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Resumo

Introducao e objetivo: Este trabalho buscou realizar uma revisao de
literatura sobre o emprego da clorexidina no tratamento endodontico.
Revisao da literatura e conclusao: Foram estudadas as propriedades
antimicrobianas, de substantividade, biocompatibilidade, capacidade
de limpeza e de dissolucao tecidual da clorexidina. Em virtude de sua
eficicia antimicrobiana, essa droga pode ser empregada como
substancia irrigadora durante o preparo quimico-mecanico, assim como
na fase medicamentosa, em casos de polpa morta. Por nao possuir
capacidade de dissolucao tecidual, sua indicacao torna-se limitada.
Quando comparada as demais concentracoes, a clorexidina na
concentracao de 2% tem apresentado maior efetividade bactericida,
com baixa toxicidade. Parece-nos claro que sua efetividade € muito
maior como irrigante do que como substancia auxiliar na forma de gel.
Entretanto recentes estudos sobre a sua genotoxicidade conduzem a
um alerta sobre sua indicacao segura na terapia endodontica.
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Abstract

Introduction and objective: The objective of this work was to make a
review about the use of chlorhexidine in the endodontic therapy.
Literature review and conclusion: Its properties of substantivity,
antimicrobial, biocompatibility, cleanliness and tissue dissolution were
analyzed. Widely used as an endodontic irrigant during root canal
preparation and as an intracanal dressing the inability on tissue
dissolution establishes a limitation. In 2% concentration it has shown
its better antimicrobial effectiveness and low toxicity, but recent studies
about its potential genotoxicity and tissue damage when extruded into
the periradicular tissue require new researches to answer important

questions.

Introducao

O preparo quimico-mecanico tem por objetivo
promover a limpeza e a modelagem do sistema de
canais radiculares. Para tanto, sao empregadas limas
endodonticas, uma substancia quimica auxiliar e
medicacao intracanal entre sessoes. A acao mecanica
das limas nas paredes do canal radicular promove
o debridamento de detritos organicos e inorganicos
que devem ser eliminados, pois a decomposicao do
material organico constitui substrato para a
proliferacao microbiana. Ao utilizar uma solucao
irrigante durante o ato mecanico, propicia-se uma
melhora consideravel na limpeza, em virtude da agao
fisica da circulagao do liquido pelo interior do canal
radicular. Além disso, ha ainda a acdo quimica de
controlar e diminuir a quantidade de microrganismos
presentes. O uso de solucoes irrigadoras ¢ um
procedimento essencial na remocao de raspas de
dentina, evitando sua compactacao, lubrificando as
paredes dentinarias, facilitando a introducao dos
instrumentos e auxiliando na desinfeccao do sistema
de canais radiculares.

Das solugdes capazes de dissolver tecidos
necroéticos, a mais utilizada € a de hipoclorito de
sédio, por possuir triplo modo de acao: habilidade
de dissolucao de tecido necrético, atribuida a sua
alta alcalinidade; propriedade bactericida,
relacionada com a formagao do acido hipocloroso
pela liberacao de cloro da solugao; e saponificacao
de gorduras.

Entre as alternativas ao hipoclorito de s6dio esta
o gluconato de clorexidina. Este tem se mostrado
um agente antimicrobiano efetivo no interior dos
canais radiculares, com potencial para ser
empregado como irrigante ou medicamento
intracanal. Tem indicacdo também em casos de
rizogénese incompleta ou de hipersensibilidade ao
hipoclorito de sédio, uma vez que apresenta relativa
auséncia de toxicidade. A clorexidina pode ser

encontrada sob a forma liquida (solucao aquosa) ou
gel em concentracoes que variam de 0,2% a 2%.

Revisao da literatura

Acao antimicrobiana

A acgao antimicrobiana da clorexidina ocorre
ante um grande numero de bactérias aerdbias e
anaerobias, como também ante espécies gram-
positivas e gram-negativas, podendo ser bactericida
ou bacteriostatica. A acao bactericida que ocorre com
as solucoes mais concentradas da-se pela ruptura
da membrana citoplasmatica desses microrganismos;
ja a agao bacteriostatica acontece quando a solucao
de clorexidina € utilizada em baixas concentracgoes
e se deve a inibicdo da sintese de ATP das
bactérias.

Ringel et al. (1982) [54] realizaram em trés
sessoes o tratamento endodontico em 60 dentes
unirradiculares necrosados e infectados. Nas duas
primeiras sessoes foi feito o preparo quimico-
mecanico empregando-se gluconato de clorexidina
a 0,2% ou hipoclorito de s6dio a 2,5% como solucoes
irrigadoras. Durante todo esse procedimento foram
tomadas amostras para avaliar o poder
antimicrobiano das substancias. Na terceira sessao
foram efetuadas as obturacdes dos canais. Para os
anaerobios, o hipoclorito mostrou-se mais efetivo, e
para os aerdbios, ambas as solucdes apresentaram
semelhantes resultados, ressaltando um aumento
no numero de coldnias entre as sessoes. Esse fato
foi mais observado nos espécimes irrigados com
clorexidina, o que demonstrou que esta ¢ menos
efetiva que o hipoclorito de sédio para manter um
prolongado efeito antibacteriano apods a irrigacao.

