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RESUMO

Justificativa /objetivos: A pulpotomia é uma terapia pulpar conservadora que visa
manter a vitalidade da polpa sem a necessidade de procedimentos mais radicais
como a pulpectomia ou exodontia. O objetivo desta revisédo foi fornecer uma
sintese da literatura avaliando a eficacia clinica e radiografica do uso de
hipoclorito de sédio (NaOCI) na pulpotomia de dentes deciduos e compara-lo
com outros materiais utilizados para este procedimento. Metodologia: As buscas
bibliograficas foram realizadas nas bases de dados Medline via PubMed,
Medline via Ovid, Scopus, Lilacs, Embase, Biblioteca Cochrane e Web of
Sciences. A busca na literatura cinzenta também foi realizada no Google Scholar,
OpenGray, National Institute for Health and Care Excellence (NICE) e ProQuest.
Foram incluidos ensaios clinicos randomizados, ensaios clinicos né&o
randomizados e estudos de coorte nos quais a pulpotomia em dentes deciduos
com hipoclorito de sédio era comparada com a pulpotomia em dentes deciduos
com outros materiais. Nao foram colocadas restricdes quanto ao idioma ou data
de publicacdo ao pesquisar nas bases de dados eletronicas. Os dados foram
agrupados e analisados descritivamente. A avaliacdo qualitativa foi realizada de
acordo com a ferramenta Cochrane de risco de viés. Foi utilizado o Rob-2 para
ensaios clinicos randomizados, o ROBINS-I para ensaios clinicos né&o
randomizados e a Escala de Newcastle-Ottawa para estudos de coorte. No
software RevMan, foram realizadas meta-analises incorporando estudos
metodologicamente homogéneos. Desfechos dicotomicos foram usados e
incluiram sucesso clinico e radiografico. O 12 foi utilizado para calcular a
heterogeneidade dos estudos. Os resultados foram fornecidos em odds ratio e
intervalo de confianca. Resultados: Um total de 2654 estudos foram inicialmente
identificados por meio de buscas eletrbnicas. Apds descarte das duplicatas e
leitura dos titulos e resumos dos artigos selecionados, 19 estudos foram
considerados para leitura do texto completo. Apos a leitura do texto completo, 14
estudos preencheram os critérios de elegibilidade. Foram incluidos 12 artigos na
meta-analise. Em relacdo aos sucessos clinicos e radiograficos, ndo houve
diferenca significativa entre a pulpotomia com NaOCI e a pulpotomia com
formocresol, sulfato férrico, MTA e soro fisiol6gico. A maioria dos ensaios clinicos
randomizados apresentou problemas metodolégicos que levaram a uma
classificacdo de médio risco de viés. Todos o0s ensaios clinicos néo
randomizados foram classificados com alto risco de viés. Ja em relacdo aos
estudos de coorte, todos os dois estudos foram considerados com evidéncia
forte. Concluséo: Os resultados deste estudo apontam que o NaOCI n&o difere
de outros medicamentos como formocresol, sulfato férrico, MTA e soro
fisiologico, no sucesso clinico e radiografico da pulpotomia de dentes deciduos.

Palavras-chave: Dente deciduo. Exposi¢cdo da polpa dentaria. Pulpotomia.
Hipoclorito de sodio. Crianga. Revisdo sistematica.



ABSTRACT

Sodium hypochlorite in pulpotomy of deciduous teeth: A systematic review
and meta-analysis

Rationale/Objectives: Pulpotomy is a conservative pulp therapy that aims to
maintain the vitality of the pulp without the need for more radical procedures such
as pulpectomy or extraction. The aim of this review was to provide a synthesis of
the literature evaluating the clinical and radiographic efficacy of the use of sodium
hypochlorite (NaOCI) in pulpotomy of primary teeth and to compare it with other
materials used for this procedure. Methodology: Bibliographic searches were
performed in Medline via PubMed, Medline via Ovid, Scopus, Lilacs, Embase,
Cochrane Library and Web of Sciences. The gray literature search was also
performed on Google Scholar, OpenGray, National Institute for Health and Care
Excellence (NICE), and ProQuest. Randomized clinical trials, non-randomized
clinical trials, and cohort studies in which pulpotomy in primary teeth with sodium
hypochlorite was compared with pulpotomy in primary teeth with other materials
were included. No restrictions were placed on language or publication date when
searching electronic databases. Data were grouped and analyzed descriptively.
Qualitative assessment was performed according to the Cochrane risk of bias
tool. Rob-2 was used for randomized clinical trials, ROBINS-I for non-randomized
clinical trials and the Newcastle-Ottawa Scale for cohort studies. In the RevMan
software, meta-analyses were performed incorporating methodologically
homogeneous studies. Dichotomous outcomes were used and included clinical
and radiographic success. The 12 was used to calculate the heterogeneity of the
studies. Results were given in odds ratio and confidence interval. Results: A total
of 2654 studies were initially identified through electronic searches. After
discarding duplicates and reading the titles and abstracts of the selected articles,
19 studies were considered for reading the full text. After reading the full text, 14
studies met the eligibility criteria. Twelve articles were included in the meta-
analysis. Regarding clinical and radiographic successes, there was no significant
difference between pulpotomy with NaOCl and pulpotomy with formocresol, ferric
sulfate, MTA and saline solution. Most randomized controlled trials had
methodological problems that led to a classification of medium risk of bias. All
non-randomized clinical trials were classified as having high risk of bias. As for
the cohort studies, all two studies were considered to have strong evidence.
Conclusion: The results of this study show that NaOCI does not differ from other
drugs such as formocresol, ferric sulfate, MTA and saline solution, in the clinical
and radiographic success of pulpotomy in primary teeth.

Keywords: Tooth, Deciduous. Dental pulp exposure. Pulpotomy. Sodium
hypochlorite. Child. Systematic review.
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1 CONSIDERACOES INICIAIS

A manutencdo da integridade e da funcéo do dente deciduo é importante
para o equilibrio da cavidade bucal da crianca (BOLETTE et al., 2016). Um dente
deciduo em boca favorece a manutencdo do comprimento do arco bucal,
possibilita a adequada trituracdo de alimentos e favorece o equilibrio
esquelético-muscular (BOLETTE et al., 2016). Portanto, a perda precoce de um
dente deciduo tem impacto nessas fungdes. Além disso, é relatado na literatura
o impacto dessa perda na qualidade de vida de escolares, principalmente, nos
dominios de sintomas, limitagdes funcionais e bem-estar emocional (MONTE-
SANTO et al., 2018).

Tanto o traumatismo quanto a cérie podem levar a perda de tecido
dentario que, se nao reparada de forma eficiente, evolui para a necessidade de
uma exodontia precoce do dente deciduo (MIELNIK-BLASZCZAK et al., 2004).
Quando a perda de tecido dentario afeta ou esta proOxima a polpa é interessante
que, sempre que possivel, a vitalidade desse tecido seja preservada por meio de
um tratamento conservador (MONTE-SANTO et al., 2018).

O tratamento conservador da polpa tem como objetivo paralisar a
progressao da desmineralizacdo do dente, criar um microambiente favoravel a
remineralizagdo da dentina afetada, reparar e proteger a polpa (RANLY DM,
1994). Tais tratamentos incluem a remocdo seletiva de tecido cariado, o
capeamento pulpar indireto, capeamento pulpar direto e a pulpotomia (RANLY
DM, 1994). Esses tipos de tratamento estdo indicados diante de um diagnéstico
de polpa saudavel ou com comprometimento reversivel. Nessas situagdes, a
crianca nao relata dor espontanea (LIN et al., 2014), radiograficamente ndo se
observa leséo de furca ou do periapice e clinicamente ha a auséncia de fistula
e/ou abscesso visiveis (FUKS et al., 2008). Ja no transoperatério, em caso de
exposicao acidental da polpa, o sangramento dentario deve ser vermelho vivo e
deve cessar facilmente (ZASSHI, 1991).

Frequentemente, em criangcas, o0 diagnostico pulpar € definido no
transoperatério (BOLETTE et al., 2016). O diagnostico através de sintomas é
limitado na populacao infantil porque criancas podem néo conseguir fornecer

informacdes validas e confiaveis sobre o que sentem (MIELNIK-BLASZCZAK et
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al., 2004). Esta limitacdo se aplica também para o teste de vitalidade no exame
clinico. Soma-se a isto a possibilidade de o teste desencadear uma sensacao
dolorosa e prejudicar a cooperacdo da crianga durante o procedimento
(MIELNIK-BLASZCZAK et al., 2004).

A pulpotomia € uma técnica adotada em dentes com pulpite reversivel em
que ocorreu exposi¢cao da polpa dentéaria por trauma ou durante a remocao do
tecido cariado com possibilidade de contaminagdo, mas sem evidéncia de
patologia radicular (COLL et al., 2017; LIN et al., 2014;). Com a incorporacao da
remocao seletiva de tecido cariado, o0 numero de realizacdo de pulpotomias tem
sido menos frequente (LI et al., 2017).

Na pulpotomia, o teto da cAmara pulpar e a polpa coronaria sdo removidos
e a hemostasia é alcancada pressionando um algodao estéril por alguns minutos
(RANLY E GARCIA-GODOQY, 2000). A polpa radicular remanescente € tratada
com medicamentos e, posteriormente, o dente € restaurado (RANLY E GARCIA-
GODOY, 2000). Os materiais utilizados para esse tratamento tém a funcao de
desvitalizacdo da polpa coronaria, preservacdo e/ou regeneracdo da polpa
radicular (HAFEZ et al.,, 2000). O material ideal para pulpotomia deve ser
bactericida, permanecer inofensivo a polpa e estruturas adjacentes, deve
promover sua cicatrizacdo e permitir o processo fisiolégico de reabsorcdo
radicular (SMAIL-FAUGERON et al., 2008). Os materiais mais utilizados sdo o
formocresol, MTA (Agregado de Trioxido Mineral), sulfato férrico e hidréxido de
calcio. Alguns materiais sdo promissores, mas necessitam de mais estudos tais
como a biodentine e o hipoclorito de sédio (LIN et al., 2014). Além disso, técnicas
empregando o uso do laser e eletrocirurgia também devem ser mais investigados
(SMAIL-FAUGERON et al., 2008).

O formocresol é o medicamento mais antigo e tradicional, amplamente
utilizado desde 1930 (GOYAL et al., 2014). Sua formulacdo mais utilizada é a
solucdo de Bucley que € composta por 19% de formaldeido, 35% de cresol,
17,5% de glicerina diluidos em agua na propor¢ao 1: 5 (ALACAM et al., 1989).
Tal medicamento tem a funcao de promover a desvitalizagao superficial do tecido
pulpar, é bactericida e tem altas taxas de sucesso relatadas em estudos (GOYAL
etal., 2014). Entretanto, o formaldeido tem potencial mutagénico e carcinogénico
e 0 cresol é toxico sistematicamente se ingerido ou em contato cutaneo

(AEINEHCH et al., 2007). Assim, a agéncia internacional de pesquisa do cancer
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sugeriu a substituicdo do formocresol por alternativas mais seguras (ALACAM et
al., 1989; GOYAL et al., 2014).

O MTA é o material usado para pulpotomia que tem mostrado as
melhores taxas de sucesso clinico e radiografico (COLL et al., 2017). O MTA é
composto por silicato tricalcico, aluminato tricalcio, oxido de calcio e tungstato de
célcio (SMAIL-FAUGERON et al.,, 2008). Ele tem agdo regenerativa, boa
biocompatibilidade, boa capacidade de vedacéo, propriedades antimicrobianas,
alcalinidade, induz a formacgéo de uma ponte de dentina consistente, ndo possui
efeitos toxicos e a reabsorcédo interna radicular relacionada ao seu uso é
raramente relatada (JUNIOR et al., 2015). A desvantagem do MTA é que seu
custo é elevado (JUNIOR et al., 2015).

O sulfato férrico promove a preservacéao do tecido pulpar e € um composto
hemostatico (FUKS et al., 1997). Ele forma um coagulo de metaloproteina na
superficie dos cotos da polpa que sela os capilares sanguineos e atua como uma
barreira aos componentes irritantes dos materiais aplicados posteriormente
(CANTEKIN et al., 2014). Nao ha relatos de efeitos toxicos desse medicamento
e seu custo é acessivel. (CANTEKIN et al., 2014).

O hidréxido de célcio € um material alcalino que promove a regeneracao
da polpa. No entanto, ha relatos de que a ponte de dentina formada € defeituosa
e ele tem sido associado com inflamacao pulpar recorrente e consequentemente
reabsorcédo interna (COLL et al., 2017). Para esse material tem sido atribuida a
menor taxa de sucesso (COLL et al., 2017).

A Biodentine® é composto por uma porcéao solida, que consiste em um pé
contendo silicato tricalcico (3CaO - SiO2), carbonato de célcio (CaCO3) e 6xido
de zirconio (ZrO2) e uma porcédo liguida contendo cloreto de célcio (CaCl2,
2H20) (GREWAL et al., 2016). Ela tem mostrado resultados promissores e tem
propriedades mecéanicas favoraveis, biocompatibilidade, propriedades
antimicrobianas devido ao seu pH elevado e ndo provoca escurecimento do
dente (GREWAL et al., 2016). A desvantagem desse material € o custo elevado
e a auséncia de estudos com longo tempo de acompanhamento (NIRANJANI et
al., 2015). Esse material tem mostrado taxas de sucesso semelhantes ao MTA
(GREWAL et al., 2016).

O hipoclorito de sédio é uma substancia frequentemente utilizada na
endodontia de dentes permanentes e deciduos (AKCAY E SARI, 2014). Ele tem
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bom efeito antimicrobiano, promove hemostasia, ndo causa irritacdo pulpar
significativa e possui baixo custo no mercado (VARGAS et al., 2006). E um
material acessivel no consultério odontologico, por ser muito utilizado por
clinicos gerais em tratamentos de emergéncia e com baixo custo (SMAIL-
FAUGERON et al., 2008). A técnica de pulpotomia com NaOCI, normalmente,
adota uma concentracao de 5% (AKCAY E SARI, 2014). Para a sua aplicagéo,
utiliza-se um algodao estéril, embebido na solucdo, que é deixado por 30
segundos no local onde a polpa coronaria do dente deciduo foi removida
(AKCAY E SARI, 2014). Apos a remocdao do algodéo, realiza-se o forramento,
frequentemente, com dxido de zinco e eugenol e a restauracéo final (SMAIL-
FAUGERON et al., 2008).

Diante de um numero consideravel de estudos que avaliaram o uso de
diferentes materiais para realizacdo de pulpotomia em dentes deciduos, mas
com resultados controversos, uma revisao sistematica da literatura pode ajudar
no esclarecimento da evidéncia sobre o tema e assim nortear a pratica clinica.

A publicagdo dos achados desse estudo € importante para a
fundamentacéo de uma pratica baseada em evidéncia. Assim, essa dissertacao
de mestrado foi estruturada na forma de artigo cientifico e sera inicialmente

submetido ao periddico Pediatric Dentistry.

2 OBJETIVO GERAL

O objetivo deste estudo foi realizar uma revisao sistemética da literatura
com ensaios clinicos randomizados e ndo-randomizados, bem como estudos de
coorte, com o intuito de responder a seguinte pergunta clinica: O hipoclorito de
sédio fornece resultados clinicos e radiograficos iguais ou melhores na

pulpotomia de dentes deciduos em comparagédo com outros materiais?

