UNIVERSIDADE ESTADUAL DE PONTA GROSSA
PRO-REITORIA DE PESQUISA E POS-GRADUACAO
PROGRAMA DE POS-GRADUACAO EM ODONTOLOGIA — MESTRADO
AREA DE CONCENTRACAO: DENTISTICA RESTAURADORA

DEISY CRISTINA FERREIRA CORDEIRO

CLAREAMENTO CASEIRO COM GEIS DE PEROXIDO DE CARBAMIDA COM
CONCENTRACOES INFERIORES A 10%: EFICACIA CLAREADORA E
PERMEABILIDADE

PONTA GROSSA
2024



DEISY CRISTINA FERREIRA CORDEIRO

CLAREAMENTO CASEIRO COM GEIS DE PEROXIDO DE CARBAMIDA COM
CONCENTRACOES INFERIORES A 10%: EFICACIA CLAREADORA E
PERMEABILIDADE

Dissertacdo apresentada como pré-requisito para
obtencdo do titulo de Mestre em Odontologia na
Universidade Estadual de Ponta Grossa, no curso de
Mestrado em Odontologia — Area de Concentrac&o em
Dentistica Restauradora. Linha de Pesquisa:
Propriedades Fisico-Quimicas e Biologica dos
Materiais.

Orientadora: Prof2. Dr2. Alessandra Reis.
Coorientadora: Prof2. Dr2. Christiane Philippini Ferreira
Borges.

PONTA GROSSA
2024



Cordeiro, Deisy Cristina Ferreira
C794 Clareamento caseiro com géis de perdxide de carbamida com
concentragdes inferiores & 10%: eficicia clareadora e permeabilidade [ Deisy
Cristina Ferreira Cordeiro. Ponta Grossa, 2024.
531

Dissertacdo (Mestrado em Odontologia - Area de Concentracdo: Dentistica
Restauradora), Universidade Estadual de Ponta Grossa.

Orientadora: Profa. Dra. Alessandra Reis.
Coorientadora: Profa. Dra. Christiane Philippini Ferreira Borges.

1. Clareamento dental. 2. Perdxido de carbamida. 3. Permeabilidade do
esmalte dental. 4. Permeabilidade dentinaria. . Reis, Alessandra. Il. Borges,
Christiane Philippini Ferreira. lll. Universidade Estadual de Ponta Grossa.
Dentistica Restauradora. IV.T.

CDD: 617.6

Ficha catalografica elaborada por Maria Luzia Fernandes Bertholino dos Santos- CRB9/986



Deisy Cristina Ferreira Cordeiro

Clareamento caseiro com géis de peréxido de carbamida com concentracdes
inferiores a 10%: eficacia clareadora e permeabilidade

Dissertacdo apresentada ao Programa de POés-graduacdo Stricto sensu em
Odontologia da Universidade Estadual de Ponta Grossa, como requisito parcial &
obtencao do titulo de Mestre em Odontologia, area de concentracdo em Dentistica
Restauradora, linha de pesquisa de Propriedades Propriedades Fisico-Quimicas e

Biologica dos Materiais.

Ponta Grossa, 27 de fevereiro de 2024.

Documento assinado digitalmente

b ANDRE LUIS FARIA E SILVA
g ol Data: 26/04,/2024 14:23:11-0300

Verifique em https://validar.iti.gov.br

Prof. Dr. Andre Luis Faria e Silva

Universidade Federal de Sergipe

Documento assinado digitalmente

b RAFAEL RODRIGUES LIMA
g Ll Data: 25/04/2024 21:28:38-0300

Verifique em https://validar.iti.gov.br

Prof. Dr. Rafael Rodrigues Lima

Universidade Federal do Para

Documento assinado digitalmente

b ALESSANDRA REIS SILVA LOGUERCIO
g o Data: 26/04/2024 15:11:49-0300
Verifique em https://validar.iti.gov.br

Prof2. Dr2. Alessandra Reis Silva Loguercio

Universidade Estadual de Ponta Grossa



Dedico este trabalho inteiramente aos meus
pais, Kelly e Valdir, os quais foram meus
maiores incentivadores na realizacao de mais
este sonho! Suas palavras de encorajamento,
apoio incondicional e amor constante me
fortaleceram ao longo desta jornada.



AGRADECIMENTOS

A Deus, pelo dom da vida, por tanto me ajudar e fortalecer para que meus objetivos
fossem alcancados ao longo dos anos.

Aos meus pais, Valdir Cordeiro e Kelly Cristina Ferreira Cordeiro ndo ha palavras
gue possam expressar plenamente a minha gratiddo. Obrigada por serem os pilares
da minha vida, por tantas vezes abdicarem dos seus sonhos para investir nos meus,
pelo amor incondicional e pelo apoio incansavel.

A minha querida irm4, Keilla Elis Ferreira Cordeiro, por ser minha fiel amiga, por
saber me ouvir, me acalmar e me tirar os melhores risos. Agradeco profundamente
também por compatrtilhar sua paixao pela odontologia comigo e por todo o apoio que
vocé me deu ao longo desta caminhada.

A toda minha familia, em especial ao meus avos, que mesmo apesar da saudade
sempre me apoiaram e incentivaram nas minhas decisbes, meu coragdo sempre
estara com voceés.

A minha orientadora, Prof2. Dr2. Alessandra Reis, a qual é uma fonte de inspiracéo
e conhecimento. Sua sabedoria, orientacdo e apoio constante foram fundamentais
para a conclusdo bem-sucedida deste trabalho. Sou profundamente grata por ter tido
a oportunidade de aprender com vocé e por sua dedicacdo em me ajudar a alcancar
meus objetivos.

A minha co-orientadora, Prof2. Dr2. Crhistiane Philippini Ferreira Borges, pela
disponibilidade em me ajudar na etapa laboratorial deste trabalho, bem como em
todas as corre¢cdes e por sempre ter uma palavra amiga para me incentivar a continuar
no meio cientifico.

Ao professor, Prof. Dr. Alessandro Dourado Loguercio, por todo o conhecimento
partilhado e disponibilidade, por me dar oportunidade de aprender cada vez mais.

A professora, Profa. Dr2, Thaynara Faelly Boing Servat, a qual me acompanha
desde a graduacao, foi a principal incentivadora para que eu seguisse 0 caminho da
pés-graduacédo e sempre foi minha inspiragdo como pessoa e profissional, bem como
a professora Prof2. Dr2, Juliana Larocca de Geus, a qual também fez parte da minha
jornada académica e sempre foi motivo de inspiracdo para mim. Por fim, obrigada
pelas contribuigcbes que deram a este trabalho.

A minha amiga, Gabrielle Gomes Centenaro, por ser minha dupla inseparavel nesta
jornada do mestrado, por tornar tudo mais leve, ser meu ombro amigo, me ajudar em
todos os momentos e compatrtilhar todas as conquistas.

Ao meu amigo, Michael Willian Favoreto, o qual ndo mediu esfor¢os para que este
trabalho acontecesse da melhor forma e também por sempre estar disposto a
compartilhar seus conhecimentos e auxiliar em todos os momentos.

As minhas amigas Juliana Anany Gonzales Guarneri e Milena Ferreira Machado,
gue se tornaram minhas irmas, por todo apoio que sempre me proporcionaram e por



todos os momentos que compartilhamos juntas até aqui, gracas a VOCEés terei as
melhores recordacdes desta jornada.

A todo grupo Bleaching&Bond, pela troca mdtua de conhecimento e por sempre
proporcionarem momentos de aprendizado e descontragdo, vocés sao fundamentais
nesta caminhada.

A Coordenacéo do Programa de P6s-Graduacdo em Odontologia UEPG e todos
os funcionérios da UEPG, por toda dedicag&o e suporte nos momentos necessarios.

A Coordenacdo de Aperfeicoamento de Pessoal de Nivel Superior — Brasil
(CAPES) pelo incentivo a pesquisa e pela bolsa de estudos durante estes dois anos
de mestrado.

A todos que direta ou indiretamente contribuiram para a realizacdo desse trabalho



DADOS CURRICULARES

DEISY CRISTINA FERREIRA CORDEIRO

NASCIMENTO 31.03.1999

FILIACAO

2017 - 2021

2022 - 2024

2023 — Em andamento

Santa Maria do Oeste, Parana - Brasil

Valdir Cordeiro

Kelly Cristina Ferreira Cordeiro

Graduacao em Odontologia
Centro Universitario Uniguairaca, Guarapuava-
PR, Brasil.

Curso de Po6s-Graduacdo em Odontologia.
Area de Concentracdo em Dentistica
Restauradora. Nivel Mestrado. Universidade
Estadual de Ponta Grossa. Ponta Grossa — PR,

Brasil.

Curso de Especializagdo em Endodontia.
Instituto Orofacial das Américas (IOA). Ponta

Grossa, PR — Brasil.



RESUMO

Cordeiro, D. C. F. Clareamento caseiro com geéis de perdoxido de carbamida com
concentragdes inferiores a 10%: Eficacia clareadora e permeabilidade
Orientadora: Alessandra Reis. Ponta Grossa, 2024. Dissertacdo (Mestrado em
Odontologia — Area de Concentracdo - Dentistica Restauradora) — Departamento de
Odontologia, Universidade Estadual de Ponta Grossa, Ponta Grossa, 2024.

