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RESUMO

Este ensaio clinico controlado, paralelo e cego teve como objetivo avaliar a ocorréncia da
dor pos-operatoria em pacientes com Diabetes mellitus (DM) do tipo 2, apds tratamento
endodoéntico. No baseline, a hemoglobina glicada (HbA1c) foi investigada e os pacientes
do grupo experimental apresentaram histéria médica de diabetes mellitus e HbAlc > 6,5.
A pesquisa foi desenvolvida em trés etapas: coleta do baseline, tratamento endoddntico
em sessdo Unica e avaliagdo do desfecho. A amostra consistiu em 80 adultos, sendo 40
com DM no grupo experimental e 40 sem DM no grupo controle. No protocolo
endodontico, executado por dois operadores, foi realizado acesso, preparo dos canais com
sistema Wave One® Gold, irrigacdo com hipoclorito de sédio a 2,5% e obturacdo por
termocompactacgdo e cimento AH Plus®. A avaliacdo de dor pos-operatoria foi realizada
por um membro da equipe cego para 0s grupos, nos intervalos de 6,12,24 e 72 horas ap0s
o tratamento endodontico, utilizando a escala numérica discreta (NRS 0-10). Nas
primeiras horas no grupo com DM, 19 pacientes (47,5%) experimentaram dor, enquanto
no grupo controle 24 pacientes (60%) relataram dor (p=0,429). Em 12 horas, 11 (27,5%)
do grupo experimental e 19 (47,5%) do grupo sem DM experimentaram dor (p=0,165).
Com 24 horas, esse quantitativo foi de 9 (22,5%) individuos com DM, 11 (27,5%) no
grupo controle (p=0,930). Apds 72 horas 5 pacientes (12,5%) de cada grupo relataram
dor (p=0,186). Também ndo foram encontradas diferencas significativas quanto a
intensidade da dor entre grupos nos tempos de 6 horas (p=0,139), 12 horas (0,169), 24
horas (0,387) e 72 horas (0,687). No entanto, nas analises de regressdo a chance de dor
pos-operatéria foi menor em pacientes com DM (OR=0,19; 1C95%=0,04-0,77)
independente do sexo, idade, dor pré-operatdria, grupo dentario, tipo de tratamento e
presenca de extravasamento. Conclui-se que individuos portadores de Diabetes mellitus
do tipo 2 podem experimentar menor dor pds-operatéria no tratamento endodéntico
guando comparados a pacientes sem diabetes.

Palavras-chave: Diabetes Mellitus, dor pds-operatoria, endodontia, ensaio clinico.



ABSTRACT

This controlled, parallel and blind clinical trial aimed to evaluate the occurrence of
postoperative pain in patients with type 2 Diabetes mellitus (DM) after endodontic
treatment. At baseline, glycated hemoglobin (HbAlc) was investigated and patients in
the experimental group had a medical history of diabetes mellitus and HbAlc > 6.5. The
research was developed in three stages: consutation for baseline collection, endodontic
treatment in a single session and collection of the outcome. The sample consisted of 80
adults, 40 with DM in the experimental group and 40 without DM in the control group.
In the instrumentation protocol, the WaveOne® Gold system was used by two operators,
then root canal filling with gutta percha and resin cement AHPlus® was performed,
followed by the temporary restoration of the dental element. Postoperative pain
assessment was carried out by a team member, blind to the groups, at intervals of 6,12,24
and 72 hours after endodontic treatment, using the discrete numeric scale (NRS 0-10). In
the first hours in the DM group, 19 patients (47.5%) experienced pain, while in the control
group 24 patients (60%) reported pain (p=0.429). In 12 hours, 11 (27.5%) of the
experimental group and 19 (47.5%) of the group without DM experienced pain (p=0.165).
After 24 hours, this amount was 9 (22.5%) individuals with DM, 11 (27.5%) in the control
group (p=0.930). After 72 hours, 5 patients (12.5%) from each group reported pain
(p=0.186). No significant differences were found regarding pain intensity between groups
at 6 hours (p=0.139), 12 hours (0.169), 24 hours (0.387) and 72 hours (0.687). However,
in the regression analyses, the chance of postoperative pain was lower in patients with
DM (OR=0.19; 95%CI1=0.04-0.77) regardless of sex, age, preoperative pain, group dental
status, type of treatment and presence of extravasation. It is concluded that individuals
with type 2 Diabetes mellitus may experience less postoperative pain during endodontic
treatment when compared to patients without diabetes.

Key-words: Diabetes Mellitus, postoperative pain, endodontics, clinical trial.
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1 INTRODUCAO

O diabetes mellitus (DM) é uma doenca complexa que afeta mais de 422 milhdes
de pessoas pelo mundo, segundo dados da Organizacdo Mundial da Satude em 2016. O
DM tipo 2 é mais frequente, relaciona-se com a disfuncédo das células beta produtoras de
insulina ou com a resisténcia organica a insulina produzida (BATISTA; HAIDER,;
KAHN, 2021).

Pessoas com diabetes podem ter respostas alteradas a estimulacdo nervosa e uma
das razGes para essa condicdo é a neuropatia periférica, considerada comum em pacientes
diabéticos, afetando 50% dessa populagdo (OMS, 2016). E caracterizada por uma perda
gradual de fibras nervosas das divisdes autondmica e somatica do sistema nervoso, e 0

principal mecanismo causador da neuropatia € a hiperglicemia (STINO; SMITH, 2017).

A perda sensorial ¢ um dos sintomas da neuropatia periférica, pois as
anormalidades caracteristicas da neuropatia estdo presentes nas fibras nervosas de grande
diametro (responsaveis pela sensacdo do toque e vibracbes) e/ou fibras nervosas de
pequeno diametro, como as fibras Ad mielinizadas e das fibras C ndo mielinizadas, que
possuem receptores de dor especificos e a capacidade de transmitir estimulos dolorosos
em diferentes velocidades (SIERRA-SILVESTRE et.al., 2020).

Além disso, o0 DM s induz a alteracdes metabolicas da polpa dentaria
influenciando estruturas vasculares e sensoriais (ALSAMAHI et.al., 2022). Portanto, o
DM tipo 2 pode ser descrito como um fator chave que influencia oS processos
patoldgicos endoddnticos e periapicais, incluindo suscetibilidade, progressao, cura e até
prevaléncia, sendo considerado um potencial modulador de patologias de origem
endoddntica (RIOS-OSORIO et.al., 2020).

Na literatura ha apenas trés registros de ensaios clinicos envolvendo DM e
patologias endodonticas, o de Rudranaik et al. (2016), que mostrou que a cura do
tratamento endoddntico em pacientes diabéticos ndo controlados com periodontite apical
era retardada, o de Aryaetal. (2017) que corroborou com os resultados do estudo anterior
e ainda apontou o tratamento endodéntico como uma estratégia eficaz para a manutencgéo

dos dentes mesmo nestas condigdes adversas. Em 2022, em um ensaio clinico
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randomizado, o tratamento endodontico foi realizado em uma ou duas sessfes nao

influenciou a dor pds-operatdria de pacientes com essa condi¢do (ANAGHA et,al, 2022).

A dor pds-operatdria pode estar presente em até 60% dos casos apos o tratamento
endodéntico (LOPES et.al., 2019) e é uma das principais causas de alteracOes
comportamentais que afetam o humor e a realizacao de atividades diarias como trabalho,
tarefas domésticas, dormir, comer e até falar (CAVALHEIRO et.al., 2016; ABEGG;
FONTANIVE; DAVOGLIO, 2016; PASQUALINI et.al., 2016).

A causa de dor apds a realizacdo de tratamento endodéntico é multifatorial. Entre
os fatores identificados como possiveis causas para a dor pos-tratamento incluem: a
presenca de dor antes do tratamento (JETHI et.al., 2021), realizacéo de paténcia foraminal
extrusdo apical de bactérias e detritos ocasionada pela instrumentacdo (YOUSAF et.al.,
2021), de irrigantes (TOPCUOGLU;TOPCUOGLU;ARSLAN, 2018), de medicacgédo
intracanal (KAHN et.al., 2023) e de material obturador para a regido periapical (LOPES
et.al., 2019).

A agressdo aos tecidos periapicais resulta na liberacdo de mediadores quimicos,
como prostaglandinas que causam aumento da permeabilidade vascular, sensibilizacdo
de canais de sodio, 0 que exacerba a expressao neuropeptidica de fibras nervosas do tipo
C, favorecendo o desenvolvimento de sinais e sintomas associados a inflamacao
(PAVREEN; THAKUR;KIRTHIGA, 2017). Estudos relatam que os picos de dor
ocorrem nas primeiras 24 horas e diminuem substancialmente apds os primeiros trés dias
apos o tratamento dias e em uma semana pos-tratamento os valores foram minimos
(LOPES et.al., 2019; NUNES et.al., 2020).

As recentes revisdes de literatura sobre esse tema buscaram analisar a relacéo
das dor pds-operatoria com aspectos clinicos do procedimento, como a concentracdo do
hipoclorito de sodio utilizada (SABINO-SILVA et.al., 2023), ativacdo de irrigantes
(CHALUB et.al., 2022), uso da crioterapia intracanal (MONTEIRO et.al., 2021), o efeito
da laserterapia de baixa poténcia (GUERREIRO et.al., 2021), no entanto, pouco se
discute sobre a influéncia das condic6es gerais do paciente sobre esse desfecho. O DM é
a terceira condicdo sistémica de saude mais prevalente nos pacientes que buscam
atendimento odontoldgico, os cirurgiGes-dentistas devem estar cientes da possivel relagéo
entre problemas endodénticos e 0 DM (DHANUTHAI et.al., 2009).
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Considerando que a dor pds-operatoria € prevalente nos pacientes e pode indicar
uma persisténcia do processo inflamatorio, saber identificar as causas e os fatores
preditivos, pode ajudar os profissionais a adotarem estratégias para minimizar sua
ocorréncia, propiciando conforto aos pacientes. O objetivo deste estudo foi comparar a
ocorréncia da dor pos-operatoria endoddntica em pacientes com e sem diabetes mellitus

do tipo 2 por meio de um ensaio clinico prospectivo.

2 REVISAO DE LITERATURA

Esta revisdo de literatura cronolégica foi realizada até novembro de 2023 nas
bases de dados Pubmed e Embase. Nas buscas foram utilizadas as palavras-chave
“postoperative pain”, “postendodontic pain”, “endodontic treatment” com auxilio
operador booleano AND, tendo sido ativados os filtros correspondentes com “pesquisas
clinicas” e “Revisoes.

Refinando a buscas com as palavras-chave “endodontic treatment”, “diabetes
mellitus” e o operador booleano AND com o filtro “Clinical Trial”, apenas 3 artigos foram
encontrados e incluidos.

Para busca de artigos relacionados a condi¢fes metabdlicas de pacientes com
DM, foram utilizadas as palavras-chave “peripheral neuropathy” e “diabetes mellitus”
com auxilio operador booleano AND, também o termo “diabetic peripheral neuropathy”.

Os artigos foram selecionados, divididos por temas e organizados em ordem

cronoldgica crescente.

