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RESUMO

Montenegro, A.F. desenvolvimento e avaliagdo de formulagées inovadoras de géis de
peréoxido de carbamida contendo nanoparticulas de biovidro ou hidroxiapatita: estudo
in vitro. [Dissertacdo de Mestrado em Odontologia — Area de Concentragdo, Clinica

Integrada]. Ponta Grossa, 2014.

O objetivo deste estudo foi desenvolver e avaliar formulagdes inovadoras de gel de perdxido
de carbamida contendo nanoparticulas de biovidro (Bv) ou de hidroxiapatita (HaP) para o
clareamento dental em consultério (PC) 37,5%, nas propriedades mecénicas do esmalte
dental, na permeabilidade dentinaria e efetividade do clareamento dental. A hipétese
estabelecida para este trabalho é que as nanoparticulas de Bv e de HaP podem mineralizar
o0 esmalte e reduzir a difusdo do perdxido de hidrogénio (PH) para a camera pulpar, sem
comprometer o potencial clareador. Foram selecionados dentes bovinos obtidos do
Matadouro Municipal de Ponta Grossa, Parana, Brasil, que foram armazenados em agua
destilada até a confecgéo dos corpos de prova (CPs). Os CPs ou coroas foram distribuidos
aleatoriamente e tratados com os seguintes grupos experimentais: controle positivo: gel de
Carbopol® EDT2020 contendo PC 37,5%, sem a presenca de nanoparticulas de Bv e de
HaP (37,5%PC), gel de Carbopol® EDT2020 contendo PC 37,5% e adicionado 5% de
nanoparticulas de Bv (37,5%PC+5%Bv), gel de Carbopol® EDT2020 contendo PC 37,5% e
adicionado 5% de nanoparticulas de HaP (37,5%PC+5%HaP), gel de Carbopol® EDT2020
contendo 5% de nanoparticulas de Bv (5%Bv), gel de Carbopol® EDT2020 contendo 5% de
nanoparticulas de HaP (5%HaP), controle negativo: gel de Carbopol® EDT2020 (CAR) e
grupo sem nenhum tratamento (D). As formulag¢des foram aplicadas em 3 sessdes, a cada 5
dias, sendo que o gel permaneceu em contato com o dente por um periodo total de 45 min
por sessao, dividido em 3 aplicagcbes de 15 min. Os CPs foram submetidos as analises
morfolégicas e quimicas de superficie (microscopia eletrbnica de varredura, energia
dispersiva de raios X e microscopia de for¢ga atdmica), a rugosidade superficial e a dureza
superficial. Os dentes foram tratados com os grupos 37,5%PC, 37,5%PC+5%Bv e
37,5%PC+5%HaP, para avaliar a permeabilidade do PH frente ao grupo D. O efeito
clareador dessas formulagdes contendo PC foi investigado por meio do processo de
pigmentacdo artificial, empregando vinho tinto e cha-preto. As analises morfoldgicas
confirmaram a presenga de agregados de particulas na superficie do esmalte, tanto para os
grupos contendo biovidro (37,5%PC+5%Bv e 5%Bv), quanto para os grupos com
hidroxiapatita (37,5%PC+5%HaP e 5%HaP). Com relagdo a rugosidade superficial e
microdureza superficial, apenas o grupo 37,5%PC apresentou uma reducgéo estatisticamente
significativa (p<0,05), comparando-se os resultados iniciais e finais para cada grupo. A
efetividade clareadora dos grupos 37,5%PC, 37,5%PC+5%Bv e 37,5%PC+5%HaP foi
avaliado com o auxilio de um espectrofotdmetro portatil, comprovando a eficacia dos trés
tratamentos. As nanoparticulas de Bv e HaP reduziram a desmineralizacdo do esmalte
causada pelo gel PC 37,5%, impediram a difusdo do PH para a camara pulpar e nao
afetaram/ reduziram a efetividade do clareamento com PC 37,5%.

Palavras-chave: Biovidro, Clareamento dental, Hidroxiapatita, Nanoparticulas, Perdxido de
carbamida.



ABSTRACT

Montenegro, A.F. Development and evaluation of innovative carbamide peroxide
gels containing bioglass or hydroxyapatite nanoparticles: in vitro study.
[Master's level dissertation in Dentistry — area of concentration: Integrated Clinical
Practice]. Ponta Grossa, 2014.

The aim of this study was to obtain and investigate the in vitro effect of bioglass (Bv) and
hydroxyapatite (HaP) nanoparticles loaded into a gel of 37.5% carbamide peroxide on
mechanical properties of enamel, hydrogen peroxide permeability and tooth bleaching. The
hypothesis of this study is that Bv and HaP nanoparticles can reinforce the enamel and avoid
the diffusion of hydrogen peroxide to the pulp chamber, without affecting bleaching potential.
Bovine teeth were obtained from Matadouro Municipal de Ponta Grossa, Parana, Brazil, and
stored into distilled water until the preparation of specimens. The specimens were randomly
distributed into the experimental groups: positive control: CarbopoIT'\’I EDT2020 gel containing
37.5% carbamide peroxide without nanoparticles (37.5%PC), Carbopol™ EDT2020 gel
containing 37.5% carbamide peroxide and 5% bioglass nanoparticles (37.5%+5%BvPC),
Carbopol™ EDT2020 gel containing 37.5% carbamide peroxide and 5% hydroxyapatite
nanoparticles (37.5% PC+5%HaP), Carbopol™ EDT2020 gel containing 5% bioglass
nanoparticles (5%Bv), Carbopol™ EDT2020 gel containing 5% hydroxyapatite nanoparticles
(5%HaP), negative control: Carbopol™ EDT2020 gel (CAR), a non-treated group (D). These
formulations were applied in 3 sessions after 5 days from each one, during 45 min per
session, divided into 3 applications of 15 min. The specimens were evaluated using
morphological and chemical analyses (scanning electron microscopy, energy-dispersive X-
ray spectroscopy and atomic force microscopy), roughness and hardness. The permeability
of peroxide hydrogen was investigated for 37.5%PC, 37.5%PC+5%Bv and
37.5%PC+5%HaP and compared to group D. An artificial pigmentation process based on red
wine and black tea was used to evaluate the whitening effect of 37.5%PC, 37.5%PC+5%Bv
and 37.5%PC+5%HaP. Morphological analyses confirmed the presence of particle
aggregates on enamel surface for 37.5%PC+5%Bv, 5%Bv, 37.5%PC+%5HaP and 5%HaP.
Only 37.5%PC showed a statistically significant reduction (p < 0.05) of hardness and
roughness when the initial and final results for each group were evaluated. The bleaching
effect of 37.5%PC, 37.5%PC+5%Bv and 37.5%PC+5%HaP was successfully confirmed by
the use of a portable spectrophotometer. Bioglass and hydroxyapatite nanoparticles avoid
enamel demineralization caused by a 37.5% carbamide peroxide gel, prevent the diffusion of
hydrogen peroxide to the pulp chamber and did not affect/reduce the whitening effect of
carbamide peroxide 37.5%.

Keywords: Bioglass, Carbamide Peroxide, Hydroxyapatite, Nanoparticles, Tooth bleaching.
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1. INTRODUGAO

Um sorriso com aparéncia saudavel e agradavel € amplamente
aceito pela sociedade contemporanea. Além disso, dentes com cores mais claras
tém sido considerados como um simbolo de beleza estética.

Nesse sentido, o uso de produtos clareadores dentais contendo
peréxido de hidrogénio (PH) e peroxido de carbamida (PC) € cada vez mais
frequente e mais difundido nos consultorios odontologicos. Entretanto, diversos
efeitos secundarios; como a perda mineral do esmalte dental, alteracbes na
rugosidade superficial e sensibilidade dentaria, podem ser decorrentes da aplicagao
dessa estratégia (Martin et al. ' 2010; Abouassi et al. > 2011; Abreu et al. > 2011). Na
tentativa de mitigar esses efeitos, componentes dessensibilizantes ou biomateriais
tém sido adicionados aos produtos clareadores dentais (Vasconcelos et al. * 2012;
Borges et al. ° 2013). Esses compostos, sem interferir na eficacia do tratamento, tém
por proposito diminuir a sensibilidade pds-procedimento e remineralizar o esmalte
dental (Arménio ° 2006).

O Fosfato de calcio amorfo (ACP) € uma das substancias com maior
eficacia, quando incorporado nas formulagdes de clareamento dental, logrando éxito
em diminuir o efeito secundario do tratamento (Vasconcelos et al. * 2012; Borges et
al. ® 2013). Estudos prévios demonstraram que o ACP promoveu o bloqueio de
tubulos dentinarios, quando aplicado em dentina exposta, o qual foi capaz de auxiliar
na correcdo de defeitos superficiais do esmalte (Matis et al. * 2007; Cavalli et al. 8
2011).

As cerémicas bioativas de vidro ou Biovidro (Bv) foram descobertas
e introduzidas no ambito médico e bioldgico no ano 1973 por Hench (Hench ° 1973),
como materiais para melhorar as superficies de implantes ortopédicos. Atualmente,
o NovaMin (NovaMin Technology, FL, EUA) (Hench ' 1991; Bakry et al. ' 2011) &
um produto comercial contendo Bv, que diminui a sensibilidade dentinaria, por
produzir uma interagdo com a superficie dentaria, por meio da precipitacao de ions
de calcio e de fosfato, resultando na formag¢do de uma camada de HaP, a qual pode
obliterar os tGbulos dentinarios expostos (Gillam et al. '? 2002; Forsback et al. '
2004) e promover a remineralizagao dental (Hench '* 2006; Mitchell et al. '° 2011).

A Hidroxiapatita (HaP) €& considerada um dos materiais mais
biocompativeis e bioativos, com aplicagédo relevante na Medicina e na Odontologia
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(Hannig e Hannig ' 2010). Existem relatos que as nanoparticulas de HaP tém
semelhanga com os cristais de apatita do esmalte (Vandiver et al. '" 2005).
Considerando essa semelhanga, alguns estudos recentes tém mostrado que as
nanoparticulas de HaP possuem potencial reparador do esmalte dental (Huang et al.
'8 2010; Kim et al. ' 2007; Orsini et al. 2 2010; Yamagishi et al. *' 2005). Tschoppe
et al. 2 (2011) estudaram as alteragdes superficiais de lesdes no esmalte e na
dentina e confirmaram a remineralizacéo e a troca idnica entre a HaP e a superficie
dental.

Entretanto, a partir da literatura consultada, ndo ha relatos
disponiveis sobre produtos clareadores dentais contendo nanoparticulas de Bv e
HaP. Esses nanomateriais, quando aplicados concomitantemente aos produtos para
clareamento dental, tém potencial de reduzir ou evitar a presenca de efeitos
secundarios durante o tratamento, o que os tornam estratégias interessantes no
desenvolvimento de novos sistemas clareadores.

Nesse sentido, o objetivo deste trabalho foi desenvolver e avaliar in
vitro, formulagdes inovadoras de gel de PC 37,5%, contendo nanoparticulas de Bv e

de HaP para uso em procedimentos de clareamento dental.