Objetivos: Avaliar a eficacia clareadora e a permeabilidade do perdxido de hidrogénio
(PH) na camara pulpar de dentes clareados com menores concentracdes de gel de
peroxido de carbamida (PC). Material e Métodos: Géis clareadores com
concentracfes mais baixas (4%, 5% e 7% PC) foram sintetizados e um gel padréo
ouro, PC 10%, foi utilizado como referéncia. Cinquenta e seis pré-molares foram
divididos aleatoriamente em quatro grupos. As aplicacbes do gel clareador foram
feitas por 3 horas durante 21 dias. A eficacia clareadora foi avaliada por
espectrofotometria digital nos dias 1, 7, 14 e 21, com analise nos espacos de cores
CIELab, CIEDE 2000 e WID. A concentracao de PH na camara pulpar foi medida nos
mesmos periodos por espectrofotometria UV-Vis (ug/mL). A analise de variancia
repetida bidirecional (ANOVA) examinou a eficicia do clareamento e a permeabilidade
do PH, seguida pelo teste post-hoc de Tukey (a = 0,05). Resultados: Todos os grupos
apresentaram alteracbes de cor significativas, sem diferencas estatisticas apds a
segunda e terceira semana de clareamento (p > 0,05). O fator ‘tempo’ foi
estatisticamente diferente (p < 0,05), aumentando a eficicia do clareamento ao longo
do tratamento. O grupo 4% PC apresentou 0s menores niveis de PH na camara pulpar
(p < 0,05). Conclus@es: Os resultados parecem promissores, revelando que géis de
baixa concentracdo sao téo eficazes quanto PC a 10% com o beneficio de reduzir a
quantidade de PH na camara pulpar. Relevancia clinica: O peréxido de carbamida em
baixa concentracéo (4 e 5%) mantém a eficacia do clareamento, reduz a penetracao
do HP na camara pulpar e pode reduzir a sensibilidade dentaria.

Palavras-chave: Clareamento Dental. Peréxido de Carbamida. Permeabilidade
do esmalte dental. Permeabilidade dentinaria



ABSTRACT

Cordeiro, D. C. F. At-home bleaching with carbamide peroxide gels at
concentrations lower than 10%: Bleaching efficacy and permeability for pulp
chamber. Orientadora: Alessandra Reis. Ponta Grossa, 2024. Dissertacdo (Mestrado
em Odontologia — Area de Concentracéo - Dentistica Restauradora) — Departamento
de Odontologia, Universidade Estadual de Ponta Grossa, Ponta Grossa, 2024.

Objectives: To evaluate the bleaching efficacy and permeability of hydrogen peroxide
(HP) in the pulp chamber of teeth bleached with lower concentrations of carbamide
peroxide gel (CP). Material and Methods: Bleaching gels with lower concentrations
(4%, 5% and 7% CP) were synthesized and a gold standard gel, CP 10%, was used
as a reference. Fifty-six premolars were randomly divided into four groups.
Applications of the bleaching gel were made for 3 hours for 21 days. The bleaching
efficacy was evaluated by digital spectrophotometry on days 1, 7, 14 and 21, with
analysis in the CIELab, CIEDE 2000 and WID color spaces. The concentration of HP
in the pulp chamber was measured in the same periods by UV-Vis spectrophotometry
(ug/mL). Two-way repeated analysis of variance (ANOVA) examined bleaching
efficacy and HP permeability, followed by Tukey's post-hoc test (a = 0.05). Results: All
groups showed significant color changes, with no statistical differences after the
second and third week of bleaching (p > 0.05). The ‘time’ factor was statistically
different (p < 0.05), increasing the bleaching efficacy throughout the treatment. The
4% CP group had the lowest HP levels in the pulp chamber (p < 0.05). Conclusions:
The results seem promising, revealing that low concentration gels are as effective as
10% CP with the benefit of reducing the amount of HP in the pulp chamber. Clinical
Relevance: Low concentration carbamide peroxide (4 and 5%) maintains bleaching
effectiveness, reduces the penetration of HP into the pulp chamber, and may reduce
tooth sensitivity.

Keywords: Tooth bleaching; Carbamide peroxide; Dental enamel permeability;
Dentin permeability.



LISTA DE FIGURAS

Figural - Sequéncia do material @ Metodos...........cccevvvvvvvveeiiviiiiiiiceeennn 32

Figura2 — Meédias e desvios padrdo da mudanca de cor para 0s
parametros de cor AEab, AEco € WIp durante os 21 dias de

Clar@AMEBNTO. ... 35



Tabela 1

Tabela 2

Tabela 3

Tabela 4

LISTA DE TABELAS

Concentracéo pretendida de peroxido de hidrogénio e médias
e desvios padrdo da concentracdo real de peréxido de
RIAFOGENIO (*)eeerereeeriiiie e e e e e e e e e e

Médias e desvios padrdo da espessura esmalte-dentina
vestibular (mm) e baseline do WIp dos diferentes grupos.........

Médias e desvios padrdo da mudanca de cor na baseline AEan,
AEoo e WiIp das diferentes condicbes experimentais

Médias e desvios padrdo da concentracdo de perdxido de
hidrogénio (ug/mL) das concentracbes experimentais nos
diferentes tempos de avaliaGao. (*)......cccccvveeerniiiiiiiiiiiiiiiee

34

34

35



LISTA DE ABREVIATURAS E SIGLAS

a* Eixo vermelho-verde

b* Eixo azul-amarelo

IC Intervalo de confianca

DP Desvio Padrao

COEP Comisséo de Etica em Pesquisa

AE Variacéo de cor

AEap Variacéo de cor CIELab

AEoo Variacéo de cor CIEDEoo

AUEV Variacdo de Unidades na Escala Vita
cm Centimetro

L* Luminosidade

min Minuto

mm Milimetro

n NUmero amostral

PC Peréxido de carbamida

PH Peréxido de hidrogénio

pH Potencial hidrogenidnico

IG Irritacdo Gengival

SD Sensibilidade Dental

UEPG Universidade Estadual de Ponta Grossa
UEV Unidades na Escala Vita

WIlb Whiteness Index for Dentistry (indice de Brancura para Odontologia)
EVA Escala Visual Analdgica

VAS Visual Analogic Scale (Escala Visual Analégica)

VS Versus



®T LV AKIID>Q

Alfa

Delta

Igual

Mais ou menos

Menor

Maior

Porcentagem
Significancia estatistica
Marca Registrada

LISTA DE SIMBOLOS



2.1
2.2
2.2.1
2.3
2.4

3.1
3.2

4.1
4.2

4.3
4.4
4.5
4.6

4.7

4.8

4.9

4.10
411
4.12
4.13
4.14
4.15
4.16

5.2
5.3
5.4

SUMARIO

INTRODUGAO. ...ttt e 15
REVISAO DE LITERATURA ..ot ettt ettt 17
CLAREAMENTO DE DENTES VITAIS.....oiot ettt 17
MECANISMO DE ACAO DOS AGENTES CLAREADORES................... 18
Peroxido de Carbamida.........ooeuueiieiiiiee et e e e e e e e e eaaees 19
TECNICAS DE CLAREAMENTO DE DENTES VITAIS.....cooveeeieeeeeen. 21
EFEITOS ADVERSOS.... .ottt et e et eeee e 23
PROPOSIGAOD. ..ottt 25
PROPOSIGAO GERAL......coiiiiiirieieteiete et 25
PROPOSIGCOES ESPECIFICAS. ......cciiiiiiie e 25
MATERIAL E METODOS.....ceeeeoeeeeeee oo re e 26
APROVACAO ETICA E PROTOCOLO DE REGISTRO.......ccceeveeernnne. 26
SELECAO DOS DENTES E CRITERIOS DE INCLUSAO E
EXCLUSAO. ...ttt ettt e et se e seeeen e 26
CALCULO DO TAMANHO DA AMOSTRA. ..ottt 26
GRUPOS EXPERIMENTAIS. ..ottt 27
SINTESE DOS GEIS DE PEROXIDO DE CARBAMIDA........c.ooovveveeeennn. 27
CONCENTRACOES INICIAIS DE PEROXIDO DE HIDROGENIO NOS
AGENTES CLAREADORES. ......oo oottt 27
AVALIACAO DO pH DOS AGENTES CLAREADORES...........cccceeveuan. 28
PREPARO DAS AMOSTRAS ...ttt eee et 28
ESPESSURA DAS AMOSTRAS......coteet ettt 28
AVALIACAO DA COR INICIAL ...t 29
OBTENCAO DA CURVA ANALITICA.....ooi ittt 29
PREPARACAO DAS AMOSTRAS PARA CLAREAMENTO................... 30
PROTOCOLO DE CLAREAMENTO. ...c.uteetiteee et 30
PERMEABILIDADE DO PEROXIDO DE HIDROGENIO......c.ccoeevrenennn... 31
AVALIACAO DA MUDANGA DE COR......ocueoveierieeeceeeeee e 31
ANALISE ESTATISTICA. ..ottt 32
RESULTADOS. ...ttt ettt ettt ee e e e e e e e ee e 34
CONCENTRACOES INICIAIS E pHs DE PEROXIDO DE HIDROGENIO
NOS AGENTES CLAREADORES.......cccoceeeteeeeeeeeeeea, 34
CARACTERIZACAO DOS ESECIMES DENTARIOS.........ccccoveieveiene. 34
MUDANGA DE COR.....ooveit ettt ee sttt en s 34
CONCENTRACAO DE PEROXIDO DE HIDROGENIO NA CAMARA
PULPAR . ..ottt ettt ettt ettt ettt e et e et e et e et e e e eee e 35
DISCUSSAOD . ..ottt ettt e et e et e et re et eeeeeane e 38