2.1 Dor p6s-operatdria e tratamento endodontico.

Paqualini et.al. (2016) compararam 0 impacto da instrumentacdo rotatdria
(ProTaper®) e reciprocante (WaveOne®) na qualidade de vida pos-operatoria (QVOP)
apos tratamento do sistema de canais radiculares em sess@o Unica por meio de um ensaio
clinico randomizado desenhado e realizado em uma clinica endoddéntica universitaria no
norte da Italia. Foram incluidos individuos adultos saudaveis com pulpite irreversivel
assintomatica, pulpite irreversivel sintomética ou necrose pulpar com ou sem periodontite
apical (sintomatica ou assintomatica). O tratamento endodontico em sesséo Unica foi
realizado com ProTaper® S1-S2-F1-F2 (grupo rotativo, n = 23) e WaveOne® Primary
(grupo alternativo, n = 24). A irrigacdo foi realizada com NaOCI 5% e EDTA 10%. A

obturagdo do canal radicular foi realizada com a técnica de onda continua e cimento a

16



base de Oxido de Zinco e Eugenol. Os indicadores QVOP foram avaliados durante 7 dias
pos-tratamento. A variacéo de cada indicador ao longo do tempo foi comparada por meio
do ANOVA para medidas repetidas (p < 0,05). O impacto de cada variavel na QVPO foi
analisado com um modelo de regressdo logistica multivariada (p < 0,05). Os resultados
mostraram que as curvas de reducdo de dor tiveram uma tendéncia mais favoravel no
grupo rotatorio considerando o tempo (média, p = 0,077; méximo, p = 0,015). A
dificuldade na alimentacédo (p = 0,017), a realizacdo das atividades diarias (p = 0,023), o
sono (p =0,021) e as relacgdes sociais (p = 0,077), foi mais evidente no grupo reciproco. A
percepcao dos pacientes sobre o impacto do tratamento na QVPO foi mais favoravel no
grupo rotatorio (p = 0,006). O tipo de dente multirradicular e a inflamac&o perirradicular
pré-existente foram associados a uma diminui¢do na QVPO. Os autores concluiram que
a instrumentacdo reciprocante afetou negativamente a qualidade de vida em maior
extensdo quando comparada a instrumentacéo rotatoria.

O ensaio clinico de Praveen et.al. (2017) teve como objetivo avaliar e comparar
o efeito de uma dose Unica pré-tratamento de Ketorolac (20 mg), Prednisolona (30 mg)
ou um placebo na dor p6s-endoddntica em pacientes submetidos a terapia endoddntica
para pulpite irreversivel ou necrose pulpar. Noventa e dois individuos foram incluidos no
presente estudo, destes, 46 individuos tiveram diagnostico pulpar de pulpite irreversivel
e 0S outros 46 necrose pulpar. Esses individuos foram alocados aleatoriamente
nos grupos de medicacdo pré-tratamento: Ketorolac (20 mg), Prednisolona (30 mg) ou
placebo. Os medicamentos foram administrados 30 minutos antes do procedimento,
seguido por um tratamento de canal radicular em sessdo Unica. A dor pré e pos-operatoria
foi avaliada por meio de escala visual analégica (VAS) em intervalos de 6, 12, 24 e
48h ap0s a intervencdo. A comparacao entre os diferentes grupos foi realizada por meio
de analise de variancia unidirecional seguida do teste post hoc de Tukey. Uma
comparacao da dor dentro de cada grupo em varios intervalos de tempo foi realizada
usando analise de variancia de medidas repetidas seguida pelo teste t pareado e corre¢ao
de Bonferroni. Ao final de 6 horas, nos casos de pulpite irreversivel, o grupo Ketorolac
apresentou reducdo efetiva nos escores de dor em comparagdo com o0s demais
medicamentos. Ao final de 12 horas, o grupo da Prednisolona reduziu significativamente
0s escores de dor em comparagdo com 0s outros medicamentos. Apos as analises, 0s
autores concluiram que uma dose Unica de Prednisolona 30 mg pré-tratamento tem um
efeito mais sustentado na redugéo da dor pos-endodéntica em comparacdo com placebo

ou Ketorolac.
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Topcuoglu et.al. (2018) compararam o efeito de varias técnicas de agitacdo de
irrigacdo final (agitacdo sonica, irrigacdo ultrassdnica passiva e agitacdo dinamica manual
— MDA) em compara¢do com irrigacdo com agulha na dor pds-operatéria em dentes
molares inferiores com pulpite irreversivel sintomatica por meio de um ensaio clinico
randomizado. Foram incluidos 168 pacientes com um unico dente diagnosticado como
pulpite irreversivel sintomatica. Os dentes foram distribuidos aleatoriamente em 4 grupos
com base nos metodos de irrigacdo finais, onde no grupo 1 (irrigacdo com agulha), a
irrigacao foi realizada sem agitacdo com agulha de porta lateral; no grupo 2 foi utilizada
agitacdo sbnica; no grupo 3 foi utilizada irrigacao ultrassénica passiva; e no grupo 4 foi
utilizado MDA. Os dentes foram entdo obturados com guta-percha e cimento resinoso
pela técnica de compactacdo lateral a frio. A presenca de dor pds-operatoria foi avaliada
apos 6, 24, 48 e 72 horas e 1 semana. Nos intervalos de 6 e 24 horas, 0s pacientes do
grupo 4 relataram dor p6s-operatdria mais intensa do que os pacientes dos grupos 1, 2 e
3 (p<0,05). N&o houve diferenca significativa entre os grupos nos demais intervalos de
tempo (p> 0,05), e em todos 0s grupos a intensidade da dor pos-operatdria diminuiu ao
longo do tempo. Foi possivel concluir que 0 MDA causou maior dor pds-operatoria apos
tratamento endodéntico em dentes molares inferiores com pulpite irreversivel sintomatica
em comparagdo com 0s outros métodos nas primeiras 24 horas ap6s a intervencao.

Um ensaio clinico controlado duplo-cego realizado por Lopes et.al em
2018, avaliou a aplicacdo de um protocolo de fotobiomodulacdo com irradiacdo de laser
de baixa intensidade na reducéo da dor pos-operatéria do tratamento endodéntico. Foram
incluidos adultos de ambos os sexos, com idade entre 18 e 60 anos, diagnosticados com
pulpite irreversivel em molares mandibulares, exceto os terceiros molares, com pouca ou
nenhuma dor de acordo com a escala de classificacdo verbal (VRS). Apos avaliacdo dos
critérios de elegibilidade, um total de 60 pacientes (30 pacientes para cada grupo). Os
participantes foram divididos aleatoriamente em dois grupos: no grupo experimental, o
tratamento endodontico foi realizado com sistema reciprocante, seguido imediatamente
do protocolo de fotobiomodulagéo, no grupo controle apenas tratamento endoddntico foi
realizado. A dor pos-operatdria foi avaliada por um segundo examinador, cego, usando
duas escalas: escala de classificagdo verbal (VRS) e escala de classificacdo numérica
(NRS), realizada nos periodos de 6, 12 e 24 horas apés o tratamento. Os dados foram
analisados por meio dos testes qui-quadrado, exato de Fisher, Mann-Whitney, ordinal e
andlise de regressdo ndo-paramétrica. A diferenca entre os grupos foi significativa para a

prevaléncia de dor nas avaliacOes realizadas ap6s 6 h (p =0,04) e 24 h (p = 0,02), a
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diferenca ap0s 24 h permaneceu significativa apos a estratificacdo por sexo e extrusdo de
material obturador, ressaltando que o aumento da intensidade da dor foi associado a
extrusdo do material obturador do canal radicular para a regido periapical nas duas escalas
utilizadas. Os autores ainda concluiram que a terapia de fotobiomodulacdo apds
endodontia pbde ser associada com menor prevaléncia de dor pos-operatoéria.

O objetivo do ensaio clinico randomizado realizado por Nunes et.al (2020) foi
comparar o efeito do ibuprofeno e da aplicacio do protocolo de terapia de
fotobiomodulacdo na reducdo da dor pOs-operatoria em dentes tratados
endodonticamente. Setenta pacientes com diagnostico de pulpite irreversivel sintomatica
foram selecionados a partir dos critérios de inclusdo pré-estabelecidos. O tratamento foi
realizado por um Unico operador com um sistema reciprocante, obturacdo pela técnica
hibrida de Tagger e selamento coronario provisorio com cimento de ionémero de
vidro. Apos o tratamento, os pacientes foram divididos aleatoriamente em 2 grupos. No
grupo controle ativo, dois comprimidos de ibuprofeno 600 mg foram administrados no
intervalo de 12 horas. No grupo de terapia de fotobiomodulacéo, a irradiacéo foi aplicada
apos o tratamento. Os pacientes foram cegados quanto a intervencdo da terapia de
fotobiomodulacdo no estudo. A avaliacdo da dor pds-operatoria foi realizada por outro
pesquisador, cego para 0s grupos, nos intervalos de 6, 12, 24 e 72 horas apds o
tratamento. Para mensurar o desfecho, foram utilizadas duas escalas de dor: escala
numérica (NRS) e escala verbal (VRS). Os dados foram analisados pelos testes qui-
quadrado, Mann-Whitney e Wilcoxon pareado. O resultado foi superior com a terapia de
fotobiomodulacdo em intervalos de 6 horas (p < 0,001), 12 horas (p = 0,005) e 24 horas
(p <0,001) em comparagao com o ibuprofeno. Os resultados para o intervalo de 72 horas
(p = 0,317) foram semelhantes, tanto na escala VRS quanto na NRS. Pode-se concluir
que o uso da terapia de fotobiomodulacgéo foi eficaz na reducdo da dor nas primeiras 24
horas quando comparado com a administracdo de Ibuprofeno 600 mg.

Jethi et.al. (2021) realizagdo um ensaio clinico com cem pré-molares,
unirradiculares, diagnosticado com pulpite sintomatica, a fim de comparar o efeito do
tratamento endodontico realizado em visita Unica e maltiplas visitas usando diferentes
rotacdes e velocidades para o sistema Protaper na incidéncia de dor pds-operatoria. Os
dentes foram divididos em dois grupos de 50 pacientes cada, usando o método impar-par,
GA foi tratado endodonticamente em uma Unica consulta e GB tratado endodonticamente
em multiplas consultas. Posteriormente, cada grupo foi dividido em dois subgrupos de 25

pacientes cada, com base em duas variacGes diferentes de velocidade e rotagéo para dois
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sistemas de limas Protaper do mesmo design, GA-1 (Protaper Manual) e GA-2 (Protaper
Rotatdria), GB-1 (Protaper Manual) e GB-2 (Protaper Rotatoria), respectivamente. Apds
realizacdo do preparo quimico e mecanico, a obturagdo foi feita com cones de guta-percha
e cimento AH plus, utilizando caneta obturadora Fast Pack para compactacéo vertical
quente. A dor foi medida por uma escala visual analégica modificada de 100 mm, nos
tempos de 6, 24, 48h e 7 dias apds o procedimento. Em intervalos de 6 horas, a dor pds-
obturagdo foi maior na terapia de canal radicular em sessdo Unica do que na terapia de
canal radicular em sess6es multiplas (P<0,01). A Protaper rotatoria de visita Gnica (GA-
2) teve menos incidéncia de dor pos-operatdria em comparacdo com o Protaper manual
de visita Unica (GA-1) (p<0,05). Nao houve diferenca significativa na dor pos-operatoria
no subgrupo de Protaper manual de multiplas visitas (GB-1) e no subgrupo de Protaper
rotatéria de maultiplas visitas (GB-2) (p > 0,05). A analise estatistica foi realizada no
software de analise estatistica SPSS (Statistical Package for Social Sciences) versdo 17.0
e foi possivel concluir que a no protocolo endoddntico realizado em sessdo Unica, 0 Uso
de alta velocidade e rota¢Oes para o da Protaper encurtou significativamente o tempo do
procedimento e ainda diminuiu a dor pds-operatoria, que € influenciada pela dor pre-
operatoria.