2. REVISAO DE LITERATURA
2.1.SISTEMAS CLAREADORES DENTAIS E SEUS PRIMORDIOS

Atualmente, dentes com cores mais claras e a harmonia do sorriso
sdo considerados qualidades de maior relevancia para se estabelecer uma boa
comunicagdo, ja que uma aparéncia agradavel, estética e saudavel & facilmente
aceita pela sociedade. Os primeiros relatos versando sobre o clareamento dental
datam de 1864 (Truman 2* 1864). A partir desse momento, uma ampla variedade de
agentes tem sido empregada para tal fim, como cal clorada, hipoclorito de sddio,
perborato de sédio, PH e PC (Howell ?* 1980). O Quadro 1 sumariza
cronologicamente os principais trabalhos envolvendo a aplicagdo desses agentes de
clareamento dental, de forma isolada ou combinada, com a aplicagdao ou nao de
calor sobre a superficie em clareamento.

O protocolo inicial, descrito como “walking bleaching” em 1961,
envolve a colocagdo de uma mistura de perborato de sddio e agua na camara pulpar
para realizar um clareamento interno, sendo selada pelo dentista, e controlado entre
cada consulta (Spasser ?* 1962). O método foi posteriormente modificado pela
substituicdo da agua pelo PH 30 a 35% para aumentar o efeito de clareamento
(Nutting e Poe %° 1963).

A demonstragdo de que o PC causa o clareamento de dentes foi
feita no final de 1960, por um ortodontista que tinha prescrito o PC 10% como
antisséptico para o tratamento da gengivite (Haywood e Heymann 2’ 1989). Esse
resultado permitiu o comecgo do clareamento caseiro ou “home bleaching” realizado
durante a noite. Entretanto, essa técnica s6 foi descrita e publicada ap6s 20 anos,
indicando o uso do PC 10% em uma moldeira individual e resultando no clareamento

dental efetivo (Haywood e Heymann ?” 1989).

Quadro 1. Cronologia e detalhamento dos estudos cientificos envolvendo o clareamento dental

ANO AUTOR(ES) DESCRICAO

1850 Dwinelle Recomendava o uso da cal clorada como
agente clareador em dentes nao-vitais

1862 Atkinson Preconizacao do clareamento dental com

acido oxalico




1864

1877

1878

1884

1889

1893

1895

1911

1918

1951

1967

1984

1984

1987

Truman

Chapple

Taff e Atkinson

Harlan

Kirk

Kirk

Garretson

Ressental

Abbot

Pearson

Nutting e Poe

Zaragoza

Putter e Jordan

Feinman

19

Uso de diferentes tipos de agentes
clareadores, hipoclorito de  sdédio,
perborato de sédio e PH

Primeiro relato de publicacdo sobre o
clareamento dental usando acido oxalico

Uso do hipoclorito de sédio como agente
clareador, solugédo clorada (solugcéo de
Labarraque)

Primeiros trabalhos do uso do PH como
agente clareador, denominado diéxido de
hidrogénio

Uso de corrente elétrica para a
catalisacdo do processo de clareamento
dental

Utilizagao de peroxido de sédio

Relato de aplicagdo de hipoclorito de
sédio como agente clareador em dentes
nao-vitais

Emprego da luz ultravioleta durante o
clareamento dental

Primeiro autor que introduziu o PH 37%
como agente clareador, ativado com luz
e calor

Estudos sobre clareamento dental em
dentes nao-vitais

Introdugdo da técnica (walking bleach)
empregando PH a 30% misturado com
perborato de sédio

Introdugdo do clareamento dental nas
duas arcadas simultaneamente com PH
a 70% e calor

Corroboracao da eficacia do clareamento
externo em dentes ndo-vitais com PC

PH a 35% com lampada de comprimento
de onda longo




20

Continuagao Quadro 1

Descricdo da técnica de clareamento
caseiro (home bleaching) com moldeira
durante a noite, utilizando um gel de PC
10 % durante 7 a 15 dias

1989 Haywood e Heyman

2.2. AGENTES CLAREADORES: USOS E ACOES

A maioria dos sistemas de clareamento dental contemporaneos
envolve o uso do PH ou do PC, em diferentes concentragdes e formas de aplicagao.
Esses compostos apresentam semelhanca quimica e, por meio de reacgoes,
promovem a liberagdo de radicais livres, oxigénio e agua, quando aplicados na
superficie dentaria. Diversos trabalhos tém sido conduzidos, por meio de testes in
vitro e in vivo, com o propoésito de comparar o efeito desses agentes de clareamento
dental (Kihn et al. % 2000; Basting et al. ?° 2003). Existem relatos na literatura de que
o PC a 10% equivale ao PH a 3,6% (Berga-Caballero et al. *° 2006). Entretanto,
embora o PH promova um maior efeito de clareamento dental em concentragdes
mais reduzidas, tem sido comprovado que esse agente, em altas concentragoes,
produz maior sensibilidade dental e danos na superficie dentaria (Hewlett 31 2007;
Pashley et al. > 2008).

A procura por parte dos pacientes pelos procedimentos de
clareamento dental tem sido aumentada. Com isso, um rapido desenvolvimento de
produtos e de técnicas para a aplicagdo dos mesmos tem sido observado (Nathoo et
al. ¥ 2002). Alkhatib ** (2005) demonstraram que, no Reino Unido, de 12,1 a 15,5%
dos pacientes em tratamento odontoldgico estavam insatisfeitos com sua aparéncia
dental e que, de 17,9 a 21,3%, estavam descontentes com a cor dos dentes. Odioso
% (2000) relataram que, nos Estados Unidos, 34% dos pacientes incluidos em seu
estudo se mostraram insatisfeitos com a cor dos dentes. Na China, em estudo
semelhante envolvendo pacientes de regides urbanas, esse valor foi de 52,6% (Xiao
et al. *® 2007).

A pigmentagcdo dos dentes pode variar de acordo com diferentes
parametros: etiologia, aspecto, localizagdo, gravidade e adesé&o a estrutura dental. A
cor dos dentes é influenciada por uma combinacdo de fatores intrinsecos e pela



21

presenga de manchas extrinsecas na superficie dental (Watts e Addy 372001; Joiner
82004).

A pigmentagao intrinseca € decorrente da incorporagado de materiais
cromogénicos na dentina e no esmalte, durante a odontogénese ou apos a erupgéo
dental. Além disso, esse tipo de pigmentacédo esta relacionado a dispersdo da luz
sobre a superficie dental e a sua absor¢géo no esmalte e na dentina. Como o esmalte
é relativamente translucido, permitindo a passagem da luz para a dentina, é
justamente esta regido que desempenha um papel importante na determinagédo da
cor dental intrinseca. A exposi¢ao a niveis elevados de fluor, tetraciclina, além da
ocorréncia de disturbios do desenvolvimento e de traumas dentais, sado fatores
importantes na alteragdo da cor dos dentes durante a odontogenia. Apos a erupg¢ao,
o desgaste da estrutura dental, a deposigcdo de dentina secundaria devido ao
envelhecimento ou como resultado de inflamacao da polpa e a esclerose da dentina
afetam as propriedades de transmissado de luz dos dentes, 0 que resulta em um
escurecimento gradual dos mesmos (Watts e Addy >’ 2001).

A pigmentacdo extrinseca tende a se formar em areas dentais de
dificil acesso e limpeza (Macpherson et al. * 2000), podendo ser decorrente da
ingestdo de alimentos e de bebidas com propriedades cromogénicas, como:
beterraba, cenoura, uva, café, cha, vinho, entre outros. Além disso, o habito do
tabaco, alguns medicamentos, como a clorexidina e sais de metais contendo
estanho e ferro, e 0 acumulo de residuos alimenticios podem acarretar manchas
extrinsecas nos dentes (Watts e Addy >” 2001; Nathoo *° 1997).

O clareamento dental pode ser efetuado tanto em dentes vitais como
em dentes n&o-vitais. Em dentes vitais, é realizado por meio da aplicagdo de
agentes clareadores externos, quer seja por meio da técnica de clareamento caseiro
(home bleaching), a qual, usualmente, & feita com o PC ou PH, em baixas
concentragbes, empregando moldeiras individuais, ou em consultério (in-office
bleaching), utilizando o PH ou o PC em altas concentragbes, sendo o processo
constantemente monitorado pelo dentista. De forma alternativa, € possivel combinar
as duas técnicas de clareamento, home/in-office bleaching, maximizando o0s
resultados. Para os dentes ndo-vitais, geralmente, o procedimento envolve o uso de
agentes clareadores aplicados internamente na camara dental (Dahl e Pallesen *’
2003).
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2.3.PROCESSO DE CLAREAMENTO DENTAL

O processo de clareamento dental ocorre quando o agente de
clareamento entra em contato com a superficie dental e promove a desestruturagao
de moléculas croméforas efou pigmentares (Tredwin et al. *?* 2006). Esses
pigmentos sdo, em geral, compostos organicos de cadeia longa, apresentando
ligacdes simples e duplas, com diferentes radicais e grupamentos quimicos (Wiley e
Sons *® 1992).

2.4.MECANISMO DE ACAO DOS AGENTES CLAREADORES

Os peroxidos apresentam diferentes reagcdes quimicas, dependendo
das condi¢cdes sob as quais sdo submetidos, como: mudanga de temperatura, pH,
luz e presenca de metais de transicdo. Sob condicdo alcalina, o PH pode ser
convertido em duas unidades de hidroxila radical livre (2 HOe). Outras condigdes
podem dar origem a formagao de radicais livres diversos, como, por exemplo, a
clivagem homolitica de uma ligagdo O—H, tendo como resultado os radicais livres He
(hidrogénio radical livre) e HOO® (radical hidroperoxila) (Dahl e Pallesen *' 2003).
Esses radicais livres sado capazes de receber elétrons livres dos pigmentos,
alterando as suas estruturas quimicas e, como consequéncia, eliminando o seu
carater cromoforo.

Por meio da aplicagcdo de algumas fontes de luz, tem sido
demonstrada uma maior formacdo de radicais hidroxila, a partir do PH, o que
aumenta a sensibilidade dental (Kashima-Tanaka et al. ** 2003). Entretanto, ao ser
formada uma maior concentracdo de radicais livres, esses intermediarios quimicos
podem interferir negativamente nas estruturas dentais, alterando a sua composi¢ao
e removendo compostos organicos (Kashima-Tanaka et al. ** 2003; Chen et al. *°
1993; Attin et al. *° 2009).

Na literatura, tem sido referenciado que existe uma difusdo do
peroxido através do esmalte, pela interface esmalte-dentina e na dentina
propriamente dita. Entretanto, estudos in vitro mostraram uma reduzida penetragao
do peréxido na camara pulpar (Slezak et al. 4’ 2002; Thitinanthapan et al. *® 1999;
Gokay et al. 49 2005). Mas, mesmo a penetragao sendo baixa, os niveis de peroxido

nessa regido sao suficientes para produzir uma irritagdo da polpa dental, sem inibir a
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sua atividade enzimatica (Joiner e Thakker *° 2004; Soares et al. °' 2013). E
importante ressaltarmos que o PH é o composto quimico principal do PC, o qual é
composto em parte por PH e ureia, e a degradagdo do mesmos gera PH e ureia.

