapicais ou presenca de cristais de colesterol nas lesées, que
embora, representam uma porcentagem pequena de causa para O insucesso
endoddntico, estao presentes e podem ser a explicacdo dos casos em que nem 0O

tratamento ou o retratamento endoddntico, bem executados, resultaram em sucesso.
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Ter o dominio da técnica endodbntica, bem como, eleger os melhores
materiais sdo fundamentais para o éxito do tratamento endodontico, porém é de
extrema importancia aliar a questao biol6gica a essa dindmica para nos tornarmos

verdadeiros profissionais de exceléncia.
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