O ensaio clinico randomizado de Yousaf et al. (2021) teve o objetivo de aferir
se a paténcia apical tem efeito sob a dor pds-operatdria ao tratamento endoddntico em
sessao Unica em dentes necroticos com periodontite apical assintomatica. Para isso, foram
selecionados 240 pacientes com bom estado geral de salde apresentando periodontite
apical assintomatica em seus primeiros molares inferiores e posteriormente divididos
aleatoriamente em dois grupos iguais com a ajuda de uma tabela de numeros
cientificos. A terapia endoddntica foi iniciada e os canais radiculares foram preparados
com o sistema ProTaper Next. No grupo Paténcia, uma lima K tamanho 10 foi usada
como lima de paténcia e inserida 01 mm além do comprimento de trabalho. No grupo
sem paténcia, a lima foi inserida até o comprimento de trabalho. A obturagéo foi feita
com condensacdo lateral a frio utilizando pontas ProTaper Next GP, e a restauragdo
permanente foi realizada em resina composta. Os pacientes foram orientados a registrar
os escores de dor ap0Os 24 e 48 horas em uma escala visual analdgica. Os dados foram
analisados no SPSS versdo 22 e os resultados mostraram que participaram deste
ensaio 137 (57,08%) pacientes do sexo feminino e 103 (42,92%) do sexo masculino; 78
(65%) dos pacientes do grupo Paténcia e 67 (55,83%) do grupo sem paténcia nao

apresentaram dor apds 24 horas (p=0,345). No grupo Paténcia, 101 (84,17%) pacientes
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ndo apresentaram dor ap0s 48 horas em comparacao aos 98 (81,67%) pacientes do grupo
sem paténcia (p = 0,649). Portanto, a paténcia apical reduziu a dor, mas ndo em proporgéo
estatisticamente significativa. Com isso, os autores concluiram que a paténcia apical em
dentes necrosados com periodontite apical assintomatica ndo reduz significativamente a
dor pds-operatoria apos tratamento endodéntico em consulta Unica.

A revisdo sistemética de Monteiro et.al. (2021) teve objetivo de avaliar a
influéncia da aplicacdo da crioterapia intracanal na dor pds-operatdria ap6s tratamento
endodéntico. Foi realizada busca em em sete bases de dados e incluidos artigos
publicados até fevereiro de 2020. Os ensaios clinicos randomizados que utilizaram
solucdo salina fria para irrigacdo final no manejo da dor endodéntica p6s-operatoéria foram
comparados com aqueles que utilizaram solucdo salina em temperatura ambiente. Foi
realizada metandlise para avaliar a dor pos-operatoria apés 6, 24, 48 e 72 horas utilizando
modelo de efeitos aleatorios, intervalo de confianca de 95% e heterogeneidade testada
pelo indice 12. A certeza da evidéncia foi avaliada usando GRADE. A analise qualitativa
e quantitativa incluiu oito e seis estudos, respectivamente. Os individuos tratados com
crioterapia apresentaram menores medias de dor pds-endoddntica que os controles, 6 e
24 horas ap0s o tratamento endoddntico, com qualidade de evidéncia muito baixa. Apds
48 e 72 h, ambos os grupos demonstraram médias semelhantes de dor p6s-endodéntica,
com alta e baixa qualidade de evidéncia, respectivamente. Com base na evidéncia de
qualidade limitada, os autores concluiram que a aplicacdo de crioterapia intracanal
reduziu a dor endodontica pos-operatoria apos 6 e 24 horas, porém novos ensaios clinicos
sd0 necessarios para apoiar o resultado desta revisao.

Para avaliar o impacto da laserterapia de baixa intensidade (LLLT) na dor pos-
operatoria ao tratamento endodéntico, por meio da estratégia PICOS, Guerreiro et.al
(2021) realizaram uma revisdo sistematica para identificar ensaios clinicos randomizados
comparando o LLLT no controle da dor poés-operatoria apos tratamento endodéntico
primario, retratamento e cirurgia endodontica com o tratamento simulado com laser.
Pesquisas eletronicas foram realizadas nas bases MEDLINE, Web of Science, LILACS,
Scopus e Cochrane Library, OpenGrey e Google Scholar. A avaliagcdo da qualidade foi
realizada utilizando a ferramenta da Cochrane Collaboration para avaliagéo do risco de
viés. A qualidade da evidéncia foi avaliada com base na abordagem GRADE. Seis estudos
avaliaram a dor pds-operatoria apos tratamento endodontico primario, dois estudos apos
retratamento endodéntico e quatro ap6s cirurgia periapical. A maioria dos estudos relatou

reducdes significativas na dor apés LLLT em diferentes periodos; dois estudos nédo
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encontraram diferencas. A qualidade da evidéncia para tratamento/retratamento e cirurgia
endodontica foi classificada como baixa e muito baixa, respectivamente. Portanto, os
autores concluiram, com base em evidéncias de qualidade limitada, que a maioria dos
estudos relatou reducgdes significativas na dor ap6s LLLT. Contudo, a falta de
padronizacdo dos parametros do laser, o uso de medicamentos e as evidéncias de baixa e
muito baixa qualidade sugerem a necessidade de novos estudos.

Em 2022, a reviséo sistematica e meta-analise de Chalub e colaboradores teve o
objetivo de analisar se a irrigacao ultrassonica resultava em menos dor pos-operatdria em
comparacao a irrigacdo convencional, para tanto, foi realizada uma pesquisa bibliografica
nas principais bases de dados cientificas realizada até maio de 2021, cujo critérios de
elegibilidade foram ensaios clinicos randomizados. A meta-analise foi realizada
utilizando o software R com o pacote "META", a medida de efeito da diferenca média
(MD) foi calculada e 0 modelo de efeito fixo foi aplicado com intervalo de confianca (I1C)
de 95%. O risco de viés foi aferido com auxilio da escala de colaboracdo Cochrane € a
ferramenta GRADE para avaliar a qualidade das evidéncias. Foram incluidos seis ensaios
clinicos randomizados para revisdo sistematica e quatro para meta-analise. A irrigacdo
ultrassénica resultou em menor dor pés-operatoria em 3 dos 5 periodos, as 6 h (MD - 1,40
[IC-2,38a-0,42] p=0,0052),24 h (MD - 0,73 [IC - 1,07 a- 0,39] p = 0,0001), e 48 h
(MD-0,36[IC-0,59a-0,13] p=0,022). No entanto, a dor pds-operatdria ndo apresentou
diferencas significativas entre 0s grupos as 72 horas e aos 7 dias (p > 0,05). Foi verificado
um baixo risco de viés para a maioria dos dominios, exceto a alocacéo que foi considerada
pouco clara. A qualidade da evidéncia foi classificada em moderada (24 horas, 48 horas
e 7 dias) e baixa (6 e 72 horas). A concluséo alcancada pelos autores, dentro das limitagdes
desta revisao sistematica e meta-analise, foi que a irrigacao ultrassénica apresentou menor
ocorréncia de dor pos-operatdria comparada a irrigacdo convencional, apesar disso, mais
ensaios clinicos randomizados sdo necessarios para corroborar com esses achados.

Em 2022, a revisdo sistematica e meta-analise de Chalub e colaboradores teve o
objetivo de analisar se a irrigacdo ultrassonica resultava em menos dor pds-operatoria em
comparacao a irrigacao convencional, para tanto, foi realizada uma pesquisa bibliogréafica
nas principais bases de dados cientificas realizada até maio de 2021, cujo critérios de
elegibilidade foram ensaios clinicos randomizados. A meta-analise foi realizada
utilizando o software R com o pacote "META", a medida de efeito da diferenca media
(MD) foi calculada e 0 modelo de efeito fixo foi aplicado com intervalo de confianca (I1C)

de 95%. O risco de viés foi aferido com auxilio da escala de colaboragdo Cochrane e a

22



ferramenta GRADE para avaliar a qualidade das evidéncias. Foram incluidos seis ensaios
clinicos randomizados para revisdo sistematica e quatro para meta-analise. A irrigacao
ultrassénica resultou em menor dor p6s-operatdria em 3 dos 5 periodos, as 6 h (MD - 1,40
[IC-2,38a-0,42] p=0,0052),24 h (MD - 0,73 [IC - 1,07 a- 0,39] p = 0,0001), e 48 h
(MD-0,36[IC-0,59a-0,13] p=0,022). No entanto, a dor pds-operatoria nao apresentou
diferencas significativas entre os grupos as 72 horas e aos 7 dias (p > 0,05). Foi verificado
um baixo risco de viés para a maioria dos dominios, exceto a alocagdo que foi considerada
pouco clara. A qualidade da evidéncia foi classificada em moderada (24 horas, 48 horas
e 7 dias) e baixa (6 e 72 horas). A concluséo alcancada pelos autores, dentro das limitagdes
desta revisao sistematica e meta-andlise, foi que a irrigacéo ultrassénica apresentou menor
ocorréncia de dor pds-operatdria comparada a irrigacdo convencional, apesar disso, mais
ensaios clinicos randomizados sdo necessarios para corroborar com esses achados.
objetivo do ensaio clinico de Khan et.al. (2023) foi avaliar o efeito de trés
medicamentos intracanais na dor pos-operatoria do preparo canal radicular. Foram entdo
selecionados oitenta pacientes com dentes necréticos uniradiculares diagnosticados com
periodontite apical sintomatica e distribuidos aleatoriamente em quatro grupos de
tratamento (n= 20). A dor pré-operatdria foi registrada na escala de avaliacdo de dor
FACES de Wong-Baker. Ap6s o preparo quimico-mecanico do canal, foram aplicadas
medicagdes intracanais nos grupos, sendo: Grupo 1- hidréxido de célcio, Grupo 2-
clorexidina 2%, Grupo 3- pasta triantibiética, Grupo 4- sem medicacdo (grupo controle).
Os pacientes foram instruidos a registrar a dor na escala de avaliacdo de dor FACES de
Wong-Baker as 4, 48, 72 e 96 horas apds o tratamento. Os escores de dor foram analisados
usando um teste ANOVA unidirecional e teste post hoc de Tukey e, se significativo,
o teste de Dunnet foi utilizado para comparac@es pareadas. O nivel de significancia foi
estabelecido em um valor de p < 0,05. A média de idade dos pacientes foi de 30 + 2,34
anos e nao foram observadas diferencas estatisticamente significativas nas caracteristicas
basais (idade e sexo) entre os grupos. O teste de Tukey para compara¢fes multiplas
revelou que as 4 horas houve diferenca significativa nos escores de dor do Grupo 3 e
Grupo 2, e as 48 horas e 72 horas houve diferenca significativa no escore de dor do Grupo
3 quando comparado com outros grupos. Por fim, as 96 horas, houve diferenca
significativa nos escores de dor do Grupo 3 em comparacgédo aos Grupo 2 e Grupo 4. O
teste de Dunnett mostrou diferenca significativa nos escores de dor do grupo controle
(Grupo 4) e Grupo Tri-antibi6tico (Grupo 3) as 48 horas, 72 horas e 96 horas. O estudo

concluiu que a pasta triantibiética mostrou controle eficaz da dor como medicacdo
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intracanal em dentes necroticos com periodontite apical sintomatica. No entanto, deve-se
ter cautela no uso desta pasta como tratamento de primeira escolha devido ao potencial
de introducdo de resisténcia aos antibioticos, porém, estudos adicionais também sdo
necessarios para descobrir o mecanismo exato pelo qual a pasta triantibidtica afeta a
resposta inflamatdria do hospedeiro e qual seria o impacto dela no controle da dor pds-

operatoria em casos de pulpite irreversivel.