2.5.EFEITOS SECUNDARIOS DO CLAREAMENTO DENTAL

Muitos estudos in vitro tém avaliado os potenciais efeitos dos
agentes clareadores no esmalte dental humano (Costa et al. ®? 2010) sumarizados
na Tabela 1. As propriedades acidas (pH), a concentragdo e a baixa massa
molecular dos agentes clareadores podem levar a mudangas no conteudo mineral
do esmalte, causando alteragdes morfolégicas no mesmo. Entretanto, como o PH
penetra através do esmalte, principalmente como resultado de sua baixa massa
molecular, pode desnaturar essas proteinas, o que aumenta o movimento de ions
através da estrutura dentaria, promovendo aumento da porosidade e perda de
substancias da matriz do esmalte, como resultado da atividade dos radicais livres
(Goldstein et al. ** 1989; Hanks et al. ** 1993; Hegedus et al. °°> 1999; Benetti et al. *°
2004; Bitter ° 1998).

Efeitos secundarios decorrentes do uso de Agentes Clareadores

Sensibilidade Dentaria

Diminuicdo da Dureza superficial do esmalte dental

Alteracdes na Rugosidade superficial do esmalte dental

Degradagao da estrutura mineral do esmalte dental

Alteragbes morfoldgicas do esmalte dental

Tabela 1. Efeitos Secundarios decorrentes do uso de Agentes Clareadores.

Uma das maiores preocupacdes sobre o clareamento dental refere-
se a penetragdo do peroxido através do esmalte e da dentina, que possa chegar a
atingir a polpa, provocando alteragdes na mesma e sensibilidade dental (Bowles e
Ugwuneri °® 1987; Cooper et al. *° 1992). No entanto, os efeitos da penetracdo do
perdxido ainda sdo contraditérios (Thitinanthapan et al. *® 1999; Hanks et al. >* 1993;
Hegedus et al. >° 1999; Benetti et al. °® 2004; Cooper et al. *® 1992; Gokay et al. ®
2004). Reagdes celulares na polpa, como processos inflamatérios, sdo comuns
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durante os tratamentos de clareamento dental, embora a maioria dos estudos
considere que essas reagbes sao reversiveis, principalmente quando os agentes
clareadores sao utilizados por meio de procedimentos adequados (Soares et al. °1
2013; Benetti et al. °® 2004; Nathanson °' 1997). Porém, mesmo se os efeitos sdo
reversiveis, € importante ressaltar que eles existem, sendo isso comprovado por
(Thitinanthapan et al. 48 1999), que demonstraram que a penetragdo do PH na polpa
pode resultar em diferentes intensidades de sensibilidade, dependendo do agente
clareador a ser usado.

Em geral, é definido que o uso do PH em concentragbes elevadas,
na forma de gel ou em tiras, tem como consequéncia uma maior penetragdo de
peréxido na polpa dental (Thitinanthapan et al. *® 1999; Benetti et al. *® 2004;
Sulieman ®2 2004). Estudos anteriores (Kashima-Tanaka et al. ** 2003; Slezak et al.
47 2002; Sulieman ©? 2004) tém demonstrado que, apdés a aplicacdo de géis
clareadores e solugdes que contenham PH ou PC, os compostos resultantes desses
produtos se difundem através da superficie coronaria dos dentes para dentro da
polpa dental, o que pode resultar em uma pulpite reversivel (Gokay et al. %0 2004;
McCaslin et al. ®® 1999).

A inflamagéao e a dor dental estao intimamente ligadas (Kim 64 1990).
Se os procedimentos de clareamento dental resultaram em danos ao tecido pulpar,
em seguida, havera uma liberagao de fatores, como ATP e prostaglandinas, que ir&o
excitar ou sensibilizar os nociceptores pulpares (Goodis et al. 65 2000; Cook e
McCleskey 66 2002). A ativacdo de nociceptores leva a liberacdo de peptideos
vasoativos na vizinhanga das vesiculas de sangue pulpar. A observagdo de que
certos procedimentos de clareamento aumentam a expressao da substancia-P na
polpa (peptideo vasoativo) indica que a inflamag&o neurogénica desempenha um
I 67

papel na sensibilidade decorrente do clareamento dental (Caviedes-Bucheli et a
2008).

2.6. TRATAMENTO DA HIPERSENSIBILIDADE DENTINARIA RESULTANTE DO
CLAREAMENTO DENTAL

Atualmente, medidas tém sido adotadas para melhorar os efeitos
secundarios do clareamento dental, adicionando componentes dessensibilizantes as

formulagcbes, sem interferir na eficacia do tratamento, tendo como resultado a
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diminuicdo na sensibilidade pds-procedimento (Arménio © 2006).

Em geral, existem duas alternativas terapéuticas para a reducgéo da
hipersensibilidade dentaria decorrente do clareamento dental. Os agentes que
obliteram os tubulos dentarios e os agentes que diminuem a excitabilidade dos
nervos dentais, que podem ser empregados de forma isolada ou concomitante
(Hewlett 3" 2007; Pashley et al. 3> 2008; Markowitz °® 1993). O profissional deve
estar atento a presenca de hipersensibilidade pré-existente. Nesse sentido, pode
recomendar o uso de agentes dessensibilizantes caseiros ou o emprego de
dessensibilizantes adicionados aos géis clareadores (Hewlett 3! 2007).

Os componentes mais utilizados como agentes dessensibilizantes
durante o clareamento dental s3o: fluoreto de sédio e nitrato de potassio (Arménio °
2006; Kihn et al. % 2000), embora outros compostos quimicos também possam ser

usados.
2.6.1. Agentes Dessensibilizantes

Os mecanismos hidrodindmicos da sensibilidade dentinaria
oferecem uma base ao desenvolvimento de terapias dessensibilizantes, os cambios
de precdo na camera pulpar e na dentina resultam na sensibilidade dentinaria. Em
geral, os agentes dessensibilizantes podem interromper a sequéncia hidrodindmica
por diversas acdes (Orchardson e Gillam ® 2006), como sintetizadas no Quadro 2.

Quadro 2. Classificagdo dos agentes dessensibilizantes dentinarios, segundo o mecanismo de agao

Mecanismo de agao Exemplo de dessensibilizante dentinario
dessensibilizante

Dessensibilizagao nervosa Nitrato de potassio

Glutaraldeido
Nitrato de prata
Cloreto de zinco

Cloreto de estroncio

Precipitacdo de proteinas

Fluoreto de sédio

Obliteracao de tubulos Fluoreto estanoso
dentinarios Cloreto de estroncio

Oxalato de potassio
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Continuagdo Quadro 2

Fosfato de calcio
Carbonato de calcio
Ceramica de vidro bioativa
(SiO2—P,05-Ca0-Na0)

Vernizes fluoretados
Acido oxalico e resina
Selamento Cimentos de ionbmero de vidro

Compdésitos
Adesivos dentarios

Laser de neodimio-itrio aluminio granada (Nd-YAG)
Laser de arsenieto de galio e aluminio (GaAlAs)
Laser érbrio-itrio aluminio granada (Er-YAG)

Emissao estimulada de
radiagao

Fitoterapico Propolis

Fonte: (Miglani et al. "° 2010)

Todos os fatores antes mencionados tém por propdsito atingir o
equilibrio hidrodindmico, normalizando a permeabilidade dentaria e mantendo a

pressao estavel (Orchardson e Gillam °° 2006).

2.6.2. Principais dessensibilizantes dentinarios incorporados nos agentes

clareadores

Na atualidade, diferentes materiais dessensibilizantes tém sido
incorporados nos sistemas clareadores, na tentativa de diminuir o efeito adverso de

hipersensibilidade durante e apds o tratamento de clareamento dental.
2.6.2.1. Fldor

A incorporacéo de sais de fluoreto nos géis clareadores tem como
finalidade limitar a permeabilidade dos agentes clareadores pelo complexo dentino-
pulpar, por meio da obliteragdo dos tubulos dentinarios decorrente da formagéao de
hidroxiapatita fluoretada (HaPF) o que reduz a sensibilidade pos-clareamento dental.
Essa estratégia € baseada na evidéncia cientifica de que os enxaguatorios
fluoretados remineralizam o esmalte, causando um incremento na resisténcia a

desmineralizacdo, sem provocar nenhuma interferéncia na acdo dos peroxidos
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(Cavalli et al. 8 2011).
2.6.2.2. Fosfato de calcio amorfo (ACP)

O ACP, incorporado nas formulagdes para o clareamento dental, é
um agente que promove a diminuicdo dos efeitos secundarios, tentando diminuir
assim a sensibilidade dentinaria, por meio do bloqueio dos tubulos dentinarios, da
correcdo de defeitos superficiais no esmalte ou na dentina (Vasconcelos et al. 4
2012; Borges et al. ° 2013; Matis et al. / 2007; Cavalli et al. 2 2011).

2.7.CERAMICAS BIOATIVAS

As ceramicas de vidro foram descobertas e introduzidas no ambito
meédico e biolégico em 1973 por Hench, como materiais para melhorar as superficies
de implantes ortopédicos e promover a osseointegragdo. Com o desenvolvimento de
diferentes biomateriais, entre eles as ceramicas bioativas, foi possivel caracterizar o
Bv 45S5 (composto por Na;O, CaO, P2,0s e SiO,) e estudar a formagao da apatita,
resultante da interagcdo de células osteoprogenitoras com a superficie do Bv. Além
disso, foi avaliada a viabilidade celular desses novos produtos, classificando as
ceramicas vitreas como materiais biocompativeis (Hench ' 1991; Bakry et al. "
2011).

2.7.1. Biovidros

Os Bvs sdo ceramicas bioativas terciarias, estes materiais possuem
uma variedade de -caracteristicas e de propriedades, ainda ndo totalmente
conhecidas na medicina. Diferentes trabalhos tém indicado que o Bv é capaz de
interagir com os meios biologicos em diferentes condigbes, como a mencionada
capacidade osteoprogenitora em enxertos, além de apresentar viabilidade celular, de
permitir facilmente a adesao celular na sua superficie, de possuir capacidade
antibacteriana, de ocluir tubulos dentinarios e de ser um agente passivel de
promover a remineralizagdo dentaria (Hench '* 2006).

Farmakis et al. ' (2012) demonstraram, por meio de um estudo

in vitro, que aplicagdo de Bv (NovaMin, Denshield; Novamin Technology, Alachua,
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FL) na superficie dentaria, com tubulos dentinarios expostos de 20 ym, promoveu
uma oclusdo de 35 até 75% dessas estruturas.

Atualmente, o uso de Bv no tratamento da hipersensibilidade
dentinaria vem sendo observado no mercado, sendo possivel citar o produto
comercial NovaMin (NovaMin Technology, FL, EUA), o qual contém Bv. O
componente basico do Bv € a silica, a qual atua na nucleacédo e na precipitacdo de
ions de calcio e de fosfato, resultando na formacdo de uma camada de HaP, a qual
pode reparar a estrutura dentinaria (Gillam et al. ' 2002; Forsback et al. ™ 2004) e
promove a sua remineralizagdo (Hench ' 2006). Entretanto, a partir da literatura
consultada, é importante ressaltar que nao ha relatos sobre o uso do Bv in vitro e in

vivo na incorporagao das particulas no tratamento de clareamento dental.
2.8.HIDROXIAPATITA

As nanoparticulas de HaP sido consideradas importantes materiais
biocompativeis e bioativos, os quais tém ganhado o reconhecimento e aceitacdo no
campo da Medicina e da Odontologia na atualidade (Huang et al. '® 2010). A HaP é
amplamente usada na substituicdo Ossea e na superficie de implantes dentais
(Huang et al. "> 2009). Nos Ultimos anos, a HaP foi introduzida na odontologia como
material remineralizante no revestimento de raizes de dentes e de dentina exposta
(Zhao et al. "> 2008).