Orstavik e Haapasalo (1990) [50] estudaram in
vitro o efeito de solucOes irrigadoras e de
medicamentos intracanal sobre bactérias, utilizando
espécimes de dentina bovina contaminada com



Enterecoccus faecalis, Streptcoccus sanguis,
Escheria coli e Pseudomonas aeruginosa. Pecas
cilindricas foram obtidas de dentina de raizes de
incisivos bovinos recém-extraidos, cujo cemento foi
intencionalmente removido durante o
procedimento. Removeram-se residuos organicos
e inorganicos, incluindo a camada residual de
magma, € os cilindros de dentina foram
autoclavados antes da infeccao com os
microrganismos. O periodo de incubacgao variou de
3 a 6 semanas. Os medicamentos de uso intracanal
utilizados na desinfec¢ao foram hidréxido de calcio,
paramonoclorofenol canforado, clorexidina, iodo-
iodeto de potassio, hipoclorito de s6dio a 5,25% e
EDTA. Ap6s a aplicacao da medicacao, os espécimes
foram incubados a 37% por periodos de cinco
minutos a sete dias, € os tubos que nao mostraram
crescimento bacteriano foram reinoculados e
incubados por outros sete dias. A eficacia dos
medicamentos variou significativamente e dependeu
da espécie bacteriana utilizada. Os resultados
analisados, levando-se em conta a capacidade dos
microrganismos de infectar e colonizar os tabulos
dentinarios, mostraram que o paramonoclorofenol
canforado foi mais eficiente que o hidréxido de calcio
€ que, entre as solucgodes irrigadoras, o iodeto de
potassio foi mais efetivo que o hipoclorito de sédio
e a clorexidina. A presenca do magma retardou —
sem porém eliminar — o efeito dos medicamentos
testados.

Helling et al. (1992) [27] compararam in vitro
a eficacia de um dispositivo de liberacao controlada
contendo 25 mg de clorexidina e da solugao de
clorexidina 0,2% como medicacao intracanal.
Todas as espécies controle, de cada periodo
testado (5 minutos, 24 horas, 48 horas e sete dias),
mostraram um constante nivel de infeccao em todos
os niveis de penetracao examinados. Os resultados
demonstraram que as medicacoes foram ativas em
uma profundidade de dentina de até 0,5 mm. Ao
empregar metodologia semelhante, Helling et al.
(1992) [28] também verificaram que a clorexidina
nao s6 reduziu a populagao bacteriana como evitou
uma infeccdo secundaria dos tibulos dentinarios.

Siqueira e Uzeda (1997) [63] empregaram o
teste de difusao em agar para avaliar o efeito
antimicrobiano do gel de clorexidina 0,12%, do gel
de metronidazol 10% e do hidréxido de calcio
contra bactérias anaerdbias e anaerdbias
facultativas, normalmente encontradas em canais
radiculares infectados. Os resultados mostraram
que a clorexidina teve um poder inibitério do
crescimento de todas as espécies bacterianas
testadas, entretanto nao foi mais efetiva que o
hidréxido de calcio.
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Silva et al. (1997) [61] avaliaram o efeito
antibacteriano das solucoes de clorexidina 0,12%,
0,2% € 2% em cilindros de dentina obtidos de
incisivos bovinos. Apés preparo e esterilizacao eles
foram infectados com S. sanguis. Os espécimes
foram entdo imersos em tubos com gluconato de
clorexidina em diferentes concentragoes, por
periodos de cinco minutos, um dia € uma semana.
Na seqiiéncia os cilindros foram imersos em meio
de cultura e incubados a 37°C. A avaliacao do
crescimento foi realizada diariamente até um
periodo maximo de 30 dias. Observou-se que ap6s
um dia e apés sete dias todos os espécimes de
dentina estavam desinfetados, independentemente
da concentracao de clorexidina empregada.

Buck et al. (1999) [7] utilizaram dentes
humanos extraidos e avaliaram o poder
antibacteriano de varias solucoes irrigadoras contra
M. luteus e Bacillus megaterium. Todas as solucoes
empregadas (hipoclorito de so6dio 5,25%,
clorexidina 0,12%, RC prep e betadina 0,5%)
penetraram nos tibulos dentinarios infectados e
eliminaram facilmente M. luteus, enquanto os
esporos de Bacillus megaterium nao foram
eliminados. Os autores concluiram que a efetividade
na desinfeccao do canal depende do tipo de
microrganismo infectante.

Vianna et al. (2000) [68] investigaram a
atividade antimicrobiana da clorexidina gel nas
concentracoes 0,2%, 1% e 2% em diferentes
periodos contra Enterecoccus _faecalis, S. auerus,
P gingivalis e P endodontalis pela técnica de
difusao em caldo. Os resultados indicaram que as
bactérias anaerébias estritas foram inibidas
totalmente apés entrarem em contato com as
substancias testadas, enquanto as bactérias
anaerodbias facultativas se mostraram mais
resistentes a concentragoes inferiores a 2%.

Gomes et al. (2003) [23] avaliaram in vitro a
efetividade da clorexidina 2% gel e do hidréxido de
calcio perante Enterecoccus faecalis. Foram
infectados 108 dentes bovinos. Os espécimes foram
divididos em grupos, de acordo com a medicacao
intracanal: grupo 1 - clorexidina gel 2%; grupo 2 -
hidréxido de calcio em veiculo viscoso; grupo 3 —
hidréxido de calcio + clorexidina; grupo 4 — grupo
controle. A medicacao foi deixada no interior do
canal por tempos experimentais de 1, 2, 7, 15 e 30
dias. Ap6s cada periodo, os espécimes foram
irrigados com soro fisiolégico, para remocao da
medicacao, e secados com pontas de papel estéreis.
Removeram-se as raspas de dentina com seqiiéncia
de brocas esféricas em baixa rotacao. As amostras
obtidas foram coletadas e separadas em tubos de
ensaio contendo BHI (brain heart infusion) como
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meio de cultura. Os tubos foram incubados a 37°C, e
as culturas microbianas foram observadas
diariamente. Os resultados indicaram que a
clorexidina gel (grupo 1) se mostrou mais eficaz que
o hidroéxido de calcio, entretanto a atividade
antibacteriana depende do tempo de permanéncia da
medicacao no interior do canal.