2.2 Tratamento endodontico e Diabetes mellitus

O ensaio clinico de Rudranaik et.al (2016) teve como objetivo avaliar o resultado
de cicatrizacdo clinica e radiogréfica do tratamento endodéntico em consulta Unica, em
pacientes com Diabetes mellitus tipo 2 com doenca periapical. Para tanto, foram
selecionados oitenta pacientes com doenca periapical, que foram divididos em dois
grupos de 40 cada: Grupo |, individuos controle e Grupo Il, pacientes com DM tipo 2. Os
niveis de hemoglobina glicada foram avaliados no pré-operatério e em intervalos de
acompanhamento em diabéticos. A avaliacdo pré-operatoria do estado periapical foi feita
usando os critérios CPDR (Diagnostico periapical clinico da raiz), QLDR (Diagnostico
radiografico qualitativo do dente) e QTDR (Diagnostico radiografico quantitativo do
dente), foi padronizado o método de visualizacdo da radiografia de dentes com multiplas
raizes, ressaltando-se que a raiz mais gravemente afetada foi considerada. A cicatrizagdo
poOs-operatodria foi avaliada apds tratamento endoddntico em sessdo unica pelos critérios
de Strindberg. Os resultados apontaram que os individuos do grupo 2 apresentavam lesdes
cronicas significativamente maiores (p = 0,029), mesmo assim, o resultado de cura clinica
de 100% no grupo de pacientes com DM-2 foi observado em dois meses. Ap6s um ano,
a taxa de sucesso do tratamento no grupo Il foi de 85% na avaliacdo radiografica. Os
autores concluiram que participantes com DM-2 mal controlados apresentaram insucesso
em comparagdo aos pacientes com diabetes razoavelmente e bem controlados. Os
voluntarios com diabetes tipo 2 apresentavam lesdes cronicas e de maior tamanho quando
comparados aos controles. As lesdes periapicais em pacientes com mau controle diabético
apresentaram falha. O resultado de cura clinica e radiografica da terapia endodéntica em
consulta Unica foi retardado em pacientes com Diabetes mellitus tipo 2.

Com o objetivo de comparar 0 sucesso do tratamento de canal radicular entre
pacientes diabéticos tipo 2 e ndo diabéticos e investigar o efeito da cicatrizagdo periapical
na hemoglobina glicada (HbAlc) em pacientes diabéticos tipo 2 com periodontite apical,

Arya e colaboradores em 2017, realizaram um estudo prospectivo com sessenta pacientes
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adultos com necessidade de tratamento endoddntico em molares inferiores com polpas
necroticas e radioluscéncia apical (tamanho > 2 mm x 2 mm). Com base nos niveis de
HbAlc, os pacientes foram divididos em 2 grupos: diabéticos tipo 2 (HbAlc >6,5%) e
ndo diabéticos (HbAlc <6,5%). Quarenta e seis dentes foram avaliados no periodo de
acompanhamento de 12 meses. O desfecho primario foi a mudanca na densidade dssea
apical, conforme determinado pelo indice periapical PAI aos 3, 6, 9 e 12 meses apds 0
tratamento e o desfecho secundario ocorreu pela presenca de sintomas clinicos ou achados
anormais no periodo de 12 meses (ou seja, dor espontanea, presenca de trato sinusal,
inchaco, mobilidade, profundidade de sondagem periodontal maior que as medidas
basais, ou sensibilidade a percussdo e palpacao). Os exames clinicos foram comparados
com os registros de diagndstico pré-operatorio e a medicdo de HbAlc foi realizada no
inicio do estudo, 6 e 12 meses para avaliar os niveis de glicemia. Observou-se que tanto
0 grupo diabético quanto o ndo diabético apresentaram uma reducdo significativa na
pontuacéo periapical apds o tratamento endoddntico no acompanhamento de 12 meses (P
<0,05). Menor cicatrizacdo periapical foi averiguada no grupo diabético (43%) em
comparag¢do com o grupo ndo diabético (80%) no acompanhamento de 12 meses (P
<0,05). Os niveis de HbAlc no grupo diabético aumentaram a cada acompanhamento
apos o tratamento endoddntico. Os autores ressaltaram que este estudo € o primeiro do
género a avaliar o sucesso do tratamento endodéntico em pacientes com DM e sua relagéo
com os niveis de HbAlc por meio de rigorosos critérios de inclusdo e exclusdo durante
um periodo de acompanhamento de até um ano, e concluiram que o sucesso do tratamento
foi alcancado em 90% e 100% dos pacientes com e sem diabetes, respectivamente,
indicando que o tratamento endodéntico é eficaz na preservacdo dos dentes, desde que a
condicdo esteja sob controle.

A finalidade da revisdo sistematica de Rios-Osério et al. (2020) foi averiguar a
influéncia do diabetes mellitus tipo 2 (DM) na evolucdo da patologia pulpar e periapical.
Dois revisores realizaram independentemente uma pesquisa sistematica de artigos
publicados entre 1 de janeiro de 2001 e 31 de dezembro de 2018, nas bases de dados
MEDLINE/PubMed, ISI Web of Science e Scopus. Dez estudos que preencheram o0s
critérios de inclusdo foram selecionados para revisao (dois estudos longitudinais com
acompanhamento de 1 ano comparando o sucesso do tratamento de canal radicular
priméario entre pacientes diabéticos tipo 2 e pacientes ndo diabéticos, e oito estudos
transversais). As analises desses estudos mostraram que o controle inadequado do DM

tipo 2 pode predispor e influenciar a evolugdo da doenca inflamatdria pulpar e periapical.
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Os autores desta revisdo sistematica sugerem que existem bases bioldgicas para
indicar que o DM tipo 2 pode atuar como um fator de risco para o desenvolver uma
patologia endodontica, afetando o curso da doenca em termos de suscetibilidade,
prevaléncia, progressdo e capacidade de cicatrizacdo tecidual, bem como uma
consequéncia de uma resposta imunologica interrompida. No entanto, sdo necessarias
investigacdes clinicas mais bem elaboradas e com metodologias de pesquisa adequadas
para elucidar a influéncia do DM tipo 2 na evolucdo da doenga pulpar e periapical.

O ensaio clinico randomizado de Anagha et.al. (2022) avaliou e comparou a
prevaléncia e intensidade de dor pds-operatdria endoddntica em tratamentos de uma e
duas sessBes em individuos com Diabetes mellitus tipo 2 controlados e sem Diabetes em
dentes multirradiculares com pulpite irreversivel. Noventa pacientes incluidos no estudo,
sendo 30 com DM-2 controlados e 60 sem DM-2, entre 18 e 60 anos. Ap6s a obtencédo
dos escores iniciais de dor, os pacientes foram alocados aleatoriamente em grupos de
tratamento de canal radicular de consulta Unica ou de duas sessdes para receber tratamento
padronizado. Ap6s a primeira visita, os pacientes receberam uma escala visual analdgica
para marcar a intensidade da dor em 1 hora, 6 horas, 12 horas, 24 horas, 48 horas, 72
horas e 1 semana. Os dados coletados foram analisados estatisticamente por meio do
software SPSS 20. Os resultados mostraram que em ambos 0S grupos, para pacientes
submetidos a tratamento em sessao Unica e multipla sessao, a intensidade da dor foi maior
apos o primeiro dia de tratamento e diminuiu posteriormente. Uma comparacdo da dor
entre pacientes de consulta Unica e de duas consultas ndo revelou diferenca significativa
nos escores de dor para os respectivos intervalos de tempo. A comparacao intergrupos
entre pacientes com DM-2 controlados e sem DM-2 ndo mostrou diferenca significativa
na dor relatada entre os dois grupos. De acordo com os resultados deste estudo, com ou
sem DM-2, nenhuma diferenca na percepc¢do da dor foi observada entre a endodontia de
sessdo Unica e multipla, sugerindo que o tratamento endoddntico de sessdo Unica ou de

duas sessdes pode ser feito em pacientes diabéticos controlados.

2.3 AlteracGes metabolicas em pacientes com Diabetes mellitus

Dhanuthai et.al (2009) estudaram a prevaléncia de condigdes clinicas
adjacentes em pacientes que procuraram tratamento odontolégico na Faculdade de
Odontologia da Universidade Chulalongkorn, na Tailandia, no periodo de 1 de janeiro de
2002 a 31 de dezembro de 2004. Os prontuarios de 58.317 pacientes foram recuperados

e revisados em busca de condigOes clinicamente comprometidas. Destes, 7.167 pacientes
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(12,2%) apresentavam condicGes clinicamente comprometidas. As cinco condi¢es mais
prevalentes em ordem decrescente foram alergia, hipertenséo, diabetes mellitus, doengas
cardiacas e doencas da tireoide. Os autores concluiram que embora a prevaléncia de
condicdes clinicamente comprometidas em pacientes odontoldgicos ndo seja alta, 0s
dentistas devem ter em mente que alguns dos pacientes podem apresentar condi¢cfes que
sdo contraindicadas para certos procedimentos odontoldgicos ou medicamentos ou que
requerem atencdo especial no tratamento desses pacientes. Portanto, uma anamnese
completa e exames clinicos cuidadosos sdo obrigatérios antes de iniciar qualquer
tratamento odontoldgico.

Por meio de um estudo transversal, Cavalheiro et.al. (2016) avaliaram a relagéo
entre dor dentéria e motivo de utilizacdo de servicos odontolégicos e qualidade de vida
relacionada a satde bucal em pessoas de 50 a 74 anos no sul do Brasil. Para tanto, foi
realizado um estudo de base populacional com 720 individuos com idade entre 50 e 74
anos, residentes em trés distritos sanitarios da cidade de Porto Alegre. Os impactos
odontolégicos na vida diéria e os dados sociodemograficos foram avaliados por meio de
entrevistas estruturadas. Para mensurar os impactos orais foi utilizado o instrumento Oral
Impacts on Daily Performance - OIDP. As informacgdes foram analisadas por regressao
de Poisson com ajuste robusto de variancia, levando em consideragdo amostragem por
conglomerados. A dor dentéria esteve presente em 32,5% daqueles que relataram impacto
bucal em suas atividades diarias. A dor dentaria afetou mais frequentemente falar
(37,6%), limpar dentes e gengivas (37,0%) e gostar da companhia de pessoas
(36,5%). Apds ajustes na analise multivariada, constatou-se que o motivo da consulta
odontolégica por dor dentaria tem alto impacto nas atividades diarias [RP 1,68 (1,11 -
2,54)].

Stino e Smith (2017) estudaram a associacdo entre sindrome metabdlica, pré-
diabetes e a neuropatia periférica diabética (NPD). A neuropatia periférica € uma das
principais causas de incapacidade e reducédo da qualidade de vida como resultado de perda
sensorial, dor, distirbios da marcha, lesdes relacionadas a quedas e ulceracdo e amputacdo
do pé, além de que o diabetes é a causa mais comum de neuropatia, representando 50%
dos casos. Mais de metade das pessoas com diabetes desenvolvem neuropatia, e a
neuropatia periférica diabética (NPD) € uma das principais causas de reducdo da
qualidade de vida devido a dor, perda sensorial, instabilidade da marcha, lesdes
relacionadas com quedas e ulceracdo e amputacdo dos pés. Esta associacdo pode ser

particularmente forte em pacientes com diabetes tipo 2. Os autores finalizam dizendo que
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ndo existem tratamentos medicos eficazes para NPD, e o controle glicémico agressivo é
uma abordagem eficaz para reduzir risco de neuropatia apenas no diabetes tipo 1. Varios
estudos sugerem que tratamentos baseados no estilo de vida, que incluem aconselhamento
dietético e exercicios, podem ser uma abordagem terapéutica promissora para NPD
precoce em diabetes tipo 2.