A morfologia, a composigcdo quimica e a compatibilidade das
nanoparticulas de HaP tém semelhanga muito grande com os cristais de apatita do
esmalte dos dentes (Vandiver et al. '” 2005), o que faz dela um material com grande
aceitagdo no campo odontolégico (Li et al. “* 2008). Recentemente, alguns relatos
comprovaram as propriedades remineralizantes também no esmalte dental (Huang
et al. '® 2010; Kim et al. '® 2007; Orsini et al. ° 2010; Yamagishi et al. #' 2005; Huang
et al. "2 2009).

Yamagishi et al. ?' (2005) estudaram o efeito de nanoparticulas de
HaP com tamanho de 20 nm, as quais ofereceram uma excelente capacidade de
remineralizagdo do esmalte, quando o mesmo foi submetido a um condicionamento
acido. Alguns relatos também confirmaram o potencial remineralizante da HaP,
dependendo da concentragdo em massa do biomaterial em contato direto com o
esmalte dental (Li et al. * 2008). Além disso, Onuma et al. ®> (2005) relataram as
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modificagdes superficiais do esmalte dental com o uso de uma nova pasta dental a
base de HaP, desenvolvida com a finalidade de remineralizar lesbes cariosas
primarias.

Portanto, o resultado da remineralizagdo do esmalte ou de outras
estruturas do dente por meio do uso da HaP depende do método usado, assim como
da porcentagem de material, do protocolo de aplicagédo, do pH, entre outros fatores
(Huang et al. "2 2009).

2.9. EFEITO CLAREADOR NO ESMALTE DENTAL E ALTERACOES NA
RUGOSIDADE, MICRODUREZA, MORFOLOGIA E COMPOSICAO
QUIMICA

2.9.1. Estudos avaliando a rugosidade superficial

Diferentes tipos de perdxidos e concentragdes podem ser usados na
odontologia, assim como, diferentes tempos e técnicas de aplicacdes (Martin et al.
2010; Abouassi et al. 2 2011; Cadenaro et al. "® 2008; Faraoni-Romano et al. " 2008;
Cadenaro et al. ® 2010; Azrak et al. ° 2010).

Embora esses agentes clareadores sejam altamente efetivos
gerando um clareamento dos dentes, podem ocasionar alguns efeitos secundarios
na estrutura dentaria, como a alteragdo da rugosidade superficial do esmalte dental
(Martin et al. ' 2010; Abouassi et al. 2 2011; Azrak et al. " 2010).

Tem sido demonstrado na literatura que o PH em altas
concentragbes pode acarretar um aumento da rugosidade superficial do esmalte
dental apos seu uso (Azrak et al. ”® 2010), assim como o PC (Martin et al. ' 2010;
Abouassi et al. 2 2011). Faraoni-Romano et al.”” (2008) estudaram as alteragdes na
rugosidade superficial do esmalte e dentina, antes e apds aplicagdo de diferentes
agentes clareadores em diferentes concentragdes, relatando que a superficie da
dentina tratada com PH 38% apresentou um maior aumento da rugosidade
superficial, gerando a modificagdo no conteudo orgénico da estrutura do esmalte
dental.

Alguns trabalhos in vivo também relataram alteragbes morfoldgicas e

mudangas na rugosidade superficial da estrutura dental (Hegedus et al. ** 1999;
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Pedreira De Freitas et al. & 2011; Pedreira de Freitas et al. ' 2010; Varanda et al. %
2013). As avaliagdes foram conduzidas antes, durante e apds aplicagado de agentes
clareadores, com e sem o condicionamento com acido fosférico 37% na superficie
do esmalte dental. Foi observado que os dentes que receberam apenas o
clareamento n&o apresentaram alteragdes significativas na morfologia ou rugosidade
superficial do esmalte dental, quando comparados com os dentes tratados com o
condicionamento acido fosférico 37%, o qual promoveu uma maior modificagdo da
morfologia e da rugosidade superficial (Cadenaro et al. "® 2008; Cadenaro et al. "
2010).

Os peroxidos podem ter comportamentos diversos, gerando
diferentes tipos de radicais livres, em presencga de diferentes valores de pH (Azrak et
al. ® 2010). Os géis mais acidos promovem uma maior producdo de radicais
hidroxila, fazendo com que o esmalte dental sofra um ataque mais direto, causando
certo tipo de desnaturalizagédo proteica do seu conteudo organico, o0 que aumenta o
movimento de ions através da estrutura dentaria, promovendo assim a elevagao da
porosidade e a perda de substancias da matriz do esmalte, como resultado da
atividade desses radicais livres (Goldstein et al. > 1989; Hanks et al. ** 1993;
Hegedus et al. > 1999; Benetti et al. °® 2004; Bitter >’ 1998). Nesse sentido,
diferentes autores relataram que as alteragbes morfologicas e de rugosidade
superficial estdo diretamente relacionadas com a concentracdo dos agentes
clareadores, seu pH e o seu tempo de contato com a superficie dental (Martin et al. !
2010; Azrak et al. "® 2010).

Martin et al. ' (2010) relataram que o uso do fllor,
concomitantemente ao gel de clareamento dental, diminuiu o efeito secundario de
rugosidade superficial do esmalte dental, quando comparado com o0s grupos que so
continham PH 35% ou PC 16%, os quais promoveram uma maior rugosidade da
superficie do esmalte apds o clareamento. Esses autores concluiram que o uso dos
agentes clareadores sem a presenca de fluor na sua composicdo acarretou
mudangas significativas na rugosidade da superficie do esmalte dentario, sendo que
ambos os tratamentos topicos contendo fluor foram eficazes, pois mitigaram o efeito
secundario de rugosidade da superficie do esmalte, apés o procedimento de
clareamento dental.

O uso de biomateriais na Odontologia atual tem sido uma tendéncia
amplamente aceita pela comunidade cientifica. Nesse sentido, a incorporagdo de
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biomateriais na composi¢cao de diferentes materiais odontoldgicos, dentre os quais,
os agentes clareadores, é aceita e oferece resultados favoraveis, uma vez que os
biomateriais podem diminuir os efeitos secundarios na superficie do esmalte dental.
Tentando diminuir os efeitos secundarios decorrentes do uso de
sistemas clareadores, o ACP forneceu bons resultados quando associado a géis
clareadores, sem interferir na sua eficacia clareadora e reduzindo os efeitos
secundarios em estudos in vitro (Vasconcelos et al. * 2012). Abreu et al. * (2011)
mostraram a eficacia da incorporacdo de particulas de ACP em diferentes
concentragbes de PH, na comparagédo da rugosidade superficial e da microdureza
do esmalte. Esses autores observaram que concentragdes de PH 35% ou PC 38%
promoveram um aumento da rugosidade superficial e uma diminuicdo na
microdureza do esmalte, diferente do PH 7,5 e 9,5% que continham particulas de
ACP, os quais forneceram valores semelhante de rugosidade superficial e

microdureza, antes e apds o tratamento clareador (Abreu et al. ® 2011).

2.9.2. Estudos avaliando a dureza superficial e alteragbes na morfologia do

esmalte

Como explicado anteriormente, existem diferentes tipos de agentes
clareadores usados na Odontologia, sendo os mais comuns o PH e o PC, em
diferentes concentragcdes e indicacbes de uso. Geralmente, o uso de PC, em
diferentes concentragbes, € empregado no clareamento caseiro, sendo que a
indicagao depende do pH e da concentragdo do clareador no gel, com periodos de
aplicagéo entre 1 e 8 h (Oliveira et al. ® 2005). Diferente do PC, o PH geralmente
esta associado ao uso em consultorio, com a supervisao do cirurgido dentista. Esses
géis clareadores tém um tempo de uso que varia entre 20 e 60 min, podendo ser
feitas diferentes aplicagbes no mesmo dia ou aplicagbes em dias diferentes (Grobler
et al. # 2009; Majeed et al. % 2008; Borges et al. ® 2009). Esse tempo de aplicacdo
dos agentes clareadores esta diretamente relacionado a concentragdo e ao tipo de
gel usado (Attin et al. 6 2009).

A literatura tem demonstrado que o uso do PC em concentragdes
entre 10 e 20%, mesmo destinado ao uso caseiro, sob monitoramento do cirurgido
dentista, pode gerar maior perda mineral do esmalte dental, como consequéncia do
maior tempo de contato do tratamento, afetando negativamente os valores de
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microdureza e gerando alteragdées morfoldgicas na superficie dental (Oliveira et al. &

2005; Grobler et al. 3 2009; Majeed et al. 3 2008; Araujo et al. ¥ 2013).

O PH, em concentragdes entre 10 a 35% para uso em consultério,
esta relacionado a um maior ataque quimico e a perda mineral do esmalte dental,
afetando a microdureza e a morfologia dental (Grobler et al. 3 2009; Majeed et al. &
2008; Araujo et al. 8" 2013; Magalhaes et al. 8 2012).

Um dos maiores problemas, segundo estudos encontrados, esta
relacionado ao uso de agentes clareadores com pH acido, o qual promove uma
elevacdo da perda de minerais da estrutura do esmalte dental, afetando assim a
microdureza superficial e ocasionando alteragbes morfolégicas da superficies do
dente (Attin et al. ¢ 2009; Azrak et al. " 2010; Araujo et al. ¥ 2013; Magalhaes et al.
8 2012).

A associagao de particulas de calcio, flior (Oliveira et al. 2 2005) ou
CPP-ACP (Mi paste) (Vasconcelos et al. * 2012) podem diminuir os efeitos
secundarios adversos dos sistemas clareadores, no que diz respeito a composigao
mineral e as caracteristicas de superficie do esmalte dental (Vasconcelos et al. *
2012).

Diferentes estudos tém avaliado a morfologia e a rugosidade
superficial do esmalte dental ou de materiais restauradores, apos o uso de agentes
clareadores, Esses estudos destacaram que os agentes clareadores contendo
concentragbes de PH entre 20 e 38% promoveram mudangas morfolégicas e de
rugosidade superficial na superficie dental (Pedreira De Freitas et al. % 2011;
Pedreira de Freitas et al. ®' 2010), assim como alteragdes morfolégicas nas resinas
micro-hibridas (Varanda et al. # 2013). Outros trabalhos relataram que o uso de
particulas de ACP na composigdo dos géis clareadores podem diminuir a perda
mineral do esmalte dental apds o clareamento dental (Abreu et al. ® 2011;
Vasconcelos et al. * 2012).
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2.10. DIFUSAO DOS AGENTES CLAREADORES

Para medir a permeabilidade do PH até a camera pulpar, alguns
aspectos especificos tém que ser levados em consideragéo, como o tipo de agente
clareador a ser usado, assim como a concentragdo do mesmo, tempo de aplicagao,
pH do gel, caracteristicas estruturais e morfolégicas do dente, uso ou nédo de
vernizes dessensibilizantes, presenca e/ou auséncia de restauracdes nos dentes,
entre outros. Esses fatores, isolados ou em conjunto, possuem uma direta relagéo
com a penetracdo de agentes clareadores na camara pulpar (Thitinanthapan et al. *®
1999; Hanks et al. ** 1993; Benetti et al. *® 2004; Cooper et al. *® 1992; Gokay et al.
%0 2004; Magalhaes et al. ® 2012; Gokay et al. ® 2000; Hannig et al. ®° 2011; Berger
etal. %' 2013).