CONCLUSAOD . ... ettt e, 41
REFERENCIAS. ...t ettt 42

ANEXO A — APROVACAO DO PROJETO PELA COMISSAO DE
ETICA EM PESQUISA DA UNIVERSIDADE ESTADUAL DE PONTA
GROS S A .o 51



15

1 INTRODUCAO

Os pacientes tém procurado cada vez mais melhorar a estética dentaria, pois
esta desempenha um papel importante nas relagdes interpessoais e aumenta a
autoestima dos pacientes (de Almeida et al. * 2015). Um dos tratamentos cosméticos
mais conservadores € o clareamento dental, pois torna os dentes mais brancos e pode
melhorar a qualidade de vida do paciente (Rodriguez-Martinez et al. 2 2019). A técnica
caseira, que utiliza peréxido de carbamida (PC) a 10%, é um procedimento
amplamente utilizado para clareamento dental. Este protocolo oferece indmeras
vantagens: é considerado seguro, pois é auto administrado pelo paciente em casa,
mostra-se custo-efetivo em comparagdo com outros tratamentos cosméticos
(Haywood e Sword 3 2021), exige menos tempo de cadeira e tem sido amplamente
reconhecida na literatura por sua eficacia (Alonso de la Pefia e Balboa Cabrita # 2006;
Basting et al. > 2012; de Geus et al. ® 2016; Favoreto et al. 7 2021; Grobler et al. 8
2010; Jadad et al. ® 2011; Meireles et al. 1° 2008; Sutil et al. 11 2022).

O gel PC inicialmente se dissocia em 3,6% de peréxido de hidrogénio e 6,4%
de ureia (Rodriguez-Martinez et al. 2 2019). A molécula ativa de perdxido de
hidrogénio penetra tanto no esmalte quanto na dentina, decompondo-se em radicais
livres que interagem com o tecido organico da estrutura dentaria (Kwon e Wertz 12
2015). Estes radicais livres oxidam o contetdo organico da dentina, influenciando as
propriedades épticas da superficie dentéria e resultando num efeito clareador (Kwon
e Wertz 12 2015; Algahtani 13 2014).

Infelizmente, algum excedente de peroxido de hidrogénio pode atingir a camara
pulpar (Parreiras et al. 1 2020), levando a uma resposta inflamatéria. De todos os
géis clareadores, sabe-se que 10% de PC é menos agressivo as células pulpares
(Markowitz 15 2010; Soares et al. ¢ 2014). Em comparacédo com géis de PC mais
concentrados, 10% de PC produz menor risco e intensidade de sensibilidade dentaria
(de Geus et al. 17 2018). A soma dos resultados e o grande nimero de estudos que
investigaram o clareamento caseiro com 10% de PC tornaram esta técnica o padrao
ouro com o qual outras sdo comparadas.

Mesmo ao empregar um gel de PC de 10%, de baixa concentracdo, a
sensibilidade dentaria ainda pode impactar até 50% dos pacientes que seguem este

protocolo de tratamento (Rezende et al. 1® 2016). Devemos buscar, portanto, a menor
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concentragéo de PC capaz de clarear os dentes de forma semelhante a 10% de PC,
mas com risco reduzido de induzir sensibilidade dentaria.

Embora numerosos estudos tenham comparado a eficacia de géis de PC a 10%
em relacéo ao clareamento e sensibilidade dentaria com produtos mais concentrados,
poucos investigaram géis de baixa concentracdo (<10% PC) (Dias et al. 1°* 2021;
Hyland et al. 2° 2015; Leonard et al. 2* 1998; Redha et al. 22 2019). Especificamente,
estes estudos examinaram concentracbes de PC em niveis mais baixos para
identificar uma eficacia de clareamento comparavel a 10% de PC. No entanto, eles
nao avaliaram a penetracéo do peroxido de hidrogénio na camara pulpar em estudos
in vitro, nem avaliaram a sensibilidade dentaria no ensaio clinico.

Dada a busca por protocolos de clareamento sem nenhum ou minimo efeito
colateral reduzido, ha um interesse consideravel em avaliar a eficacia do clareamento
e a quantidade de perdxido de hidrogénio que pode penetrar na camara pulpar usando
géis de PC em concentracdes inferiores aos tradicionais. Portanto, este estudo tem
como objetivo avaliar a eficdcia do clareamento in vitro do clareamento caseiro
utilizando concentracdes mais baixas de PC em comparacdo com um PC comercial a
10%. Adicionalmente, pretende-se medir a concentracdo de peréxido de hidrogénio
na camara pulpar durante o tratamento, servindo como medida indireta da

sensibilidade dentéaria.
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2 REVISAO DE LITERATURA

2.1 CLAREAMENTO DE DENTES VITAIS

A cor dos dentes é amplamente reconhecida como um fator significativo
relacionado a autoconfianca dos pacientes (Campos et al. 22 2020). Além disso,
desempenha um papel importante nas interagcdes sociais, uma vez que rostos com
dentes mais brancos tendem a transmitir uma impresséao de juventude (Newton et al.
24 2021), o que resulta em julgamentos mais favoraveis (Joiner e Luo 2> 2017). Sendo
influéncia potente na autoestima e satisfacdo do paciente com a aparéncia (Bonafé et
al. 6 2021; Kihn 27 2007).

O escurecimento dos dentes pode ter origem em fatores extrinsecos ou
intrinsecos. Quando causados por fatores extrinsecos, a abordagem recomendada
geralmente envolve uma profilaxia. Nesses cenarios, o escurecimento dental pode
estar relacionado ao consumo de tabaco, pigmentos presentes em alimentos e
bebidas, acimulo de biofilme, uso de medicamentos, entre outros (Joiner e Luo 2°
2017; de Geus et al. 2 2017). No caso de fatores intrinsecos, 0s pigmentos estdo
localizados no interior da estrutura dental. Portanto, o tratamento consiste em
clareamento dental, sendo uma opc¢do acessivel, simples e conservadora, muitas
vezes sendo o primeiro passo antes de recorrer a procedimentos mais invasivos
(Joiner e Luo ?® 2017).

A técnica de clareamento dental teve suas raizes a partir do uso de peroxido
de carbamida em um posicionador ortodéntico pelo ortodontista Bill Klusmier em 1968,
gue notou o clareamento acidental dos dentes dos pacientes (Kwon e Wertz 2 2015;
Kihn 27 2007). No entanto, s6 se tornou popular em 1989 com a publicacdo de
Haywood e Heymann, descrevendo o "Nightguard vital bleaching”, um método de
clareamento noturno (Haywood e Heymann, 1989). Desde entdo, novas pesquisas
foram conduzidas para aprimorar a técnica, baseada nas descobertas iniciais de
Klusmier e no estudo clinico bem-sucedido de Haywood (Haywood 2° 1997). Embora
a técnica original seja semelhante a aplicacdo atual, varias adaptacGes foram feitas
com base em estudos clinicos para melhorar a técnica e o conforto do paciente
(Alonso de la Pefia e Balboa Cabrita # 2006; de Geus et al. 7 2018; Chemin et al.
2018; Cordeiro et al. 3t 2019; da Costa et al. 32 2012; | et al. 33 2019; L6pez Darriba
et al. 3 2017; Martini et al. 3> 2020).
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2.2 MECANISMO DE ACAO E AGENTES CLAREADORES

O clareamento dental € uma técnica que utiliza um agente clareador a base
de perdxido de hidrogénio, geralmente em forma de seringas contendo géis. Quando
aplicados na superficie dental, esses géis penetram o esmalte e interagem com o
tecido dentinario. Ao penetrar na estrutura dental, eles geram radicais livres, que
guebram as longas cadeias carbonicas dos pigmentos, reduzindo-os a moléculas
menores que, por difusdo, sdo eliminadas mais facilmente da estrutura dental
(Algahtani 13 2014; Perdigédo %6 2016). Também é notado que o pH do gel clareador
oxida o contetudo organico da dentina, principalmente o coldgeno. Apesar de ser
incolor antes da oxidac&o, o colageno se torna mais opaco e branco apos a oxidacao,
contribuindo assim para o clareamento da estrutura dental (Eimar et al. 3 2012;
Kawamoto e Tsujimoto 3 2004). No entanto, pesquisas recentes sugerem que 0
clareamento dental envolve ndo apenas esse mecanismo, mas também um processo
dindmico de interacdo de moléculas cromodferas, alteracdes micromorfolégicas na
superficie dental e interagcdes quimicas por afinidade, afetando as propriedades
opticas dos dentes (Kwon e Wertz 12 2015).