A revisdo sistemética feita por Sierra-Silvestre et.al (2020) o objetivou
sintetizar a evidéncia de neuropatia de fibras nervosas de pequeno didmetro medida
através de testes sensoriais quantitativos (QST) em pacientes com diabetes com e sem
neuropatias dolorosas e ndo dolorosas. A metodologia da revisdo e metanalise combinou
termos relacionados a diabetes, limiares de dor e mecanismos de modulagdo da dor em
uma pesquisa estruturada no MEDLINE, CINAHL, EMBASE, Cochrane Biblioteca,
SPORTDiscus, Web of Science e PEDro. Um investigador examinou os registros com
base no titulo e resumo, em seguida, dois investigadores independentes selecionaram 0s
artigos e avaliaram o0s riscos de viés. Foram comparados quatro grupos: pacientes com
diabetes (1) sem neuropatia, (2) com neuropatia diabética ndo dolorosa, (3) com
neuropatia diabética dolorosa e (4) individuos saudaveis. Para as meta-analises, os dados
foram agrupados utilizando modelos de efeitos aleatérios. Vinte e sete estudos com 2.422
participantes preencheram os critérios de selecdo; 18 estudos foram incluidos na
metanalise. Pacientes com diabetes sem sintomas de neuropatia ja apresentavam perda da
funcdo nervosa para calor (diferenca média padronizada (SMD): 0,52, p<0,001), frio
(SMD: -0,71, p=0,01) e limiares de dor elétrica (SMD: 1,26, p=0,01). Pacientes com
neuropatia ndo dolorosa apresentaram maior perda de funcdo no limiar de dor térmica
(SMD: 0,75, p=0,01) e estimulos elétricos (SMD: 0,55, p=0,03) em compara¢do com
pacientes com diabetes sem neuropatia. Pacientes com neuropatia diabética dolorosa
exibiram maior perda de funcdo no limiar de dor ao calor (SMD: 0,55, p=0,005) em
comparagao com pacientes com neuropatia diabética ndo dolorosa. Os autores concluiram
que a funcéo das fibras nervosas de pequeno didmetro deteriora-se progressivamente em
pacientes com diabetes. Como a disfuncéo ja esta presente antes dos sintomas ocorrerem,
a deteccdo precoce € possivel, o que pode auxiliar na prevencao e no manejo eficaz da
neuropatia diabética.

O estudo de Batista et.al (2021) buscou elencar os mecanismos de resisténcia a
insulina, que € um dos primeiros defeitos na patogénese do diabetes tipo 2. Nos tecidos-
alvo cléssicos (figado, musculo e tecido adiposo), a ligagdo da insulina ao seu receptor

inicia uma ampla cascata de sinalizagcdo mediada por altera¢des na fosforilagao, expressao
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genética e trafego vesicular que resultam no aumento da utilizacdo e armazenamento de
nutrientes e na supressao de processos catabolicos. Os receptores de insulina também s&o
expressos em alvos ndo classicos, como o cérebro e as células endoteliais, onde ajudam a
regular o apetite, o gasto energético, os hormonios reprodutivos, o0 humor/comportamento
e a funcdo vascular. Os autores ressaltam que mais desafiador tem sido definir os fatores
intrinsecos as células programados pela genética e epigenética que estdo por tras da
resisténcia & insulina. Nesse sentido, estudos utilizando células-tronco e tecidos
pluripotentes induzidos por humanos apontam para alteracdes celulares autbnomas nas
super-redes de sinalizacdo, envolvendo alteracdes na fosforilacdo e na expressdo génica
dentro e fora da via candnica de sinalizagdo da insulina. O estudo conclui que
compreender como estas redes moleculares multicamadas modulam a agéo e o
metabolismo da insulina em diferentes tecidos abrird novos caminhos para a terapia e
prevencdo da diabetes tipo 2 e suas patologias associadas.

O estudo in vitro de Alsamahi et.al (2022) investigou o efeito do Diabetes
mellitus tipo 2 (DM-2) no tecido da polpa dentaria clinicamente normal usando
coloracgdes especiais e imuno-histoquimica para determinar a morfologia da polpa coronal
e a distribuicdo de marcadores imunoldgicos em pacientes sem DM-2 e grupo DM-2. Para
isso, dez dentes eram de participantes com DM-2 bem controlada e dez de participantes
sem diabetes. Cada dente foi seccionado transversalmente na jungdo amelocementéria
antes das coroas serem descalcificadas e incluidas em parafina. Os cortes foram corados
com hematoxilina e eosina, tricrbmico de Massons e van Gieson para avaliacdo
histolégica e morfolégica. A imuno-hisotquimica usando anti-CD4, anti-CD68 e anti-
CD83 e anti-IL1p, anti-IL6, anti-IL17, anti-TNF-a, anti-TLR2, anti-TLR4 e anti-FOXP3
identificaram proteinas de interesse. As andlises qualitativas e semiquantitativas
avaliaram a morfologia da polpa dentaria e a expressao proteica. A analise dos dados foi
realizada com GraphPad Prism, utilizando teste tde Student e regressdo mudltipla
utilizando SPSS em p < 0,05. Os resultados das Coloragdes especiais demonstraram
diferengas morfoldgicas na polpa dentaria com DM-2 em comparagdo a sem DM-2. A
analise qualitativa indicou que a polpa nas amostras DM-2 era consistentemente menos
celular, menos vascular, mostrou evidéncias de paredes espessadas dos vasos sanguineos,
aumento da calcificacdo pulpar e deposi¢do de colageno. A andlise semiquantitativa de
amostras da imuno-histoquimica mostrou que a polpa com DM-2 apresentou expressao
significativamente aumentada de macréfagos e marcadores de células dendriticas CD-68

(p<0,001) e CD-83 (p=0,04), e houve expressdo significativamente maior de citocinas
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inflamatérias IL1B (p=0,01), IL6 (p<0,0001), IL17 (p< 0,0001) e TNF-a (p=
0,01). Amostras de DM-2 mostraram um aumento significativo nos marcadores de
inflamacéo inata, TLR2 (p< 0,001) e TLR4 (p< 0,001) e diminui¢do da expressdo do
marcador regulador de células T, FOXP3 (p=0,01). A regressao multipla mostrou que as
diferencas corrigidas pela idade foram estatisticamente significativas. Os autores
concluem que os achados preliminares sugerem que o0 DM-2 pode exercer uma resposta
semelhante na polpa a complicacbes em outras partes do corpo. A hiperglicemia esta
associada a alteracBes na morfologia da polpa dentéria clinicamente normal, com

alteracdes na expressdo de células imunoldgicas e citocinas.
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3 OBJETIVOS
3.1 Objetivo Geral

Avaliar, por meio de um ensaio clinico, a prevaléncia de dor pos-operatdria apos
tratamento endodontico em pacientes com diabetes mellitus tipo 2.
3.2 Objetivo Especifico

Avaliar o risco e a intensidade de dor pos-operatdria em pacientes com diabetes

mellitus tipo 2 apds o tratamento endodontico nos intervalos de 6, 12, 24 e 72 horas.

4 METODOLOGIA

4.1 Desenho da pesquisa

Ensaio clinico de intervencdo, prospectivo e cego.

4.2 Desfecho primario

Auséncia de dor pos-operatdria; presenca de dor pos-operatdria.

4.3 Area de estudo

Este projeto faz parte de um estudo maior intitulado “Avaliacdo da dor pos-
operatoria e sucesso do tratamento endoddntico sobre a qualidade de vida de pacientes
portadores de diabetes mellitus tipo 2 — um ensaio clinico controlado” aprovado pelo
Comité de Etica em Pesquisa da Universidade Federal do Amazonas para pesquisa
envolvendo seres humanos, CAAE n° 97436918.0.0000.5020, registrado na
PROPESP/UFAM com o cbédigo PP-S/0002/2019 e publicado no Registro Brasileiro de
Ensaios Clinicos REBEC (UTN: U1111-1228-6794).

O presente estudo com enfoque na dor poés-operatoria foi realizado na clinica
odontolégica da Universidade Federal do Amazonas, em Manaus, desde novembro de
2018 a novembro de 2022, com participantes que necessitaram de tratamento
endoddntico.

Foi necessaria a interrupgdo temporaria dos atendimentos da pesquisa em margo
de 2020 devido a pandemia de COVID-19, considerando-se a decisdo de 25/03/2020 do
Comité Interno de Enfrentamento ao novo Coronavirus da Universidade Federal do
Amazonas, criado pela Portaria n° 646/2020, de suspender por prazo indeterminado as
atividades presenciais no ambito da universidade. Os pacientes foram contatados por

telefone e informados da suspensdo temporaria dos atendimentos e que seriam
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convocados novamente assim que as atividades fossem retomadas, 0 que aconteceu em
fevereiro de 2022.

4.4 Selecdo de pacientes e calculo amostral

O tamanho da amostra foi calculado usando o software Stata MP, verséo 14. Um
total de 80 pacientes (40 pacientes em cada grupo) foi necessario para detectar diferencas
de 30% entre propor¢des, considerando um o= 0,05, um poder de 80% e 10% de possiveis
perdas de seguimento. A prevaléncia esperada de dor pds-operatoria foi estipulada em
60% (LOPES et al., 2019).

4.5 Critérios de inclusdo

Participaram do estudo adultos homens e mulheres, com idade igual ou superior a
18 anos, portadores ou ndo de DM tipo 2, com indicacdo de tratamento endodéntico em
dentes permanentes de qualquer grupo dentario.

Para determinar o estado de controle metabdlico dos pacientes diabéticos, a
hemoglobina glicada (HbAlc) foi registrada antes do inicio do tratamento e a taxa de
glicemia adequada foi definida de acordo com a Associagdo Americana de
Endocrinologistas Clinicos (AACE). Com base nestes critérios, os sujeitos do estudo
foram divididos em 2 grupos: um experimental com pacientes diabéticos tipo 2 e 0 outro
controle com pacientes nao diabéticos.

Os individuos foram recrutados nos ambulatérios de atendimento especializado
disponiveis na Universidade Federal do Amazonas (Faculdade de Odontologia e
Ambulatéria Aradjo Lima) e nas unidades basicas de saide (UBS) na zona urbana da
cidade de Manaus/AM. Os pacientes do grupo experimental apresentaram historia médica
de DM tipo 2 (HbAlc >6,5). Os participantes do grupo controle possuiam niveis de
hemoglobina glicada < 6,5.

O protocolo de tratamento foi explicado a todos os pacientes, e 0 Termo de
consentimento livre e esclarecido submetido aos pacientes, que aceitaram participar da
pesquisa. Os pacientes que ndo quiseram ou ndo puderam, por qualquer motivo, participar
da pesquisa foram encaminhados para a lista de espera das disciplinas que ofereciam o
tratamento endodontico convencional no curso de Graduacdo em Odontologia da

Universidade Federal do Amazonas, caso manifestem interesse.
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4.6 Critérios de exclusdo

N&o participaram da pesquisa, pacientes com doenca periodontal, em qualquer
estagio da gravidez, fazendo uso de alguma medicacao anti-inflamatdria ou antibidtica no
momento tratamento, imunocomprometidos, com hipersensibilidade a anti-inflamatorios
ndo esteroidais, estes fatores podem alterar a percepcao de dor ou interferir com a analise
de escore de dor pds-tratamento.

Os pacientes que possuiam dentes com complicacbes endodonticas, tipo:
calcificacOes, reabsorcdo externa ou interna, formacdo parcial do apice apical, com
perfuracdes dentarias, com fraturas longitudinais ou verticais e com doenca periodontal
severa, também nao participaram deste estudo, visto que estes fatores podem interferir na
adequada terapia endoddntica e consequentemente nos resultados do pds-operatério.

Durante o procedimento endodéntico, foram excluidos os dentes que ndo puderam
ter o tratamento endodéntico concluido na mesma sessao. Ap6s o tratamento do canal
radicular, também foram excluidos aqueles pacientes que por qualquer razdo nao foi
possivel contatar para colher os dados do desfecho.