Os autores precursores na investigagdo da permeabilidade do PH
até a camera pulpar foram Bowles e Ugwuneri *® (1987). Subsequentemente, varios
pesquisadores tém relatado a passagem de PH para a cémera pulpar apoés o
clareamento dental, tentando explicar a permeabilidade do PH até a camera pulpar e
suas possiveis interagdes com os tecidos duros e/ou estruturas celulares do érgéo
dental, assim como a sua resposta celular (Arwill et al. %> 1969; Crim ** 1992;
Oliveira-Duque et al. ** 2013).

Duas metodologias tém sido descritas e usadas para analise do PH
na camara pulpar, permitindo testar, assim, a permeabilidade de agentes
clareadores. A primeira, foi preconizada por Mottola % (1970), por meio do uso do
leucocristal violeta como reagente oxidante do PH residual que atinge a camara
pulpar apos o clareamento dental, fazendo com que uma cor azul seja gerada apés
a reacdo, sendo que cores mais escuras decorrem de maior quantidade de PH. A
outra metodologia foi proposta por Bauminger % (1974), a finalidade é a mesma, de
quantificar as concentragdes de PH que atingem a camara pulpar, diferindo uma da
outra pelo reagente usado. O reagente é a base de 4-aminoantipirina e fenol. As
duas metodologias conseguem determinar de maneira exata a quantidade de PH
presente na solugdo do tampéao de acetato 4 M com pH 4,5, a qual é depositada na
camara pulpar para capturar as moléculas de PH que atingem a camera apds o
clareamento dental.

Alguns relatos feitos com a primeira metodologia concluiram que ha
uma relagcdo direta entre a permeabilidade resultante dos produtos clareadores
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presentes no mercado e o nivel de sensibilidade dental observada (Thitinanthapan et
al. *® 1999; Oliveira-Duque et al. ** 2013). Além disso, o nivel de permeabilidade esta
diretamente relacionado a concentracéao do PH ou do PC, ao tempo de aplicagao
dos agentes clareadores, ao pH dos géis, a temperatura aplicada e a outros fatores
(Gokay et al. *° 2005; Pugh et al. ¥ 2005; Schiavoni et al. *® 2006).

Existem relatos de que a permeabilidade do gel de PH 6% até a
camera pulpar, apés os primeiros 20 min de aplicacao, é trés mil vezes mais baixa
do que a concentracdo de enzimas pulpares capazes de promover sua inativagao.
Assim, a literatura indica que o uso de agentes clareadores em baixas
concentragbes podem ser empregados com seguranga ao tecido dental e pulpar,
sem alteracdes significativas (Joiner e Thakker * 2004; Pugh et al. ® 2005;
Schiavoni et al. ® 2006).

O método proposto por Bauminger * (1974), e modificado
posteriormente por ( Hannig et al * 2003; Hannig et al. ' 2005; Hannig et al. "'
2006), tem sido amplamente usado para medir as concentragdes de PH que podem
permear o esmalte e atingir a cdmara pulpar e também tem fornecidos resultados
semelhantes ao anterior.

Torres et al. "' ("2 2010) estudaram a incorporacédo de diferentes
ativadores quimicos ao gel de PH. A adi¢do de gluconato de manganés e de sulfato
ferroso resultou em menores quantidades de PH permeabilizado na camera pulpar.
Outro trabalho importante presente na literatura afirma que o uso de agentes
clareadores com elevadas concentracbes de PH estad relacionado a maiores
quantidades de PH na cémara pulpar, quando comparados com grupos sem
tratamento ou com menores concentragcbes. Esse estudo também verificou a
premissa de que a aplicagdo de vernizes dessensibilizantes diminuem a passagem

de PH até a camera pulpar (Hannig et al. * 2011).



3. OBJETIVOS

3.1.0OBJETIVO GERAL

- Desenvolver e avaliar formulagdes inovadoras de gel de peroxido
de carbamida contendo nanoparticulas de biovidro ou hidroxiapatita para o

clareamento dental em consultorio.

3.2. OBJETIVOS ESPECIFICOS

1. Formular o gel de perdxido de carbamida 37,5%;

2. Sintetizar e caracterizar as nanoparticulas de biovidro e de
hidroxiapatita;

3. Incorporar as nanoparticulas de biovidro e de hidroxiapatita ao gel
de peréxido de carbamida 37,5%;

4. Estudar a morfologia, a rugosidade superficial e a microdureza
Knoop do esmalte dental antes e apds os tratamentos;

5. Investigar a difusdo do perdxido de hidrogénio nos grupos
experimentais tratados com o gel de peréxido de carbamida a
37,5%, contendo ou nao nanoparticulas de biovidro ou de
hidroxiapatita, na camera pulpar;

6. Avaliar a influéncia das nanoparticulas de biovidro e de
hidroxiapatita no potencial clareador do gel de peréxido de
carbamida 37,5%.



4. MATERIAL E METODOS

4.1.1. Padronizagéo da solucéo de peroxido de hidrogénio (H202) 50%

A pureza da solugdo de H,0O, adquirida do fornecedor Farmanil
Quima (Curitiba, Parana, Brasil) foi previamente verificada, utilizando-se a analise
quantitativa permanganométrica. Para tanto, foi preparada uma solugcdo de
permanganato de potassio (KMnQOy4) aproximadamente a 0,02 mol/L, pesando-se
3,20 g do sal e completando-se o volume, com agua destilada, em baldo volumétrico
de 1000 mL. Apds, essa solugao foi devidamente padronizada, utilizando-se oxalato
de sodio (Na2C204), como padrédo primario, previamente dessecado em estufa por
2h a 105°C e conservado em dessecador. Uma massa de 0,1300g de Na,C,0, foi
pesada e, cuidadosamente, transferida para um erlenmeyer de 250 mL, juntando-se
25 mL de agua destilada e 2 mL de acido sulfurico concentrado (H2SO4). O sistema
foi aquecido até 80°C e titulado com a solugdo de KMnQO,4, em agitagdo constante,
até que o conteudo do erlenmeyer se tornasse levemente roseo, persistente por
mais de 30 s. Considerando que cada mL da solugdo de KMnO4 0,02 mol/L equivale
a 6,6007 mg de NayC204, calculou-se a concentragdo molar da solugdo de KMnOy4 e
determinou-se o fator de corregao.
Uma vez preparada e padronizada a solugdo de KMnOQy, realizou-se
o doseamento do H,0O,, transferindo-se uma aliquota de 1,00 mL da solugdo de
H2O, para um baldo volumétrico de 100 mL, o qual foi completado com agua
destilada. Uma aliquota de 10,00 mL desta solugao preparada foi colocada em um
erlenmeyer de 250 mL. Em seguida, adicionou-se 10 mL de uma solu¢do de HySO4
1 mol/L, titulando-se com a solucédo padronizada de KMnO,4 0,02 mol/L, até que a
solucao adquirisse uma coloragao rosea permanente. Considerando que cada mL da
solugdo de KMnOy4 0,02 mol/L padronizada equivale a 1,701 mg de H,0O,, obteve-se
a concentragao da solucio de H,O, adquirida do fornecedor.
Conhecendo-se a concentracdo real da solucdo de H>O,, a
mesma foi padronizada para a concentracdo de 50%, por diluicdo simples,
empregando agua purificada por sistema de osmose reversa.
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4.1.2. Obtengao dos cristais de peréxido de carbamida e manipulagédo do gel
de peréxido de carbamida 37,5%

Esse procedimento foi desenvolvido no Laboratério de
Farmacotécnica Alopatica do Departamento de Ciéncias Farmacéuticas da UEPG,
utilizando técnicas de desinfeccdo e antissepsia preconizadas a manipulagao
farmacéutica.

De forma sintética, em béquer plastico, foram pesados 60,02 g de
ureia e 70,85 g da solugédo de PH 50%, previamente padronizada. Com o auxilio de
um gral e de um pistilo, a ureia foi triturada a po, transferida para um béquer, sendo
adicionado o PH e 50 mL de agua ultrapura. O sistema foi aquecido em banho-
maria, sem ultrapassar 35°C, até a dissolugdo completa da ureia. Apdés 24 h em
repouso, protegido da luz, os cristais foram filtrados e armazenados em frasco
plastico opaco, sob refrigeracéo (4 a 8°C).

A preparagao do gel de PC 37,5%, conforme indicado no Quadro 3,
foi realizada de acordo com a técnica geral de incorporagdo de sdélidos em géis

aquosos.

Quadro 3. Formulagéo do gel de perdxido de carbamida 37,5%

Composicao Quantidade
Gel de Carbopol EDT 2020 (DEG, Sao Paulo, 62,5%
Brasil) 2,5%

Cristais de peréxido de carbamida 37,5% g.s.p-950g

Para tanto, os cristais de PC previamente sintetizados foram
triturados cuidadosamente em gral, com o auxilio de um pistilo. Apds, o gel de
Carbopol EDT 2020 foi adicionado. A formulacdo foi homogeneizada e
acondicionada em seringas plasticas opacas para uso em clareamento dental. Essas
seringas foram armazenadas sob refrigeracao (4 a 8 °C) até a utilizacéo.
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4.2. SINTESE DAS NANOPARTICULAS DE BIOVIDRO (Bv)

4.2.1. Materiais

Tetraetilortosilicato (TEOS) = 98%, nitrato de calcio tetraidratado
Ca(NO),.4H>0 =2 98%, fosfato de trietila (TEP) =2 98%, fosfato de aménio dibasico

P.A. e acido nitrico P.A.

4.2.2. Preparagdo das nanoparticulas de cerédmica de vidro bioativa (SiO2-
Ca0-P205)

O By foi sintetizado por meio do procedimento tipico de obtencao de
nanoparticulas de ceramica de vidro bioativa terciaria, empregando a relagdo em
mol de Si:Ca:P de 66:27:7. Um total de 2,36 g de nitrato de calcio e de 5,47 mL de
TEQOS foi disperso em uma solugdo de agua e etanol (1:2 em mol). O pH da solugéo
foi ajustado a valores entre 1 a 2 com acido citrico 2 mol.L™" (catalisador hidrolitico) e
a mistura reacional foi mantida em agitagdo por 60 min até uma solugéo
transparente ser obtida (Hong et al. '® 2009). Em agitacdo vigorosa, a solugo
homogénea foi lentamente adicionada a 1200 mL de agua deionizada amoniacal,
contendo 0,33 g de fosfato de aménio dibasico, em temperatura de 25°C. Durante
esse processo, o valor do pH da solugdo foi mantido na faixa de 10 a 12,
empregando a agua amoniacal. Depois da agitagdo por 12 h, o precipitado foi
separado por centrifugacao e lavado trés vezes com agua destilada. Finalmente, o
po6 branco obtido foi liofilizado e calcinado a 600°C por 2 h, tendo como padrdo uma
taxa de aquecimento de calcinacgo fixa em 3°C/min (Hong et al. '® 2009; El-Kady et
al. ' 2012; Xia e Chang ' 2007).
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4.3.SINTESE DAS NANOPARTICULAS DE HIDROXIAPATITA (HaP)

4.3.1. Materiais

Nitrato de calcio P.A. [Ca(NO3)2.4H,0], acido fosférico P.A. = 85%
(H3PO4) e hidroxido de aménio 28 a 30% PA (NH4OH).