2.2 Objetivos especificos

a) Generalizar dados aumentando a validade externa dos achados.

b) Solucionar controvérsias em estudos com conclusdes diferentes.
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c) Nortear os pesquisadores quanto as pesquisas relevantes de serem

realizadas futuramente.

3 HIPOTESE

A hipoétese desse estudo é de que o hipoclorito de sodio apresenta igual ou
maior eficicia clinica e radiografica em relacado a outros materiais utilizados na

pulpotomia.

4 METODOLOGIA EXPANDIDA

O checklist dos itens necessarios para a conducédo de revisdes sistematicas
e meta-andlise (PRISMA) (MCKENZIE JE et al., 2020) foi adotado na presente

revisao.

4.1 Protocolo e registro

O protocolo de reviséo foi registrado no PROSPERO (CRD42020211565).

4.2 Critérios de elegibilidade

Os critérios de elegibilidade do estudo foram estabelecidos para responder a
pergunta: O hipoclorito de sddio fornece resultados clinicos e radiogréaficos iguais
ou melhores na pulpotomia de dentes deciduos em comparacdo com outros
materiais?

Os critérios de elegibilidade foram baseados na estratégia PICOS
(populagéo, intervengdo, comparacéao, resultados, e desenho dos estudos). Os
Participantes / populacdo foram compostos por ‘criancas’. A intervencao
analisada foi a Pulpotomia em dentes deciduos com hipoclorito de sédio e a
Comparacédo foi a Pulpotomia em dentes deciduos com outros materiais
(agregado de trioxido mineral, hidroxido de calcio, formocresol e sulfato férrico).
E os desfechos analisados foram o sucesso clinico e o radiografico. Estudos que

realizaram apenas avaliacéo histologica foram excluidos.
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Para ser incluido na presente revisdo sistematica, os estudos primarios
deveriam relatar os critérios clinicos para selecédo dos dentes, tais como dentes
deciduos com cavidade extensa e proximidade da polpa dentéria, auséncia de
dor espontanea, auséncia de mobilidade dentaria patolégica e fisioldgica,
auséncia de fistula e abscesso.

Como critérios radiograficos, o exame deveria mostrar auséncia de
espessamento do ligamento periodontal, radioluscéncia periapical ou de furca,
reabsorcédo interna e/ou externa.

N&o houve restricbes quanto a data de publicacdo, idioma de publicacdo e
tamanho da amostra.

Tipos de medidas de resultados:

Desfechos clinicos: Auséncia de dor, patologia dos tecidos moles (inchaco
gengival, fistula), mobilidade patolégica e auséncia do dente deciduo na
cavidade bucal.

Desfechos radiograficos: Auséncia de radioluscéncia patoldgica, reabsorcéo
radicular patolégica interna e/ou externa.

Se o dente deciduo tratado apresentasse qualquer um desses desfechos clinicos

e radiograficos considerou que ocorreu falha na pulpotomia.

4.3 Bases de dados, estratégias de pesquisa e selecdo dos estudos

Uma busca sistematica foi realizada em novembro de 2020 e atualizada
em marco de 2021, abrangendo as seguintes bases de dados eletronicas:
PubMed, Web of Science, Biblioteca Cochrane, LILACS, Scopus, Ovid e
EMBASE. A busca na literatura cinza foi realizada no OpenGrey, National
Institute of Excellence in Health and Care (NICE), ProQuest e Google scholar.

A estratégia utilizada para a busca eletrbnica incluiu as seguintes
palavras-chave: (pulpotomy OR pulpotomies OR “pulp therapy” OR “endodontic
treatment”) AND (“deciduous teeth” OR “deciduous tooth” OR “deciduous
dentition” OR “primary teeth” OR “primary tooth” OR “primary molar” OR “primary
molars” OR “deciduous molar” OR “deciduous molars” OR "primary incisor" OR
"primary incisors" OR “deciduous incisor’” OR “deciduous incisors”) AND (NaOCI
OR *“sodium hypochlorite” OR “Milton’s solution” OR “Dakin’s solution” OR
“Dakin’s liquid”).
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A busca foi feita em duas fases e contou com o auxilio do aplicativo
Rayyan. Na primeira fase, dois pesquisadores avaliaram todos os titulos e
resumos dos estudos encontrados nas buscas. Foram incluidos os estudos cujos
os titulos e resumos atendiam aos critérios de elegibilidade. Na segunda fase foi
feita leitura na integra de todos os estudos incluidos pelos titulos e resumos e
leitura na integra dos estudos cujos titulos e resumos nao forneciam informacdes
suficientes para a tomada de decisdo sobre a incluséo ou exclusao do estudo.
Foram incluidos os estudos que atenderam aos critérios de elegibilidade.
Discordancias entre os dois revisores foram discutidas até que o consenso fosse

alcancado.

4.4 Coleta de dados

A coleta de dados foi realizada por dois revisores (BS e VS) em tabelas
padronizadas, e todos os autores (JR, CB, IF, LG, VS) revisaram as informacdes
extraidas posteriormente. Qualquer imprecisdo ou desacordo foi resolvido com

o reexame do documento original ou consulta a um terceiro revisor (IF).

4.4.1 ltens coletados

Foram extraidas as seguintes informacdes dos artigos: Autor / ano, pais,
desenho do estudo, tamanho da amostra (pacientes), tamanho da amostra
(dente), idade dos individuos, dente tratado, concentracdo de NaOCI, tempo de
uso de NaOCI, tipo de material selante, restauracdo, material do grupo de
comparacao, critérios clinicos, critérios radiograficos, unidade de analise,
resultados clinicos, resultados radiograficos, tempo de acompanhamento,
declaracéo de conflito de interesse e financiamento da industria.

Se necessario, o0s autores dos estudos selecionados foram contatados e

guestionados sobre dados ausentes, pouco claros ou incompletos.

4.5 Risco de viés em estudos individuais

Dois revisores avaliaram os estudos selecionados de acordo com trés

ferramentas de avaliacdo. Os Ensaios Clinicos randomizados foram avaliados
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de acordo com a ferramenta ROB-2 (STERNE et al., 2019). De acordo com as
classificacdes, o estudo foi caracterizado quanto ao risco de viés em ‘baixo’, ‘alto’
ou ‘algumas preocupagdes’. Os Ensaios Clinicos ndo randomizados foram
avaliados de acordo com a Ferramenta ROBINS-I (SCHUNEMANN et al., 2019).
De acordo com as classificagdes, o estudo foi caracterizado como tendo “baixo”,

“moderado”,

sério”,  critico” risco de viés ou “sem informacao”. A Escala de
Newcastle-Ottawa (Wells G et al., 2016) foi adotada para estudos de coorte. O
escore de qualidade foi calculado com base em trés categorias principais:
selecéo de grupo (quatro itens), comparabilidade de grupo (um item) e avaliacédo
de resultados e exposicao (trés itens). A pontuacdo da qualidade metodoldgica
dos estudos foi calculada segundo a quantidade de pontos de cada categoria:
selecédo dos grupos (0 - 4 pontos), comparabilidade de grupo (0 - 2 pontos) e
avaliacao de resultados e exposicdo (0 - 3 pontos). Assim, a pontuacdo maxima
poderia ser de nove pontos, 0 que corresponderia a maior qualidade
metodoldgica. Entre 6 e 9 pontos: Evidéncia forte, entre 4 e 5 pontos evidéncia

moderada, menor que 4 pontos: evidéncia limitada.

4.5 Sintese dos dados

No software Reviewer Manager (Review Manager, Copenhagen, The
Nordic Cochrane Center, Cochrane), foram realizadas meta-analises
incorporando estudos metodologicamente homogéneos. Desfechos dicotdmicos
(sucesso e insucesso clinico e radiografico) foram usados. O 12 também foi
utilizado para calcular a heterogeneidade dos estudos. Os resultados foram

fornecidos em odds ratio (OR) e intervalo de confianca (IC).

4.6 Unidade de andlise

A unidade de analise foi o dente deciduo, pois eles foram designados para
a intervencgao. Alguns ensaios tiveram um desenho de boca dividida, em que
dentes deciduos da mesma crianca foram alocados aleatoriamente no

tratamento experimental e controle.


https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Sch%C3%BCnemann+HJ&cauthor_id=29432858
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5 RESULTADOS, DISCUSSAO E CONCLUSAO

Estes capitulos serdo apresentados em formato de artigo cientifico e de
acordo com as normas de publicacdo do periédico Pediatric Dentistry, Qualis A4,
fator de impacto 1.874. Estas normas encontram- se em anexo ao final deste
documento (ANEXO 5).
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RESUMO

Justificativa /objetivos: A pulpotomia é uma terapia pulpar conservadora que visa
manter a vitalidade da polpa sem a necessidade de procedimentos mais radicais
como a pulpectomia ou exodontia. O objetivo desta reviséo foi fornecer uma
sintese da literatura avaliando a eficacia clinica e radiografica do uso de
hipoclorito de sédio (NaOCI) na pulpotomia de dentes deciduos e compara-lo
com outros materiais utilizados para este procedimento. Metodologia: As buscas
bibliograficas foram realizadas nas bases de dados Medline via PubMed,
Medline via Ovid, Scopus, Lilacs, Embase, Biblioteca Cochrane e Web of
Sciences. A busca na literatura cinzenta foi realizada no Google Scholar,
OpenGray, National Institute for Health and Care Excellence (NICE) e ProQuest.
Foram incluidos ensaios clinicos randomizados, ensaios clinicos né&o
randomizados e estudos de coorte nos quais a pulpotomia em dentes deciduos
com hipoclorito de sédio era comparada com a pulpotomia em dentes deciduos
com outros materiais. Nao foram colocadas restricdes quanto ao idioma ou data
de publicacdo ao pesquisar nas bases de dados eletrbnicas. Os dados foram
agrupados e analisados descritivamente. A avaliacdo qualitativa foi realizada de
acordo com a ferramenta Cochrane de risco de viés. Foi utilizado o Rob-2 para
ensaios clinicos randomizados, o ROBINS-I para ensaios clinicos né&o
randomizados e a Escala de Newcastle-Ottawa para estudos de coorte. No
software RevMan, foram realizadas meta-analises incorporando estudos
metodologicamente homogéneos. Desfechos dicotdmicos foram usados. O 12
também foi utilizado para calcular a heterogeneidade dos estudos. Os resultados
foram fornecidos em odds ratio e intervalo de confianga. Resultados: Um total de
2654 estudos foram inicialmente identificados por meio de buscas eletrénicas.
Apés descarte das duplicatas e leitura dos titulos e resumos dos artigos
selecionados, 19 estudos foram considerados para leitura do texto completo.
Apés a leitura do texto completo, 14 estudos preencheram os critérios de
elegibilidade. Foram incluidos 12 artigos na meta-analise. Em relacdo aos
desfechos clinicos e radiograficos, ndo houve diferenca significativa entre a
pulpotomia com NaOCI e a pulpotomia com formocresol, sulfato férrico, MTA e
soro fisiolégico. A maioria dos ensaios clinicos randomizados apresentou
problemas metodoldgicos que levaram uma classificacdo de médio risco de viés.
Os ensaios clinicos ndo randomizados foram classificados com alto risco de viés.
Ja em relacdo aos estudos de coorte, os dois estudos foram considerados com
evidéncia forte. Conclusao: Os resultados deste estudo apontam que o NaOCI
nao difere de outros medicamentos como formocresol, sulfato férrico, MTA e soro
fisioldgico, no sucesso clinico e radiografico da pulpotomia de dentes deciduos.

Palavras-chave: Dente deciduo, Exposicdo da polpa dentaria, Pulpotomia,
Hipoclorito de sodio, Crianga, Revisdo sistematica
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1 INTRODUCAO

A terapia pulpar vital tem como objetivo a manutencédo da vitalidade e da
funcdo pulparl. Uma das técnicas dessa terapia é a pulpotomia em que é
realizada apenas a remocéao do tecido pulpar coronal inflamado?. Ela é indicada
diante de uma exposicdo pulpar acidental em um dente com polpa normal ou
pulpite reversivel?. Essa abordagem evita tratamentos mais invasivos e
onerosos, como a pulpectomia e a exodontia®. O diagnéstico correto da alteragdo
pulpar € essencial para o sucesso do tratamento, assim como a escolha do
material base e a restauracéo*™.

Revisbes sisteméticas tém investigado as taxas de sucesso de
pulpotomias em dentes deciduos?®. Mas, a presente revisdo sistematica é a
primeira a avaliar especificamente o hipoclorito de sodio utilizado na pulpotomia
de dentes deciduos em relacdo aos outros materiais utilizados. Os principais
materiais investigados sao o sulfato férrico, o formocresol, o hidroxido de calcio,
o Agregado de Triéxido Mineral (MTA) e o Laser’- O formocresol foi um material
amplamente utilizado em pulpotomias mas, seu uso ndo é recomendado pois foi
classificado como carcinogénico e apresenta potencial mutagénico® O MTA tem
se destacado devido as suas propriedades como biocompatibilidade, capacidade
de regeneracao dos tecidos e bom vedamento, levando a altas taxas de sucesso
clinico e radiogréafico®. No entanto, € um material que apresenta um alto custo®.

O hipoclorito de sddio (NaOCIl) também tem sido empregado na
pulpotomia de dentes deciduos e é considerado um material promissor’. Ele
possui propriedades terapéuticas que nao sé facilitam a cicatrizacao pulpar, mas
também levam a hemostasia e antissepsia®. Além de ter baixo custo,
caracteristica importante na escolha de um agente para pulpotomia®. Por fim,
ele é um item frequentemente disponivel no consultério odontoldgico e de facil
aplicacao”

A pulpotomia pode evitar a necessidade de tratamentos mais invasivos e
até a perda precoce de dentes deciduos com exposicdo pulpar acidental®?,
Diante do grande numero de publicacdes sobre o tema e das controvérsias entre
0s estudos primarios, essa revisao sistematica € de extrema importancia devido
a relevancia do tema para a pratica clinica. O conhecimento do desempenho do
Hipoclorito de sédio na técnica de pulpotomia podera guiar a tomada de decisao

na escolha do material utilizado para esse fim.
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Assim, essa revisdo sistematica tem como objetivo comparar a eficacia
clinico e radiogréafico do Hipoclorito de Sédio (NaOCI) na pulpotomias de dentes
deciduos com o desempenho de outros materiais também utilizados para essa

abordagem.

2 METODOLOGIA
Protocolo e registro

O protocolo dessa revisdo foi registrado no PROSPERO
(CRD42020211565). O checklist dos itens necessarios para a escrita de revisdes
sistematicas e meta-analises PRISMA 12 foi usado para conducéo da escrita
desta revisdo sistematica.

Critérios de elegibilidade

Os critérios de elegibilidade foram baseados na estratégia PICOS
(populacgéo, intervencdo, comparacao, resultados e desenho dos estudos).

A populacgéo foi definida por criancas que necessitaram de pulpotomia em
molares deciduos e o dente foi a unidade de analise. Como intervencao foram
consideradas pulpotomias realizadas com o hipoclorito de s6dio como material
terapéutico e a comparacéao seria pulpotomias realizadas com outros materiais
(agregado de trioxido mineral, hidréxido de calcio, formocresol e sulfato férrico,
soro fisiolégico). Os resultados foram o sucesso clinico e radiografico. Os
desenhos de estudo incluidos foram: ensaios clinicos randomizados, ensaios
clinicos ndo randomizados e estudos de coorte. Estudos que nédo fizeram analise
clinica e radiografica do dente deciduo tratado com pulpotomia e realizaram
apenas avaliacdo histolégica foram excluidos. Também foram excluidos estudos
em gue os resultados ndo estavam claros ou faltantes quanto a taxa de sucesso
do tratamento. Nao houve restricdes quanto a data de publicacdo, idioma de
publicacdo e tamanho da amostra.