Dos 130 participantes avaliados, foram excluidos 13 que apresentavam outras
desordens sistémicas, exceto hipertensdo arterial, que poderiam afetar a avaliacdo do
desfecho, 10 foram excluidos pois os dentes ndo tinham indicacdo de tratamento
endodontico e 4 foram excluidos por apresentarem complicacfes endoddnticas. No
decorrer do ensaio, outros 23 participantes foram excluidos por ndo responderem as

avaliacBes posteriores ao tratamento (perdas de seguimento).
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Individuos avaliados para o estudo (n=130)

a

Excluidos (n=27)

Individuos selecionados para a alocagdo
dos grupos (n=103)

r
Alocados para o0 grupo Alocados para 0 grupo com
sem DM-2 (n=54) DM-2 (n=49)
,, [
Analisados do grupo Analisados do grupo
sem DM-2 (n=40) com DM-2 (n=40)

Figura 1- Fluxograma de participacédo dos pacientes segundo 0 CONSORT.

Fonte: o prdprio autor (2024).

4.7 Etapas do estudo
Os procedimentos foram realizados em trés momentos: Etapa 1- coleta do
baseline; Etapa 2- consulta odontoldgica para realizacdo do tratamento endoddntico;
Etapa 3- coleta e avaliacdo do desfecho (dor pds-operatoria). Na etapa 1, do baseline,
foram coletadas informacdes clinicas, referentes a dor, diagnostico endoddntico por meio
do teste de sensibilidade pulpar (EndoFrost, Wilcos, Petropolis, Brasil) e teste elétrico
(Ninelife, Ocean City, Estados Unidos), além de exames radiograficos obtidos com o
sistema de radiografia digital PSPIX® (Microlmagem, Indaiatuba, Sdo Paulo, Brasil) e
exame hematologico para medicdo da hemoglobina glicada.
Na etapa 2, consulta seguinte, foi realizado o tratamento endodontico em sesséo

Unica seguido da restauragdo provisoria do elemento dental, apds duas semanas do
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término do procedimento, foi realizado restauracdo definitiva em resina composta
nanoparticulada.

O mascaramento foi realizado na etapa de avaliacdo do desfecho da dor pds-
operatoria, pois o0 avaliador ndo teve acesso aos dados da alocacdo ou do baseline. Os
pacientes diabéticos foram instruidos a continuar seu tratamento médico
(hipoglicemiantes orais), dieta e estilo de vida sem modificaces durante o periodo do

estudo.

4.8 Protocolo do tratamento endodontico

A anestesia foi obtida com 3,6 mL de lidocaina a 2% com epinefrina na proporgéo
de 1: 100.000 (Alphacaine; DFL Industria e Comércio Ltda, Rio de Janeiro, RJ, Brasil)
por blogqueio do nervo alveolar inferior para dentes inferiores ou infiltrativa terminal para
dentes superiores. Apos o isolamento absoluto, a cdmara pulpar foi preparada com brocas
esféricas e tronco-conicas. O cateterismo foi estabelecido com limas K manuais #10 e
rotatorias proglider® (Denstply, Maillefer, Ballaigues, Switzerland). Odontometria foi
realizada com localizador apical eletronico (RomiapexA-15; RomidanLtd, Kiryat Ono,
Israel) a 0.0 mm do forame apical e foi realizada radiografia periapical para confirmacao.
A selecdo do sistema WaveOne GOLD® para instrumentacdo (Dentsply, Maillefer,
Ballaigues, Suica) foi realizada de acordo com a recomendacdo do fabricante. Se a lima
#10 fosse introduzida com dificuldade até o terco médio do canal radicular, o instrumento
small (20.07) seria selecionado; se a lima #10 fosse introduzida passivamente no canal, o
instrumento primary (25.07) seria selecionado; se a lima #20 for introduzida
passivamente no canal, o instrumento medium (35.06) deveria ser selecionado; em canais
amplos e retos seria utilizada a lima large (45.05) para instrumentacao do canal radicular.

Depois de selecionar o instrumento, este foi introduzido no canal radicular com
movimentos curtos de entrada e saida entre 3 e 4 mm. Estes movimentos foram repetidos
até que o terco cervical, médio e apical de cada canal radicular estivesse completamente
instrumentado. Durante o preparo, o instrumento foi removido e limpo com gaze, seguido
de irrigacdo com hipoclorito de sodio a 2,5%, por aproximadamente cinco vezes.
Uma lima k #10 foi usada para verificar a paténcia no comprimento de trabalho durante
o tratamento endodoéntico. Os instrumentos foram acionados pelo motor XSmart Plus®
(Dentsply, Maillefer; Ballaigues, Sui¢a) em movimento reciprocante.

Os canais radiculares foram irrigados com 2,0 mL de solucdo de hipoclorito de

sodio a 2,5% apds cada introducdo do instrumento no canal radicular, e a solucéo
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irrigadora permaneceu no canal radicular durante o procedimento. Para ambos 0s grupos,
o hipoclorito de sddio foi aplicado no canal com o auxilio de agulha Max-i-Probe 30-G
(Dentsply, Maillefer, Baillagues, Suica) até 3 mm do comprimento de trabalho, que foi
medido com um stop de silicone.

Os dentes também foram irrigados com 2mL de EDTA a 17% e apds novamente
com hipoclorito de sodio a 2,5% antes da obturacdo. A fim de potencializar esta Gltima
etapa de irrigacdo, foi realizada a técnica de irrigagdo ultrassénica passiva (PUI) por 1
minuto por meio da ponta ultrassénica E2 Irrisonic® (Helse; Brasil) acopladas a um
aparelho ultrassénico (Altsonic Ceramic II; ALT Equipamentos, Ribeirdo Preto, S&o
Paulo, Brasil).

Os canais radiculares foram entdo secos com cones de papel absorvente esteéril
(sistema WaveOne®) compativeis com os diametros do canal. A obturacdo de todos os
dentes foi realizada com cones de guta-percha (sistema WaveOne®) compativeis com o
instrumento de memoria 0.5 mm do forame apical. Uma radiografia digital (PSPIX;
Microlmagem, Indaiatuba, S&o Paulo, Brasil) foi realizada para confirmar a posi¢éo dos
cones.

Em seguida, os cones foram introduzidos no conduto radicular com cimento
endoddntico AH Plus (Dentsply, Maillefer; Baillagues, Suica), que foi aplicado nos
primeiros 5 mm dele. Todos os dentes foram selados utilizando o método de compactacao
termoplastica com a ajuda de um compactador de McSpadden de tamanho 60 (Dentsply,
Maillefer; Baillagues, Suica), que foi introduzido no canal radicular até 5 mm aquém do
comprimento de trabalho.

No final da obturacdo, todos os dentes foram selados com cimento de iondmero
de vidro restaurador e a radiografia final foi realizada com sistema de radiografia digital
PSPIX® (Microlmagem, Indaiatuba, Sdo Paulo, Brasil). O protocolo de tratamento

endodontico foi realizado da mesma maneira para 0s dois grupos.

4.9 Analise da dor po6s-operatéria

O desfecho priméario do estudo foi a prevaléncia de dor em cada grupo e a
avaliacdo da dor foi realizada por um membro da equipe de pesquisa que ndo tinha
conhecimento da alocacao dos grupos. A escala utilizada foi a escala numérica discreta

(NRS) (Fig. 2). Nos intervalos de 6, 12, 24 e 72 horas ap0s o tratamento endodontico.
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Figura 2: Escala numérica discreta (NRS).
Fonte: Adaptado de LOPES et al. (2018).

Para a escala numérica (NRS), foi atribuida pontuacdo de 0 a 10, onde 0 €
nenhuma dor e 10 a pior dor imaginavel. O pesquisador-avaliador realizou as ligacGes
telefénicas para os sujeitos da pesquisa, em horarios previamente agendados apds o
tratamento para registrar a dor pds-operatdria e preencher a escala de classificagdo de dor.
O paciente poderia se dirigir ao pesquisador em caso de dividas a qualquer momento.
Nos casos de dor intensa, 0s pacientes foram orientados a administrar o anti-inflamatério
ibuprofeno (600 mg) a cada 8 horas por 3 dias, previamente prescrito pelo cirurgido-

dentista no final da sesséo.

5 ANALISE ESTATISTICA

As caracteristicas demogréaficas e clinicas dos individuos incluidos foram
descritas em cada grupo de estudo. As varidveis continuas como a hemoglobina glicada,
intensidade da dor pré-operatéria e idade dos pacientes foram descritas pela média e
desvio-padrdo e as variaveis categdricas como sexo, extravasamento de cimento e
prevaléncia de dor pos-operatoria, pelas frequéncias absoluta e relativa.

A proporcéo de individuos com dor foi comparada pelos testes Qui-quadrado e
exato de Fisher (p<0,05). A comparacgédo dos escores de dor entre 0s dois grupos em cada
tempo foi realizada por meio do teste de Mann-Whitney para dados ndo paramétricos
(p<0,05). A fim de estimar os impactos sob a variavel dependente, foi realizado uma
regressdo logistica maltipla. Todas as analises foram realizadas no programa Stata®,
versdo 14 (StataCorp LLC, Texas, EUA).
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6 ARTIGO

AVALlAng DA DOR POS-OPERATORIA DO TRATAMENTO
ENDODONTICO EM PACIENTES COM DIABETES MELLITUS TIPO 2 — UM
ENSAIO CLINICO NAO RANDOMIZADO

Resumo

Introducéo: Este ensaio clinico ndo randomizado, paralelo e cego avaliou a ocorréncia da
dor pos-operatoria comparando dois grupos de pacientes com e sem Diabetes mellitus
(DM) do tipo 2, ap6s tratamento endodéntico. O estudo foi registrado na base do Registro
Brasileiro de Ensaios Clinicos REBEC (UTN: U1111-1228-6794).

Método: A pesquisa foi desenvolvida em trés etapas: coleta do baseline, tratamento
endodéntico em sessdo Unica e avaliacdo do desfecho. Foram selecionados 80 adultos,
sendo 40 com DM no grupo experimental e 40 sem DM no grupo controle. No baseline
a hemoglobina glicada (HbAlc) foi investigada e os pacientes do grupo experimental
apresentaram historia médica de diabetes mellitus tipo 2 e HbAlc > 6,5. O tratamento
endodéntico foi realizado por dois operadores com o sistema WaveOne® Gold. A
avaliacdo da dor pos-operatéria foi realizada por um pesquisador cego para 0s grupos,
nos intervalos de 6, 12, 24 e 72 horas apds o tratamento endodoéntico, utilizando a escala
numeérica discreta (NRS 0-10). Analise de regressao logistica foi utilizada para testar a
associacdo das covariaveis com a ocorréncia de dor pds-operatoria.

Resultado: Nas primeiras 6 horas no grupo com DM, 19 pacientes (47,5%)
experimentaram dor, enquanto no grupo controle 24 pacientes (60%) relataram dor
(p=0,429). Em 12 horas, 11 (27,5%) do grupo experimental e 19 (47,5%) do grupo sem
DM experimentaram dor (p=0,165). Com 24 horas, esse quantitativo foi de 9 (22,5%)
individuos com DM e 11 (27,5%) no grupo controle (p=0,930). Apds 72 horas 5 pacientes
(12,5%) de cada grupo relataram dor (p=0,186). Ndo foram encontradas diferengas
significativas quanto a intensidade da dor entre os grupos nos tempos de 6 horas
(p=0,139), 12 horas (p=0,169), 24 horas (p=0,387) e 72 horas (p=0,687). No entanto, nas
analises de regressdo a chance de dor pds-operatdria foi menor em pacientes com DM
(OR=0,19; 1C95%=0,04-0,77) independente do sexo, idade, dor pré-operatdria, grupo
dentario, tipo de tratamento ou presenca de extravasamento de cimento.