Comercialmente, pode ser encontrado como Peroxido de Hidrogénio ou
Peréxido de Carbamida (onde dissocia-se, formando peroxido de hidrogénio [agente
ativo] e ureia para efetuar a reagédo). As concentragdes variam dependendo do tipo de
disposicdo do material, sendo de 3,5% a 40% para o Perdxido de Hidrogénio e 10% a
38% para Peréxido de Carbamida. O Peréxido de Hidrogénio € um liquido incolor que
atua como agente oxidante (Tredwin et al. 3® 2006), pode estar sozinho ou associado
a outros componentes, tais como nos géis de PC (Kwon e Wertz 2 2015; Carey #°
2014). O peréxido de Carbamida é um solido branco e cristalino, foi introduzido por
Haywood e Heymann e desde entdo tem sido o agente clareador de escolha para o
clareamento caseiro, por necessitar de menor energia de ativagao para a formacéo
de radicais livres, devido a dissociacdo da ureia presente em seu componente em
amonia e didxido de carbono, aumentando o pH do meio o que potencializa para que
o PH atue sobre as moléculas organicas pigmentadas (Kwon e Wertz 12 2015)

A comparacgdo entre o uso de peroxido de hidrogénio (PH) e peroxido de
carbamida (PC) nas técnicas clareadoras geralmente tém resultados semelhantes,

permitindo que os profissionais escolham o agente clareador com base na técnica
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mais apropriada para o paciente (Alonso de la Pefia e Balboa Cabrita 4+ 2006; Luque-
Martinez et al. 4* 2016). Uma revisdo sistematica de Luque-Martinez et al. (2016) na
técnica de clareamento caseiro ndo encontrou diferencas significativas em eficacia
clareadora ou efeitos colaterais, como sensibilidade dentéria e irritacdo gengival, entre
PH e PC. No entanto, estudos mais recentes (Alonso de la Pefia e Balboa Cabrita #
2006; Lugue-Martinez et al. 4> 2016) destacaram diferencas sutis entre os agentes,
enfatizando a importancia de escolher com base na técnica utilizada e nas

necessidades individuais de cada paciente.
2.2.1 Peréxido de Carbamida

Na literatura ha varios trabalhos sobre o uso do peréxido de carbamida e sua
eficacia, Matis et al. > 1998 conduziram um estudo clinico duplo-cego com 60
pacientes, investigando o clareamento dentario usando PC 10%. Os resultados
indicaram uma diferenga significativa na cor dos dentes, com maior clareamento no
grupo experimental em comparagdo ao grupo placebo. Dos Santos Medeiros e de
Lima 43 2008, conduziram um estudo para avaliar a eficacia do clareamento dentario
usando PC 10% de acordo com os critérios estabelecidos pela ADA. Eles dividiram
50 estudantes de odontologia em grupos controle (placebo) e experimental (PC10%)
e utilizaram moldeiras individuais para aplicacdo noturna por 21 dias. Os resultados
mostraram uma eficacia de 96%, com um clareamento de 1 a 8 unidades na escala
Vita Classical. No grupo controle, apenas 8% tiveram um clareamento temporario de
2 unidades. Os efeitos colaterais foram leves, com 36% de sensibilidade dentéaria no
grupo experimental. A maioria (92%) dos pacientes ficou satisfeita com o tratamento
no grupo experimental. Concluiram que o gel PC 10% ¢ eficaz para o clareamento
dentéario noturno, com efeitos colaterais leves e transitorios.

Cardoso et al. # 2010, avaliaram o clareamento dentario usando PC 10% em
diferentes duracdes de aplicacéo, dividindo 60 pacientes em grupos de 15 minutos,
30 minutos, 1 hora e 8 horas por dia ao longo de 16 dias. Todos 0s grupos tiveram
sucesso no clareamento, com o grupo de 8 horas mostrando a maior melhoria na cor
dos dentes. Apds 16 dias, 33 pacientes ainda ndo estavam satisfeitos com a cor, mas
todos no grupo de 8 horas estavam satisfeitos. Contudo a sensibilidade dentaria foi
mais pronunciada no grupo de 8 horas. Grobler et al. 8 2010 compararam dois géis
de PC 10%, o Opalescence PF 10% e o Nite White ACP 10%, ambos contendo nitrato

de potassio e fluoreto de sédio, mas o Nite White também tinha fosfato de célcio. Eles
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avaliaram a eficacia desses géis usando um espectrofotdbmetro e registraram a cor
inicial, final e apds seis meses de tratamento. O protocolo de clareamento envolveu o
uso de moldeiras individuais com o gel clareador durante 7 horas noturnas por 14 dias.
Foram incluidos 34 pacientes divididos em dois grupos de 17. Ambas as formulacdes
foram eficazes e mantiveram os resultados estaveis ao longo de seis meses. No
entanto, o Nite White mostrou uma taxa ligeiramente maior de recidiva de cor em
comparacao com o Opalescence, mas nenhum dos grupos necessitou de tratamento
adicional.

Carlos et al. 4> 2017 avaliaram diferentes protocolos caseiros de clareamento
dentéario, incluindo PH 10% em moldeira pré-fabricada, PH 9,5% em moldeira
convencional e PC 10% em moldeira convencional, em um estudo com 75 pacientes.
Apos 14 dias de tratamento, eles constataram resultados de clareamento semelhantes
nos trés grupos, com baixa sensibilidade dentaria (SD) e sem diferencas significativas
na irritacdo gengival. JA o estudo de Maran et al. 46 2018 investigou o uso de um
dessensibilizante no tratamento caseiro com PC 10%. Eles incorporaram um
dessensibilizante contendo 3% de nitrato de potassio e 0,2% de fluoreto de sédio no
gel clareador PC 10%. O estudo envolveu 60 pacientes, e metade usou o gel
experimental com dessensibilizante, enquanto a outra metade usou o gel
convencional de PC 10%. Apdés 21 dias de tratamento, os resultados mostraram que
a eficacia do clareamento néo foi afetada pelo uso do gel experimental, mas ndo houve
reducdo no risco ou na intensidade da sensibilidade dentaria. Alonso de la Pefia e
Balboa Cabrita 4 2006 avaliaram a eficacia e a seguranca de quatro géis com
diferentes concentracdes usados no clareamento dentario caseiro. Eles conduziram o
estudo com 96 participantes divididos em quatro grupos: PC10%, PC15%, PH7,5%, e
PH9,5%. Cada grupo usou o gel em moldeiras individualizadas por uma hora
diariamente durante duas semanas. Os resultados mostraram que nao houve
diferenca significativa em termos de eficacia de clareamento e sensibilidade dentaria
entre 0s grupos.

No estudo de Sutil et al. 1* 2022, o uso de peréxido de carbamida a 37% por
30 minutos demonstrou uma mudanca de cor equivalente em comparagao com 0 uUso
de peroxido de carbamida a 10% por 4 horas por dia. Além disso, ndo foram
observadas diferengas significativas em relagdo a sensibilidade dentéria (SD) e

irritacédo gengival (IG) entre os grupos de tratamento.
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Revisfes sisteméticas sobre a eficicia do perdéxido de carbamida também ja
foram desenvolvidas, Luque-Martinez et al. 4 2016 realizaram uma revisdo
sistematica comparando o peréxido de hidrogénio e o peroxido de carbamida no
clareamento dentario caseiro. Eles concluiram que o peroxido de hidrogénio obteve
melhores resultados em termos de mudancga de cor (AE), embora ambos tenham sido
eficazes. Nao houve diferenca significativa entre os grupos em relacéo a sensibilidade
dentéaria e irritagdo gengival. De Geus et al. 7 2018, investigaram a questédo Pico "O
clareamento caseiro em adultos com géis de peréxido de carbamida (PC) mais
concentrados € tdo eficaz e seguro quanto o clareamento realizado com géis de
peroxido de carbamida a 10%7?" e como resultados obtiveram que 10% de perdxido
de carbamida demonstrou um risco e intensidade significativamente mais baixos de
sensibilidade dentaria quando comparado a concentracdes mais elevadas de peroxido
de carbamida, sem comprometer a mudanca de cor.

No entanto, poucas estudos relatam tentativas de clareamento com géis de
peréxido de carbamida de baixa concentracdo. Os estudos encontrados de Leonard
et al. 21 1998, Hyland et al. 2° 2015, Khemiss et al. 4’ 2021, avaliaram a eficacia
clareadora de uma solucao de 5% de gel de perdxido de carbamida, 5% de gel de
perdxido de carbamida com adicao de tripolifosfato de sédio e adi¢cdo de 3% peroxido
de carbamida a composicdo do creme dental, respectivamente, mas nenhum avaliou

o risco de sensibilidade dental.

2.3 TECNICAS DE CLAREAMENTO DE DENTES VITAIS

Uma variedade de produtos para o clareamento dental € disponibilizada pelos
fabricantes, podendo variar em forma de apresentacdo e concentracdo. Para o
clareamento em dentes vitais, temos duas técnicas de clareamento bem descritas na
literatura e utilizadas pelos cirurgibes-dentistas, o0 clareamento caseiro e 0
clareamento de consultério (de Geus et al. ® 2016). Para ambas, os agentes
clareadores mais utilizados séo o PH e o PC.

Na técnica de clareamento de consultério, o paciente deve dispor de, em média,
40-50 minutos por sessao, necessitando de 2-4 sessdes para alcancar aesultado
adequado (Algahtani ** 2014)e os agentes clareadores utilizado nesses casos é o
PH, o qual pode variar a concentracéo entre 20% a 40% e o PC 37-38% (de Geus et
al. ¢ 2016). O clareamento dental realizado no consultério odontolégico oferece uma

supervisdo mais rigorosa por parte do cirurgido-dentista, que € responsavel pela
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aplicacédo adequada do gel clareador (Tay et al. ¥ 2009). Além disso, esse método
proporciona resultados mais rapidos devido a maior concentracdo de peroxido
utilizada (He et al. 4 2012). No entanto, essa técnica apresenta algumas
desvantagens, como 0 aumento dos custos tanto para o profissional quanto para o
paciente, devido ao maior tempo clinico necessério para o tratamento, e um maior
risco de sensibilidade dental apés o clareamento (Reis et al. °© 2018).