Estratégia de busca

Uma busca sistematica foi realizada em novembro de 2020 e atualizada
em margco de 2021, abrangendo as seguintes bases de dados eletrénicas:
PubMed, Web of Science, Biblioteca Cochrane, LILASCS, Scopus, Ovid e
EMBASE. A busca na literatura cinza foi realizada no OpenGrey, ProQuest,
Google Scholar e National Institute for Health and Care Excellence (NICE)
(Quadro 1).
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A estratégia de busca utilizada para a busca eletrbnica incluiu as

seguintes palavras chaves:
(pulpotomy OR pulpotomies OR “pulp therapy” OR “endodontic treatment”) AND
(“deciduous teeth” OR “deciduous tooth” OR “deciduous dentition” OR “primary
teeth” OR “primary tooth” OR “primary molar” OR “primary molars” OR
“deciduous molar” OR “deciduous molars” OR "primary incisor" OR "primary
incisors" OR “deciduous incisor” OR “deciduous incisors”) AND (NaOCl OR
“sodium hypochlorite” OR “Milton’s solution” OR “Dakin’s solution” OR “Dakin’s
liquid”)

A selecédo dos estudos foi realizada em duas fases e contou com o auxilio
do aplicativo Rayyan. Na primeira fase dois revisores avaliaram de forma
independente os titulos e resumos dos estudos encontrados nas bases de
dados. Foram incluidos os estudos cujos os titulos e resumos atendiam aos
critérios de elegibilidade. Na segunda fase foram feitas leituras completes dos
estudos incluidos pelos titulos e resumos e leitura complete dos estudos em que
o titulo e o resumo néo forneciam informacdes suficientes para uma tomada de
decisdo em relacdo a inclusdo ou exclusdo.Foram incluidos os estudos que
atenderam aos critérios de elegibilidade. Discordancias entre os dois revisores
foram discutidas até que o consendo fosse alcancado.

Extracdo dos dados

Dois autores extrairam os dados dos estudos de forma independente. Apés a
extracdo, os dados extraidos por ambos os autores foram comparados. Caso
houvesse divergéncias, seria feita analise no estudo para confirmar o dado
extraido. Todos os autores conferiram os dados extraidos.

Vinte e dois campos foram preenchidos para cada estudo, dentre eles: nome
do primeiro autor, ano de publicacédo, pais, idade dos participantes, tamanho da
amostra (individuos e dentes), tipo de dente, concentracao e tempo de uso do
hipoclorito, grupos de comparagéo, critérios de inclusdo e exclusdo, taxas de
sucesso clinico e radiografico e periodo de acompanhamento. Se necessario, 0s
autores dos estudos selecionados seriam contatados e questionados sobre

dados ausentes, pouco claros ou incompletos.



28

Avaliacdo de risco de viés

As ferramentas de avaliacédo de risco de viés da Cochrane Collaboration
foram usadas para classificar os ensaios clinicos quanto ao risco de viés. O
ROB-2 (Revised Cochrane risk-of-bias tool for randomized trials)*® foi usado
para cada ensaio clinico randomizado com base nos 5 dominios: (1) viés
decorrente do processo de randomizacgao; (2) enviesamento devido a desvios
das intervencdes pretendidas; (3) viés devido a falta de dados de resultado; (4)
vies na medicdo do resultado; (5) viés na selecdo do resultado relatado
(Apéndice B).

Foi considerado um baixo risco de viés quando todos os principais
dominios de viés foram julgados como baixo risco. Um meédio risco de viés foi
considerado quando pelo menos um dominio foi julgado como médio risco. Um
alto risco de viés, por sua vez, foi considerado quando pelo menos um dominio
apresentou um alto risco de viés, ou quando mais de um dominio apresentou um
médio risco de viés. O ROBINS-I (Risk Of Bias In Non-Randomized Studies - of
Interventions)* foi designado para os ensaios clinicos ndo randomizados e as
classificacdes foram “baixo, “moderado”, “ sério”, * critico” risco de viés ou “sem
informacgao” (Apéndice C).

A Escala de Newcastle-Ottawa®® foi adotada para estudos de coorte. O
escore de qualidade foi calculado com base em trés categorias principais:
selecéo de grupo (quatro itens), comparabilidade de grupo (um item) e avaliacéo
de resultados e exposicao (trés itens). A pontuacdo da qualidade metodoldgica
dos estudos foi calculada segundo a quantidade de pontos de cada categoria:
selecéo dos grupos (0 - 4 pontos), comparabilidade de grupo (0 - 2 pontos) e
avaliacao de resultados e exposicdo (0 - 3 pontos). Assim, a pontuacdo maxima
poderia ser de nove pontos, 0 que corresponderia a maior qualidade
metodoldgica. Entre 6 e 9 pontos: Evidéncia forte, entre 4 e 5 pontos evidéncia
moderada, menor que 4 pontos: evidéncia limitada (Apéndice D).

As avaliagcdes de qualidade foram realizadas por dois pesquisadores
independentes e as discordancias identificadas foram discutidas até que se
chegasse a um consenso.

Sintese dos dados
No software Reviewer Manager (Review Manager, Copenhagen, The

Nordic Cochrane Center, Cochrane)!®, foram realizadas meta-andlises
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incorporando estudos metodologicamente homogéneos. Desfechos dicotdmicos
(sucesso ou insucesso clinico e radiografico) foram usados. O 12 também foi
utilizado para calcular a heterogeneidade dos estudos. Os resultados foram

fornecidos em odds ratio (OR) e intervalo de confianca (IC).

3 RESULTADOS

Um total de 296 estudos foram inicialmente identificados por meio de
buscas eletronicas nas bases de dados eletronicos e 12.681 foram identificados
na literatura cinzenta. Apds descarte das duplicatas e leitura dos titulos e
resumos dos artigos selecionados, 19 estudos foram considerados para leitura
do texto completo. Apds a leitura do texto completo, cinco estudos foram
excluidos. Desses, dois estudos deram énfase a analise histolégical’8, dois
estudos, um ensaio clinico!® e um coorte??, ndo apresentavam os resultados
necessarios para a revisdo e um estudo de coorte ndo comparou o hipoclorito de
sodio com outro material?. Assim, 14 estudos preencheram aos critérios de
elegibilidade (fluxograma figl). Foram incluidos 12 artigos na meta-analise??>33,
Os artigos incluidos foram publicados entre 2006 e 2019.
Caracteristicas dos estudos

Dez estudos sé@o ensaios clinicos randomizados??-28 30-31. 33 dois sdo
ensaios clinicos ndo randomizados?®3? e dois sdo estudos coorte3#-35, Os dentes
incluidos nos estudos eram molares deciduos. Foram selecionados estudos da
Arébia Saudita, China, Estados Unidos, india, Espanha, Turquia e Ird. Nesses
estudos, um total de 1191 molares deciduos de 690 criancas foram tratados. A
idade das criancas variou de 2 a 13 anos. O periodo de acompanhamento variou
de 3 a 24 meses.

A concentragdo do hipoclorito de sédio utilizado nos estudos variou de
1,5% a 6% e o tempo de aplicagdo variou de 15 segundos a 5 minutos. Na
maioria dos estudos o hipoclorito de sodio foi utilizado apos a hemostasia pulpar.
Entretanto, em alguns estudos ele foi utilizado como material hemostatico?8-2%-32,
O material selador mais utilizado foi o oxido de zinco e eugenol, embora alguns
estudos tenham comparado também o material selador utilizado: hidroxido de
célcio?*2832 e MTA%2,

A maior parte dos estudos adotou a coroa de aco inoxidavel para a

restauragdo dos dentes deciduos submetidos a pulpotomia. Somente um estudo
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utilizou amalgama3?. Um estudo relatou o uso de resina composta além da coroa
de aco inoxidavel“s.

Os estudos incluidos compararam o hipoclorito de sodio com
formocresol?325-27.30-3135 © gylfato férrico?426-27:33.35 MTA26-27.29 hidroxido de
calcio?22428.32 e nenhuma medicacéo3*, laser diodo3*.

Sintese de resultados
NaOCI e formocresol

Em relacdo aos desfechos clinicos, ndo houve diferenca significativa entre
a pulpotomia com hipoclorito de sédio e a pulpotomia com formocresol aos 6
meses (OR = 1.00, IC = 0.13 — 7.47) e 12 meses de acompanhamento (OR =
0.56, IC = 0.11 — 2.81). Em relacéo aos desfechos radiograficos, também nao
houve diferenca significativa entre a pulpotomia com hipoclorito de sédio e a
pulpotomia com formocresol aos 6 meses (OR =1.41, IC =1.58 - 3.38),12 meses
(OR=1.76,1C =0.74 — 4.17) e 18 meses de acompanhamento (OR = 7.80, IC =
0.90 — 67.89).

NaOCI e sulfato férrico

Quanto aos desfechos clinicos, ndo houve diferenca significativa entre a
pulpotomia com NaOCI e a pulpotomia com sulfato férrico aos 6 meses (OR =
3.15, IC = 0.12 — 82.16), 12 meses (OR = 3.76, IC = 0.75 — 18.86), 18 meses
(OR =0.81, IC =0.20 — 3.28) e 24 meses de acompanhamento (OR = 1.35, IC =
0.28 — 6.48). Quanto aos desfechos radiograficos, ndo houve diferenca
significativa entre a pulpotomia com NaOCI e a pulpotomia com sulfato férrico
aos 6 meses (OR =1.29, IC = 0.30 — 5.59), 12 meses (OR =1.01, IC =0.41 -
2.47), 18 meses (OR =0.32, IC = 0.05 — 2.19) e 24 meses de acompanhamento
(OR =0.73,1C =0.09 — 5.99).

NaOCl e MTA

Nos desfechos clinicos, ndo houve diferenca significativa entre a
pulpotomia com NaOC| e a pulpotomia com MTA aos 24 meses de
acompanhamento (OR = 4.16, IC = 0.44 — 38.96). Em relagéo aos desfechos
radiograficos, ndo houve diferenca significativa entre a pulpotomia com NaOCl e
a pulpotomia com MTA aos 12 meses (OR =6.13, IC = 0.67— 56.13) e 24 meses
de acompanhamento (OR = 1.68, IC = 0.32 — 8.84).
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NaOCI e Soro fisiolégico

Nos desfechos clinicos, ndo houve diferenca significativa entre a
pulpotomia com NaOCI e a pulpotomia com soro fisioldgico aos 3 meses (OR =
5.35, IC =0.25 - 116.31), 6 meses (OR =7.76, IC = 0.38 — 157.14) e 12 meses
de acompanhamento (OR = 1.05, IC = 0.21 — 5.29). Em relacdo aos desfechos
radiograficos, ndo houve diferenca significativa entre a pulpotomia com NaOCl e
a pulpotomia com soro fisiol6gico aos 3 meses (OR = 3.50, IC = 0.65 — 18.98), 6
meses (OR = 1.07, IC = 0.09 — 12.25) e 12 meses de acompanhamento (OR =
0.91,1C =0.38 — 2.22).

Avaliagao do risco de viés

A maioria dos ensaios clinicos randomizados apresentou problemas
metodoldgicos que levaram uma classificagdo de médio risco de viés?2:26-27,30.33
os dominios em que essa classificacdo foi mais frequente foram: o dominio 5
que avalia o viés no relato dos desfechos e o dominio 1 que avalia o processo
de randomizagdo. Quatro ensaios clinicos randomizados receberam a
classificacdo de alto risco de viés, uma vez que foram classificados com médio
risco de viés em diferentes dominios?3252831 ou foram classificados com alto
risco de viés em um dos dominios?®. Apenas um estudo foi classificado com
baixo risco de viés?* (Apéndice A).

Em relacdo a avaliacdo de qualidade de ensaios clinicos nao
randomizados, os estudos foram classificados com alto risco de viés?®32, No
dominio 1 (pré-tratamento), ambos os estudos tiveram problemas relacionados
a selecdo dos participantes do estudo. No dominio 3 (pés-intervencédo), os
estudos também tiveram problemas relacionados a desvios da intervencéo
pretendida3®?, e a medicéo dos resultados %°(Apéndice B).

Ja em relacdo aos estudos de coorte, os estudos foram classificados
como “Evidéncia forte”, j& que tiveram uma pontuagéo total de 6 pontos343°
(Apendice C).

4- DISCUSSAO

Os resultados dessa revisdo sistematica, com base na meta-analise
realizada, ndo demonstraram diferencas significativas na eficacia clinica e
radiogréafica entre as pulpotomias com NaOCI e as pulpotomias com 0s outros

materiais avaliados em 3, 6, 18 e 24 meses de acompanhamento. As taxas de



32

sucesso clinico e radiografico do Hipoclorito de sédio foram altas nos estudos
incluidos.

Este resultado € importante pois o hipoclorito de s6dio € um material de
facil aplicacéo, baixo custo e alta disponibilidade no consultério odontolégico.
Isso permite que o clinico lance mao de um material seguro para realizar a
terapia pulpar conservadora sem gerar custos extras ao tratamento. Visto que,
muitas vezes, o diagnostico pulpar é definido no transoperat6rio®, o material
ideal deve também ser acessivel. Apesar das propriedades do hipoclorito serem
bem descritas na literatura®’, os estudos clinicos com hipoclorito em pulpotomias
de dentes deciduos sao relativamente recentes em relacdo a outros materiais,
como o formocresol e o hidréxido de calcio®3.

Essa revisdo sistematica € a primeira que avalia especificamente o
hipoclorito de sédio para pulpotomia em dentes deciduos. As revisdes
sistematicas anteriores?’ avaliam diferentes materiais utilizados nas terapias
pulpares vitais: pulpotomia, capeamento pulpar direto e capeamento pulpar
indireto’.

NaOCIl e Formocresol

Este estudo ndo encontrou diferencas significativas entre as taxas de
sucesso clinico e radiografico das pulpotomias realizadas com o hipoclorito de
sédio e o formocresol. E importante salientar que as taxas de sucesso clinico e
radiografico foram analisadas de forma independente na meta-andlise. Na
revisdo sistematica realizada por Coll et al. (2017) com os mesmos estudos, foi
encontrada uma diferenca significativa ap6s 18 meses de acompanhamento
favorecendo o uso do formocresol. Este resultado pode estar relacionado ao fato
deste estudo ter utilizado a taxa de sucesso geral em sua meta-analise.

Aos 12 meses de acompanhamento, a maioria dos estudos que realizou
a comparacao clinica entre hipoclorito e formocresol apresentou uma taxa de
sucesso clinico de 100% em ambos os tratamentos?>27:3%-31  |sso pode indicar
gue o periodo de acompanhamento de 12 meses seja insuficiente para se
detectar diferencas significativas. Portanto, é precipitado afirmar a superioridade
de um dos dois materiais com base na literatura vigente.