Estrela et al. (2004) [15] estudaram a eficicia
antimicrobiana de formulag6es de digluconato de
clorexidina de diferentes concentracoes e
procedéncias por intermédio de teste de difusao em
agar. Inocularam-se 30 placas de Petri com 0,1 mL
da suspensao microbiana com o auxilio de swabs
esterilizados, e os microrganismos foram
espalhados no meio, obtendo-se um crescimento
confluente. A suspensao microbiana foi obtida da
mistura de S. aureus, E. faecalis, P aeruginosa,
B. subtilis e C. albicans. Imergiram-se 90 discos
de papel com 9,0 mm de diametro por um minuto
nas solucoes experimentais: Gelplak (gel de
clorexidina a 1%), Cav Clean (solucao de clorexidina
a 2%), solucao aquosa de clorexidina a 2% e
Endogel (gel de clorexidina a 2%). Para cada placa
foram colocados trés discos de papel sobre a
superficie do meio de cultura. As placas foram
mantidas por uma hora em temperatura ambiente e
entao foram incubadas a 37°C por 48 horas. Os
resultados mostraram que todas as solucgoes testadas
apresentaram eficacia antimicrobiana sobre todos os
indicadores biolégicos com valores médios dos halos
de inibicao entre 16 e 25 mm.

Carson et al. (2005) [8] compararam a atividade
antimicrobiana das solucé6es de hipoclorito de s6dio
3% e 6%, clorexidina 0,12% e 2% e da doxiciclina
0,005% e 0,01% perante quatro microrganismos
associados a infeccoes endoddnticas primarias. O
teste de difusao em agar foi utilizado para medir a
atividade antimicrobiana desses agentes contra P
micros, P intermedia, S. sanguis e L. acidophillus.
Foi avaliada a minima concentracao inibitéria
usando-se o método de macrodiluicao. Os resultados
demonstraram que ambas as solucoes de doxiciclina
tiveram maiores zonas de inibicao que o hipoclorito
de sédio 6% para P micros, P intermedia e S. sanguis.
O hipoclorito de sédio 6% foi significativamente mais
efetivo na inibicao de L. acidophillus, quando
comparado aos outros irrigantes. Além disso, o
hipoclorito de sédio 6% teve maiores zonas de inibicao
que a concentracao 3% dessa mesma substancia para
todos os microrganismos testados. A clorexidina
0,12% mostrou zonas de inibicao consideravelmente
menores quando comparada as outras substancias
irrigadoras.

Dametto et al. (2005) [11] compararam a
irrigacao do canal radicular com clorexidina gel e

solucao 2% e hipoclorito de sédio 5,25%. Oitenta
raizes de pré-molares extraidos foram
instrumentadas, autoclavadas e contaminadas com
E. faecalis por sete dias. As amostras foram avaliadas
antes, logo ap6s e sete dias apds a instrumentacao. A
clorexidina gel ou solugao 2% foi mais efetiva na
reducao dos microrganismos quando comparada ao
hipoclorito de sédio.

Schafer e Bossman (2005) [60] investigaram in
vitro a eficacia da solugao de clorexidina 2%, do
hidréxido de calcio e da associacao dessas
substancias perante E. faecalis. O soro fisiolégico foi
usado no grupo controle. Apds a instrumentacao e a
remocao do magma dentinario, foi feita a inoculacao
da bactéria estudada e os dentes foram medicados.
Os espécimes ficaram incubados por trés dias. Em
seguida, todos os canais foram reinstrumentados a
diametros maiores e a dentina foi removida para
analise microbiolégica. A clorexidina foi
significativamente mais eficiente que as demais
substancias contra o microrganismo em questao.

Vianna et al. (2006) [69] determinaram, em um
estudo in vivo, o grau de redu¢do microbiana apos o
preparo quimico-mecanico de canais radiculares
humanos com tecido pulpar necrosado com uso de
hipoclorito de sédio 2,5% ou gel de clorexidina 2%.
Dividiram-se em dois grupos 32 pacientes, de acordo
com as solucoes irrigadoras. Os canais radiculares
foram instrumentados, e coletas microbianas foram
realizadas para a analise da reducao microbiana.
Apesar de ambas as substancias obterem sucesso
na reducao do niimero de microrganismos na maioria
dos casos (96%), o hipoclorito de sédio 2,5% foi
superior tanto pela contagem das unidades
formadoras de colonias quanto pelo Real-time
quantitative-polymerase chain reaction (RTQ-PCR).
O hipoclorito de sé6dio, além de ter tido maior
capacidade de matar os microrganismos, foi também
mais habil em remover células do canal radicular.

Zehnder (2006) [75] sugere que nao ha razoes
para o uso de solucbdes de hipoclorito de s6dio em
concentracoes superiores a 1% e que o tempo
adequado para o hipoclorito permanecer no interior
do canal ainda é uma questao a ser resolvida. A
clorexidina, apesar de ser util como irrigante final,
nao deveria ser recomendada como solugao irrigadora
principal em um caso endodéntico padrao, uma vez
que ¢ incapaz de dissolver remanescentes teciduais
necroticos e pelo fato de ser menos efetiva contra
bactérias gram-negativas do que contra as gram-
positivas.

Manzur et al. (2007) [45] testaram a eficacia
antimicrobiana da pasta aquosa de hidréxido de
calcio, do gel de clorexidina 2% e da mistura de
hidréxido de calcio com clorexidina 2%, in vivo.