O clareamento dentario caseiro supervisionado envolve a aplicacdo de
agentes clareadores em concentragbes mais baixas, usando moldeiras
individualizadas, que sao fornecidas ao paciente para uso fora do consultério (de Geus
et al. 17 2018; Martini et al. 3 2020; Lugue-Martinez et al. 4* 2016). A concentracdo
dos géis pode variar de 4% a 10% de peroxido de hidrogénio (PH) ou de 10% a 22%
de peréxido de carbamida (PC), e o tempo de uso depende do tipo de gel e da sua
concentracdo, variando de 30 minutos a 8 horas por dia (Luque-Martinez et al. 4!
2016). Essa abordagem reduz o tempo de contato do paciente no ambiente clinico, o
que leva a uma diminuicdo nos custos (Meireles et al. 1° 2008; Meireles et al. > 2009).
E considerada a técnica mais segura em comparacdo com o clareamento dentario
realizado no consultorio, principalmente devido ao uso de concentra¢cdes mais baixas
de gel clareador (Perdigédo 3¢ 2016; Reis et al. °© 2018; Zekonis et al. 2 2003). No
entanto, uma das desvantagens dessa técnica esta relacionada a cooperacdo do
paciente, que deve seguir rigorosamente o protocolo de tratamento em casa para
obter os resultados desejados (Lugue-Martinez et al. 1 2016; Bernardon et al. >3
2010).

Ambas as técnicas de clareamento dental sdo eficazes, mas a escolha entre
elas deve ser baseada em uma avaliagdo clinica individual (Herrera et al. > 2016).
Estudos mostraram que o clareamento em consultério pode levar a uma sensibilidade
dentaria mais elevada (Mounika et al. 5® 2018; Tay et al. ¢ 2012) enquanto uma
revisdo sistematica com metanalise ndo encontrou diferengas significativas na eficacia
ou sensibilidade dentéria, devido a variagdo nos protocolos e ao numero limitado de

estudos incluidos (de Geus et al. ® 2016).
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2.4 EFEITOS ADVERSOS

No clareamento dental, a sensibilidade dentaria (SD) e a irritacdo gengival (IG)
sdo efeitos adversos comuns (Cordeiro et al. 3t 2019; Dourado Pinto et al. °’ 2019).
A irritagdo gengival (IG) no clareamento dental pode resultar do contato direto entre o
gel clareador e os tecidos moles. Fatores como a concentracao do gel e o tempo de
contato influenciam a IG (Basting et al. > 2012; Li °® 2011). A adaptacgédo inadequada
da moldeira e 0 uso de modelos de gesso deficientes também podem contribuir para
alG (Briso et al. %° 2016). Cirurgides-dentistas devem identificar areas de compressao
para evitar lesGes (Matis © 2003), e pacientes devem seguir as orientacdes de uso
para minimizar o risco de IG (Briso et al. ® 2016). Moldeiras individualizadas que
isolam o gel dos tecidos moles sdo essenciais (Briso et al. >° 2016), enquanto 0 uso
de reservatérios na moldeira parece ndo afetar a IG (Martini et al. 3° 2020).

Ja a SD ocorre devido a capacidade do peroxido de hidrogénio de penetrar na
estrutura dental, causando uma resposta inflamatéria na polpa (Kwon e Wertz 12
2015)Tratamentos em consultério com concentracdes mais altas de peroxido de
hidrogénio geralmente resultam em niveis mais elevados de SD (Mounika et al. >
2018; Tay et al. %6 2012). Felizmente, os sintomas de SD costumam desaparecer em
alguns dias ou horas apés o tratamento, sendo um efeito temporario e subjetivo
(Alonso de la Pefia e Balboa Cabrita 4 2006; Chemin et al. ¢ 2018). Diversos
protocolos clinicos tém sido estudados para prevenir ou reduzir a SD em pacientes,
incluindo o uso de agentes dessensibilizantes, géis clareadores com pH neutro ou
alcalino, bem como a prescricdo de medicamentos analgésicos e anti-inflamatorios
(Favoreto et al. 7 2021; Coppla et al. 62 2018; Loguercio et al. 3 2017; Martini et al.
64 2020).

Na pratica odontologica, diversas alternativas tém sido exploradas para
controlar a sensibilidade dental. Isso inclui o uso de agentes dessensibilizantes
topicos, a administracdo de medicamentos analgésicos e a modificacdo dos
protocolos de clareamento (de Geus et al. 17 2018; Maran et al. *¢ 2018; Coppla et al.
62 2018; Martini et al. % 2020; Bonafé et al. 5 2014; Loguercio et al. % 2015; Parreiras
et al. 7 2018; Rezende et al. 8 2018). No entanto, a abordagem mais promissora até
0 momento para controlar a sensibilidade dental envolve a adog¢&o de protocolos de
clareamento modificados, com o objetivo de reduzir o tempo de contato do gel

clareador com os dentes e diminuir a concentracdo do peroxido utilizado. Isso resulta
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em eficacia semelhante, embora exija um maior nimero de dias ou sessdes para obter
os resultados desejados. No entanto, essa abordagem contribui para a preservacao
da salde pulpar (de Geus et al. 1/ 2018; Kose et al. ¢ 2016; Terra et al. '© 2021).
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3 PROPOSICAO
3.1 PROPOSICAO GERAL

Avaliar a eficacia do clareamento in vitro de dentes humanos extraidos submetidos ao

clareamento caseiro com diferentes concentracdes de peroxido de carbamida.

3.2 PROPOSICOES ESPECIFICAS

e Avaliar a eficacia do clareamento in vitro de dentes humanos extraidos
submetidos ao clareamento caseiro com peroxido de carbamida a 4%, 5%,
7% e 10%, na baseline, 7, 14 e 21 dias apds o inicio do clareamento,

utilizando espectrofotdmetro digital (AEab, AEoco € WID);

e Auvaliar in vitro a concentragdo (pg/mL) de perdxido de hidrogénio na camara
pulpar de dentes humanos extraidos submetidos ao clareamento caseiro
com peroxido de carbamida a 4%, 5%, 7% e 10%, ap0Os o primeiro dia de
clareamento, e apos 7, 14, 21 dias, utilizando espectrofotdmetro UV-VIS;

e Avaliar a concentracao inicial (%) de perdoxido de hidrogénio nos géis
clareadores utilizados no estudo, sendo eles peréxido de carbamida a 4%,
5%, 7% e 10%.



26

4 MATERIAL E METODOS
4.1 APROVACAO ETICA E PROTOCOLO DE REGISTRO

Este estudo foi aprovado pela Comissdo de Etica em Pesquisa em Seres
Humanos (COEP) da Universidade Estadual de Ponta Grossa (UEPG), por meio do
parecer n°® 6.110.119 (Anexo A).

4.2 SELECAO DOS DENTES E CRITERIOS DE INCLUSAO E EXCLUSAO

Cingquenta e seis primeiros e segundos pré-molares higidos foram obtidos no
Banco de Dentes Humanos local (Figura 1a). A selecdo dos dentes foi realizada em
microscépio com aumento de 10x (Lambda LEB-3, instrumentos ATTO, Hong Kong,
China), e apenas aqueles sem altera¢cdes morfoldgicas superficiais ou fissuras no
esmalte foram incluidos. Os dentes deviam apresentar o Whiteness Index (WIp)
(Pérez Mdel et al. * 2016), determinado pelo espectrofotdmetro digital (Vita
Easyshade, Vita Zahnfabrik, Bad Sackingen®, Alemanha), menor que 15. Mais
detalhes sobre o céalculo do WIp séo fornecidos posteriormente no texto. Além disso,
os dentes devem ter espessura vestibular de dentina e esmalte entre 2,5 a 3,5 mm
em uma imagem radiografica de mesial a distal, conforme relatado posteriormente

neste artigo.

4.3 CALCULO DO TAMANHO DA AMOSTRA

O desfecho primério deste estudo foi a eficacia do clareamento medida em
unidades de AEab. Ap6s um estudo piloto com dez dentes extraidos (gel PC 10%; 3
horas diarias durante 21 dias), o0 AEa» médio foi de 14,4 + 2,3. Assumindo que 10% de
PC pode ser superior a outros géis de baixa concentracdo apdés o periodo de
tratamento, pretendemos detectar uma diferenca de cerca de 2,7 unidades AEab
(diferenca clinicamente detectavel), com um poder de 80% e um alfa de 5% (Pérez et
al. 2 2019). Isto exigiu um tamanho minimo de amostra de 12 dentes por grupo; para
garantir esse numero, foram acrescentados 20% de dentes adicionais para

compensar possiveis perdas, resultando em um total final de 14 dentes por grupo.
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4.4 GRUPOS EXPERIMENTAIS

Os dentes selecionados foram divididos aleatoriamente em quatro grupos (n =
14) com base em diferentes concentracdes de géis de PC. Esses grupos incluiram os
géis experimentais contendo PC 4%, PC 5%, PC 7% e um grupo que utilizou PC 10%
disponivel comercialmente (Whiteness Perfect, FGM, Joinville, SC, Brasil).