4.3.2. Preparacgdo das nanoparticulas de hidroxiapatita

Um volume de 150 mL de solugdo aquosa de nitrato de calcio a
26,6% (m/m) foi misturado lentamente com uma solu¢do aquosa de fosfato de
amonio [(NH4)3PO4], previamente obtida com 7 mL de H3PO4, 165 mL de NH4OH e
228 mL de agua purificada, em temperatura de 50°C, durante um periodo de 60
minutos, em agitador magnético com aquecimento, a uma velocidade de 100 rpm. A
solucdo resultante foi aquecida até 100°C por um periodo de 60 minutos, com
agitagdo vigorosa. O gel resultante foi liofilizado por 72 h para a obtencdo das
nanoparticulas de HaP (Sadat-Shojai et al. ' 2013).

4.4.CARACTERIZACAO DAS NANOPARTICULAS DE BIOVIDRO E DE
HIDROXIAPATITA

4.4.1. Analise por microscopia eletrénica de varredura

A avaliagdo morfoldgica e de superficie das nanoparticulas de Bv e
de HaP foi realizada em microscopico eletrénico de varredura SSX-550 Superscan
(Shimadzu). Trés amostras foram levadas a estufa a vacuo TE 395 (Tecnal) e
fixadas em suporte metalico. Apés, foram submetidas a metalizagdo com ouro no
equipamento 1C-50 lon Coater (Shimadzu). As fotomicrografias foram obtidas apos
a visualizagdo das amostras, empregando voltagens de aceleragdo de 10 ou 15 kV.
O registro das imagens ocorreu por meio da utilizagado do software especifico.
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4.4.2. Analise por microscopia de forgca atdmica

As analises de microscopia de forgca atdmica (AFM) foram realizadas
por meio de uma probe SPM9600 (Shimadzu Corporation) com 20 nm de raio de
curvatura e cantilever de nitreto de silicio (SisN4) em modo de contato. O tamanho da
varredura foi de 20 x 20 ym, sendo que a frequéncia de varredura selecionada foi de
2 Hz.

4.4.3. Determinagao do diametro médio e do potencial zeta

O tamanho médio das nanoparticulas e o indice de polidispersidade
(distribuicdo de tamanho) foram medidos (n = 3) por espectroscopia de correlagao
de fétons, apds a diluigdo das nanoparticulas de Bv e de HaP em agua purificada
(1:500) (Zetasizer Nanoseries, Malvern Instruments, Reino Unido). A analise de
potencial zeta (n = 3) foi feita no mesmo equipamento apds a diluicdo da amostra em

uma solugéo de cloreto de sodio a 10 mol/L (1:500).

4.4.4. Analise por difracdo de raios X

As nanoparticulas de Bv e HaP foram examinadas em difratdmetro
de raio-X XRD-6000 (Shimadzu), scan de 2°.min™"' e 20 de 5 a 80°, radiagdo Ka de
cobre (I = 1,5418 A), corrente de 40 mA e voltagem 40 kV, para a observagdo de

possiveis picos indicativos de cristalinidade.

4.4.5. Analise de espectroscopia de raios X por dispersdo em energia

Os elementos quimicos presentes nas nanoparticulas de Bv e de
HaP foram investigados por meio da espectroscopia de raios X por dispersdo em
energia (EDX), utilizando o microscopio eletrénico de varredura (Shimadzu SSX- 550
Superscan) (Oberg e Dos-Santos "% 2009).
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4.4.6. Avaliagao por espectroscopia na regiao do infravermelho

As nanoparticulas de Bv e de HaP foram analisadas por
espectroscopia na regiao do infravermelho, em pastilha com KBr, empregando 4 mg
de cada amostra e 196 mg de KBr grau espectroscopico (2% m/m), no
equipamento IR Prestige-21 (Shimadzu), 32 scans.min™", resolucéo de 4 cm™.

4.4.7. Analise por espectroscopia Raman

As nanoparticulas de Bv e HaP foram avaliadas em espectrémetro
Raman (Shimadzu), com as seguintes condi¢gdes analiticas: comprimento de onda
do laser: 780 nm, poténcia maxima do laser: 2 mW, abertura da fenda: 50 ym,

objetiva: 100 x e faixa espectral: 1780 a 280 cm™.

4.4.8. Analise termogravimétrica

A estabilidade térmica das nanoparticulas de Bv e de HaP foram
estudadas por meio das curvas de termogravimetria (TGA), que foram obtidas na
faixa de temperatura entre 283 K (10°C) e 1173 K (900°C). Para isso, foi empregada
uma termobalanga modelo TGA-50 (Shimadzu), sob razdo dindmica de nitrogénio
(50 mL.min™"), empregando uma razdo de aquecimento de 10°C.min™"', em
microcadinho cilindrico de alumina contendo aproximadamente 5 + 0,1 mg da
amostra. O equipamento foi previamente calibrado com sulfato de cobre penta-
hidratado.

4.4.9. Calorimetria exploratdria diferencial

As curvas de calorimetria exploratoria diferencial (DSC) foram
realizadas na faixa de temperatura entre 303 K (25°C) e 1173 K (900°C). Foi
utilizada uma célula calorimétrica DSC-60 (Shimadzu), em atmosfera dindmica de
nitrogénio (50 mL.min™"), razao de aquecimento de 10°C.min™", sendo que a amostra
(2,5 mg) foi acondicionada em capsula de aluminio fechada. O equipamento foi
previamente calibrado com indio (m.p. = 429,6 K; AHs,ss0 = 28,54 J.g‘1) e zinco (m.p.
= 692,6 K).
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4.5.INCORPORACAO DAS NANOPARTICULAS DE BIOVIDRO OU DE
HIDROXIAPATITA NO GEL DE PEROXIDO DE CARBAMIDA 37,5%

O Bv e a HaP foram incorporadas no gel de PC 37,5% em
concentracgéo fixa de 5% (m/m), empregando o processo de mistura geométrica. De
forma sintética, a massa total de Bv e HaP foi pesada e misturada a igual quantidade
de gel. Apdés mistura homogénea, foi adicionada outra porgdo do gel em igual
quantidade, até a incorporagao total do mesmo.

4.6.OBTENCAO DOS DENTES BOVINOS

Foram selecionados 35 incisivos centrais bovinos para o
experimento 1 e 80 dentes bovinos laterais para o experimento 2, uma vez que a
literatura demonstra que esses dentes apresentam um comportamento similar aos
dentes humanos (Meurman e Frank '® 1991). Os dentes foram obtidos do
Matadouro Municipal de Ponta Grossa (Brasil), a partir de animais com idade
aproximada de 3 anos, escolhendo dentes sem defeitos superficiais, defeitos
congénitos, desgastes ou trincas, apos a avaliagdo em microscépio estereoscépico.

Os dentes foram armazenados sob refrigeragcdo, imersos em uma
solucdo de agua destilada (Maranhso et al. '° 2009) até o inicio dos experimentos
(Borges et al. ''° 2011).

4.6.1. Experimento 1: Obtencdo dos corpos de prova para as analises de
rugosidade superficial, dureza superficial, MEV, EDX e AFM

Os 35 dentes bovinos foram cortados 3 mm abaixo da jungao
amelocementaria com o auxilio de um disco de carbono, montado em um mandril
para caneta de baixa rotacdo, separando a coroa da raiz. Posteriormente, foram
obtidos 4 fragmentos de 3 x 3 x 2 mm de cada dente, sendo que as medidas dos CP
foram conferidos empregando um paquimetro digital.

Depois do corte, os fragmentos foram visualizados em lupa
estereoscopica, para observar se ndo possuiam irregularidades, como depressdes
profundas ou trincas nas suas superficies. Os fragmentos selecionados foram

imersos individualmente em resina acrilica de autopolimerizagdo Duralay (Reliance,
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Dental Mfg. Co., Worth, IL, EUA), em um tubo de PVC [poli(cloreto de vinila)] de 3
mm de altura, deixando a superficie do esmalte exposta para realizar o polimento
com lixas de papel de carbeto de silicio, progressivamente com granulagéo de 600,
1000, 1200, 1500, 2000 e feltro com pasta de polimento de 1 e 1/4 um, sobre uma
superficie lisa de vidro em uma politriz de bancada, sob agua corrente, realizando
movimentos lineares uniformes. O polimento foi executado por um unico operador,
com o intuito de obter uma padronizagdo do procedimento. Apds essa etapa, os
fragmentos foram limpos durante 10 min em &agua corrente e, posteriormente,
submetidos a 30 min de ultrassom com agua deionizada (De Campo Lawder et al.
"12010). Considerando a necessidade de se obter um n = 10 CP para as analises
de rugosidade e de dureza superficial para cada grupo experimental antes e apos os
tratamentos, sendo que desses 3 CP, foram escolhidos aleatoriamente para as
analises de MEV e AFM, foram confeccionados um total de 140 CP. O protocolo

acima descrito esta sintetizado na Figura 1.
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A) Dentes bovinos higidos B) Corte da raiz C) Obtengo de fragmentos
_ mim
- \
l Foram obtido auatro fraamentos de 3mm x 3 x 2 mm por dente (n=140) I

\’

D) Fraamentos imersos em resina acrilica

E) Polimento dos fraamentos F) Obtengdo dos géis e divisdo aleatéria dos
S fragmentos segundo o grupo experimental
9
[ e
37.5%PC+5%Bv 37.5%PC+5%HaP 37.5*#’(: Carb ? 5%*/ SW%P
1
A Vv
G) Rugosidade H) Microdureza
n=10 l'”=1°
1. Andlise morfolégica antes e 1. Analise morfolégica e quimical
ap6s procedimento. antes e ap6s procedimento.
2. Foram analisados 3 2. Foram analisados 3

1) AEM J)MEV e EDS

*O

Figura 1. A- Dentes bovinos higidos (N=35); B- Secc¢éo da raiz dos dentes para obtengao das coroas
C- Obtengéo de fragmentos de esmalte de 3 x 3 x 2 mm; D- Imersdo dos fragmentos em
resina acrilica autopolimerizavel; E-Polimento dos fragmentos com lixas de carbeto de
silicio; F- Distribuicdo aleatéria por tipo de tratamento a receber; Subdivisdo aleatéria por
tipo de ensaio; G- Rugosidade n=10 por cada grupo; H- Rugosidade n=10 por cada grupo; I-
Subdivisdo dos fragmentos da rugosidade para obtencdo das imagens de AFM; J-
Subdivisdo dos fragmentos da dureza para obteng¢éo das imagens de MED e EDS.

n=3
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4.6.2. Experimento 2: Obtencdo dos corpos de prova para a analise da
efetividade dos agentes clareadores e permeabilidade do peroxido de
hidrogénio

Foram utilizados 80 incisivos laterais bovinos higidos, sendo que 40
foram usadas para a analise da efetividade dos géis clareadores e 40 foram usados
para o teste da permeabilidade do PH ate a camara pulpar, os dentes foram obtidos
também do Matadouro Municipal de Ponta Grossa (Brasil), aproximadamente do
mesmo tamanho, escolhidos apds observagcdo em lupa estereoscopica para
confirmar a auséncia de defeitos ou microfraturas no esmalte, sendo que os mesmos
foram previamente limpos e mantidos em agua destilada, em refrigerador a 5 £ 1°C
apos a extragao e até o uso. Os dentes foram cortados sob refrigeracdo com agua, 3
mm acima do nivel da jungdo cemento/esmalte empregando um disco de carbono,
montado em um mandril para caneta de baixa rotagdo, separando a coroa da raiz.
Apos o corte, foi retirado o tecido da camara pulpar com o auxilio de uma broca
esférica adaptada a uma caneta de alta rotagdo e, em seguida, procedeu-se a
padronizacdo da espessura da parede vestibular de dentina e de esmalte em 3,0 +
0,5 mm, com a ajuda de um espessimetro odontolégico CLP1 (Hu-Friday, Rockwell
Chicago), de forma que a capacidade de armazenamento de liquido no interior da
camara pulpar fosse de 50 pyL. Posteriormente, foi realizada a impermeabilizagao
das 40 coroas de dentes selecionadas para o ensaio de permeabilidade, aplicando-
se uma camada de cola de secagem rapida a base de cianocrilato
(Superbonder/Loctite) e duas camadas de esmalte de unha, deixando um quadrado

livre de impermeabilizagdo na superficie vestibular de 7 x 7 mm.