Trinta dentes com periodontite apical cronica foram
instrumentados e divididos em trés grupos, de acordo
com a medicagao intracanal utilizada. Coletas
microbianas foram realizadas antes e ap6s o preparo
dos canais radiculares na primeira sessao e apés o
periodo de medicacdo intracanal de uma semana na
segunda sessdo. O crescimento bacteriano foi avaliado
por teste de turbidez e pela cultura em placa para a
contagem de unidades formadoras de colénia. O
namero de espécimes positivos ao crescimento
bacteriano, apés a utilizacao da medicacao intracanal,
no grupo da pasta aquosa do hidréxido de célcio foi
de 27% no teste de turbidez e 18% no teste de cultura
de células em placa. No grupo do gel de clorexidina,
45% dos espécimes se apresentaram positivos nos
testes de turbidez e cultura em placa. No grupo do
hidréxido de calcio associado a clorexidina, 45% das
amostras foram positivas no teste de turbidez e 27%
no teste de cultura em placa.

Wang et al. (2007) [72] avaliaram, in vivo, o poder
antimicrobiano do gel de clorexidina 2%. Coletaram
material do interior do canal apds o acesso, apos a
instrumentacao e depois de sete dias. No periodo de
uma semana oS canais permaneceram com
medicacdo de hidréxido de calcio. Culturas
anaerobicas foram avaliadas. Encontraram diferenca
significante de culturas bacterianas entre a coleta apos
0 acesso (maiores indices) e a instrumentacao. Nao
encontraram diferenca estatistica significativa entre
as culturas realizadas ap6s a instrumentacao e ap6s
sete dias. Os resultados mostraram que o gel de
clorexidina 2% possui um bom poder antimicrobiano
e que a medicacdo com o hidréxido de calcio nao
aumentou a reducao microbiana nas amostras
analisadas.

Substantividade

Além de possuir acao antimicrobiana de amplo
espectro, a clorexidina apresenta a propriedade de
substantividade, em que se liga a superficie do
esmalte e da dentina como também as glicoproteinas
salivares, e, a medida que a sua concentracao no
meio diminui, desloca-se para esse meio de forma a
manter uma concentracdo minima por um longo
periodo de tempo (atuacao prolongada).

Delany et al. (1982) [13] estudaram a eficacia
da clorexidina como substancia irrigadora, avaliando
sua capacidade antimicrobiana residual. Foram
utilizados 40 dentes humanos extraidos, que tiveram
seus canais preparados e irrigados com solucao de
clorexidina a 0,2% ou soro fisiolégico. Ao final do
preparo, a clorexidina foi deixada dentro dos canais
como curativo de demora, e as amostras de material
foram colhidas antes e ap6s o preparo quimico-
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mecanico. Vinte e quatro horas depois, uma nova
coleta de material foi realizada e inoculada em meio
de cultura, para a medicao das unidades formadoras
de colonias. No grupo em que a clorexidina foi
empregada, observou-se uma consideravel reducao
no namero de culturas em todos os periodos
avaliados, tanto em dentes unirradiculares como em
multirradiculares. O estudo demonstrou que a
clorexidina tem poder antimicrobiano efetivo, auxilia
na reducao das bactérias remanescentes ao preparo
quimico-mecanico e pode ser usada como medicacao
entre sessoes.

Jeansonne e White (1994) [32] avaliaram o
poder antibacteriano da clorexidina 2% e do
hipoclorito de sédio a 5,25% como solugbes
irrigadoras, assim como sua substantividade apds
um periodo de 24 horas. Verificaram que ambas as
solucoes foram eficazes. A clorexidina teve
substantividade maior que o hipoclorito de sédio.
Embora nao possua a capacidade de dissolucao
tecidual do hipoclorito, a clorexidina apresenta
auséncia relativa de toxicidade, podendo ser
empregada em pacientes alérgicos a ele ou em casos
de dentes com Aapices abertos, em que o
extravasamento do hipoclorito de sédio para os
tecidos perirradiculares poderia causar dor e
inflamacao.

White et al. (1997) [74], objetivando avaliar a
substantividade da solucao de clorexidina 0,12% e
2%, utilizaram dentes extraidos que foram
preparados e irrigados com as solugoes testes. Apos
o preparo, os canais foram irrigados com agua
deionizada para remover os residuos da solugao
irrigadora e preenchidos com 4gua deionizada
estéril. Apés periodo de 6, 12, 24, 48 e 72 horas,
cones de papel foram introduzidos nos canais por
dois minutos e transferidos para meio de cultura
em placas inoculadas com S. mutans. A maior
atividade antibacteriana ocorreu nos dentes tratados
com clorexidina a 2%. Esse fato demonstrou que a
clorexidina teve substantividade que permaneceu
por horas apés a realizacdo do preparo quimico-
mecanico.

Lenet et al. (1999) [40] também avaliaram a
substantividade da clorexidina a 2% em gel, ou na
concentracao de 2,5% em sistema de liberacgao
controlada. Foram utilizados cilindros de dentina
bovina infectados com E. faecalis. Apo6s 21 dias, a
analise dos resultados mostrou que os espécimes
tratados com clorexidina a 2% em gel por sete dias
adquiriram resisténcia a colonizacao da dentina pela
bactéria estudada.

Komorowski et al. (2000) [36] estudaram in
vitro a substantividade antimicrobiana da
clorexidina utilizando dentes bovinos. Os espécimes
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foram divididos em trés grupos e em seguida imersos
nas seguintes solucoes: grupo 1 — soro fisioldgico;
grupo 2 - hipoclorito de sédio 2,5%; grupo 3 -
clorexidina 0,2%. Metade dos espécimes de cada
grupo foi tratada com suas respectivas solucoes por
um periodo de cinco minutos, € a outra metade, por
sete dias. As solugoes foram removidas, e os
espécimes, incubados a 37°C em BHI (brain heart
infusion) contendo E. faecalis. Os canais foram
alargados com brocas estéreis, e as raspas de
dentina foram coletadas para avaliar a presenca de
bactérias. A dentina dos espécimes tratados por sete
dias apresentou-se menos contaminada pelo
microrganismo estudado.