4.5 SINTESE DOS GEIS DE PEROXIDO DE CARBAMIDA

A sintese dos cristais de carbamida foi realizada no departamento de farmacia
da universidade local por uma reacdo organica entre 50% de peréxido de hidrogénio
P.A. (H202) e uréia (CO(NH2)2), processo detalhado por Zanardo et al. " 2007.
Inicialmente, uma solucédo de permanganato de potassio 0,02 mol L™ foi preparada e
padronizada para titular o H202 com precisédo. Um fator de corregéo foi entdo aplicado
a cada matéria-prima para atingir as concentracfes desejadas de 4%, 5% e 7%. A
seguir, 60,42 g de CO(NH2)2 foram triturados em almofariz de porcelana e transferidos
para um recipiente de 500 mL, combinados com 106 mL de H202. O recipiente foi
vedado com filme de PVC e armazenado refrigerado por 48 horas. ApGs o tempo de
armazenamento previsto, foi realizada titulacdo quantitativa com solucdo de
permanganato de potassio para determinar o grau analitico e a concentracédo real dos
cristais. Posteriormente, estes cristais foram integrados num gel a base de carbopol

previamente preparado.

4.6 CONCENTRACOES INICIAIS DE PEROXIDO DE HIDROGENIO NOS AGENTES
CLAREADORES

Os géis clareadores utilizados no estudo foram titulados com uma solucdo
padronizada de permanganato de potassio antes do inicio na intervencao, seguindo o
procedimento descrito na literatura (Favoreto et al. 7 2021; Parreiras et al. 14 2020).
Esta titulacdo foi realizada para determinar as concentragdes iniciais dentro gel de
clareamento e comparando assim com as informacgdes fornecidas pelo fabricante. As
analises foram realizadas em triplicata para garantir precisdo e consisténcia. Foram
considerados limites de variacéo aceitaveis, permitindo uma faixa de até -30% e +10%
da concentracéo originalmente declarada pelo fabricante (ISO: 28399:2021 "4 2021).
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4.7 AVALIACAO DO pH DOS AGENTES CLAREADORES

O pH de cada agente clareador foi medido usando um medidor de pH (Extech
pH100, Extech Instruments®, Nashua, NH, EUA) colocado diretamente em contato
com o gel clareador em um dente (Favoreto et al. 7 2021; Bernardi et al. > 2022; da
Silva et al. ® 2023). As medidas foram realizadas no primeiro e no ultimo dia do
protocolo.

4.8 PREPARO DAS AMOSTRAS

Os dentes foram numerados e uma randomizacdo simples foi realizada em
planilha Excel. Suas raizes foram removidas aproximadamente trés milimetros de
distancia da jungcéo esmalte-cimento em direcao apical (Figura 1b), com ajuda de um
disco diamantado de baixa velocidade (Isomet 1000, Buehler Ltd., Lake Bluff, EUA).
Posteriormente, o tecido pulpar foi removido meticulosamente e o acesso a cavidade
pulpar foi levemente alargado com broca esférica (Figura 1c). Foi tomado um cuidado
especial para evitar contato com a regido vestibular interna. Esta ampliacdo €
necessaria para acomodar aproximadamente 25 uL de solucédo tampao de acetato,
introduzida na camara pulpar através de uma micropipeta durante a avaliacdo da

permeabilidade.
4.9 ESPESSURA DAS AMOSTRAS

ApoGs o preparo das amostras, foram realizadas radiografias (Timex 70C,
Gnatus®, Ribeirdo Preto, SP, Brasil) (Mena-Serrano et al. 77 2015). Para capturar
essas radiografias, a face mesial do dente foi colocada em contato com o filme
radiografico (Figura 1d). Cada radiografia foi realizada com tempo de exposi¢do de
0,5 segundos e distancia foco-objeto de 30 cm (70 kVp-7 mA). O feixe central de raios
X foi focado em um angulo de 90° em relacdo a superficie distal do dente. Apds a
exposicao, as imagens foram obtidas digitalmente com o software New IDA (Dabi
Atlante®, Ribeirdo Preto, SP, Brasil) e os dentes deveriam apresentar dentina e
espessura de esmalte entre 2,5 a 3,5 mm para serem incluidos na amostra (Figura
le).
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4.10 AVALIACAO DE COR INICIAL

Para padronizar a posi¢cdo do espectrofotdmetro, foram feitas impressoes
individuais com pasta de silicone verde densa (Figura 1f) (Kit Coltoflax e Perfil Cub,
Vigodent, Rio de Janeiro, RJ, Brasil) (Santana et al. ”® 2023). Um orificio de 6 mm de
diametro foi cortado no terco médio da superficie vestibular de cada guia de silicone
para permitir a insercéo da ponta do espectrofotdmetro (Figura 1g) (Favoreto et al. ’
2021).

Antes do inicio dos tratamentos, os parametros iniciais de cor (L*, a* e b*) foram
registrados utilizando um espectrofotdmetro digital (Figura 1h-1j) (VITA Easyshade
Advance 4.0, VITA Zahnfabrik, Bad S&ckingen, Alemanha). O valor L* significa
luminosidade, variando de O para preto a 100 para branco. O valor a* indica a cor ao
longo do eixo vermelho-verde, enquanto o valor b* representa a cor ao longo do eixo
amarelo-azul. Calculamos o WID usando a formula: WID =0,551 x L —-2,324 xa—-1,1
x b (Pérez Mdel et al. * 2016).

4. 11 OBTENCAO DA CURVA ANALITICA

O estudo utilizou produtos analiticos (peroxido de hidrogénio) diretamente,
sem purificacdo prévia, e todas as solucdes foram preparadas com agua deionizada.
Inicialmente, uma curva analitica padréo de concentracdes de peroxido de hidrogénio
foi estabelecida a partir de uma solucédo estoque de 5.000 ug/mL de perdxido de
hidrogénio. Essa solucéo estoque foi preparada a partir de uma solugdo concentrada
obtida em farmacia local (Farmécia Eficacia, Ponta Grossa, PR, Brasil), que foi entdo
diluida em solucéo tampéao acetato (pH = 4) e titulada por métodos convencionais. A
solucéo foi titulada com uma solucdo de permanganato de potassio para determinar
seu grau analitico e a concentracéo real de peréxido de hidrogénio (Mena-Serrano et
al. 77 2015). Com base nessa
concentracdo inicial do peroxido de hidrogénio, foram realizadas diluicdes
volumétricas seriadas variando de 0,000 a 0,397 pg/mL para construir a curva analitica
do perdxido de hidrogénio, as concentracbes de peroxido de hidrogénio foram
medidas usando um espectrofotometro Cary UV-Vis 100 (Palo Alto, CA, EUA). Este
processo de obtencao da curva analitica das concentrac6es de peréxido de hidrogénio

estabeleceu uma linha de referéncia padréo, utilizada para extrapolar os resultados
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das amostras do estudo, com excelente coeficiente de correlacdo de R = 0,999 (dados
especificos ndo relatados).

4.12 PREPARACAO DAS AMOSTRAS PARA CLAREAMENTO

Uma aliquota de 25 uL de tampdo acetato (pH = 4) foi inserida na camara
pulpar de cada dente para absorver e preservar qualquer peroxido de hidrogénio que
pudesse permear a camara pulpar durante o procedimento de clareamento (Figura
1k-1m). Um Unico operador calibrado e experiente foi responsavel pela aplicacdo dos
materiais. Para evitar a evaporacdo da solugdo tampdo, as amostras foram
armazenadas em ambiente Umido, utilizando recipiente hermético com agua. Esta
precaucdo é tomada porque a evaporacao pode levar ao aumento da concentracéo
da solucédo, afetando negativamente a quantificacdo do peréxido de hidrogénio na

camara pulpar.

4.13 PROTOCOLO DE CLAREAMENTO

Um anico operador calibrado e experiente foi o Unico responsavel pela
aplicacdo dos materiais no estudo. Para cada grupo de espécimes, 0s agentes
clareadores foram aplicados na superficie vestibular utilizando moldeiras clareadoras
individualizadas (Figura 1n). Essas moldeiras foram construidas incorporando os
espécimes em silicone de condensacao (Coltoflax e Cub Kit Profile, Vigodent, Rio de
Janeiro, RJ, Brasil) e em seguida sobrepondo-os com uma placa de acetato de vinil
de 1 mm (FGM Dental Products®,Joinville, Brasil) através de maquina formadora a
vacuo (Bio-Art Solugdes Inteligentes, S&o Carlos,Brasil). N&o foram feitos
reservatorios ou relevos para a confeccdo das moldeiras. Foram colocados
aproximadamente 0,005 g de gel clareador por dente, medido em balanca analitica
(Shimadzu, Barueri, Brasil). Esta quantidade de gel é aproximadamente a quantidade
utilizada clinicamente.