4.7. TRATAMENTOS

Os CP de 3 x 3 x 2 mm, provenientes dos dentes bovinos (n = 10),
foram submetidos aos tratamentos sumarizados na Quadro 4. Excetuando-se o
grupo branco (sem tratamento), as formulagdes experimentais foram aplicadas em 3
sessOes, a cada 5 dias, sendo que o gel permaneceu em contato com o dente por
um periodo total de 45 min por sessao, dividido em 3 aplicagdes de 15 min. Um gel
de PC 37,5% sem a presenga de Bv ou HaP foi empregado como controle positivo e
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um gel de carbopol EDT 2020 2,5%, sem a presenca de PC e sem o Bv ou HaP, foi

usado como controle negativo.

Quadro 4. Tratamentos experimentais para avaliar in vifro o efeito das nanoparticulas de Bv e HaP
em gel de peroxido de carbamida 37,5%

Grupo experimental* Descrigao

37,5%PC Grupo controle positivo: gel de carbopol EDT 2020
2,5% contendo peréxido de carbamida 37,5%

37,5%PC+5%Bv Grupo experimental: gel de carbopol EDT 2020 2,5%
contendo peréxido de carbamida 37,5%, adicionado
de 5% de nanoparticulas de biovidro

37,5%PC+5%HaP Grupo experimental: gel de carbopol EDT 2020 2,5%
contendo peréxido de carbamida 37,5%, adicionado
de 5% de nanoparticulas de hidroxiapatita

5%Bv Grupo experimental: gel de carbopol EDT 2020 2,5%
contendo 5% de nanoparticulas de biovidro

5%HaP Grupo experimental: gel de carbopol EDT 2020 2,5%
contendo 5% de nanoparticulas de hidroxiapatita

Carb Grupo controle negativo: gel de carbopol EDT 2020
2,5%

D Grupo branco: fragmento de dente sem nenhum
tratamento

n = 10 fragmentos ou corpos de prova por grupo experimental

4.8. EXPERIMENTO 1: ANALISES MORFOLOGICAS E QUIMICAS DE
SUPERFICIE DO ESMALTE DENTAL APOS OS TRATAMENTOS

Por cada tratamento foram avaliados 3 CP. As amostras foram
lavadas com 20 mL de agua destilada por 15 s. Em seguida, foram levadas ao
banho de ultrassom por 45 min e secas com jato de ar. Posteriormente, os CP foram
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levados para a estufa por 24 h a 37°C e, na sequéncia, conduzidos a um dessecador
a vacuo por 48 h (Oberg e Dos-Santos "% 2009).

Para a analise por microscopia eletrbnica de varredura, a
metalizagdo e a obtengéo das imagens ocorreram conforme detalhado no item 4.4.1.
As analises por espectroscopia de raios x por dispersdo de energia (EDX) e por
microscopia de forga atdbmica (AFM) também foram conduzidas conforme descrito
nos itens 4.4.2 e 4.4.3, respectivamente.

4.8.1. Rugosidade superficial

A rugosidade media inicial (Ra) dos CP foi verificada antes da
aplicacado dos tratamentos experimentais, utilizando-se um rugosimetro de contato
modelo Surftest-301, numero de série 15700438 (Mitutoyo, Jap&o). Para realizar a
medida, o equipamento possui uma ponta de diamante de alta precisdo que se
desloca paralelamente a superficie do CP, gerando uma curva com variagado de
alturas, reproduzindo com isso, exatamente os vales e picos existentes na superficie
do CP. Apos obter esses dados, o rugosimetro calculou o perfil médio entre os vales
e picos e gerou o valor de Ra, que é a medida mais usada para a indicagdo da
rugosidade. O rugosimetro foi calibrado pelo resultado da placa padrédo em 9,50 ym
para rugosidade total (Rt) e 2,95 ym para Ra, e regulado com cut-off de 0,25 mm,
para minimizar a interferéncia de ondulagdo da superficie, e limite de medicédo de
1,25 mm. Foram realizadas cinco leituras distribuidas sob o CP, tendo como
referéncia sempre a mesma direcdo das amostras, para obter o valor de Ra. A Rs de
cada CP foi obtida calculando-se a média aritmética dos cinco valores de Ra. A Rs
final foi verificada apos a aplicagdo dos tratamentos experimentais da mesma

maneira.

4.8.2. Microdureza superficial

A microdureza superficial foi avaliada pelo microdurémetro Micro
Hardness tester, (Shimadzu, Kyoto, Japao), utilizando-se carga de 100 g ou 980 N
durante 30 s. O valor obtido foi expresso em microdureza Knoop, sendo que o valor
da microdureza superficial inicial de cada CP foi determinado pela média aritmética
dos cinco valores de microdureza Knoop, obtidos antes do tratamento experimental.
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Apos o tratamento experimental, foi obtido o valor da microdureza superficial final de

cada CP, a 100 ym de distancia das endentacdes iniciais.

4.9.EXPERIMENTO 2: ANALISES DA DIFUSAO DO PH E ANALISE DO
POTENCIAL CLAREADOR DOS TRATAMENTOS

4.9.1. Analise da difusdo do PH

A permeabilidade foi investigada por meio da analise
espectrofotométrica seguindo o protocolo descrito na Figura 2, a partir da reagéo
entre a 4-aminoantipirina e o fenol com o PH, catalisada pela enzima peroxidase. A
quantidade de PH foi analisada pela absorvancia em um espectrofotbmetro em A =
510 nm. O reagente enzimatico foi previamente obtido, a partir de aminofenazona (4-
aminoantipirina, 4 mol.L-1), fenol (24 mol.L-1) e peroxidasse (0,4 U.mL-1),
dissolvidos em tamp&o acetato 0,1 mol.L-1 a pH 4,5, sendo armazenado de 4 a 8
°C. A curva analitica foi preparada como descrito na Figura 3 a partir de solugdes de
PH com concentrag¢des conhecidas, permitindo quantificar a concentracédo de PH em
cada amostra. Apés 3 min de aplicagdo dos grupos 37,5%PC, 37,5%PC+5%Byv,
37,5%PC+5%HaP, e D (sem tratamento), a absorvancia da solugéo foi mensurada e
a concentracdo de H20z, em pg/mL™" foi calculada (Torres et al. %2 2010).
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Figura 2. A- Incisivo lateral bovino higido; B- Coroa dental seccionada 3+0,5 mm acima da jungdo cemento-esmalte; C- Impermeabilizagdo com duas
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camadas de esmalte de unha; D- Area de aproximadamente 7 x 7 mm na vestibular dos dentes;
E- Mensuragdo e padronizagdo (310,5 mm) da espessura do conjunto esmalte/dentina
vestibular; F- Dispositivo individualizado para contengdo e armazenamento dos dentes; G-
Fenestragao para permitir acesso a camara pulpar; H- Preenchimento da caAmara pulpar com 50
ML de solugédo tampéo acetato; I- Aplicagdo do agente clareador sobre a superficie exposta; J-
Dente com gel clareador armazenado hermeticamente durante 45 min em estufa a 37° C; K-
Limpeza da superficie vestibular com gaze apoés o clareamento; L- Coleta da solugdo tampéo;
M- Coleta de 30 pL de cada dente, divididos em trés tubos de ensaio (10 pL cada); N- Adicéo
de 2 mL de reagente para cada 10 pL de solugdo tampéo coletada; O- Armazenamento da
triplicata em estufa por 5 min; P- Coleta de 200 uL de cada tubo de ensaio para uma placa de
96 pocos; Q e R- Leitura em espectrofotdbmetro a 510 nm; s- Armazenamento em umidade
relativa com saliva artificial.



A Solugéo tampéo.

v

Quantidade necessaria
de solugdo tampdo
(pH 4,5).

B

/*‘
I '\/ > Agua destilada
\

Peroxido de hidrogénio.

v A

= (AD) 100mL.

Diluigdo de 333mL de
peréxido de hidrogénio
30% em AD.

\

Mistura em cada ependorff de PH diluido e solugdo
tampao em proporgdes corretas para realizar curva
de 0;0,1;0,2;0,4;0,6;0,8; 1,0.

Separar quantidade necessaria de reagente

Tubos de ensaio colocados em estufa por 5 min;

apds ter completado a reagdo calorimétrica,

foram extraidos 200ul e colocados na placa
F leitora.

Placa de Elisa de 96 pogos contendo
triplicada de curva de concentragdo de
perdxido de hidrogéwb 30%.

) .~
D Mistura de 10pl de cada concentragdo
de peréxido com 2 mL de reagente
GLICOSE PP.

Curva Andlitica

y =1,8024x + 0,0056
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Figura 3. A- Obtengao da quantidade necessaria de solugéo tampéo e diluigdo do perdxido de hidrogénio 30%; B- Mistura das quantidades exatas de
solugdo tampéao e peroxido diluido para obter uma curva de 7 pontos (triplicata); C- Reagente colorimétrico Glicose PP; D- Mistura de 10 pL

de cada
37° C por

min para completar

colorimétrica;

ponto da curva de peroxido da curva com 2mL de reagente colorimétrico; E- Armazenamento em tubos de ensaio estufa a
reagao

F-
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Obtencédo de 200 yL de cada tubo de ensaio para serem colocados num dos pogos da placa
para analise espectrofotométrica; G- Leitura da placa no espectrofotémetro a 510 nm; H-
Obtencéao da curva analitica

4.9.2. Analise do potencial clareador

Apo6s o corte da raiz dos dentes bovinos, 40 coroas resultantes
foram submetidas a pigmentagao por meio do processo de coloragéo artificial, com o
objetivo de avaliar o potencial clareador dos grupos 37,5%PC+5%Byv,
37,5%PC+5%HaP e 37,5%PC. Para a simulagdo da coloracdo artificial, foi
preparada uma mistura (1:1) de 1 L de vinho tinto Galiotto (Flores da Cunha, RS,
Brasil) e de 1 L de cha-preto Castellari (Guararema, SP, Brasil). A solugao de cha foi
produzida por ebulicdo de 2 g de cha-preto em 100 mL de agua destilada durante 5
min, seguido de filtragdo para remover qualquer residuo de cha resultante da
decoccdo. As coroas foram entdo imersas separadamente em 20 mL de solucéo e
levadas a centrifuga com uma velocidade de 5000 rpm por um periodo total de 60
min. Para todos os grupos, a cor inicial e final dos dentes foi registrada usando o
espectrofotometro VITA Easyshade (Easyshade, Vident, Brea, Ca, USA) com o
auxilio de um dispositivo elaborado em silicone de adigcdo Zetalabor (Zhermack,
Badia Polesine, Italy), no qual uma abertura circular na superficie vestibular dos
dentes no terco médio foi configurada por instrumento cortante, com 5 mm de
didmetro, cuja finalidade foi como guia para padronizagdo para o registro da cor
Figura 4. Os dados obtidos com o espectrofotdbmetro VITA Easyshade para os
grupos em analise foram registrados, com base nas cores da escala visual Vitapan
Classical (VitaZzahnfabrik, Bad Sackingen, Alemanha). Para facilitar os
procedimentos estatisticos, as cores da escala foram organizadas segundo o valor
do menor para o maior valor (Quadro 5). Cada cor foi representado por um valor

numérico em uma escala continua de 1 a 16.