Lenet et al. (2000) [39] estudaram, in vitro, a
eficacia do digluconato de clorexidina em gel 2% e
de um composto de liberacao controlada 25%. Apo6s
serem instrumentados, 60 dentes bovinos foram
divididos igualmente em quatro grupos de acordo
com as medicacoes empregadas: grupo 1 — dispositivo
de liberacao controlada contendo clorexidina 25%;
grupo 2 - clorexidina gel 2%; grupo 3 — pasta de
hidréxido de calcio; grupo 4 — solucao salina (grupo
controle). Depois de medicados, os espécimes foram
inoculados com E. faecalis por 21 dias. As raspas
de dentina obtidas do uso de brocas esféricas foram
separadas em tubos de ensaio contendo BHI como
meio de cultura e incubadas por 24 horas. Os
resultados sugerem que os canais radiculares
medicados com clorexidina gel por sete dias
adquiriram propriedades antimicrobianas por no
minimo 21 dias e que esta se mostrou mais eficiente
quando comparada ao sistema de liberacao
controlada e ao hidréxido de calcio.

Tanomaru Filho et al. (2002) [66] estudaram o
reparo apical e periapical apés o tratamento
endodoéntico em dentes de caes com necrose pulpar
e lesoes periapicais crdénicas. Os canais foram
submetidos ao preparo quimico-mecanico com
hipoclorito de s6dio 5,25% e solucao de clorexidina
2% como substancias irrigadoras. Foram divididos
em quatro grupos: grupo 1 — solucao de hipoclorito
de sédio sem medicagao intracanal; grupo 2 -
solucao de clorexidina sem medicacao
intracanal; grupo 3 — solucao de hipoclorito de sédio
e medicacao intracanal (Calen/paramonoclorofenol);
grupo 4 — solucao de clorexidina e medicacao
intracanal (Calen/paramonoclorofenol). Nos grupos
1 e 2 os dentes foram obturados imediatamente ap6s
o preparo quimico-mecanico. A reparacao
histolégica foi melhor nos grupos que receberam
medicacao intracanal, quando comparados aos
grupos imediatamente obturados. Confrontando os
resultados entre os grupos imediatamente
obturados, o reparo no grupo irrigado com
clorexidina mostrou-se melhor do que o do grupo
irrigado com hipoclorito de sédio.

Weber et al. (2003) [73] compararam a irrigacao
do canal radicular entre a clorexidina 2% e o
hipoclorito de sédio 5,25%, com ativacao das
solucoes com sistema ultra-s6nico, durante um
minuto, no final da instrumentacao. Apés seis horas
um pouco de fluido das solucdes dos canais foi
pipetado e colocado em placas com agar contendo
Streptococcus sanguinis. As placas foram
incubadas, € os halos de inibicao foram medidos.
Esse procedimento foi repetido 24, 48, 72, 96, 120
e 168 horas depois. Os autores concluiram que a
atividade antimicrobiana residual da clorexidina foi
estatisticamente maior que a do hipoclorito e se
manteve por até 168 horas.

Dissolucao de matéria organica

Okino et al. (2004) [49] analisaram a capacidade
de dissolucao do tecido pulpar pela clorexidina
liquida e gel. Nesse experimento foram utilizadas
solucoes de hipoclorito de sédio 0,5%, 1% e 2,5%,
gluconato de clorexidina liquida e gel a 2% e 4gua
destilada no grupo controle. Fragmentos pulpares
de dentes bovinos foram colocados em placas
contento 20 mL de cada uma das substancias testes
e centrifugados a 150 rpm para dissolucao da polpa.
Os resultados apontaram que a agua destilada e a
clorexidina nao dissolveram o tecido pulpar; ja o
hipoclorito de sédio foi eficiente na dissolucao,
porém depende do tempo de atuagao e da
concentracao empregada.

Capacidade de limpeza

Chaves (2002) [10] avaliou, por meio de
microscopia eletronica de varredura, a presenca de
detritos nas paredes dentinarias dos canais
radiculares apés a instrumentacao, tendo como
substancias irrigadoras os géis de clorexidina 2% e
de mamona e solugao de EDTAC 17% associada ao
hipoclorito de sédio 1%. Os resultados mostraram
que a associacao das solucoes de EDTAC 17% com
o hipoclorito de s6dio 1% foi capaz de remover
totalmente o magma dentinario das paredes dos
canais produzido durante a instrumentacao. O
hipoclorito de s6dio 1% e os géis de clorexidina e de
mamona nao foram eficientes na limpeza dos canais
radiculares. A associacao das solucoes de EDTAC
com o hipoclorito de s6dio promoveu os melhores
resultados, com canais livres de magma.

Menezes et al. (2003) [46] avaliaram por
intermédio de microscopia eletronica de varredura
a capacidade de limpeza e de remocao de smear
layer e debris das paredes de canais radiculares



preparados e irrigados com solucao de hipoclorito
de sodio 2,5%, clorexidina 2% e soro fisiolégico
(grupo controle). Todas as solucgdes irrigadoras
avaliadas mostraram-se ineficientes na eliminacao
de debris e smear layer.

Biocompatibilidade

Souza et al. (1981) [65] estudaram in vivo a
resposta dos tecidos periapicais de dentes de caes
perante associacdes de corticosterdéide com
clorexidina e com antibi6ticos. Essas associacoes
foram aplicadas no canal radicular por sete dias,
ap6s pulpectomia e sobreinstrumentacao de 1 mm.
A analise dos resultados mostrou melhor
comportamento tecidual nos casos em que se
utilizou a associacdo de corticosterdéide com
antibiéticos.