Concluséo: Individuos com Diabetes mellitus do tipo 2 podem experimentar menos dor
pos-operatdria no tratamento endoddntico quando comparados a pacientes sem diabetes.

Palavras-Chave: Diabetes Mellitus, dor pds-operatéria, endodontia.

Significancia: Pacientes com Diabetes mellitus podem relatar diferentes experiéncias
dolorosas devido uma condicdo comum a essa populacdo, a neuropatia periférica. Por
esse motivo, na Odontologia, torna-se importante investigar o comportamento destes

pacientes frente aos tratamentos propostos pelo cirurgido dentista.
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Introducéo

O diabetes mellitus (DM) é uma doenca metabolica complexa que afeta mais de
422 milhdes de pessoas pelo mundo 1. O DM tipo 2 é mais frequente, relaciona-se com a
disfuncéo das células beta produtoras de insulina ou com a resisténcia organica a insulina

produzida 2.

Pessoas com DM podem ter respostas alteradas a estimulacdo nervosa e uma das
razbes para essa condi¢do é a neuropatia periférica, considerada comum em pacientes
diabéticos, afetando 50% dessa populacdo 1. E caracterizada por uma perda gradual de
fibras nervosas das divisdes autondmica e somatica do sistema nervoso, e o principal

mecanismo causador da neuropatia é a hiperglicemia 3.

A perda sensorial € um dos sintomas da neuropatia periférica, pois as
anormalidades caracteristicas da neuropatia estdo presentes nas fibras nervosas de grande
diametro (responsaveis pela sensacdo do toque e vibracbes) e/ou fibras nervosas de
pequeno didmetro, como as fibras Ad mielinizadas e das fibras C ndo mielinizadas, que
possuem receptores de dor especificos e a capacidade de transmitir estimulos dolorosos
em diferentes velocidades *.

Além disso, o diabetes mellitus induz a alteracdes metabolicas da polpa dentaria
influenciando estruturas vasculares e sensoriais °. Deste modo, o DM tipo 2 pode ser
descrito como um fator critico que afeta o curso da patologia pulpar e periapical, em
termos de suscetibilidade, progressdo, cura e até prevaléncia, sendo considerado um

potencial agente de modulagio da patologia de origem endodontica ©.

A dor pés-operatoria pode estar presente em até 60% dos casos apds o tratamento
endoddntico ’ e é uma das principais causas de alteragdes comportamentais que afetam o
humor e a realizacdo de atividades diarias como trabalho, tarefas domésticas, dormir,
comer e até falar 8. Estudos relatam que os picos de dor ocorrem nas primeiras 24 horas

e diminuem substancialmente ap6s os primeiros trés dias apos o tratamento *°.

Considerando que a dor pos-operatéria € prevalente nos pacientes e pode indicar
uma persisténcia do processo inflamatorio, saber identificar as causas e os fatores
preditivos, pode ajudar os profissionais a adotarem estratégias para minimizar sua

ocorréncia, propiciando conforto aos pacientes. O objetivo deste estudo foi comparar a
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ocorréncia da dor pos-operatoria endoddntica em pacientes com e sem diabetes mellitus

do tipo 2 por meio de um ensaio clinico prospectivo.

Materiais e métodos

Desenho do estudo e populagao

Este ensaio clinico, paralelo e cego foi realizado nas clinicas da Faculdade de Odontologia
da Universidade Federal do Amazonas, Manaus, Brasil, de novembro de 2018 a
novembro de 2022, com participantes que necessitaram de tratamento endodontico. O
estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da Universidade Federal do
Amazonas (CAAE n° 97436918.0.0000.5020), registrado na base do Registro Brasileiro
de Ensaios Clinicos REBEC (UTN: U1111-1228-6794). A descricdo deste estudo seguiu
as diretrizes do Consolidated Standards of Reporting Trials (CONSORT),
complementado pelo Guidelines for Reporting Non-Randomised Studies'. O
consentimento por escrito foi obtido de todos os individuos que participaram deste ensaio

clinico.

Determinacdo do tamanho da amostra

O caélculo do tamanho da amostra mostrou que um total de 80 pacientes (40
pacientes em cada grupo) era necessario para detectar diferencas de 30% entre
proporc¢des, considerando um a = 0,05, um poder de 80% e 10% de possiveis perdas de
seguimento. A prevaléncia esperada de dor pds-operatoria foi estipulada em 60%,
baseada em um ensaio clinico anterior realizado na mesma localidade ’.

Participaram do estudo adultos homens e mulheres, com idade igual ou superior a
18 anos, portadores ou ndo de DM tipo 2, com indicacdo de tratamento endoddntico em
dentes permanentes, exceto terceiros molares (Tabelal). Foram excluidos pacientes com
doenca periodontal, gestantes, fazendo uso ou hipersensibilidade a medicacdo anti-
inflamatdria ou antibidtica no momento tratamento, imunocomprometidos, dentes com
complicagdes endodonticas ou ndo finalizados em Unica sessdo, pois estes fatores podem

alterar a percepcao de dor ou interferir com a andlise de escore de dor pos-tratamento.
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Tabela 1. Dados clinicos e demograficos dos pacientes recrutados (linha de base).

Variaveis Sem Diabetes Com Diabetes  p-valor
(n=40) (n=40)

Idade média 32,7+12,63 54,53+10,68 *<0,001

Hemoglobina Glicada 5,07+£0,61 7,98+2,46 *<0,001

Sexo

Feminino 23 (57,5%) 24 (60,0%) 0,820

Masculino 17 (42,5%) 16 (40,0%)

Hipertensao arterial

Sim 2 (5,0%) 20 (50,0%) ***<(0,001

Né&o 38 (95,0%) 20 (50,0%)

Extrusdo de material

Sim 4 (10,0%) 15 (37,5%) ***0,041

Né&o 36 (90,0%) 25 (62,5%)

Dor pré-operatdria (NRS) 3,95+3,82 3,37+3,61 *0,044

Diagndstico pulpar

Vital 27 (67,5%) 12 (30 %) **0,001

N4o vital 13 (32,5%) 28 (70 %)

*p<0,05, teste de Mann-Whitney **p<0,05, teste Qui-quadrado ***p<0,05, teste Exato
de Fisher

Procedimento de aloca¢do nos grupos

Para determinar o estado de controle metabdlico dos pacientes, a hemoglobina
glicada (HbAXc) foi registrada antes do inicio do tratamento. Os sujeitos do estudo foram
divididos em dois grupos com base nos critérios da Associacdo Americana de
Endocrinologistas Clinicos (AACE). Os pacientes do grupo experimental apresentaram
historia médica de diabetes mellitus tipo 2 e HbAlc > 6,5 e os participantes do grupo
controle possuiam niveis de hemoglobina glicada < 6,5.

Dos 130 pacientes avaliados para o estudo, 50 ndo atenderam aos critérios de

inclusdo. Assim, 80 pacientes participaram do estudo, sendo 40 em cada um dos grupos.

Protocolo de tratamento

O protocolo foi realizado em trés momentos: primeiro foram coletadas as
informacdes do baseline e do diagndstico endodoéntico, inclusive a medicdo da
hemoglobina glicada para determinar a alocagéo nos grupos, e em caso de elegibilidade
e ap0s o paciente aceitar participar da pesquisa através da assinatura do termo de
consentimento, em um segundo momento 0 mesmo era encaminhado para realizar o

tratamento endodontico. Todos os atendimentos foram feitos no primeiro horario do
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periodo matutino por dois operadores especialistas em Endodontia. No terceiro momento,
houve a coleta e avaliagdo dos dados relacionados ao desfecho estudado.

O protocolo de tratamento endoddntico foi 0 mesmo para os dois grupos e
conduzido por um Unico operador especialista em Endodontia. A anestesia foi obtida com
3,6 mL de lidocaina a 2% com epinefrina na proporcao de 1:100.000 (Alphacaine; DFL
IndUstria e Comércio Ltda, Rio de Janeiro, RJ, Brasil) por bloqueio do nervo alveolar
inferior para dentes inferiores ou infiltrativa terminal para dentes superiores. Apds o
isolamento absoluto, o0 acesso a camara pulpar foi realizado e o limite apical estabelecido
com localizador apical eletronico (RomiapexA-15; Romidan Ltd, Kiryat Ono, Israel) a
0.0 mm do forame apical e foi realizada radiografia periapical para confirmacéo.

A selecdo do sistema WaveOne GOLD® para instrumentagdo (Dentsply,
Maillefer, Ballaigues, Suica) foi realizada de acordo com a recomendacéo do fabricante.
Depois de selecionar o instrumento, este foi introduzido no canal radicular com
movimentos curtos de entrada e saida entre 3 e 4 mm. Estes movimentos foram repetidos
até que o terco cervical, médio e apical de cada canal radicular até que 0 mesmo estivesse
completamente instrumentado.

Uma lima k #10 foi usada para verificar a paténcia no comprimento de trabalho
durante o tratamento endoddntico. Os instrumentos foram acionados pelo motor XSmart
Plus® (Dentsply, Maillefer; Ballaigues, Suica) em movimento reciprocante.

Os canais radiculares foram irrigados com 20 mL de solucdo de hipoclorito de
sodio a 2,5% durante a instrumentacdo do canal radicular, e a solucdo irrigadora
permaneceu no canal radicular durante o procedimento. Para ambos 0s grupos, o
hipoclorito de sédio foi aplicado no canal com o auxilio de agulha Max-i-Probe 30-G
(Dentsply, Maillefer, Baillagues, Suica) até 3 mm do comprimento de trabalho, que foi
medido com um stop de silicone.

Os dentes também foram irrigados com 2mL de EDTA a 17% e ap6s novamente
com hipoclorito de sodio a 2,5% antes da obturacdo. A fim de potencializar esta ultima
etapa de irrigacdo, foi realizada a técnica de irrigagdo ultrassénica passiva (PUI) por 1
minuto por meio da ponta ultrassénica E2 Irrisonic® (Helse; Brasil) acopladas a um
aparelho ultrassénico (Altsonic Ceramic IlI; ALT Equipamentos, Ribeirdo Preto, Sédo
Paulo, Brasil).

Os canais foram secos com cones de papel absorvente com calibre referente ao
ultimo instrumento de preparo apical (sistema WaveOne®). Para a obturagéo os cones de

guta-percha do mesmo sistema foram introduzidos no canal radicular com o cimento AH
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Plus (Dentsply, Maillefer; Baillagues, Suica) em seus primeiros 5 milimetros. Todos 0s
dentes foram obturados pela técnica de termoplastificagdo com auxilio do
termocompactador de guta-percha McSpadden (Dentsply, Maillefer; Baillagues, Suiga)
nimero 60 ou 70 que foi introduzido no canal radicular em até 5mm aquém do
comprimento de trabalho. No final da obturacdo, todos os dentes foram selados com
cimento de iondmero de vidro restaurador e radiografia final registrada. Ao término da
consulta foi explicado ao paciente como seriam as ligacGes para registrar os dados da dor
poOs-operatdria e foi entregue um papel impresso com a escala NRS com as devidas

orientacoes.

Andlise da dor

A dor pos-operatoria foi aferida por meio de ligacdes telefonicas nos intervalos de
6, 12, 24 e 72 horas apds o tratamento endoddntico por um avaliador que nédo tinha
conhecimento da alocacdo dos grupos, utilizando a escala numérica discreta (NRS) com
a pontuacéo atribuida de 0 a 10, onde 0 € nenhuma dor e 10 a pior dor imaginavel (Figura
1).

Figural: Escala numérica discreta (NRS).
Fonte: Adaptado de LOPES et al. (2019).