Apesar de ser um procedimento realizado had mais de um século, a
pulpotomia ainda causa muitas controvérsias e discussGes®. Existe uma

preocupacao a respeito da capacidade de penetracdo do formocresol no tecido
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pulpar uma vez que o formaldeido é classificado como um carcinbgeno
humano®°. Entretanto, histologicamente ndo tem sido observadas diferencas
significativas entre o hipoclorito e o formocresol no que diz respeito a resposta
inflamatoria da polpa, organizacdo dos tecidos moles e formacédo de ponte de
dentina®®,

NaOCI e Sulfato férrico

O sulfato férrico € outro medicamento comumente usado para
pulpotomias em dentes deciduos e tem uma taxa de sucesso clinico e
radiografico comparavel ao formocresol®?. Este medicamento tem potencial
hemostatico e forma um codgulo de proteina metalica na superficie da polpa,
selando os capilares sanguineos*'. Nao houve diferenca significativa entre a
pulpotomia com NaOCI e a pulpotomia com sulfato férrico.

NaOCl e MTA

Com a mudanca de paradigma que privilegia as técnicas de minima
intervencdo, tem sido crescente a utilizacdo de materiais biocompativeis e
capazes de estimular a reparacéo tecidual como o Biodentine e o MTA*2, N&o
foram encontradas diferencas significativas entre uso do hipoclorito de sddio e
do MTA para o sucesso clinico e radiografico da pulpotomia. A maioria dos
estudos que avaliou o MTA demonstrou resultados comparaveis ou superiores
gquando comparados a outros materiais usados nos procedimentos de
pulpotomia de dentes deciduos*32,

Por enquanto, as evidéncias apoiam a aplicacdo de MTA nos cotos
pulpares ap6s a pulpotomia em dentes deciduos. Onde o MTA n&o esta
acessivel, pesquisas sao necessarias para confirmar se Biodentine, EMD,
tratamento a laser ou Ankaferd Blood Stopper sdo uma segunda escolha
aceitavel e se, onde nenhum desses tratamentos pode ser usado, a aplicacédo
de NaOClI seria a opcdo mais segurab®.

O presente estudo fornece dados mais completos e especificos para a
avaliacdo de estudos primarios sobre pulpotomias com o uso do hipoclorito de
sédio, corroborando a indicacdo do mesmo. Porém, evidencia a necessidade de
maiores investigacdes no sentido de comparac¢des com materiais convencionais
ou tradicionais.

Apesar de suas altas taxas de sucesso, € preciso considerar que a

desvantagem do MTA é o seu alto custo*,
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Biodentine

Um material que tem apresentado resultados promissores é a Biodentine.
Esse material apresenta propriedades mecanicas favoraveis, possui
biocompatibilidade com os tecidos adjacentes, tem propriedades
antimicrobianas (pH alcalino) e ndo escurece o dente®>. No entanto, ela
apresenta custo elevado e necessita de mais estudos com grande tempo de
acompanhamento*®,

NaOCI e nenhuma medicacéao e laser diodo

Apenas um estudo retrospectivo avaliou a eficacia clinica do hipoclorito
de sbédio e comparou com pulpotomias sem utilizar medicamentos, com
pulpotomias utilizando o laser diodo e o formocresol®. Todos os grupos
apresentaram altas taxas de sucesso clinico sem diferencas significativas entre
0s mesmos. Entretanto, somente a avaliacdo de um estudo foi considerado
insuficiente para se afirmar a superioridade ou comparabilidade dessas técnicas
de pulpotomia.

NaOCI e material base

Uma questédo importante a ser avaliada a respeito das pulpotomias € a
influéncia do material restaurador ou material base que fica em contato direto
com a polpa. O uso do hipoclorito de sodio, em alguns estudos, tem como
objetivo promover a hemostasia, dissolver seletivamente o tecido pulpar
necrotico superficial e estabelecer uma interface dentina-polpa livre de biofilme
antes da insercao de um material de base.

Nos estudos de Ackay e Sari (2013), Hemavathi et al. (2018) e Tung et al.
(2016), a eficacia clinica do hipoclorito foi comparada a solucéo fisiolégica e o
material base utilizado foi o cimento hidréxido de calcio. Enquanto no estudo de
Atasaver et al. (2019), o hipoclorito e o sulfato férrico foram avaliados em grupos
de materiais base diferentes: hidroxido de calcio e cimento O6xido de zinco
eugenol. No estudo de Ackay e Sari (2013), o uso do hipoclorito anteriormente
ao hidréxido de célcio levou a uma taxa de sucesso clinico significativamente
maior do tratamento aos 12 meses de acompanhamento quando comparado ao
uso da solucéo fisiolégica. Nao foram encontradas diferencas significativas entre
0S grupos nos estudos de Atasaver et al. (2019), Hemavathi et al. (2018) e Tuncg

et al. (2016). Esses dados podem sugerir que o material base tem um potencial
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efeito sobre o tecido pulpar. Entretanto, ndo esta claro até que ponto o material
base pode influenciar esse efeito.

Ha relatos de que a hidrdlise do eugenolato de zinco pode resultar no
contato direto do eugenol livre com o tecido pulpar causando inflamacdes
moderadas a graves na polpa, levando a inflamacéo crénica e/ou necrose®>?’,
Em pulpotomias realizadas com hidroxido de calcio como material base,
inflamacdes pulpares e reabsor¢des internas também podem ocorrer??2847, Essa
relacdo deve ser investigada com maior profundidade em investigacdes futuras.
A utilizacdo de um material inerte que impeca o contato do material restaurador
com a polpa deve ser considerada para que seja possivel avaliar isoladamente
o potencial de materiais como hipoclorito e sulfato férrico.

Tempo de uso do medicamento

O tempo de uso do hipoclorito de s6dio em contato com a polpa diferiu
nos estudos avaliados. Assim como as concentragdes também diferiram. No
estudo de Ruby et al. (2013) e no estudo de Lin e Lin (2020), o hipoclorito foi
utilizado em contato com a polpa durante 5 minutos diferindo de todos os outros
estudos incluidos nessa revisdo sistematica em que o tempo de uso do material
variou de 15 a 30 segundos. A concentracdo do hipoclorito de sodio variou de
1,25% a 6%2%*%* . Foi realizada uma meta-andlise prévia apenas com estes
estudos para avaliar a relevancia clinica do tempo de uso e concentracdao do
medicamento. Essa meta-analise ndo foi incluida no artigo, pois o desfecho
principal ndo sofreu alteragbes. Esse dado revela a necessidade de se
compreender melhor relacéo tempo-resposta da exposicéo a cada medicamento
e a concentracdo para que exista uma padronizacdo do tempo de uso dos
mesmos e da concentracdo do medicamento.

Falhas provenientes de outros fatores

Fatores que nao estdo relacionados ao tipo de material utilizado no
procedimento da pulpotomia também podem influenciar as taxas de sucesso do
tratamento. O diagndstico incorreto pode ser apontado como uma das causas de
insucesso e por isso € importante que os tratamentos sejam conduzidos por
pesquisadores experientes*. A experiéncia clinica associada a pratica baseada
em evidéncias é fundamental, ndo sO0 para que um diagndstico correto seja
realizado, mas também para as avaliagbes de acompanhamento subsequentes

ao tratamento34.



36

Outro fator que pode interferir nas taxas de sucesso € a técnica
radiografica utilizada para o diagndstico pulpar. Em alguns estudos selecionados
ndo foi informada a técnica radiogréfica utilizada?228192932  Através da
radiografia € possivel avaliar a proximidade da carie dentaria com a camara
pulpar do dente deciduo, assim como a presenca de possiveis lesdes periapicais
ou interradiculares. A escolha da técnica inadequada, ou a falta de padronizagéo
da técnica em relacdo ao angulo formado com o posicionamento do aparelho
radiografico pode distorcer a realidade causando erros de diagndéstico?’.

A falha restauradora também pode influenciar no desempenho do dente
pulpotomizado. Estudos anteriores com dentes deciduos relataram que o tipo de
material e o tempo entre a restauracao temporaria e final influenciam o sucesso
de pulpotomia. Na maioria dos estudos avaliados?2-31:3335 g coroa de aco foi o
material restaurador de escolha. As coroas de aco representam as restauracées
diretas que apresentam menor taxa de falhas em dentes deciduos, isso eleva a
confiabilidade dos estudos e justifica o fato de que nao foram relatadas falhas
relacionadas a restauracdo?.

Perdas e calculo do tamanho da amostra

A maioria dos estudos avaliou um reduzido tamanho amostral e com uma
baixa taxa de perdas?32>30, A baixa taxa de perdas pode ser justificada pelo
pequeno tamanho amostral, mas também pelo tempo de acompanhamento que
ndo ultrapassou 12 meses na maioria dos estudos!’23-252830-33 Em todos os
estudos selecionados nao foi realizado um célculo amostral ou teste do poder da
amostra. Isso pode fazer com que uma quantidade insuficiente de sujeitos tenha
sido selecionada, impossibilitando a identificacdo de diferencas estatisticas e
consequentemente interferindo na validade interna destes estudos.

Limitacdes e direcionamento para investigagdes futuras

Novas investigacdes devem ser realizadas no sentido de aumentar o rigor
metodoldgico dos ensaios clinicos. E recomendado adotar uma abordagem
padronizada para relatar os resultados, como a lista de verificagdo CONSORT.

Essa revisdao encontrou problemas durante a extracdo dos dados
relacionadas especialmente a falta de padronizacdo da técnica. Em alguns
estudos que forneceram fluxogramas detalhados, mas os dados apresentados
nesses fluxogramas nao corresponderam aos dados relatados no texto. Com o

objetivo de regularizar as questbes de relatérios inconsistentes, foram
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considerados os dados fornecidos pelos fluxogramas e tabelas. No entanto, esse
fato pode ter interferido na validade e confiabilidade dos dados incluidos na
meta-analise. Recomenda-se fortemente o desenvolvimento de um conjunto de
diretrizes para o relatério de dados de resultados, principalmente no que diz
respeito as perdas por exfoliagéo fisiolégica dos dentes deciduos?®.

Como nenhum estudo relatou informacgdes sobre a exfoliagcdo, quando ela
ocorreu, se adiantou ou atrasou, ndo foi possivel avaliar se a pulpotomia pode
acelerar a reabsorcao radicular em relacéo aos dentes higidos. Para avaliar essa
guestao é necessario estudos com maior tempo de acompanhamento.

Apesar da dificuldade de se encontrar dentes em condi¢gdes similares na
mesma crianga, ainda mais com necessidade de realizar pulpotomia, o modelo
boca dividida seria muito interessante para demonstrar essa diferenca, pois ele
utiliza o préprio paciente como controle. Apesar das vantagens, apenas o estudo
de Vargas et al. (2006) utilizou uma metodologia de boca dividida.

Uma limitacdo desse tema € a dificuldade de realizagdo de um ensaio
clinico, visto a dificuldade de selecdo da amostra de pacientes. Na presente
revisdo sistematica, foi realizada a combinacao de ensaios julgados como alto e
incerto risco de viés com baixo risco de viés nas analises e também foi feita
combinacdo de estudos que usam as medicacOes em diferentes tempos e
concentracfes. Isso ocorreu, devido ao numero relativamente pequeno de
ensaios encontrados em cada comparacdo. Além disso, um ndamero
extremamente pequeno de ensaios com baixo risco de viés.

Com ensaios clinicos mais robustos que avaliem a pulpotomia em dentes
deciduos, é possivel que a terapia adquira maior credibilidade. Mas, € evidente
a dificuldade de realizacdo de ensaios com pulpotomia, jA& que o numero de

exposicdo pulpares reduziu diante da remocao seletiva da cérie.

Concluséao

Os resultados deste estudo apontam que o NaOCI nao difere de outros
medicamentos como formocresol, sulfato férrico, MTA e soro fisiolégico, no
sucesso clinico e radiografico da pulpotomia de dentes deciduos. Entretanto, os
resultados desse estudo devem ser analisados com cautela, uma vez que a

variacdo metodoldgica dos estudos dificulta a sua analise. Além disso, a maioria
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dos estudos avaliados apresentaram problemas metodolégicos importantes que

podem interferir em seu desfecho principal.

Para a tomada de decisdao clinica outros fatores além das taxas de

sucesso clinico devem ser avaliados como, por exemplo, a disponibilidade do

material, custo-beneficio e biocompatibilidade com os tecidos dentarios.
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https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Morgan+RL&cauthor_id=29432858
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Gartlehner+G&cauthor_id=29432858
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Kunz+R&cauthor_id=29432858
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Kunz+R&cauthor_id=29432858
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Katikireddi+SV&cauthor_id=29432858
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Sterne+J&cauthor_id=29432858
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Higgins+JP&cauthor_id=29432858
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Guyatt+G&cauthor_id=29432858
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Guyatt+G&cauthor_id=29432858
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=GRADE+Working+Group%5BCorporate+Author%5D
http://www.ohri.ca/programs/
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APENDICE A - Estratégia de busca

Tabela 1. Estratégia de busca nas diferentes bases de dados

Base de dados

Estratégia de busca

Scopus

Lilacs

Medline via
pubmed

Medline via
OVID

TITLE-ABS-KEY (pulpotomy OR pulpotomies OR “pulp therapy” OR
‘endodontic treatment”) AND TITLE-ABS-KEY (“deciduous teeth” OR
“deciduous tooth” OR “deciduous dentition” OR “primary teeth” OR
“primary tooth” OR “primary molar’ OR “primary molars” OR “deciduous
molar” OR “deciduous molars” OR "primary incisor" OR "primary incisors"
OR *“deciduous incisor” OR “deciduous incisors”) AND TITLE-ABS-KEY
(NaOCI OR *“sodium hypochlorite” OR “Milton’s solution” OR “Dakin’s
solution” OR “Dakin’s liquid”)

(pulpotomy OR pulpotomies OR “pulp therapy” OR “endodontic
treatment”) AND (“deciduous teeth” OR “deciduous tooth” OR “deciduous
dentition” OR “primary teeth” OR “primary tooth” OR “primary molar” OR
“primary molars” OR “deciduous molar” OR “deciduous molars” OR
"primary incisor" OR "primary incisors" OR “deciduous incisor’ OR
“deciduous incisors”) AND (NaOCI OR “sodium hypochlorite” OR “Milton’s
solution” OR “Dakin’s solution” OR “Dakin’s liquid”)

(pulpotomy OR pulpotomies OR “pulp therapy” OR “endodontic
treatment”) AND (“deciduous teeth” OR “deciduous tooth” OR “deciduous
dentition” OR “primary teeth” OR “primary tooth” OR “primary molar” OR
“primary molars” OR “deciduous molar” OR “deciduous molars” OR
"primary incisor" OR "primary incisors" OR “deciduous incisor’ OR
“deciduous incisors”) AND (NaOCI OR “sodium hypochlorite” OR “Milton’s
solution” OR “Dakin’s solution” OR “Dakin’s liquid”)

(pulpotomy OR pulpotomies OR “pulp therapy” OR “endodontic
treatment”) AND (“deciduous teeth” OR “deciduous tooth” OR “deciduous
dentition” OR “primary teeth” OR “primary tooth” OR “primary molar’ OR
“primary molars” OR “deciduous molar” OR “deciduous molars” OR
"primary incisor" OR "primary incisors" OR “deciduous incisor’ OR
“deciduous incisors”) AND (NaOCI OR “sodium hypochlorite” OR “Milton’s
solution” OR “Dakin’s solution” OR “Dakin’s liquid”)