Santos et al. (2000) [56] avaliaram a
citotoxicidade, in vitro, de cinco concentracoes de
clorexidina (0,12%, 0,2%, 1%, 2% e 5%), na forma
liquida e em gel. Os materiais foram colocados sobre
laminulas de vidro, e estas foram depositadas sobre
células em cultura. Os resultados mostraram que a
clorexidina nas concentracdes 0,12% e 2% foi
significativamente menos citotoxica do que as outras
concentracoes testadas, e a clorexidina em gel
mostrou ser menos téxica, em todas as
concentragoes, do que a forma liquida.

Kalil et al. (2000) [34] avaliaram, in vitro, a
citotoxicidade da solucao de clorexidina 2% em
cultivo de células HEP-2 (fibroblastos originarios de
células epiteliéides, de carcinoma de laringe
humana). Compararam os efeitos citotéxicos da
clorexidina 2% com os efeitos da solucao de
hipoclorito de sé6dio 4,5% e também com soro
fisiolégico. Os resultados demonstraram que a
solucao de clorexidina 2% pode ser classificada como
substancia nao téxica para esse tipo de linhagem
celular, ao contrario do hipoclorito de sé6dio, que
demonstrou ser severamente citotéxico quando
comparado ao grupo controle.

Genotoxicidade

Nos ultimos anos tem havido um grande
interesse nas células do epitélio bucal para avaliacao
citogenética de diferentes materiais. Eren et al.
(2002) [14] usaram células do epitélio bucal e
linfécitos periféricos para avaliar a citogenética
promovida pelo digluconato de clorexidina. A técnica
detecta alteracoes no DNA em células individuais
em condicoes alcalinas. Trinta voluntarios
enxaguaram a cavidade oral com 0,12% de solucao
de digluconato de clorexidina por 18 dias. Células
epiteliais da cavidade oral e linfécitos foram obtidos
e analisados quanto ao dano no DNA. Um aumento
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estatistico foi observado apds o uso de solugao de
digluconato de clorexidina. Como a clorexidina ¢é
pouco absorvida pelos tecidos da mucosa bucal, e
em virtude da baixa concentracao, o dano produzido
em linfécitos foi muito menor. A clorexidina nao
acumula no corpo, assim a freqiiéncia de dano no
DNA pode ser transitéria. Entretanto o uso continuo
poderia predispor a uma toxicidade cronica, € um
reparo de DNA deficiente poderia predispor a
carcinogénese. Os autores concluiram que o dano
no DNA deve ser indicativo de um primeiro efeito e
merece estudos mais aprofundados.

Ribeiro et al. (2004) [53] estudaram danos
induzidos no DNA de leucécitos periféricos de ratos
e células da mucosa oral produzidos pela
clorexidina. O grupo experimental foi tratado via oral
com 0,5 mL de digluconato de clorexidina 0,12%
duas vezes ao dia durante 8 dias. Os ratos foram
sacrificados, € um volume de 1 mL de sangue
periférico foi coletado do coracao com uma agulha
bem fina; células da mucosa oral foram coletadas
do palato duro, da mucosa da bochecha e do
assoalho da cavidade oral e processadas. Um
aumento estatisticamente significativo de dano no
DNA foi observado nos leucécitos e nas células da
mucosa oral. Entretanto nao se detectou nenhum
aumento de células micronucleadas nos reticulécitos
das células periféricas do sangue. Os autores
concluiram que o digluconato de clorexidina € capaz
de induzir dano primario ao DNA em leucdcitos e
células da mucosa oral, mas sem quebra de
cromossomos ou perda de eritrécitos.

Bonacorsi et al. (2004) [6] avaliaram, in vitro, a
inducao de citotoxicidade e o seu efeito na inducao
intermediaria da reagao oxigénio/nitrogénio em
macrofagos peritoniais de camundongos. Os
macroéfagos tém sido usados para os testes de
imunotoxicidade porque permitem medir a resposta
diretamente na cultura da célula e também por causa
da sua habilidade de manter a funcao imunolégica
na presenca de diferentes agentes quimicos. Os
resultados mostraram que a clorexidina nao
apresentou atividade de imunoestimulacao, e
subconcentracoes empregadas nao afetaram as
respostas dos macroéfagos.

Buscando testar a genotoxicidade de 14 agentes
quimicos empregados na pratica odontolégica,
Hikiba et al. (2005) [30] realizaram um estudo em
células de embriao de ratos. SHE cells (células de
embrides de hamsters sirios) tém sido utilizadas por
varios anos para os estudos sobre os mecanismos
de carcinogénese. Entre os agentes quimicos
estudados estavam: eugenol, timol, fenol canforado,
6xido de zinco, solucao de formaldeido, peréxido
de hidrogénio, iodoférmio, gluconato de clorexidina
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e glutaraldeido. A citotoxicidade ¢ determinada pela
formacao de colonias de eficiéncia de células SHE
tratadas com os agentes quimicos. Os resultados
indicaram que a clorexidina nao induziu a
aberragoes cromossomicas.

Reacoes de oxigenacao produzidas por
neutréfilos tém demonstrado recentemente possuir
um papel critico nas respostas de defesa do
hospedeiro contra a invasao microbiana e também
na patogenicidade das alteracoes pulpares e
periapicais. Os leucdcitos humanos podem gerar
quantidades excessivas de reagoes de oxigenacao,
como o radical hidroxila, o radical H202 e o
hipoclorito nos tecidos inflamados. Reacoes de
oxigenacao podem matar a bactéria, mas também
sao capazes de destruir os tecidos adjacentes
infectados. Yeung et al. (2007) [71] estudaram as
propriedades pré-oxidativas e antioxidativas da
clorexidina e sua interacao com o DNA para avaliar
a seguranca de seu emprego. Os autores verificaram
que a clorexidina, tanto com o hipoclorito de sédio
como com o hidréxido de calcio, exibe reacoes
antioxidantes e pré-oxidantes. O potencial de
genotoxicidade e de dano tecidual, quando extruido
nos tecidos periapicais e em altas concentracoes,
deve ser considerado.