O paciente pdde se dirigir ao pesquisador em caso de davidas a qualquer
momento. Nao foi registrada a necessidade de medicacéo de resgate para caso de dores

intensas.

Anélise estatistica

A proporcdo de individuos com dor foi comparada pelos testes Qui-quadrado e
exato de Fisher. A comparacdo dos escores de dor entre os dois grupos em cada tempo
foi realizada por meio do teste ndo paramétrico de Mann-Whitney. Para testar a
associacao das covariaveis com a ocorréncia de dor pos-operatoria, foi realizada anélise
de regressdo logistica multipla, estimando as razfes de chance (OR) e respectivos
intervalos de confianca a 95% (1C95%). Todas as analises foram realizadas no programa
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Stata® SE, versdo 17 (StataCorp LLC, Texas, EUA), e o nivel de significancia adotado
foi 0,05.

Resultados

Foram avaliados 130 pacientes, 13 foram excluidos porque apresentavam outras
desordens sistémicas, exceto hipertensdo arterial, 10 foram excluidos pois o0s dentes ndo
tinham indicacdo de tratamento endodéntico e 4 foram excluidos por apresentarem
complicacBes endodonticas. No decorrer do ensaio, outros 23 participantes foram
excluidos por ndo atenderem as chamadas telefonicas durante a coleta do desfecho. Por
fim, 80 pacientes (40 pacientes em cada grupo) foram selecionados para este estudo.

A prevaléncia de dor pds-operatéria no grupo de pacientes com diabetes foi
identificada em 19 pacientes (47,5%) nas primeiras 6h e em 11 (27,5%) na avaliacdo de
12h, em 9 pacientes (22,5%) na avaliacdo de 24 e em 5 pacientes (12,5%) na avaliacao
de 72h.

No grupo de pacientes sem diabetes a prevaléncia de dor pés-operatoria no
intervalo de 6h foi detectada em 24 pacientes (60%), apds 12h em de 19 pacientes (47,5%)
e com 24h este numero reduziu para 11 (27,5%) e em 72h apenas 5 pacientes (12,5%)
relataram dor.

A intensidade da dor pds-operatdria mensurada pela escala numérica discreta
(NRS) pode ser observada na Tabela 2. Ndo foi detectada diferenca estatistica
significativa na intensidade da dor pds-operatdria entre 0S grupos ou para 0S tempos
avaliados.

Tabela 2. Analise descritiva da dor pds-operatdria em ambos 0s grupos nos quatro tempos

de avaliacdo (média £+ DP).

Escala NRS 6h 12h 24h 72h

Sem Diabetes 2,25+2,27 1,43+2,14 1,00+2,15 0,30+0,91

Com Diabetes 1,65+2,23 0,85+1,55 0,58+1,36 0,18+0,59
p =0,139 p =0,169 p = 0,387 p =0,687

*p<0,05, teste de Mann-Whitney.

Na andlise de regressdo logistica multipla, foi avaliado o efeito das variaveis
independentes sexo, idade, extrusdo do material obturador, hemoglobina glicada, dor pré-
operatdria e diagnostico pulpar em relacdo a dor p6s-operatoria. A chance de dor pds-
operatoria foi menor em pacientes com DM (OR=0,19; 1C95%=0,04-0,77), independente
das demais covariaveis (Tabela 3).
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Tabela 3. Medidas de associacdo entre as variaveis independentes e a ocorréncia de dor

pos-operatdria. Regressao logistica estimando OR (IC 95%).

Variaveis Modelo 1 Modelo 2 Modelo 3
Diabetes (ref.: ndo) 0,29(0,11-0,79)*  0,05(0,01-0,062)* 0,19(0,04-0,77)*
Sexo (ref.: feminino) 0,51(0,19-1,32)? 0,35(0,09-1,29)? 0,31(0,10-0,99)*
Idade 0,99(0,96-1,02) 1,05(0,98-1,11)2 -
Extravasamento (ref.: ndo) 1,19(0,42-3,40) 3,04(061-15,14)? -
Hemoglobina Glicada 0,94(0,77-1,14) 1,42(1,01-2,00)* 1,26(0,94-1,70)?
Dor pré-operatoria (NRS) 1,37(1,14-1,65)**  1,41(1,11-1,77)**  1,39(1,14-1,69)**
Tratamento (ref.: necro) 1,99(0,79-5,005)2 0,91(0,22-3,77) -

4p<0,20; ® p<0,10; * p<0,05; ** p<0,01
Modelo 1: analises brutas
Modelo 2: analises ajustadas, incluindo todas as variaveis

Modelo 3: anélises ajustadas, mantendo variaveis com p<0,20 no modelo multiplo final

Discussao

Estudos clinicos anteriores que relacionaram Endodontia e Diabetes mellitus
buscaram avaliar o sucesso da intervengdo por meio da cicatrizagdo apical ' 12, sendo
essa uma dificuldade reconhecida desta populacdo 3. A presenca de sintomas apds a
intervencdo nessa populacdo, como a dor pds-operatoria, também merecem atencdo, uma
vez que podem afetar mais da metade dos pacientes " ° e se tornar uma preocupacao para

os profissionais 8.

No grupo controle, quase metade dos pacientes relataram dor pds-operatéria nas
primeiras 6 horas apos a intervencgdo, resultados semelhantes aos encontrados em estudos

com desenho semelhante realizados na mesma localizagio geografica " °.

No grupo experimental, uma propor¢édo menor de pacientes relatou dor 6 horas
apos o término do tratamento endodontico, pois a resposta a estimulagcdo nervosa pode
estar alterada em pacientes com DM #, resultado que diverge ao observado no estudo de
Ali e colaboradores 4, que relacionaram essa dor aumentada aos danos nervosos comuns
em pacientes com DM, que podem causar auséncia de sintomas, mas também exacerbar

a dor sentida por esta populagéo.
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Existem muitos mecanismos fisiopatologicos para o dano neuroldgico causado
pelo diabetes, envolvendo uma variedade de processos metabélicos e de sinalizacéo

intracelular que ainda sdo pouco estudados * *°.

A avaliacdo do desfecho deste trabalho, a dor pos-operatdria, foi mensurada por
meio da escala NRS por ser de facil compreensdo para os entrevistados e bastante
utilizada em ensaios clinicos nesta natureza " ° 16, Além disso, segundo Williamson e
Hoggart 17, a aplicacdo desta escala é mais eficiente, relativamente facil de interpretar,

estatisticamente mais sensivel.

O presente estudo mostrou disparidade de idade entre os grupos, fato comum no
estudo de Cho et.al.®® , que em uma pesquisa de prevaléncia de diabetes em todo 0 mundo
mostrou que a maioria dos pacientes com diabetes tipo 2 estava na faixa etaria mais
avancada. Em paises com renda maior a prevaléncia de diabetes atingiu valores mais altos
na faixa etaria de 60 a 79 anos, enquanto em paises de baixa renda a prevaléncia foi

observada na faixa etaria de 55 a 64 anos.

Em razdo a significativa associagcdo da Diabetes mellitus do tipo 2 e a Hipertensdo
arterial 1°, este segundo ndo foi considerado um fator de exclusdo neste estudo. Sua
frequente coexisténcia no mesmo individuo ndo é coincidéncia, pois aspectos da
fisiopatologia sdo compartilhados por ambas as condigbes, principalmente o0s
relacionados a obesidade e a resisténcia insulinica . Estudos epidemiol6gicos indicam
gue ha uma incidéncia alta de hipertensdo, incluindo aumento de hipertenséo resistente e
doenca cardiovascular associada em pacientes com diabetes tipo 2, como no Framingham
Heart Study, em que o diabetes tipo 2 foi associado a um risco 2 a 4 vezes maior de
hipertenséo, doenca arterial periférica e infarto do miocardio 2.

Pacientes do sexo feminino foram a maioria em ambos os grupos, embora a
prevaléncia global de diabetes relatada na literatura € maior em homens, cerca de 231,7
milhdes 8, uma possivel explicacio poderia ser que as mulheres procuram e utilizam mais
0s servicgos de saude quando comparadas aos homens, como mostra os dados da Pesquisa
Nacional de Saude no Brasil de 2019, onde a proporcao de mulheres que consultou um

médico foi superior & dos homens 2.

Por meio de um ensaio clinico prospectivo, Ali et.al.?® avaliaram duzentos e

setenta pacientes com o intuito de investigar a relacdo entre a dor pré-operatéria
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endodbntica com a dor poés-operatéria e observaram que  pacientes que ja
experimentavam dor antes do tratamento endodontico estavam mais propensos a sentir

dor ap06s o tratamento, assim como este estudo.

A maior prevaléncia de diagndstico de necrose no grupo experimental pode ser
justificada pelo perfil microbiano mais virulento dos pacientes com DM, Prevotella
intermedia, Porphyromonas gingivalis, Clostridium nucleatum, Pseudomonas nucleatum
estdo mais presentes neste grupo 2. Além disso, a hiperglicemia pode causar multiplas
alteracdes na polpa e nos tecidos periapicais, exacerbar a progressdo das lesdes pulpares,
podendo inibir a funcdo dos macrofagos, prejudicar a proliferacao das células hospedeiras

e dificultar o reparo %,

Todos os grupos dentais foram alvo da intervencdo, pois foi encontrado
dificuldade em parear os grupos levando em consideracdo essa variavel. Foi observado
que pacientes diabéticos tinham menos dentes comparados ao grupo controle, este fato
também foi relatado em outro estudo, onde o diabetes mellitus, especialmente quando mal
controlado, estava associado a perda dentaria significativa devido ao aumento da

incidéncia e gravidade da carie e formas agressivas de doenca periodontal 2,

Os resultados deste estudo devem ser interpretados levando em consideracao as
limitacGes impostas pelo desenho metodoldgico aplicado. Embora a anélise tenha sido
ajustada para possiveis fatores de confusdo, as limitacdes deste ensaio clinico foram
principalmente a dificuldade de pareamento devido a heterogeneidade entre os pacientes
do grupo de estudo e a impossibilidade de randomizacdo. A randomizagdo em ensaios
clinicos seleciona de forma aleatéria os participantes para que todos tenham chances
iguais de participar dos grupos do estudo e formem populagdes homogéneas e
comparaveis entre si, como a caracteristica diferencial entre 0s grupos era inerente a

condicdo sistémica do paciente, ndo foi possivel realiza-la neste experimento.

Pacientes com diabetes representam uma populacdo heterogénea com
particularidades sistémicas que foram pouco estudadas a fim de se construir um protocolo
de atendimento individualizado para esta populagdo. Anagha et.al.?>, por exemplo,
observaram por meio de um ensaio clinico randomizado que o tratamento endoddntico
realizado em uma ou duas sessdes ndo influenciou na dor pos-operatéria de pacientes com

essa condicdo. Nesse sentido, novas pesquisas devem se concentrar em observar as
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melhores técnicas, cinematica, instrumentos e materiais a serem utilizados nesses
pacientes, com o intuito de alcancar o sucesso clinico reduzindo a incidéncia de dor pés-

operatoria.

Concluséo

Individuos com Diabetes mellitus do tipo 2 podem experimentar menos dor pos-
operatéria no tratamento endodéntico quando comparados a pacientes sem diabetes,
independente do sexo, idade, dor pré-operatdria, grupo dentario, tipo de tratamento ou

presenca de extravasamento.
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7 CONSIDERACOES FINAIS

N&o foram encontradas diferencas significativas quanto a intensidade da dor
entre 0s grupos nos tempos testados. No entanto, nas analises de regressdo a chance de
dor pds-operatdria foi menor em pacientes com DM independente do sexo, idade, dor pré-

operatoria, grupo dentario, tipo de tratamento ou presenca de extravasamento.
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