Web of Science

Cochrane

EMBASE

OpenGrey

GoogleScholar

National
Institute for
Health and Care
Excellence
(NICE)
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TS=(pulpotomy OR pulpotomies OR “pulp therapy” OR “endodontic
treatment”) AND TS=("deciduous teeth” OR “deciduous tooth” OR
“deciduous dentition” OR “primary teeth” OR “primary tooth” OR “primary
molar” OR “primary molars” OR “deciduous molar’ OR “deciduous
molars” OR "primary incisor" OR "primary incisors" OR “deciduous incisor”
OR “deciduous incisors”) AND TS=(NaOCI OR “sodium hypochlorite” OR
“Milton’s solution” OR “Dakin’s solution” OR “Dakin’s liquid”)

(pulpotomy OR pulpotomies OR “pulp therapy” OR “endodontic
treatment”) AND (“deciduous teeth” OR “deciduous tooth” OR “deciduous
dentition” OR “primary teeth” OR “primary tooth” OR “primary molar” OR
“primary molars” OR “deciduous molar” OR “deciduous molars” OR
"primary incisor" OR "primary incisors" OR “deciduous incisor’ OR
“deciduous incisors”) AND (NaOCI OR “sodium hypochlorite” OR “Milton’s
solution” OR “Dakin’s solution” OR “Dakin’s liquid”)

(pulpotomy OR pulpotomies OR “pulp therapy” OR “endodontic
treatment”) AND (“deciduous teeth” OR “deciduous tooth” OR “deciduous
dentition” OR “primary teeth” OR “primary tooth” OR “primary molar” OR
“primary molars” OR “deciduous molar” OR “deciduous molars” OR
"primary incisor* OR "primary incisors" OR “deciduous incisor” OR
“deciduous incisors”) AND (NaOCI OR “sodium hypochlorite” OR “Milton
solution” OR “Dakin solution” OR “Dakin liquid”)

pulpotomy OR pulpotomies AND “sodium hypochlorite” AND “deciduous
tooth” OR “primary tooth” OR “primary molars”

(pulpotomy OR pulpotomies OR “pulp therapy” OR “endodontic
treatment”) AND (“deciduous teeth” OR “deciduous tooth” OR “deciduous
dentition” OR “primary teeth” OR “primary tooth” OR “primary molar” OR
“primary molars” OR “deciduous molar” OR “deciduous molars” OR
"primary incisor" OR "primary incisors" OR “deciduous incisor” OR
“deciduous incisors”) AND (NaOCI OR “sodium hypochlorite” OR “Milton
solution” OR “Dakin solution” OR “Dakin liquid”)

pulpotomy OR pulpotomies AND “sodium hypochlorite” AND “deciduous
tooth” OR “primary tooth” OR “primary molars”



ProQuest
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(pulpotomy OR pulpotomies OR “pulp therapy” OR “endodontic
treatment”) AND (“deciduous teeth” OR “deciduous tooth” OR “deciduous
dentition” OR “primary teeth” OR “primary tooth” OR “primary molar” OR
“primary molars” OR “deciduous molar” OR “deciduous molars” OR
"primary incisor" OR "primary incisors" OR “deciduous incisor’ OR
“deciduous incisors”) AND (NaOCI OR “sodium hypochlorite” OR “Milton
solution” OR “Dakin solution” OR “Dakin liquid”)




APENDICE B - Extracdo de dados dos artigos incluidos

Tabela 2. Extracdo de dados dos artigos incluidos
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Autor / Ano Al-Mutairi Chauhan Ruby et Shabzend Vargas Farsi et al, Lin e Lin, Fernand Tung et Hemavath Akcay e Atasever et Kuo et Lietal, Vostatek
e etal., al.,, 2013. edar et etal., 2015. 2020. ezetal., al., 2016 ietal, Sarri, al., 2019. al., 2016 etal,
Bawazir, 2017. al., 2013. 2006. 2013. 2018. 2013. 2018. 2011
2013.
Pais Saudi India EUA Iran EUA Arabia ChinaTai | Barcelon ChinaTai india Turquia Turquia China China EUA
Arabia Saudita wan a wan
desenho do Ensaio Ensaio Ensaio Ensaio Ensaio Ensaio clinico Ensaio Ensaio Ensaio Ensaio Ensaio Ensaio clinico Estudo Estudo Estudo
estudo clinico clinico clinico clinico clinico randomizado clinico clinico clinico clinico clinico randomizado coorte coorte coorte
randomiz randomiz randomiz randomiz randomi néo randomi néo randomiz randomiz
ado ado ado ado zado randomiz zado randomiz ado ado
ado ado
Tamanho da
amostra 24 40 44 100 23 67 27 81 10 30 64 29 74 52 77
(pacientes)
Tamanho da
amostra 82 40 65 100 60 81 108 100 18 60 128 80 145 147 131
(dente)
Idade dos 4a8 4a9 3alo 3ab 4a9 4 a 8 anos 2a6 5a9 9,3a1l3 3a8 6al0 6 a9 anos 2,15a 2a6 5al0
individuos anos anos anos anos anos anos anos anos anos anos 6,48 anos anos
anos
Dente Molares Molares Molares Molares Molares Molares Molares Molares Molares Molares Molares Molares Molares Molares Molares
tratado deciduos deciduos deciduos deciduos deciduos deciduos deciduos | deciduos deciduos deciduos deciduos deciduos deciduo deciduos deciduo
s s
Concentraga 5% 5% 3% 3% 5% 5,25% 5% 5% 3% 5% 5% 1,25% 6% 5% 5%
0 do NaOCI
Tempo de
uso do 30s 30s 5 min 30s 30s 15s 5 min 30s 30s 30s 30s 30s 30s 30s 30s
NaOCl
Tipo de Oxido de Oxido de Oxido de Oxido de | Oxido de Oxido de Oxido de | Oxido de HC/ HC/ [¢) O material Oxido de | Oxidode | Oxido de
material zinco e zinco e zinco e zinco e zinco e zinco e zinco e zinco e Oxido de Oxido de material selador tbm zinco e zinco e zinco e
selador eugenol eugenol eugenol eugenol eugenol eugenol eugenol eugenol zinco zinco selador foi comparado eugenol eugenol eugenol
eugenol eugenol tbm foi entre 0s
compara grupos
do entre
0s
grupos
Restauragao Coroa de Coroa de Coroa de Coroa de Coroa Coroa de ago | Coroade Coroa Amalgam Coroa de Coroa de | Coroa de ago Coroa Coroa de Coroa
aco aco aco aco de aco inoxidavel aco de aco a aco aco inoxidavel de aco aco de aco
inoxidavel inoxidavel inoxidavel inoxidavel inoxidav inoxidav inoxidav inoxidavel inoxidav inoxidav inoxidavel inoxidav
el el el el el ou el
resina
compost
a
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Material do Formocre Formocre Formocre Formocre Sulfato Formocresol/ Sulfato Formocr Hidréxido Hidréxido MTA + Fulfato férrico Laser de Formocr
grupo de sol sol sol sol férrico Sulfato férrico | férrico/M esol/ de Célcio de Calcio Soro/ + Oxido de diodo/Se esol e
comparagao TA/ MTA/ + Soro + Soro MTA + zinco e m Sulfato
Capeam Sulfato fisiolégico fisiolégico NaOCl/ Eugenol / medicag Férrico
ento férrico / / Hidréxid Fulfato Férrico ao
pulpar Hidréxido Hidréxido ode + Hidréxido
indireto de Calcio de Calcio Caélcio + de Calcio /
(Hidroxid + NaOcla + NaOCl NaOCl / NaOCl +
ode Hidroxid Oxido de
calcio) ode zinco e
Calcio eugenol/
+Soro NaOCl +
Hidréxido de
Calcio
Critérios Dor Dor, Dor Dor, Dor Dor, Dor a Dor Dor, Sensibilid Dor, Dor Dor Dor a Dor Dor
clinicos de espontan Sensibilid espontan Sensibilid esponta percusséao, espontan Edema, ade a Sensibilid Esponta espontéanea, percuss espontan esponta
exclusdo ea ade a ea, ade a nea, Edema, ea, Fistula, percussao ade a nea, Edema, do, ea, nea,
(relatados | percussao Edema, percussa Edema, Abscesso, Edema, Mobilida , Fistula, percussao Mobilida Sensibilidade Abscess mobilidad fistula,
pela , Fistula, o, Edema, | Inflamag mobilidade. Fistula, de Abscesso, , Edema, de, a o, e, edema | mobilida
crianca ou | Abscesso, mobilidad Fistula e ao Mobilida patolégic Mobilidad Fistula, Sensibili percussao/pal Mobilida gengival, de
pelos Fistula, e. Mobilidad gengival de, Falha a. e Mobilidad dade a pacéo, dee sensibilid
pais), Dor Mobilidad e. (Dor, na e. percussa Fistula, Perda ade a
a e. vermelhi Restaura o, Mobilidade. prematur percussa
percussao dao ou céo. Edema, ado oe
, Edema sangram Fistula, dente hemorrag
ou ento ao Inflamag tratado. ia
Abscesso, redor do ao
Mobilidad dente), gengival.
e dentaria Fistula,
patolégica Mobilida
. de,
Falha na
restaura
céo.
Critérios Espessa Espessa Espessa Radioluci Reabsor Espessament Reabsor Reabsor Espessa Espessa Reabsor Espessament Reabsor Reabsor¢ | Reabsor
radiografico mento do mento do mento do dez inter- cao odo cao céo mento do mento do cao odo cao ao ¢ao
s de ligamento ligamento ligamento radicular, externa, ligamento externa, interna, ligamento ligamento interna, ligamento externa, radicular radicular
excluséo periodont periodont Periodont Reabsorg Reabsor periodontal, Reabsor Reabsor periodont periodont Reabsor Periodontal, Reabsor interna, interna,
al, al, al, 8o nterna, cao Reabsorcéo cao céo al, al, cao Radiolucidez ¢ao reabsorcd | Reabsor
Radioluci Radioluci Reabsorg Reabsorg interna, interna, interna, externa, Radioluci Reabsorg externa, Periapical, Interna, 0 ¢ao
dez dez inter- ao ao Reabsor radiolucidez Reabsor Radioluc dez inter- ao Radioluci Radiolucidez Radioluc radicular radicular
periapical, radicular, interna, externa, cao inter- Géo inter- idez radicular, interna, dez inter-radicular, idez externa, externa,
Radiolusci | Reabsorg Reabsorg Radioluci inter- radicular, radicular. inter- Reabsorg Reabsorg Periapica Perda de inter- radiolusc Radioluc
dez inter- ao ao dez radicular Radiolucidez radicular ao ao l, lamina dura, radicular éncia de idez
radicular, interna, externa, periapical. periapical. / externa, externa, Radioluci Reabsorcéo , furca e inter-
Reabsor¢ | Reabsorg Reabsorg Periapic Reabsorg Radioluci | dez inter- interna, Radioluc espago radicular
ao ao ao inter- al. ao dez inter- radicular. Reabsorcéo idez do
interna, externa. radicular, Interna. radicular, externa. periapic ligamento
Reabsorg Reabsorg Obliteraca al. periodont
ao ao o do canal al
externa. pulpar, alargado.

Periapical

Radioluci
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dez
periapical
Unidade de Dente Dente Dente Dente Dente Dente Dente Dente Dente Dente Dente Dente Dente Dente Dente
analise
Acompanha 3,6e12 3a6 6e12 6e12 6e12 6,12, 18 12e24 6,12, 18 3eb6 1,3,6e 3,6,9, Avaliaco 6,12,18 | 6,12e24 | 3-12/ 13-
mento meses meses meses meses meses meses m e24m meses 12 meses 12 Clinia: 1, 3, 6 e24 meses 21/ 3-21
meses e 12 meses/ meses meses
Avaliacéo
raiografica: 6
e 12 meses
Conflito de Nao Declarara Declarara Nao Nao Nao Declarar Declarar Nao Declarara Declarar Declararam Declarar Declarara Nao
interesse declarado m n&o ter m ndo ter declarara declarar declararam am néo am néo declarara m n&o ter am nao né&o ter am néo m n&o ter declarar
m am ter ter m ter ter am
Financiame NaOCI Néo Apoiada Apoiada Né&o Financiado N&o Néo Né&o Néo Néo Néo N&o Declarara O custo
nto (Fornecid declarara pelo vice- pelo declarar por uma declarara | declarar declarara declarara | declarara declararam declarar m né&o ter da
o pelo m chanceler Centro am bolsa do m am m m m am restaura
laboratori de Oberman Hospital cao da
ode pesquisa, nde Memorial resina
bioquimic Universid Estudos Kaohsiung foi
a) ade de Avangado Chang Gung, coberto
Ciéncias s Taiwan pelo
Médicas Spelman Seguro
de Rockefell Nacional
Mashhad, er Grant de
Mashhad, da Saude
Ira. Universid
ade de
lowa,
lowa City,

lowa.




APENDICE C- ROB-2

Vargas Fernandez Atasever
Al-Mutairie  Shabzendedar et Akcay e et et Farsi et
ROB-2 Bawazir,2013 etal., 2013 al.,2006 Sari,2013  al.,2013. al.,2019 al.,2015

1a.1 A sequéncia de alocagdo foi

aleatoria? S S S S S S S
1a.2 A sequéncia de alocagdo foi ocultada

até que os grupos foram inscritos e

atribuidos as intervencgdes? NI NI S S NI S S
1a.3 As diferencas da linha de base entre

0s grupos de intervengdo sugerem um

problema com o processo de

randomizagdo? N N N N NI N N

Médio
risco

Baixo
risco

Baixo
risco

Baixo
risco

Baixo

Julgamento do risco de viés 1a Médio risco Médio risco risco
2.1a Os participantes sabiam que estavam

em um ensaio? S S S S S S S
2.1bSe S/PS/Nlpara 2.1a: Os

participantes estavam cientes de sua

intervencdo designada durante o ensaio? NA
2.2. Os cuidadores e as pessoas que

realizaram as intervengdes estavam

cientes da intervengdo designada aos

participantes durante o ensaio? S S S S S S S
2.3.5eS/PS/Nlpara2.1ou2.2: Houve

desvios da intervengdo pretendida que

surgiram devido ao contexto do ensaio? PN PN PN PN PN PN PN

NA NA NA NA NA NA

2.4 Se S/ PS para 2.3: Esses desvios
provavelmente afetaram o resultado?
2.5.5eS/PS/ NIl para 2.4: Esses desvios
da intervengdo pretendida foram
equilibrados entre os grupos?

Baixo
risco

Baixo
risco

Baixo
risco

Baixo

Julgamento de risco viés do 2.1 ao 2.5 Baixo risco Baixo risco risco Baixo risco

2.6 Foi usada uma analise apropriada para

estimar o efeito da designagdo para

intervengdo? S S S S S S S
2.7Se N /PN /Nl para 2.6: Havia potencial

para um impacto substancial (no

resultado) da falha em analisar os

participantes no grupo para o qual foram

randomizados?

Baixo Baixo Baixo Baixo
Julgamento de risco de viés 2.6 e 2.7 Baixo risco Baixo risco risco risco Baixo risco risco risco
3.1a Os dados dos resultados estavam
disponiveis para todos os grupos que
recrutaram participantes? S S S S S S S

3.1b Os dados dos resultados estavam
disponiveis para todos, ou quase todos, 0s
participantes dos agrupamentos? S S S S S S S
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Chauhan
et Ruby et Hemavathi
al,2017 al.,2013 etal.,2018
NI S S
NI NI NI
N N N
Médio Médio Médio
risco risco risco
S S S
NA NA NA
S S S
PN PN PN
Baixo Baixo
risco risco Baixo risco
S S S
Baixo Baixo
risco risco Baixo risco
S S S
S S S



3.2Se N /PN /Nl para3.1a ou 3.1b: Ha
evidéncia de que o resultado ndo foi
enviesado por dados ausentes?