Discussao

O sucesso do tratamento endodéntico depende,
entre outros fatores, do preparo mecanico, da
irrigacao, do controle microbiano e de uma
obturacao que proporcione a impermeabilizacao do
canal radicular. Para o alcance da desinfeccao, a
triade formada pelos instrumentos endodoénticos,
pela substancia quimica auxiliar e pela medicacao
intracanal € indiscutivel, desempenhando papel
importantissimo na terapia pulpar.

Na busca de uma substancia quimica que
tenha acdo com o maximo de propriedades
desejaveis, tais como acao antimicrobiana,
biocompatibilidade aos tecidos periapicais e
capacidade de solvéncia tecidual e de limpeza dos
canais radiculares, estudos tém sido realizados
ao longo de varias décadas. Entre essas
substancias, a clorexidina vem sendo avaliada na
terapia endodoéntica como solucao irrigadora e
como medicacao intracanal, por conta de suas
propriedades.

A clorexidina pode apresentar-se na forma
liquida e em gel, nas concentragoes 0,12%, 0,2%,
1%, 2% e 5%.

O gluconato de clorexidina tem se mostrado um
agente antimicrobiano efetivo no interior dos canais
radiculares. Essa eficacia depende do tipo de

microrganismo infectante, do tempo de atuagao no
interior do conduto e da concentracao empregada.
Varios trabalhos demonstram que a clorexidina em
baixas concentracoes (0,12% a 0,2%) nao apresenta
acao antimicrobiana satisfatéria [7] como as
concentracoes maiores (1% e 2%) [15, 18, 39, 40,
68, 72, 74]. As propriedades apresentadas por essa
substancia sugerem sua utilizacao tanto na irrigacao
dos canais radiculares, em que € possivel encontrar
um efeito antibacteriano residual de no minimo 48
horas, como na fase medicamentosa, em que tem
se demonstrado eficiente [28] por até 168 horas [73],
desde que utilizada por um periodo minimo de sete
dias [23, 36]. Ainda em relacao a propriedade
antimicrobiana, apresentou-se eficiente contra
bactérias aerdbias e anaerdbias estritas. Porém os
estudos de Buck et al. (1999) [7] mostraram que a
clorexidina 0,12% nao é capaz de eliminar os esporos
de Bacillus megaterium. Do mesmo modo, a
pesquisa de Carson et al. (2005) [8] comprovou que
nessa mesma concentracao tal substancia nao é
efetiva contra Peptostreptococcus micros, Prevotella
intermedia, Streptococcus sanguis e Lactobacillus
acidophillus.

Enterococcus faecalis ¢ uma bactéria anaerdbia
facultativa, freqiientemente encontrada em infecgoes
endodoénticas. Em geral € resistente aos agentes
antimicrobianos comumente utilizados na terapia
endodontica. Estudos tém comprovado a eficacia da
clorexidina na eliminacao desse microrganismo.

Entretanto a evidéncia cientifica de sua
efetividade nao é confirmada, por causa da auséncia
de estudos in vivo. Entre os poucos trabalhos
existentes, ha o de Ringel et al. (1982) (54), que ao
realizarem estudo comparativo in vivo da efetividade
da clorexidina 0,2% e do hipoclorito de s6dio a 2,5%
verificaram que o nimero de colonias entre sessoes
foi maior no grupo de pacientes tratados com a
clorexidina. Ao compararem o grau de reducao
microbiana apds o preparo quimico-mecanico de
canais radiculares humanos com tecido pulpar
necrotico utilizando o hipoclorito de sédio 2,5% ou
o gel de clorexidina 2%, Vianna et al. (2006) [69]
concluiram que o hipoclorito foi superior em
eliminar as bactérias, assim como na remocao das
células do canal radicular. O fato de ser incapaz de
dissolver remanescentes teciduais necroticos e ser
menos efetiva contra microrganismos gram-
negativos do que contra os gram-positivos levou
Zehnder (2006) [75] a sugerir o nao emprego da
clorexidina como irrigante.

Uma propriedade que amplifica a sua
capacidade antimicrobiana é a substantividade,
responsavel pela manutencao de sua acao
bactericida por um tempo prolongado. O estudo de



Hays et al. (1976) [26] mostrou que a atividade
antimicrobiana da clorexidina permaneceu por pelo
menos 72 horas, igualmente a White et al. (1997)
[74]. Parsons et al. (1980) [51], Delany et al. (1982)
[13] e Jeansonne e White (1994) [32] relataram esse
efeito residual por 24 horas. Lenet et al. (1999) [40]
e Lenet et al. (2000) [39] observaram que a
clorexidina apresentou substantividade por 21 dias,
diferentemente de Almyroudi et al. (2002) [2], que
verificaram um tempo de atuacado de 14 dias. Ja
Parsons et al. (1980) [51] notaram que a clorexidina
permaneceu atuante por um periodo de sete dias.
Jung et al. (1999) [33] afirmaram que essa
substancia preveniu a contaminacao do canal
radicular através do material obturador, € Tanomaru
Filho et al. (2002) [66] alegaram que a reparagao
histolégica dos dentes nao medicados foi melhor nos
grupos irrigados com clorexidina, em virtude dessa
propriedade. No entanto Ringel et al. (1982) [54]
observaram que os canais irrigados com clorexidina
liquida 0,2% apresentaram maior colonizagao
bacteriana entre sessoes, quando comparados aos
irrigados com hipoclorito de sédio, demonstrando
menor efetividade para manter um prolongado efeito
antimicrobiano apés a irrigacao.