O gel foi deixado por 3 horas diarias, administrado durante 21 dias. Apés o
periodo de clareamento, o gel foi cuidadosamente removido com gaze e enxaguado
com agua deionizada. Durante todo o periodo de clareamento, os espécimes foram
imersos em saliva artificial (Farmacia Eficacia, Ponta Grossa, PR, Brasil) composta
por carboximetilcelulose, cloreto de sddio, cloreto de potassio, cloreto de magnésio,
fosfato de célcio dibasico, glicerina, xilitol e agua destilada, com trocas diarias,

mantido a uma temperatura controlada de 37°C (Figura 1t).
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4. 14 PERMEABILIDADE DO PEROXIDO DE HIDROGENIO NA CAMARA PULPAR

ApGs o procedimento de clareamento, a solugdo tampéo acetato foi removida
e transferida para um tubo de vidro (Figura 10). Para isso, a camara pulpar de cada
dente foi lavada quatro vezes com 25 UL de tampéao acetato, e essa solucéo foi entéo
transferida para o mesmo tubo de vidro (Figura 1p). Em seguida, etapas adicionais
envolveram a adicdo de 2,725 pL de 4gua destilada, 100 pL de leucocristal violeta 0,5
mg/mL (Sigma Chemical Co, St Louis, MO, EUA) e 50 pL de enzima peroxidase de
rabano 1 mg/mL (Peroxidase Tipo VIA, Sigma Chemical Co., St. Louis, MO, EUA) ao
tubo de vidro (Figura 1qg). Todo esse processo foi repetido para cada amostra
separadamente. Essas etapas foram realizadas para cada dente no primeiro dia de
clareamento, no 7°, 14° e 21° dias do processo clareador. A solucéo
resultante exibiu tonalidade violeta com pico maximo de absorbancia de 591 nm
(Figura 1r), que foi medido utilizando um espectrofotometro Cary 100 UV-Vis (Varian,
Palo Alto, CA, EUA) (Figura 1s). A absorbéncia foi determinada com base no pico de
absorcdo mais proeminente gerado a partir da reacéo entre peréxido de hidrogénio e
leucocristal violeta (Crystal Violet - 591 nm). Utilizando a Lei de Beer, a absorbancia
esta diretamente correlacionada com a concentragdo. Assim, a concentracdo de
perdxido de hidrogénio (ug/mL) foi aferida referenciando-a com a curva de calibracao

pré-estabelecida.
4. 15 AVALIACAO DA MUDANCA DE COR

As coordenadas L*, a* e b* foram medidas apés o 1°, 7°, 14° e 21° dias do
procedimento utilizando o espectrofotometro digital (Figura 1u-1z) (VITA Easyshade
Advance 4.0, VITA Zahnfabrik, Bad Sackingen, Alemanha), conforme detalhado no
secao de medicao de cor na baseline.

Determinamos a mudanca de cor entre a cor da baseline e cada periodo de
avaliacdo com a formula CIELab: AEan = [(AL*)®> + (Aa*)®> + (Ab*)?]'/?, que é
predominantemente usada na literatura. Além disso, calculamos a mudanca de cor
usando a férmula CIEDE 2000 (Luo et al. ® 2001): AEoo = [(AL/KLSL)? + (AC/kCSC)?2
+ (AH/KkHSH)? + RT (AC * AH/SC*SH )]*/2. A formula CIEDE é considerada mais
especifica e melhor desenhada para avaliar alteracdes de cor a partir do protocolo de
clareamento (Sharma et al. 8 2015). Também determinamos a eficacia do

clareamento usando a formula do indice de clareamento (WIp): Wip = 0,551 x L —
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2,324 x a—1,1 x b (Pérez Mdel et al. "t 2016).

As alteracdes perceptivas foram consideradas relevantes quando a mudanca
de cor foi superior ao limite de aceitabilidade de 50:50% para cada instrumento (2,7
para AEab, 1,8 para AEoo e 2,6 para WIp) (Pérez et al. 7> 2019; Paravina et al. 8 2015).

4. 16 ANALISE ESTATISTICA

Os dados foram submetidos a analises iniciais incluindo o teste de Kolmogorov-
Smirnov para verificar a distribuicdo normal e o teste de Barlett para avaliar a
homogeneidade das variancias. Esses testes foram realizados para confirmar
suposi¢coes sobre distribuicdo de dados e igualdade de variancia (dados nao
reportados). Dada a distribuicdo normal dos dados, a ANOVA unidirecional foi utilizada
para examinar a espessura do dente e a cor da baseline. Para espessura esmalte-
dentina, alteracdes de cor (AEab, AEco e WIp) e concentracdo de perdxido de
hidrogénio na camara pulpar (ng/mL), foi empregada ANOVA de medidas repetidas
de dois fatores. O teste post-hoc de Tukey utilizou comparacdes entre varias técnicas

de clareamento (o= 0,05).



Figura 1 — Sequéncia do material e métodos.
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5 RESULTADOS

5.1 CONCENTRACOES INICIAIS E pHs DE PEROXIDO DE HIDROGENIO NOS
AGENTES CLAREADORES

A Tabela 1 mostra as concentracdes iniciais de peroxido de hidrogénio dos
agentes branqueadores em comparacado com as concentracdes pretendidas. Todos
0s géis estdo dentro dos limites estabelecidos pela 1ISO: 28399:2021 "4 2021. Estas
concentracdes revistas foram mantidas consistentemente ao longo dos 21 dias.

Os géis clareadores exibiram um pH levemente acido durante todo o periodo
do estudo. Especificamente, PC 4% apresentou pH de 6,4 £ 0,01, PC 5% mediu 6,5 =
0,02, PC 7% registrou 6,5 + 0,02 e o PC comercial 10% apresentou pH de 5,6 + 0,01.

Estes valores de pH permaneceram consistentes nos 21 dias do estudo.
5.2 CARACTERIZAGCAO DOS ESECIMES DENTARIOS

As médias e desvios-padrao da espessura do esmalte-dentina bucal dos
espécimes foram semelhantes entre os grupos (Tabela 2, p = 0,87) e exibiram
espessuras dentérias entre 3,2 a 3,3 mm. A cor na baseline no WIip também foi
semelhante entre os grupos e nao foi observada diferenca entre os grupos (Tabela 2,
p = 0,99).

5.3 MUDANCA DE COR

Na Tabela 3 sdo apresentadas as médias e o desvio padréo das alteracdes de
cor em AEa» € AEoo € WIp. Nem a interacdo entre produtos ‘concentragao vs. tempo'
(p > 0,11) nem o fator principal 'concentracdo’ (p > 0,59) foram estatisticamente
significativos para os parametros de mudanca de cor. Apenas o fator principal ‘tempo’
foi estatisticamente significativo (Tabela 3, p < 0,001). O efeito clareador aumentou
notavelmente do primeiro dia até o 14° dia de clareamento. No entanto, a semana
adicional de clareamento do 14° ao 21° dia ndo produziu efeito clareador significativo
(Figura 1, p > 0,82).
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5.4CONCENTRACAO DE PEROXIDO DE HIDROGENIO NA CAMARA PULPAR

Depois de executar a ANOVA dois fatores para todos os geéis clareadores,
observamos que nem a interacao entre produtos ‘concentracédo vs tempo' (p = 0,94)
nem o fator principal 'tempo’ (p = 0,53) foram estatisticamente significativos. Contudo,
o principal fator ‘concentracéo’ foi significativo (p = 0,014). O 4% PC exibiu a menor
concentracéo de peroxido de hidrogénio na camara pulpar durante todas as semanas
de clareamento quando comparado a outros géis clareadores (Tabela 4, p < 0,05).
Enquanto a concentracdo de PC 5% apresentou concentracdes intermediarias, 0s
demais géis clareadores apresentaram quantidade semelhante de concentracdo de
perdxido de hidrogénio na camara pulpar (Tabela 4, p > 0,05).

Tabela 1. Concentracdo pretendida de perdxido de hidrogénio e médias e desvios padrdo da
concentracao real de perdxido de hidrogénio (*).

Nomes iniciais dos grupos Concentragéo Pretendida (%)* Concentracéo real (%)
PC 4% 1.4 15+0.1A
PC 5% 1.8 1.7+0.1B
PC 7% 2.5 24+01C
PC 10% 3.6 3.7+£0.1D

(*) A concentracao pretendida é uma propor¢éo de 3,6% de perdxido de hidrogénio e 6,4% de uréia.
Letra mailscula idéntica indica médias estatisticamente semelhantes (Teste de Tukey; p > 0.05).
Fonte: O autor.

Tabela 2 — Médias e desvios padrao da espessura esmalte-dentina vestibular (mm) e baseline do Wip
dos diferentes grupos.

Espessura (mm) Baseline Wip
PC 4% 3.2+0.2A 129+55a
PC 5% 3.2+0.2A 139+5.0a
PC 7% 3.3+0.2A 13.2+40a
PC 10% 3.3+x02A 136+5.1a

Letras idénticas indicam médias estatisticamente semelhantes para cada caracteristica (ANOVA
um fator e teste de Tukey; p > 0.05).
Fonte: O autor.
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Tabela 3 — Médias e desvios padrdo da mudanca de cor na baseline AEan, AEoo € Wb das diferentes
condicdes experimentais (*).

Parametros  Periodo 4% PC 5% PC 7%PC  10%pc  ratorprincipal

tempo *
1° dia 7.6+4.2 59+3.6 6.1+4.1 81+6.7 6.9+46 A
7° dia 96+51 10.3+3.8 10.8+55 9.6%x5.8 10.0+5.0B
A 14°dia 122+45 122+39 149+57 15341 13.6+45C
21°dia  11.3+53 129+53 149+56 14.0+3.8 13.3+50C
1° dia 49+28 41+26 41+29 52+42 46+31A
7° dia 6.3+£3.3 6.8+27 7.2+3.7 6.0+3.7 6.6+3.3B
AEq 14° dia 79+31 80x28 9.8+3.9 9.7+29 88+3.2C
21° dia 7.3+3.7 85+3.7 9.7+39 89+25 86+34C
1° dia 155+45 174+6.0 16.7+x3.7 16.6%x55 165+49A
Wi 7° dia 206 £5.7 220+x45 215+51 233%x55 20.2+51B
D

14°dia 249+42 266+51 275+54 26.8+6.6 265+53C

21°dia  25.0+39 26961 272+50 26.7+7.0 264+76C

*As comparacdes sdo validas para diferentes avaliagbes de tempo dentro do mesmo paradmetro de
mudanca de cor. Letras mailsculas idénticas indicam médias estatisticamente semelhantes (Teste de
Tukey; p > 0.05).