3.3Se N /PN para 3.2 A falta no resultado
pode depender de seu valor verdadeiro?
3.4SeS/PS /NI para 3.3: E provavel que
a falta no resultado dependesse de seu
valor verdadeiro?

Julgamento de risco de viés 3

4.1 O método de medigdo do resultado foi
inapropriado?

4.2 A medigdo ou averiguagdo do
resultado pode ter diferido entre os
grupos de intervengdo?

43aSe N/PN/Nla4.1e4.2:0s
avaliadores de resultados estavam cientes
de que um ensaio estava ocorrendo?

4.3b Se S/PS/ NI para 4.3a: Os avaliadores
dos resultados estavam cientes da
intervencgdo recebida pelos participantes
do estudo?

4.4 Se S/PS /NI para 4.3b: A avaliagdo do
resultado pode ter sido influenciada pelo
conhecimento da intervengdo recebida?
4.5Se S/PS/ NI para 4.4: E provavel que a
avaliagdo do resultado foi influenciada
pelo conhecimento da intervengdo
recebida?

Julgamento de risco de viés 4

5.1 Os dados que produziram este
resultado foram analisados de acordo com
um plano de anélise pré-especificado que
foi finalizado antes que os dados ndo
cegos do resultado estivessem disponiveis
para analise?

O resultado numérico avaliado é provével
de ter sido selecionado, com base nos
resultados, de ...

5.2 ... multiplas medicGes de resultados
elegiveis (por exemplo, escalas, definigdes,
pontos de tempo) dentro do dominio de
resultado?

5.3 ... multiplas analises elegiveis dos
dados?

Julgamento de risco de viés 5

CLASSIFICACAO GERAL

Baixo risco

PN

Baixo risco

NI

PN

Médio risco

Alto risco

Baixo risco

Baixo risco

NI

PN

Médio risco

Alto risco

Baixo
risco

Baixo
risco

NI

PN

Médio
risco

Médio
risco

Baixo
risco

Baixo
risco

NI

PN

Médio
risco

Médio
risco

Baixo risco

PN

Baixo risco

PS

PN

Baixo risco

Médio
risco

Baixo
risco

Baixo
risco

PS

PN

Baixo
risco

Baixo
risco

Baixo
risco

Baixo
risco

NI

PN

Médio
risco

Médio
risco

Baixo
risco

NI

PS

PS

Alto
risco

NI

PN

Médio
risco

Alto
risco
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Baixo
risco

Baixo
risco

PS

PN

Baixo
risco

Médio
risco

Baixo risco

Baixo risco

NI

PN

Médio
risco

Alto risco




APENDICE D — ROBINS-I

1. Pré-intervencédo
Viés de confusdo

Viés de selecdo dos participantes do estudo

Classificacao
2. Intervencao

Viés na classificacdo das intervencgdes

Classificacao
3. Pos-intervencao

Viés devido a desvios das intervencgdes pretendidas

ROBINS-I

Viés devido a falta de dados

Viés na medicao dos resultados
Viés na selecdo do resultado relatado

Classificacao

Classificacao Geral

Tung et al., 2016

Alguns problemas
Alguns problemas
Alto risco

Baixo risco
Baixo risco

Alguns problemas
Alguns problemas
Alguns problemas
Alguns problemas
Alto Risco
Alto risco
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Lin e Lin., 2020

Alguns problemas
Alguns problemas
Alto risco

Alguns problemas
Alguns problemas

Alguns problemas
Alguns problemas
Alguns problemas
Alguns problemas
Alto risco
Alto risco




APENDICE E — Newcastle-Ottawa

Newcastle-Ottawa
Selecdo (méaximo 4 estrelas)
1. Representatividade da amostra (exposi¢éo)
2. Representatividade da amostra (desfecho)
3. Determinacdo da exposigéo
4. Desfecho de interesse ndo estava presente no
inicio do estudo
Total de estrelas para selecéo

Comparabilidade (maximo 2 estrelas)

1. Comparabilidade de coortes com base no
projeto ou analise

Total de estrelas para comparabilidade

Resultado (maximo 3 estrelas)

1. Avaliacéo do resultado

2. O acompanhamento foi longo o suficiente para
que 0s resultados ocorressem

3. Adequagédo de acompanhamento de coortes

Classificacdo (maximo 9 estrelas)

Kuo et al., 2018 Vostatek et al., 2011

2 2

1 1

* *

3 3
*khkhkhkk *khkhkkk
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Figura 1 — Fluxograma dos estudos incluidos

Identificac@o de estudos por meio de bancos de dados e registros ]

Registros removidos antes da
triagem:

Registros duplicados
removidos (n =374)

Registros removidos por
outros motivos (n =)

Registros excluidos **
(n =139)

Relatdrios excluidos:

Razéo 1 (1 = Estudo deu énfase
na analise histoldgica)

Razéo 2 (1 = Nao comparou o
NaOCI com outro material)
Razéo 3 (3 = Metodologia
diferente dos estudos
selecionados)

) Registros identificados de *:
& Bancos de dados (n = 31, 62,
b 79, 29, 52, 43, 26, 100,
= 10,100)
35 Registros (n = 532)
Registros selecionados (n =158 )
=
()
8 Relatorios avaliados para
= elegibilidade
(n=19)
:8 Estudos incluidos na reviséo
E (n=14)
(8]
=

Da autora, 2021
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Figura 2 — Forest plot NaOCIl e Formocresol — desfecho Clinico
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Formocresol NaOCl Odds Ratio Odds Ratio
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Random, 95% CI M-H, Random, 95% CI
1.1.1 Clinical outcomes (follow-up of 6 months)
Al-hutairi & Bawazir, 2013 38 40 38 40 J6.8% 1.00[0.13, 7.47]
Chauhan etal., 2017 20 20 20 20 Mot estimahle
Farsietal, 2014 27 27 27 27 Mot estimable
Fernandez etal,, 2013 25 258 28 258 Mot estimable
Rubyetal., 2013 24 24 22 22 Mot estimable
Shabzendedaretal, 2013 ag an a0 an Mot estimahle
Subtotal (95% CI) 187 184  26.8% 1.00 [0.13, 7.47] —ee R ——
Total events 185 182
Heterogeneity: Mot applicahle
Testfor overall effect. £2=0.00 (F =1.00)
1.1.2 Clinical outcomes (follow-up of 12 months)
Al-hutairi & Bawazir, 2013 35 38 35 F NI 067 [0.10, 4.24] — &
Farsietal, 2015 24 25 24 24 103% 0.33[0.01, 8.59]
Fernandez etal, 2013 25 248 28 248 Mot estimable
Rubyetal., 2013 10 10 14 14 Mot estimahle
Shabzendedaretal, 2013 45 44 36 36 Mot estimahle
Subtotal (95% CI) 143 137 41.9% 0.56 [0.11, 2.81] -~
Total events 138 135
Heterogeneity, Tau®=0.00; ChifF=013,df=1 {FP=072);, F= 0%
Test for overall effect Z=070(F = 0.48)
1.1.3 Clinical outcomes (follow-up of 18 months)
Farsietal, 2015 24 25 20 24 M10% 4.80 [0.50, 46.47]
Fernandez etal,, 2013 25 25 24 25 10.3% 312012, 80.34]
Subtotal (95% CI) 50 49 31.3% 4.17 [0.65, 26.80] — e ———
Total events 49 44
Heterogeneity: Tau®=0.00; ChiF= 005, df=1 (FP=083); F= 0%
Testfor overall effect Z=150(F=013)
Total (95% CI) 380 370 100.0% 1.23[0.43, 3.48] el
Total events 373 361
Heterogeneity: Tau®= 0.00; Chi®= 2.79, df= 4 (P = 0.59); F= 0% ID o 051 150 00

Testfor overall effect Z=039(F=0.70)
Test for subgroup differences: Chif= 260, df= 2 (P=027), F=232%

Da autora, 2021

MalCl Formocresol



Figura 3 — Forest plot NaOCI e Formocresol — desfecho radiogréfico

Formocresol NaOCI
Study or Subgroup Events Total Events Total

Odds Ratio

Weight M-H, Random, 95% CI
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1.2.1 Radiographic outcomes (follow-up of 6 months)

Al-hutairi & Bawazir, 2013 38 40 35 40 121%
Chauhanetal, 2017 18 20 17 20 9.6%
Farsietal, 2014 27 27 27 27
Fernandez etal., 2013 25 25 M 24 38%
Ruby etal, 2013 21 25 19 22 13.3%
Shabrendedar et al, 2013 45 48 41 42 A%
Subtotal (95% CI) 185 175 454%
Total events 174 160

Heterogeneity: Tau*=0.00; Chi*= 366, di= 4 (P=045), F=0%

Test for averall effect £=0.76 (P =045

1.2.2 Radiographic outcomes (follow-up of 12 months)

Al-hutair & Bawazir, 2013 33 38 32 7T 18T%
Farsietal, 2014 25 25 23 24 3.3%
Fernandez etal., 2013 258 28 148 18 38%
Ruby etal, 2013 9 10 12 14 6.0%
Shahzendedar etal, 2013 42 45 32 36 14.3%
Subtotal (95% CI) 143 130 47.1%
Total events 134 114

Heterogeneity, Tau*=0.00; Chif= 231, di=4 (P=068), F=0%

Test for averall effect £=1.29 (P =020

1.2.3 Radiographic outcomes (follow-up of 18 months)

Farsietal, 2015 25 25 22 24 IT%
Fernandez etal,, 2013 23 23 14 18 3.8%
Subtotal (95% CI) 48 42 7.5%
Total events 48 ar

Heterogeneity: Tau*=0.00; Chi*= 008, df=1 (P=078);F=0%

Test far averall effect. £=1.86 (P = 0.06)

Total (95% CI) 376 347 100.0%
Total events 356 a1

Heterogeneity, Tau*=0.00;, Chif= 316, di=11 (P=070), F=0%
Test far averall effect; £=1.50 (P = 0.06)
Test for subgroup differences: Chif= 207, df= 2 (P=036), F=3.4%

Da autora, 2021

2,71 [0.49,14.90]
1.9 [0.24,10.70]
Mot estimahble
8.30[0.41, 169.83]
083016 419
0.37 [0.04, 3.66]
1.41[0.58, 3.38]

1.03[0.27, 3.91]
326 [0.13,83.90]
11.42 [0.56, 238.28]
2.25[0.20, 25.37]
1.74[0.37, 8.39]
1.76 [0.74, 4.17]

5.67 [0.26,124.39]

10.61 [0.51, 220.04]
7.80[0.90, 67.89]

1.78[0.98, 3.21]

0Odds Ratio
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Figura 4 - Forest plot NaOCI e Sulfato Feérrico — desfecho Clinico
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NaOCl Ferric sulphate Odds Ratio Odds Ratio
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Random, 95% CI M-H, Random, 95% CI
3.1.1 Clinical outcomes (follow-up of 6 months)
Atasaver et al, 2019 20 20 149 20 6.8% 31481[012, 82.16]
Farsietal, 2015 27 27 27 27 Mot estimahle
Fernandez etal, 2013 29 25 25 25 Mat estimakle
Wargas et al, 2006 32 32 28 28 Mot estirmakle
Subtotal (95% CI) 104 100 6.8% 3.15[0.12, 82.16] ——e——
Tatal events 104 99
Heterogeneity: Mot applicable
Testfor overall effect Z= 064 (F=0.49)
3.1.2 Clinical outcomes (follow-up of 12 months)
Atasaver et al, 2019 19 149 149 20 6.8% 30010011, 78.27]
Farsietal, 2015 24 24 22 23 6.8% 327 (013, 84.36]
Fernandez etal, 2013 29 25 24 25 5.8% 31210012, 80.349]
Lin & Lin, 2020 27 7 27 27 Mot estirmakle
Wargas et al, 2006 14 14 11 13 3% B30 [0.27, 144.70]
Subtotal (95% CI) 109 108 27.7% 3.76 [0.75, 18.86] e
Total events 1049 103
Heterogeneity: Tau®= 0.00; Chi*=0.14, df= 3 (F=099), F=0%
Testfor overall effect Z=1.61 (F=0.11)
3.1.3 Clinical outcomes (follow-up of 18 months)
Farsietal, 2015 20 24 20 23 2T 4% 0750015, 3.749 I —
Fernandez etal, 2013 24 25 24 25 9.0% 1.00[0.06, 16.93]
Subtotal (95% CI) 49 48  36.4% 0.81[0.20, 3.28] -~
Tatal events 44 44
Heterogeneity: Tau®= 0.00; Chi*=0.03, df=1 {F=0.86), F= 0%
Testfor overall effect Z=030(F=0.76)
3.1.4 Clinical outcomes (follow-up of 24 months)
Fernandez etal, 2013 24 24 23 28 11.8% 2.091[018, 24 61] e
Lin & Lin, 2020 25 a7 25 a7 1T73% 1.00[0.13, 7.67] . S—
Subtotal (95% CI) 52 52  20.1% 1.35[0.28, 6.48] —sai—
Tatal events 49 LR
Heterogeneity, Tau®= 0.00; Chi®= 0.20, df=1 (F = 0.65); *= 0%
Testforoverall effect 2= 037 (F=0.71)
Total (95% CI) 314 308 100.0% 1.57 [0.67, 3.67] .
Total events 306 294
Heterogeneity: Tau®= 0.00; Chi*= 2.60, df= 8 (P = 0.96); F= 0% ID e DI'I 150 -

Test for averall effect, Z=1.06(F = 0.30)

Testfor subgroup differences: Chit= 221, df= 3 (P=0.53), F=0%

Da autora, 2021

Ferric sulphate MaOCl



Figura 5 - Forest plot NaOCI e Sulfato Feérrico — desfecho radiografico
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NaOCl Ferric sulphate Odds Ratio Odds Ratio
Study or Subgroup Events Total FPEwvents Total Weight M-H, Random, 95% CI M-H, Random, 95% CI
3.2.1 Radiographic outcomes (follow-up of 6 months)
Atasaveretal, 2019 15 20 16 20 14.8% 0758017, 3.33] e
Farsietal, 2014 27 a7 a7 27 Mot estimable
Fernandez etal., 2013 21 24 18 19 6.0% 0.39[0.04, 4.07] e —
Yargas et al., 2006 29 32 19 28 1B.2% 458[1.10,19.11] =
Subtotal (95% CI) 103 94  37.0% 1.29 [0.30, 5.59] ol
Total events g2 a0
Heterogeneity: Tau®=0.91; Chi*=4.44, di=2 {P=0.11); F=55%
Testfor overall effect Z=034 (P=073)
3.2.2 Radiographic outcomes (follow-up of 12 months)
Atasaveretal, 2019 15 19 16 20 13.7% 0.94[0.20, 4.44] . E—
Farsietal, 2015 23 24 23 23 3% 0.33[0.01, 8.61]
Fernandezetal., 2013 15 18 17 19 9.0% 0.59[0.09, 4.01] I E—
Lin & Lin, 2020 26 27 26 27 4.1% 1.00 [0.06, 16.85]
Yargas et al., 2006 11 14 b 13 11.5% 2.29[0.42,12.50] S L —
Subtotal (95% CI) 102 102 41.4% 1.01 [0.41, 2.47] .
Total events 40 an
Heterogeneity: Tau®= 0.00; Chi*=1.66, df=4 (P =0.80); F=0%
Test for overall effect Z=0.02 (P=0598)
3.2.3 Radiographic outcomes (follow-up of 18 months)
Farsietal, 2015 22 24 22 23 5.4% 0.50[0.04, 5.92] - 71
Ferandezetal., 2013 15 18 13 13 3.5% 016 [0.01, 3.47]
Subtotal (95% CI) 42 36 8.9% 0.32[0.05, 2.19] et
Total events ar 35
Heterogeneity: Tau®= 0.00; Chi*= 0.32, df=1 (F=0.87);F=0%
Testfor overall effect Z=116 (P=0.259)
3.2.4 Radiographic outcomes (follow-up of 24 months)
Fermandezetal, 2013 ] 11 11 11 3.3% 017 [0.01, 3.88]
Lin & Lin, 2020 25 27 24 27 9.4% 1.56[0.24,10.19] N R —
Subtotal (95% CI) 38 38 12.7T% 0.73[0.09, 5.99] el
Total events 4 35
Heterogeneity: Tau®= 082, ChifF=1.47 df=1{P=0.23), F=32%
Testfor overall effect Z=028{F =077
Total (95% CI) 285 270 100.0% 1.03 [0.58, 1.83] <
Total events 253 240
Heterogeneity: Tau®= 0.00; Chi®= 9.80, df=11 (P = 0.54); F= 0% :EI 002 051 150 500