Da mesma forma, nao ha estudos in vivo que
comprovem sua efetividade. Wang et al. (2007) (72)
verificaram diferenca significativa entre a
identificacao microbiana apdés a realizacao da
cavidade de acesso e apds o preparo, a favor da
clorexidina. Contudo empregaram entre as sessoes
a pasta de hidréxido de calcio como medicacao
intracanal e nao encontraram diferenca significativa.
O uso da pasta de hidréxido de calcio entre sessoes
nao permitiu comprovar o efeito de substantividade.
Da mesma forma o estudo de Manzur et al. (2007)
[45], ao comparar in vivo a eficacia antimicrobiana
da pasta aquosa de hidréxido de célcio, do gel de
clorexidina 2% e da mistura de hidréxido de calcio
com clorexidina 2% como medicacao intracanal,
apontou melhores resultados para o primeiro.

Quanto a limpeza dos canais radiculares, a
remoc¢ao dos detritos localizados no interior do
conduto, produzidos durante a instrumentacao, é
de fundamental importancia para o sucesso do
tratamento endodontico, uma vez que eles podem
abrigar microrganismos. Chaves (2002) [10] e
Menezes et al. (2003) [46], ao utilizar gel e solucao
de clorexidina 2%, respectivamente, com
metodologias semelhantes, afirmaram que a
clorexidina nao ¢ eficiente na remocao do magma
dentinario. Em contrapartida, os resultados obtidos
por Ferraz et al. (2000) [19] indicaram que a
incapacidade de dissolugao tecidual foi superada
pela acdo mecanica do instrumento em virtude de
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sua viscosidade e que o gel de clorexidina 2%
promoveu melhor limpeza das paredes dos canais
radiculares do que a forma liquida. Porém Lenet et
al. (2000) [39] mostraram que a dificuldade na
remocao completa do gel de clorexidina do interior
dos canais radiculares pode comprometer a
obturacao.

A substancia quimica auxiliar também deve
apresentar baixa toxicidade, uma vez que o objetivo
do tratamento endodontico € o reparo dos tecidos
periapicais, para que o elemento dental retorne as
suas funcdes normais. Souza et al. (1981) [65], ao
comparar em caes uma associacao de corticosterdide
com clorexidina e outra com antibiético, observaram
maior toxicidade para a associacao que continha a
clorexidina. Todavia os autores afirmaram que a
obtencao dos resultados pode estar condicionada
ao tipo de corticosteréide utilizado, ao potencial de
irritacao das substancias associadas ao
corticosteréide e também a forma de apresentacao
dos produtos testados. Acrescentaram ainda que o
principal fator responsavel pelos resultados € a
forma de apresentacao dos produtos. Felippe et al.
(1995) [17], ao avaliar a solucao de clorexidina 1%,
e Machado et al. (2002) [43], a0 empregar um
sistema de liberacao controlada contendo
clorexidina, verificaram que essa substancia tem
potencial irritativo. Contrariando as citagoes
anteriores, Magro Filho et al. (1998) [44]
constataram que a solucao de clorexidina 0,2%
possui baixa toxicidade. Santos et al. (2000) [56]
avaliaram tanto a solucao de clorexidina quanto o
gel nas concentracoes 0,12%, 0,2%, 1%, 2% € 5% ¢
mostraram que o gel, nas concentracoes 0,12% e
0,2%, ¢ menos toéxico que as demais concentracoes
estudadas. Kalil et al. (2000) [34] classificaram a
solucao de clorexidina 2% como uma substancia nao
toxica. Concordando com os autores citados
anteriormente, Jeansonne e White (1994) [32] e
Menezes et al. (2003) [46] indicaram o uso de
clorexidina como substancia auxiliar na desinfeccao
do canal radicular em pacientes alérgicos ao
hipoclorito de s6dio e em casos de rizogénese
incompleta, por causa da sua relativa auséncia de
toxicidade, confirmada também por Greenstein et
al. (1986) [24], White et al. (1997) [74], Ferraz et al.
(2000) [19], Gomes et al. (2001) [22], Machado Jr.
et al. (2001) [42] e Almyroudi et al. (2002) [2].

Embora os estudos sobre o potencial de
genotoxicidade ainda sejam conflitantes, tém
aumentado as evidéncias de que um incremento no
potencial de dano no DNA e a quebra de
cromossomos ou sua perda sejam considerados
importantes fatores de risco a carcinogénese. Nesse
particular, Ribeiro et al. (2004) (53), ao estudar o
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efeito em leucdcitos e células da mucosa oral de ratos
tratados com 0,5 mL de solucao de clorexidina 0,12%
duas vezes ao dia durante 8 dias, confirmaram um
aumento de dano ao DNA. Esses resultados obrigam
os pesquisadores a novos estudos que possibilitem
definir, com evidéncia cientifica, o emprego da
clorexidina na odontologia e na terapia endodoéntica,
quer seja como substancia irrigadora ou como
medicacao intracanal.

Conclusao

Com base na revisao da literatura pode-se
concluir que:

1. A clorexidina tem demonstrado eficiente
atividade antimicrobiana;

2. Sua propriedade de substantividade tem um
papel importante na manutencao de condicoes
improéprias para o crescimento bacteriano;

3. Em funcao de nao possuir efeito de dissolucao
tecidual e nao ser efetiva na remocao do magma
dentinario, sua melhor aplicacao na terapia
endododntica seria como irrigante final, tirando
proveito do seu efeito de substantividade;

4. Os resultados dos estudos sobre a sua
genotoxicidade obrigam os pesquisadores a
buscar evidéncias cientificas que comprovem a
seguranca de sua utilizacao.
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