Fonte: O autor.

Figura 2 - Médias e desvios padrdo da mudanca de cor para os parametros de cor AEan, AEc € Wb
durante os 21 dias de clareamento.
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Fonte: O autor.



Tabela 4 — Médias e desvios padrdao da concentracdo de perdxido de hidrogénio (ug/mL) das

concentracdes experimentais nos diferentes tempos de avaliacéo. (*).

4% PC 5% PC 7% PC 10% PC
1°dia 0.003 + 0.008 0.007 + 0.007 0.006 + 0.014 0.007 + 0.009
7° dia 0.001 + 0.002 0.005 = 0.006 0.008 = 0.010 0.010 +0.013
14° dia 0.002 + 0.002 0.007 + 0.004 0.011 + 0.005 0.010 + 0.005
21°dia 0.003 + 0.003 0.006 = 0.003 0.009 = 0.008 0.010 + 0.023
Fator principal 0.002 + 0.004 0.006 = 0.005 0.008 + 0.009 0.009 +0.012
concentracao * A AB B B

* Letras idénticas indicam médias estatisticamente semelhantes (ANOVA dois fatores e teste de Tukey

p > 0.05).

Fonte: O autor.
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6 DISCUSSAO

Neste estudo, pretendemos criar géis contendo concentracdes de PC de 4%,
5% e 7%. Isso envolveu a mistura de uréia com peroxido de hidrogénio, resultando na
formagcdo de cristais de perdxido de carbamida. Esses cristais foram deixados
cristalizar em geladeira por 48 horas e depois pesados para atingir a concentracao
desejada. Posteriormente, misturamos esses cristais com um agente espessante para
produzir o produto clareador de perdxido de carbamida. Embora este processo seja
relativamente simples, € sensivel. Algum perdxido de hidrogénio residual em seu
estado liquido pode persistir em contato com os cristais de peréxido de carbamida,
levando a formulacBes que podem ter concentracdes ligeiramente diferentes das
pretendidas. Foram necessarias muitas tentativas para obter a concentracao desejada
dos géis experimentais.

A Farmacopeia dos Estados Unidos reconhece o desafio de obter
concentrac6es muito baixas de peréxido de carbamida, permitindo variacdes de até -
30% a +10% da concentracdo original declarada pelo fabricante, o que esta dentro
dos limites aceitaveis estabelecidos pela 1SO: 28399:2021 "4 2021. Isto poderia
explicar porque a concentracdo comercial de peréxido de carbamida mais comumente
disponivel no mercado é de 10% e nao inferior a esta quantidade.

Notavelmente, nas nossas tentativas de medir a concentracdo real dos géis de
peréxido de carbamida, o produto comercial exibiu consistentemente variagdes dentro
de 5%, nem mais nem menos. Outro cuidado que tomamos com 0s géis experimentais
e comerciais foi verificar sua estabilidade ao longo de todo o estudo. Nenhuma
variacdo na concentracdo do gel foi observada durante os 21 dias do estudo.

Para avaliar as alteracdes de cor nas amostras dentarias, empregamos um
método objetivo de medi¢do de cor que forneceu os parametros de cor L*, a* e b*.
Esses parametros foram entdo usados para calcular as mudancas de cor usando
varias férmulas. Embora ndo seja considerado o método mais adequado, calculamos
AEab devido ao seu uso predominante na literatura existente. Contudo, uma formula
mais recente, AEoo, oferece vantagens sobre a tradicional. O AEoo oferece maior
precisdo ao considerar as variacbes da percepcao humana de forma mais eficaz,
especialmente em diferentes condi¢bes de iluminacdo ou ao avaliar diversas cores.
Ao contrério do AEan, 0 AEoo é adequado para cores ndo uniformes, tornando-o mais

eficaz para superficies com distribuicdo desigual de cores. Adicionalmente, AEoo
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aborda questfes relacionadas a luminosidade e croma, fornecendo corre¢des para
estes parametros, que ndo foram considerados adequadamente na formula AEab
(Gémez-Polo et al. 82 2016).

Apesar das vantagens oferecidas por AEan e AEoo na quantificacdo das
diferencas de cor, faltam informacdes sobre a direcdo da mudanca, se ela muda para
uma tonalidade mais escura ou mais clara. Abordando essa limitacao, foi desenvolvido
o Whiteness Index para odontologia (WIp). Ao contrario de AEan € AEoo, 0 WIb
concentra-se especificamente na avaliacdo de claro ou escuro, proporcionando uma
compreensao mais clara da direcdo das alteracdes de cor. Esta € a razéo pela qual o
WIp é amplamente recomendado para avaliar a eficacia do clareamento dental (Pérez
Mdel et al. 't 2016; Pérez et al. "2 2019).

Neste estudo, todos os trés métodos utilizados para avaliar a mudanca de cor
indicaram consistentemente um clareamento dental bem sucedido para todos os
produtos clareadores, independentemente da concentracdo de peroxido de
carbamida. Nenhuma das diferencas médias entre os géis clareadores experimentais
e o comercial superou os valores de aceitabilidade para AEab, AEoo € Wlp (Pérez et al.
2.2019; Paravina et al. 8 2015). Isto sugere que resultados eficazes de clareamento
podem ser alcancados com concentracbes reduzidas de géis de peroxido de
carbamida, sem a necessidade de modificacées no protocolo de clareamento.

Apesar do numero limitado de estudos comparando géis de perdxido de
carbamida com concentracdes abaixo de 10%, os disponiveis estao alinhados com os
achados deste estudo. Por exemplo, Leonard et al. ¢ 1998 conduziu um estudo in
vitro que demonstrou mudancas de cor comparaveis entre peroxido de carbamida a
5% e concentracdes mais altas (10% e 16%), embora durante um periodo mais longo
de uma semana para clareamento dental. Da mesma forma, Hyland et al. 2° 2015
comparou peréxido de carbamida a 5% com tripolifosfato de s6dio com peréxido de
carbamida a 10% sem compostos adicionais, nado revelando diferencas
estatisticamente significativas nas alteracdes de cor observadas.

Embora a eficacia clareadora tenha sido semelhante para todos os grupos
experimentais; pudemos observar que o grau de clareamento aumentou até a 22
semana de tratamento com alteracdes sem importancia na 32 semana. Isso evidencia
gue a maior parte do clareamento ocorre nas primeiras duas semanas ap0s o0

clareamento, achado também observado em ensaios clinicos randomizados de
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clareamento caseiro que empregaram um protocolo de 3 semanas (Sutil et al. ** 2022;
Martini et al. 3> 2020; Matis et al. 8 2000).

O uso de concentracdes mais baixas de peroxido de carbamida mostrou um
beneficio adicional neste estudo, que é a difusédo limitada do perdxido de hidrogénio
na camara pulpar. De todas as concentracdes testadas, o produto com peroxido de
carbamida 4% apresentou difusdo de peroxido de hidrogénio tdo baixa que foi
estatisticamente diferente dos demais grupos. Como a citotoxicidade do gel de
peréxido de carbamida em células semelhantes a odontoblastos foi considerada
dependente da dose (de Lima et al. 8 2009) com baixas concentracées reduzindo a
morte celular (Redha et al. 8 2021), podemos levantar a hipétese de que o risco e a
intensidade da sensibilidade dentaria de um gel de peréxido de carbamida a 4% pode
ser minimo em um cenario clinico. No entanto, isso requer validacéo clinica em um
ensaio clinico randomizado.

Muitos estudos examinaram a permeabilidade dentaria ao peréxido de
hidrogénio (de Almeida et al. * 2015; Favoreto et al. 7 2021; Redha et al. 8 2021;
Bernardi et al. 8 2022; Camargo et al. 8 2007; Carneiro et al. 8 2023; Gokay et al.
89 2004; Llena et al. °®© 2019; Marson et al. °* 2015; Torres et al. ®2 2013) usando
diferentes metodologias. Esses estudos focaram principalmente na penetracdo do
peroxido de hidrogénio no primeiro dia, 0 que nos impede de saber se a
permeabilidade dentaria aos géis clareadores pode aumentar apOs repetidas
aplicacdes do produto. Diferentemente de estudos anteriores, observamos que a
penetracdo do peroxido de hidrogénio permaneceu constante durante todo o periodo
de 21 dias de clareamento dental.

Traduzir estes resultados em recomendacdes clinicas pode ser prematuro.
Estudos in vitro contribuem para a geracao de hipoteses, mas apenas ensaios clinicos
randomizados meticulosamente desenhados podem fornecer recomendacdes clinicas
confiaveis. Este aspecto deve ser reconhecido como uma limitacdo, que merece
resolucdo em futuras pesquisas clinicas. Outra limitacdo do nosso estudo é que o

impacto da presséo pulpar positiva nao foi simulado no estudo.
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7 CONCLUSAO

Os resultados obtidos com gel de perdxido de carbamida a 4% parecem
promissores, revelando eficacia clareadora comparavel a outras concentracdes
testadas. Além disso, a permeabilidade do peroxido de hidrogénio disponivel na

camara pulpar foi menor neste grupo quando comparado aos demais.
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