Testfor overall effect Z=0.11 (P =091}
Testfor subgroup differences: Chi*=144, df=3(P=0700, F=0%

Da autora, 2021

Ferric sulphate MNaQCl
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Figura 6 - Forest plot NaOCl e MTA - desfecho Clinico

MTA 5% MaOCl Odlds Ratio Odlds Ratio
Study or Subgroup Events Total Bvents Total Weight M-H, Random, 95% CI M-H, Random, 95% CI
5.1.1 Clhinical outcomes (follow-up of 12 months)
Fernandezetal., 2013 258 258 258 25 Mot estimahle
Lin & Lin, 2020 27 27 27 27 Mot estimable
Subtotal (95% CI) h2 52 Not estimable
Total events 52 52

Heterogeneity: Mot applicable
Test for overall effect: ot applicable

5.1.2 Clinical outcomes (follow-up of 24 months)

Fernandezetal., 2013 25 25 24 25 AT 4% 312012, 80349 i

Lin & Lin, 2020 27 27 28 27 A2E% 5,390,259, 117.77] i

Subtotal (95% Cl) 52 52 100.0% 4.16 [0.44, 38.96] —eai——

Total events 52 49

Heterogeneity: Tau®=0.00; Chi*=0.06, df=1 (F=081) F=0%

Testfor overall effect: £=1.25 (F=0.21)

Total (95% CI) 104 104 100.0% 4.16 [0.44, 38.96] -~ ———

Total events 104 101

Heterogeneity: Tau= 0.00; Chif= 0.06, df=1 (P =081 F= 0% F f f

Testfor overall effect £=1.29 (F=0.21) 0.002 g;waom MTA 1o a00

Test far subgroup differences: Mot applicable

Da autora, 2021

Figura 7 - Forest plot NaOCl e MTA — desfecho radiografico

MTA 5% MaOCl Odlds Ratio Odlds Ratio
Study or Subgroup Events Total Bvents Total Weight M-H, Random, 95% CI M-H, Random, 95% CI
5.2.1 Radiographic outcomes (follow-up of 12 months)
Fermandezetal, 2013 24 24 15 18 19.3%  11.06([053, 229.16]
Lin & Lin, 2020 27 27 26 27 16.8% 211 (012, 79.87]
Subtotal (95% Cl) 51 45  36.1% 6.13 [0.67, 56.13] S
Total events a1 41

Heterogeneity: Tau*=0.00; Chi*=0.32, df =1 (F=057) F=0%
Test for overall effect Z=1.60(F=011)

5.2.2 Radiographic outcomes (follow-up of 24 months)

Fernandez etal., 2013 14 17 a 11 45.3% 1.04[0.14, 7.419] —T—

Lin & Lin, 2020 27 27 28 27 18.6% 5,390,259, 117.77]
Subtotal (95% Cl) 44 38 63.9% 1.68 [0.32, 8.84]
Total events 41 34

Heterogeneity: Tau®=0.00; Chi*=0.80,df =1 (F=037) F=0%

Test for overall effect: 2= 0.61 (F=0.54)

Total (95% CI) 95 83 100.0% 2.67 [0.71, 10.11] i

Total events g2 TA

Heterageneity: Tau = 0.00; ChiF=197, dfi=3{F =058, F=0% 'D.EIDQ Df1 1'|Z| =00
Testfor overall effect Z=1.45F=012) 5% MaoCl MTA

Testfar subgroup differences: Chi*= 084, df=1 (P = 0.36), F=0%

Da autora, 2021



Figura 8 - Forest plot NaOCI e soro — desfecho Clinico
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Saline NaOCl Odds Ratio Odds Ratio
Study or Subgroup Events Total Bvents Total Weight M-H, Random, 95% CI M-H, Random, 95% CI
6.1.1 Clinical outcomes (follow-up of 3 months)
Akrcay & Sari, 2013 kil kil kil kil Mot estimahle
Hemavathi et al., 2018 30 30 28 0 17T E% 535 [0.25,116.31]
Tuncetal, 2016 18 18 18 18 Mot estimahle
Subtotal (95% CI) 79 79 17.6% 5.35 [0.25, 116.31] — e ——
Total events T4 N
Heterageneity: Mot applicahle
Testfor overall effect Z=1.07 (P =029}
6.1.2 Clinical outcomes (follow-up og 6 months)
Akcay & Sari, 2013 x| x| x| x| Mot estimahle
Hemavathi et al., 2018 30 30 27 30 185% T.TE[0.38,157.14]
Tunc etal, 2016 18 18 18 18 Mot estimahle
Subtotal (95% CI) 79 79 18.5% 7.76 [0.38, 157.14] — i ———
Total events Ty TE
Heterogeneity: Mot applicahle
Test for overall effect: Z=1.34 (P=0.18)
6.1.3 Clinical outcomes (follow-up of 12 months)
Akcay & Sari, 2013 30 il il M 159% 0.32 [0.01,8.23]
Hemavathi et al., 2018 28 30 e 30 480% 1.56[0.24, 10.08] —
Subtotal (95% CI) 61 61 63.9% 1.05[0.21, 5.29] =i
Total events a8 a8
Heterageneity: Tau®=0.00; Chi*= 068, df=1 {P=041), F=0%
Testfor overall effect £=0.06 (P =095}
Total (95% CI) 219 219 100.0% 2.03 [0.56, 7.38] -
Total events 216 211
Heterogeneity: TauR= 0.00; Chi= 2.48, df= 3 (P = 0.48); F=0% ) f t {
Testfor overall effect Z=1.07 (P =028} 0.002 D'1NaOCI Saline 1o 500

Testfar subaroup diferences: Chis=1.78 df=2{P=0.41, F=0%

Da autora, 2021




Figura 9 - Forest plot NaOCI eSoro — desfecho radiogréafico

Saline NaOCl

Study or Subgroup

Odds Ratio

Events Total Pvents Total Weight M-H, Random, 95% CI
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Oilids Ratio

M-H, Random, 95% Cl

6.2.1 Radiographic outcomes (follow-up of 3 months)

Akcay & Sari, 2013 )| | )| )|
Hemawathi et al., 2018 28 30 24 0 16.9%
Tunc etal, 2016 18 18 18 18
Subtotal (95% CI) 79 79  16.9%
Total events T T3

Heterogeneity; Mot applicable

Testfor overall effect £=1.49(F =014}

6.2.2 Radiographic outcomes (follow-up of 6 months)

Akcay & Sari, 2013 26 31 )| )| T.E%
Hemavwathi et al., 2018 27 30 22 0 20.2%
Tunc etal., 2016 18 18 17 18 B.4%
Subtotal (95% CI) 79 79 34.3%
Total events 71 To

Heterogeneity: Tau®= 2.99; Chi*=5.71,df= 2 {P=0.06) F=65%
Test for overall effect 2= 006 (P = 0.495)

6.2.3 Radiographic outcomes (follow-up of 12 months)

Akcay & Sari, 2013 23 31 26 I 233%
Hemavathi et al., 2018 22 30 20 0 256%
Subtotal (95% CI) 61 61 48.8%
Total events 45 46

Heterageneity: Tau?= 0.05; Chi*=1.14,df =1 {F= 029} F=11%
Test for overall effect £=0.20{FP =084}

Total (95% CI) 219 219 100.0%
Total events 193 189

Heterageneity: Tau?= 0.50; Chi*=8.67, df= 2 {F=012) F=41%
Test for overall effect =060 (P = 0548)

Test for subgroup differences: Chif=1.81, di=2 (P=039, F=0%

Da autora, 2021

Mot estimahle
3.580[0.65, 18.98]
Mot estimahle
3.50 [0.65, 18.98]

0.08[0.00, 1.45]
3.27 [0.77,132.87]

3NT[012,8317]
1.07 [0.09, 12.25]

0.55[0.16, 1.93]
1.38[0.45 4.17]
0.91[0.38, 2.22]

1.31[0.54, 3.23]

-

0.002

0.1
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ANEXO 1 - Ferramenta ROB-2

1a.1 A sequéncia de alocacgao foi aleatdria?

1a.2 A sequéncia de alocacado foi ocultada até que os grupos foram inscritos e atribuidos as
intervengdes?

1a.3 As diferencas da linha de base entre os grupos de intervencdo sugerem um problema com o
processo de randomizagao?

Julgamento do risco de viés 1a

2.1a Os participantes sabiam que estavam em um ensaio?

2.1b Se S/ PS /NI para 2.1a: Os participantes estavam cientes de sua intervencdo designada durante o
ensaio?

2.2. Os cuidadores e as pessoas que realizaram as intervencdes estavam cientes da intervengao
designada aos participantes durante o ensaio?

2.3.S5eS/PS/Nlpara2.1ou2.2: Houve desvios da intervencdo pretendida que surgiram devido ao
contexto do ensaio?

2.4 Se S/ PS para 2.3: Esses desvios provavelmente afetaram o resultado?

2.5.5eS/PS /NI para 2.4: Esses desvios da intervencdo pretendida foram equilibrados entre os
grupos?

Julgamento de risco viés do 2.1 ao 2.5

2.6 Foi usada uma analise apropriada para estimar o efeito da designacdo para intervengao?

2.7 Se N/ PN/ NI para 2.6: Havia potencial para um impacto substancial (no resultado) da falha em
analisar os participantes no grupo para o qual foram randomizados?

Julgamento de risco de viés 2.6 e 2.7

3.1a Os dados dos resultados estavam disponiveis para todos os grupos que recrutaram participantes?
3.1b Os dados dos resultados estavam disponiveis para todos, ou quase todos, os participantes dos
agrupamentos?

3.2Se N /PN /NI para 3.1a ou 3.1b: H4 evidéncia de que o resultado ndo foi enviesado por dados
ausentes?

3.3Se N /PN para 3.2 A falta no resultado pode depender de seu valor verdadeiro?

3.4Se S/ PS/ NI para 3.3: E provavel que a falta no resultado dependesse de seu valor verdadeiro?

Julgamento de risco de viés 3
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4.1 O método de medicao do resultado foi inapropriado?

4.2 A medicdo ou averiguacdo do resultado pode ter diferido entre os grupos de intervengao?
4.3aSe N/PN/Nla4.1e4.2:Os avaliadores de resultados estavam cientes de que um ensaio estava
ocorrendo?

4.3b Se S/PS /NI para 4.3a: Os avaliadores dos resultados estavam cientes da intervencdo recebida
pelos participantes do estudo?

4.4 Se S/PS /Nl para 4.3b: A avaliagdo do resultado pode ter sido influenciada pelo conhecimento da
intervencdo recebida?

4.5 Se S/PS /NI para 4.4: E provével que a avaliacdo do resultado foi influenciada pelo conhecimento
da intervencao recebida?

Julgamento de risco de viés 4

5.1 Os dados que produziram este resultado foram analisados de acordo com um plano de analise pré-
especificado que foi finalizado antes que os dados ndo cegos do resultado estivessem disponiveis para
analise?

O resultado numeérico avaliado é provavel de ter sido selecionado, com base nos resultados, de ...

5.2 ... multiplas medicGes de resultados elegiveis (por exemplo, escalas, defini¢cdes, pontos de tempo)
dentro do dominio de resultado?

5.3 ... multiplas analises elegiveis dos dados?

Julgamento de risco de viés 5

CLASSIFICACAO GERAL
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ANEXO 2 — Ferramenta ROBINS-I

A avaliacdo de pré-intervencdo / risco de viés € principalmente distinta das

avaliacdes de ensaios clinicos randomizados

Viés de confusdo A confuséo da linha de base ocorre quando uma ou mais
variaveis de prognostico (fatores que predizem o
resultado de interesse) também prevéem a intervengdo
recebida na linha de base

ROBINS-1 também pode resolver confundimento
variavel com o tempo, que ocorre quando os individuos
alternam entre as intervengbes que estdo sendo
comparadas e quando fatores de prognéstico p6s-linha
de base afetam a intervengdo recebida ap6s a linha de
base.

Viés de selecdo dos participantes do estudo Quando a excluséo de alguns participantes elegiveis, ou
0 tempo de acompanhamento inicial de alguns
participantes, ou alguns eventos de resultado estdo
relacionados a intervencgdo e ao resultado, havera uma
associagdo entre as intervencdes e o resultado, mesmo
que os efeitos das intervencdes sejam idénticos

Esta forma de viés de selecdo é diferente de confundir -
um exemplo especifico é o viés devido a incluséo de
usudrios prevalentes, em vez de novos usudrios, de uma
intervencao.

A avalia¢do da intervencdo / risco de viés é principalmente distinta das avaliacfes de ensaios clinicos
randomizados

Viés na classificagdo das intervencdes Tendéncia introduzida por classificacdo incorreta
diferencial ou ndo diferencial do status de intervengdo A
classificagdo incorreta ndo diferencial ndo estd
relacionada ao resultado e geralmente ird influenciar o
efeito estimado da intervencéo em dire¢o ao nulo
A classificagdo incorreta diferencial ocorre quando a
classificagdo incorreta do status da intervengdo esta
relacionada ao resultado ou ao risco do resultado e pode
levar a um viés

A avaliacio pos-intervencdo / risco de viés tem uma sobreposi¢do substancial com as avaliagdes de ensaios
clinicos randomizados

Viés devido a desvios das intervengdes pretendidas Viés que surge quando ha diferencas sistematicas entre
a intervengdo experimental e os grupos comparadores
nos cuidados prestados, que representam um desvio da
(s) intervencéo (Bes) pretendida (s)

A avaliacdo do viés neste dominio dependera do tipo de
efeito de interesse (seja o efeito da atribuicdo a
intervencao ou o efeito de iniciar e aderir & intervengdo).

Viés devido a falta de dados Viés que surge quando o acompanhamento posterior esta
faltando para os individuos inicialmente incluidos e
acompanhados (como a perda diferencial do
acompanhamento que é afetada por fatores
progndsticos); viés devido a exclusdo de individuos com
falta de informacdes sobre o status da intervengdo ou
outras variaveis, como fatores de confusao

Viés na medicdo dos resultados Viés introduzido por erros diferenciais ou néo
diferenciais na medicdo dos dados de resultado. Esse
viés pode surgir quando os avaliadores de resultados
estdo cientes do status da intervengdo, se diferentes
métodos sdo usados para avaliar os resultados em
diferentes grupos de intervengdo, ou se 0s erros de
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medicdo estdo relacionados ao status ou aos efeitos da
intervencao.

Viés na selecdo do resultado relatado

Relatério seletivo de resultados de uma forma que
depende dos achados e evita que a estimativa seja
incluida em uma meta-analise (ou outra sintese)

Baixo risco de Viés

O estudo é comparavel a um ensaio randomizado bem
realizado no que diz respeito a este dominio

O estudo é comparavel a um ensaio randomizado bem
realizado

O estudo é considerado de baixo risco de viés para todos
os dominios

Moderado risco de viés

O estudo é valido para um estudo ndo randomizado no
que diz respeito a este dominio, mas nao pode ser
considerado comparavel a um ensaio randomizado bem
realizado

O estudo fornece evidéncias solidas para um estudo ndo
randomizado, mas ndo pode ser considerado comparavel
a um ensaio randomizado bem realizado

O estudo € considerado de risco baixo ou moderado de
Vviés para todos os dominios

Sério risco de viés

O estudo tem alguns problemas importantes neste
dominio

O estudo tem alguns problemas importantes

O estudo é considerado como estando em sério risco de
viés em pelo menos um dominio, mas ndo em risco
critico de viés em qualquer dominio

Critico risco de viés

O estudo é muito probleméatico neste dominio para
fornecer qualquer evidéncia atil sobre os efeitos da
intervencao

O estudo é muito problemético para fornecer qualquer
evidéncia Util e ndo deve ser incluido em nenhuma
sintese

O estudo é considerado em risco critico de viés em pelo
menos um dominio

Sem informacao

Nenhuma informag&o para basear um julgamento sobre
0 risco de viés para este dominio

Nenhuma informagdo na qual basear um julgamento
sobre o risco de viés

Néo ha indicagdo clara de que o estudo corre risco sério
ou critico de parcialidade e ha falta de informagdes em
um ou mais dominios principais de parcialidade (um
julgamento é necessario para isso)




ANEXO 3 - Escala de avaliacao Newcastle

NEWCASTLE - OTTAWA QUALITY ASSESSMENT SCALE
COHORT STUDIES

Note: A study can be awarded a maximum of one star for each numbered item within the
Selection and Outcome categories. A maximum of two stars can be given for Comparability

Selection

1) Representativeness of the exposed cohort
a) truly representative of the average (describe) in the community #*
b) somewhat representative of the average in the community 3

c) selected group of users eg nurses, volunteers
d) no description of the derivation of the cohort

2) Selection of the non exposed cohort
a) drawn from the same community as the exposed cohort #
b) drawn from a different source
c) no description of the derivation of the non exposed cohort

3) Ascertainment of exposure
a) secure record (eg surgical records) 3#
b) structured interview 3#
c) written self report
d) no description

4) Demonstration that outcome of interest was not present at start of study
a) yes ¥
b) no

Comparability

1) Comparability of cohorts on the basis of the design or analysis

a) study controls for (select the most important factor) #

b) study controls for any additional factor 3% (This criteria could be modified to indicate
specific control for a second important factor.)
Outcome

1) Assessment of outcome
a) independent blind assessment #
b) record linkage %
c) self report
d) no description

2) Was follow-up long enough for outcomes to occur
a) yes (select an adequate follow up period for outcome of interest) #
b) no

3) Adequacy of follow up of cohorts
a) complete follow up - all subjects accounted for 3

69

b) subjects lost to follow up unlikely to introduce bias - small number lost - > % (select

an adequate %) follow up, or description provided of those lost) #
c) follow up rate < % (select an adequate %) and no description of those lost
d) no statement



ANEXO 4 - Checklist PRISMA

Table 1. PRISMA 2020 item checklist
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Section and topic

Title

Title
Abstract
Abstract
Introduction
Rationale
Objectives
Methods
Eligibility criteria
Information
sources

Search strategy

Selection
process

Data collection
Drocess

Data items

Study risk of
bias assessment

Effect measures

Synthesis
methods

Reporting bias
assessment

Item &

10a

10b

11

12

13d

13e

131

14

Checklist item

Identify the report as a systematic review.

See the PRISMA 2020 for Abstracts checklist (Table 2).

Describe the rationale for the review in the coniext of existing knowledge.
Provide an explicit statement of the objective(s) or question(s) the review addresses.

Specify the inclusion and exclusion criteria for the review and how studies were
grouped for the syntheses.

Specify all databases, registers, websites, organisations, reference lists and other
sources searched or consulted to identify studies. Specify the date when each source
was last searched or consulted.

Present the full search strategies for all databases, registers and websites, including
any filters and limits used.

Specify the methods used to decide whether a study met the inclusion criteria of the

review, including how many reviewers screened each record and each report retrieved,

whether they worked independently, and if applicable, details of automation tools
used in the process.

Specify the methods used to collect data from reports, including how many reviewers
collected data from each report, whether they worked independently, any processes
for obtaining or confirming data from study investigators, and if applicable, details of
automation tools used in the process.

List and define all outcomes for which data were sought. Specify whether all results
that were compatible with each outcome domain in each study were sought (2.g. for
all measures, time points, analyses), and if not, the methods used to decide which
results to collect.

List and define all other variables for which data were sought (e.g. participant and
intervention characteristics, funding sources). Describe any assumptions made about
any missing or unclear information.

Specify the methods used to assess risk of bias in the included studies, including
details of the tool(s) used, how many reviewers assessed each study and whether they
worked independently, and if applicable, details of automation toals used in the
process.

Specify for each outcome the effect measure(s) (e.g., risk ratio, mean difference) used
in the synthesis or presentation of results.

Describe the processes used to decide which studies were eligible for each synthesis

(e.g., tabulating the study intervention characteristics and comparing against the
planned groups for each synthesis (item #5)).

Describe any methods required to prepare the data for presentation or synthesis, such
as handling of missing summary statistics, or data conversions.

Describe any methods used to tabulate or visually display results of individual studies
and syntheses.

Describe any methods used to synthesise results and provide a rationale for the
choice(s). If meta-analysis was performed, describe the model(s), method(s) to
identify the presence and extent of statistical heterogeneity, and software package(s)
used.

Describe any methods used to explore possible causes of heterogeneity among study
results (e.g., subgroup analysis, metaregression).

Describe any sensitivity analyses conducted to assess robustness of the synthesised
results.

Describe any methods used to assess risk of bias due to missing results in a synthesis
(arising from reporting biases).

Location where
item is reported

(continwed on next page)



Table 1 (continued)
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Section and topic Iltem # Checklist item Location where
item is reported
Certainty 15 Describe any methods used to assess certainty (or confidence) in the body of evidence
assessment for an outcome.
Results
Study selection 16a Describe the results of the search and selection process, from the number of records
identified in the search to the number of studies included in the review, ideally using
a flow diagram (see Fig. 1).
16b Cite studies that might appear to meet the inclusion criteria, but which were
excluded, and explain why they were excluded.
Study 17 Cite each included study and present its characteristics.
characteristics
Risk of bias in 18 Present assessments of risk of bias for each included study.
studies
Results of 19 For all outcomes, present, for each study: (a) summary statistics for each group
individual (where appropriate) and (b) an effect estimate and its precision (e.g.,
studies confidencel/credible interval), ideally using structured tables or plots.
Results of 20a For each synthesis, briefly summarise the characteristics and risk of bias among
syntheses contributing studies.
20b Present results of all statistical syntheses conducted. If meta-analysis was done,
present for each the summary estimate and its precision (e.g., confidence/credible
interval) and measures of statistical heterogeneity. If comparing groups, describe the
direction of the effect.
20c Present results of all investigations of possible causes of heterogeneity among study
resiults.
20d Present results of all sensitivity analyses conducted to assess the robustness of the
synthesized results.
Reporting biases 21 Present assessments of risk of bias due to missing results (arising from reporting
biases) for each synthesis assessed.
Certainty of 22 Present assessments of certainty (or confidence) in the body of evidence for each
evidence outcome assessed.
Discussion
Discussion Z23a Frovide a general interpretation of the results in the context of other evidence.
23b Discuss any limitations of the evidence included in the review.
23c Discuss any limitations of the review processes used.
23d Discuss implications of the results for practice, policy, and future research.
Other information
Registration and 24a Provide registration information for the review, including register name and
protocol registration number, or state that the review was not registered.
24b Indicate where the review protocol can be accessed, or state that a protocol was not
prepared.
24c Describe and explain any amendments to information provided at registration or in the
protocal.
Support 25 Describe sources of financial or nonfinancial support for the review, and the role of the
funders or sponsors in the review.
Competing 26 Declare any competing interests of review authors.
interests
Availability of 27 Report which of the following are publicly available and where they can be found:
data, code, and template data collection forms; data extracted from included studies; data used for all

other materials

analyses; analytic code; any other materials used in the review.



Table 2. PRISMA 2020 for Abstracts checklist*
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Section and topic Item # Checklist item

Title

Title 1 Identify the report as a systematic review.

Background

Objectives 2 Provide an explicit statement of the main objective(s) or question(s) the review
addresses.

Methods

Eligibility criteria 3 Specify the inclusion and exclusion criteria for the review.

Information sources

Risk of bias 5
Synthesis of resulis

Results

Included studies 7
Synthesis of results 8
Discussion

Limitations of evidence ]
Interpretation 10
Other

Funding 11
Registration 12

Specify the information sources (e.g. databases, registers) used to identify studies
and the date when each was last searched.

Specify the methods used to assess risk of bias in the included studies.
Specify the methods used o present and synthesise results.

Give the total number of included studies and participants and summarise relevant
characteristics of studies.

Present results for main outcomes, preferably indicating the number of included
studies and participants for each. If meta-analysis was done, report the summary
estimate and confidence/credible interval. If comparing groups, indicate the direction
of the effect (i.e. which group is favoured).

Provide a brief summary of the limitations of the evidence included in the review
(e.g., study risk of bias, inconsistency and imprecision).

Provide a general interpretation of the results and important implications.

Specify the primary source of funding for the review.
Provide the register name and registration number.

* This abstract checklist retains the same items as those included in the PRISMA for Abstracts statement published in 2013 [541, but has
been revised to make the wording consistent with the PRISMA 2020 statement and includes a new item recommending authors specify the
methods used to present and synthesise results (item #6).
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ANEXO 5 - Lista de verificacédo de envio de manuscrito AAPD

Submission Documents

Q
|
|
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Submit manuscript in .doc or .docx format.
Manuscript i gouble spaced.

Used basic fonits such as Anal, Couner, Helwelica
o sraber tham 11 points.

Two versions of the manuscrpt are be uplcoded,
one wersion contaming all the outhor information
and one version without amy information identi-
fying fhe authors or their institutions |olinded).
Tabdes appear at the end of the main document,
while photos, photomicrographs and groghs ane
fo be submitted as separgte fles (jog or af
format ony].

IRE approval, informed consent [veroal or writhen),
HIRas compliance [§ from the United States),
and/or animal care commifiee must e included
with The submission.

IRE approwal ketters must be in Englisn, on officia
IRE lefternead, and over an official signaoture of
fne IRE approval agent.

Short Title

|

A orief but comprenensive phnse sumMmanzng the
paper

Feywords

|

Five words that appear in the fitle/absiroct, and
searchabie in Pubied.

Abstract

|

S I 1 Iy 1 Iy y

The Absract s oref. providing the reader with a
concise but complete summary of the paper
Dafe range of sfudy should be given.

Humber of pafientsfanimak [including oge and
gender, ¥ appropriate) should e given.

Viorious groups, including confrols, Seschbed.
Procedures performed should e described.
specifics of evaluotion should paraliel he resulfs
parficn of the absract.

Absiroct results paroiisl abstroct methods.
Abstract resulfs contain quantitafive data along
with statistical signifficance.

ADsroct conclsions can be drown from the
resuits of the shady.

Intreduction

O Proviges context for the arfice.

O Provides objective of the study.

O Provides a cleor purpose/nypothess,

0 Does not exceed two or three parogrophs.
Methods

O s opproprate, includes a detailed desciption of

a
a
a

(]

(]

O oo o o oo

the study design or type of anolyss.

As appropriate, includes dates and pencd of shudy.
As gpprophgte, inciudes condition, factors, o
disease studied.

As agppropragte, inciudes detfails of sample [eg.
study parficipants and the setting from which they
were drmam).

A5  appropriate, incluges methcd of rondom
sequence genengtion in detail [coin fip, random
tapie, etc.)

As appropriate, includes method of alocation
conceaiment in detal |(cpogque envelopes, $e-
quential numbered dnug containers, etc.|

As gppropriate, includes a gesciption of reatment
prowviders.

As approprate, includes whether providers and
parficipants werne Dinded.

As appropngte, includes inclusion and exclusion
crternia.

As approprate, includes interventicn(s). § any.

As approprate, includes cufcome measures.

As appropriate, includes method of blinding of
OUTCOME O558S500E.

As gpproprate, incluges method of standardization
and calbration of cutcome assessors, nciuding
kappa shatisfics.

0 s opproprate, includes statistical anatysis.
Results
O Clearty mimors methods; wsed subfifes if needed.

Q

Cneck for comsistency in data in fext, tabies, and
figures.

Report the resuits of the stafistical amatysis for ol
vanables colected and andiyzed, not just for
those which exhibited statistical or near stafistica
sgnificance.

Text and Tables must stand alone.



Discussion

]

Stote perfinent new findings. but do not repeat
results.

1 How did your resulis differ from other relevant
literature?

d Do not cite tobles or figures in the discussion. These
should be infroduced in the methods and results
sections.

d Do not cite new results not previously reported in
the Results. All results the author wishes to discuss
must hove fint been presented in the Results
section of the manuscript.

A Describe limitations of your sfudy in the parograph
just before your Conchusions. Include temization of
lirmitaficns of ony incomplete data.

A Describe the type of future studies needed. if
appropriate.

Conclusions

A Synthesis of key points.

A Lst and number using Arobic numerals.

d Conclusions should be supporfed by data.

0 Humbered succinct statements.

References

O Call out references in order they oppear in fext.

3 Adhere to AAPD guidelines.

[  WVerify accuracy of your references.

O aschive each and cll references in WebCite®.
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Tables
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a
a
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Adhere o AAPD Maximum requirements according
to Type of Manuschpt.

Include title for each table.
HNumbers comespond fo numbers in text.
Define abbreviations below each table.

Figures
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Adhere to AAPD Moximurn requirements accord-
ing fo Type of Monuscrpt.

Imoage resolution, ofter cropping to the area of
interest, should be a minimum 300-800 dpi.
Figures should be submitted individually as jpg or
Hif files.

Figures should be numbered in Arabic numerals in
the order of the first citafion in the fext.

Legends for each figure must be prinfed on a
separate poge.

Figure legends should clearly define findings on
each figure, with labels mentioned in the caption
if they are used in the figure.

If bosed on individual subject, copfion should in-
clude subject oge and gender.

NOTE: Authors desiing fo have more Figures or
Tables MUST agree with the eleckonic publication of
thelr manuscript, and must select this preference. Each
separate chart. graph or photograph will be counted
as a separate figure. Fgures grouped logether will be

counfted as their individual
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