Quadro 5. Figura da escala de cor segundo o valor

B1|A1 |B2 |D2 |A2 |[C1 |C2 D4 |A3 |D3 |B3 |A3,5 |[B4 |C3 |A4 |[C4

112 |3 |4 |5 |6 |7 |8 |9 |10 |11 |12 13 |14 |15 |16
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Figura 4. A- Confeccdo da matriz para facilitar a leitura da cor; B- Aabertura circular de 5 mm na
superficie vestibular dos dentes no terco médio configurada para padronizagdo do
registro da cor; C- Facil remogdo das coroas da matriz para a aplicagdo dos
tratamentos; D- Registro inicial da cor com o espectrofotdmetro VITA Easyshade; E-
Close-up do registro inicial da cor; F- Coroas retiradas da matriz e recolocadas em
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outra matriz, que facilitar a aplicacdo dos tratamentos; G- Fotografia representativa dos
tratamentos; H- Apds a aplicagédo dos tratamentos os dentes foram levados para estuda
a 37 °C, com a finalidade de padronizar a temperatura e a degradagdo dos
tratamentos; |- registro final da cor com o espectrofotémetro VITA Easyshade; J- Close-
up do registro final da cor

4.10. ANALISE ESTATISTICA

Quando aplicavel, os dados resultantes das analises efetuadas
foram avaliados pelo programa GraphPadPrism, versdo 5.01 para Windows. Os
dados foram expressos como média + desvio padrdo. A distribuicdo dos valores de
permeabilidade, rugosidade e microdureza superficial foram analisados
empregando-se o teste de Shapiro-Wilk. A analise de variancia (ANOVA) com pos-
teste de Bonferroni foi usada para comparacbes estatisticas, com nivel de
significancia de 5% (a=0,05), As analises das leituras da cor intra grupo, para a
diferenca de cor obtida apds os procedimentos de clareamento foi utilizado o teste
nao parametrico de Wilcoxon, devido a auséncia de normalidade na distribuicdo dos
dados. Para a analise das leituras da cor inter grupo, para a diferenga de cor obtida
ap6s os procedimentos de clareamento, foi utilizado o teste ndo paramétrico de

Mann-Whitney devido a auséncia de normalidade na distribuicdo dos dados.



5. RESULTADOS

5.1.0BTENGAO E CARACTERIZAGAO DAS
BIOVIDRO E DE HIDROXIAPATITA

5.1.1. Nanoparticulas de biovidro

A Figura 5 sintetiza os resultados obtidos na caracterizagéo
morfologica e espectroscopica das nanoparticulas de Bv. Foi possivel observar que
o Bv foi sintetizado com sucesso, apresentando-se na forma de nanoparticulas entre
50 e 80 nm, de estrutura quimica condizente a uma ceramica de vidro bioativa

terciaria.
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Figura 5. Caracterizagao das nanoparticulas de Bv. (a) Fotomicrografia obtida do MEV;
(b) Espectro por EDX; (c) Fotomicrografia obtida do AFM; (d) Imagem do
Raman; (e) Espectro FTIR; (f) Espectro Raman; (g) DRX; (h) Z-analise.



5.1.2. Nanoparticulas de hidroxiapatita
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Os resultados da caracterizagdo morfolégica e espectroscopica das

nanoparticulas de HaP estado representados na Figura 6. Como verificado para o By,

a HaP também foi sintetizada com sucesso, na forma de nanoparticulas entre 20 e

50 nm, de estrutura quimica condizente a presenga de calcio, fosfato e grupos

hidroxila.
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5.2.ANALISES MORFOLOGICAS E QUIMICAS DE SUPERFICIE DO
ESMALTE DENTAL

5.2.1. Microscopia eletrbnica de varredura
A Figura 7 mostra aspectos da superficie do esmalte dental

apos o tratamento com os grupos experimentais. De forma resumida, para os

grupos contendo nanoparticulas de Bv e HaP, foi comprovado o depésito do Bv

e da HaP na superficie do esmalte.

Figura 7. Fotomicrografias obtidas por MEV apdés os tratamentos grupos; (a) PC 37,5%; (b) PC
37,5%+5%Byv; (c) PC 37,5%+5%HaP; (d) 5%Bv; (e) 5%HaP; (f) Carb; (g) D
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5.2.2. Espectroscopia de raios X por dispersédo em energia

A Figura 8 mostra os espectros obtidos por EDX para os
grupos experimentais: 37,5%PC+5%Bv, 37,5%PC+5%HaP, 37,5%PC,
5%Bv, 5%HaP, Carb, D (a,b,c,d,e,f,g, respectivamente). Em comparagao
com o grupo D (grupo controle), os demais grupos nao acarretaram
mudancgas quimicas na composi¢cao mineral do esmalte dental, uma vez que

foram detectados picos semelhantes nos espectros de EDX.
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Figura 8. Andlise de espectros da composi¢cdo quimica da superficie dos diferentes
grupos; (a) PC 37,5%; (b) PC 37,5%+5%Byv; (c) PC 37,5%+5%HaP; (d) 5%BV,;
(e) 5%HaP; (f) Carb; (g) D
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5.2.3. Microscopia de forgca atdmica

A Figura 9 sumariza as imagens obtidas por AFM para os
grupos experimentais: 37,5%PC, 37,5%PC+5%Bv, 37,5%PC+5%HaP, 5%Bv,
5%HaP, Carb, D. Em comparacdo com a superficie do esmalte antes do
tratamento, a aplicagdo do grupo 37,5%PC promoveu um alisamento
superficial. Para os grupos contendo Bv e HaP, mesmo na presenga do PC,
foram verificados depdsitos de Bv e de HaP, corroborando com os resultados
obtidos por MEV.
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5.3.RUGOSIDADE SUPERFICIAL DO ESMALTE DENTAL

A Tabela 2 apresenta os valores de média e desvio-padrao da
rugosidade, antes do tratamento e apds a aplicagdo dos grupos experimentais:
37,5%PC, 37,5%PC+5%Bv, 37,5%PC+5%HaP, 5%Bv, 5%HaP, Carb, D.
Comparando-se os valores de Ra inicial e Ra final para cada grupo
experimental, foi verificada uma reducdo significativa da rugosidade média
apenas para o grupo 37,5%PC (p < 0,05), o qual apresentou uma diminuigdo
de 0,023 £ 0,006 um de Ra inicial para 0,016 + 0,005 ym de Ra final. Para os
demais grupos, nao foram observadas diferengas estatisticamente significativas
(p > 0,05). Entre os grupos, diferengas significativas (p < 0,05) foram obtidas
quando da comparacgdo dos valores de Ra finais entre o grupo 37,5%PC e os

demais tratamentos.

Grupo Experimental Ra inicial (média * DP) Ra final (média * DP)
37,5%PC 0,023+0,006 0,016+0,005*"

37,5%PC+5%Bv 0,022+0,005 0,020+0,006
37,5%PC+5%HaP 0,021+0,004 0,018+0,006
5%Bv 0,026+0,007 0,022+0,005
5%HaP 0,022+0,006 0,019+0,005
Carb 0,021+0,006 0,018+0,004
D 0,024+0,005 0,020+0,005

*Representam diferengas significativas intergrupo (p < 0,05). +Representam diferengas
significativas intragrupo.

Tabela 2. Valores de média e desvio padrao da rugosidade média (Ra) inicial e final expressos

em um

5.4. MICRODUREZA SUPERFICIAL DO ESMALTE DENTAL

Os valores de microdureza Knoop para 0s grupos
experimentais, representados em KHN (média e desvio padrdo), antes e apos o
tratamento, estdo apresentados na Tabela 3. Comparando-se os valores de
microdureza inicial e final para cada grupo experimental, o grupo 37,5%PC
revelou uma diminuigédo significativa (p < 0,05), com redugcdo média de 296,0
KHN para 275,92 KHN. Os outros grupos n&o mostraram uma diferenga
estatisticamente significativa (p > 0,05) na comparacdo dos valores de

microdureza inicial e final. Nao foi realizada a analise estatistica entre os
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grupos, uma vez que os CP foram obtidos de diferentes dentes ou mesmo de
diferentes regides do mesmo dente, o que confere uma variabilidade intrinseca

das amostras e dificulta comparagdes validas.

Grupo Microdureza inicial (média * Microdureza final (média *
Experimental DP) DP)

37,5%PC 296,0+18,3 275,9+22,0 *
37,5%PC+5%Bv 290,4+28,4 287,5+21,3
37,5%PC+5%HaP 278,8+23,8 276,3+23,6
5%Bv 292,6+22,4 288,6+20,2
5%HaP 285,9+29,0 287,0£25,3
Carb 276,8+23,0 265,1£19,8
D 281,9+29,0 278,1£15,4

Nota: *Representam diferencgas significativas (p < 0,05).

Tabela 3. Valores de média e desvio padrdo da microdureza inicial e final, expressos em KHN

5.5. DIFUSAO DO PH

As concentragbes de PH que atingiram as camaras pulpares
dos dentes submetidos ao procedimento de clareamento, por 45 min em 3 dias
consecutivos, estdo demonstradas na Tabela 4 e no Grafico 1. O grupo
37,5%PC apresentou maior concentracdo de PH nas céamaras pulpares,
quando comparado com os grupos 37,5%PC+5%Bv e 37,5%PC+5%HaP. Para
o grupo D, ndo houve permeabilidade do PH para a cédmara pulpar, como
esperado. Segundo o teste estatistico, houve uma diferenga significativa entre
0s grupos analisados. O teste estatistico de Mann-Whitney pareado, utilizado
para identificar diferengas entre os grupos, revelou que o grupo 37,5%PC
apresentou resultados maiores de permeabilidade, quando comparado com os
demais grupos (p < 0,05).

Concentragao de peréxido de hidrogénio

Grupo Experimental (média * DP, pg/mL)

37,5%PC 21+9*
37,5%PC+5%Bv 415
37,5%PC+5%HaP 7+4
D n.d.x2

Nota: *Representam diferencas significativas intergrupo (p < 0,05).



63

Tabela 4. Valores das médias e desvio padrdo da permeabilidade dos grupos experimentais na

Permeabilidade do PH

Concentracdo ug/mL

camara pulpar

Grafico 1. Permeabilidade dos grupos experimentais na camara pulpar (ug/mL)

5.6. EFETIVIDADE DOS AGENTES CLAREADORES

Com o proposito de confirmar o potencial clareador dos
diferentes grupos do estudo, foi realizada a medida do espectro de cor com o
auxilio do espectofotometro VITA Easyshade. A comparacgéo estatistica intra-
grupo das cores iniciais comparadas com as cores finais, foi verificada por meio
do teste Wilcoxon, resultando que para os grupos 37,5%PC, 37,5%PC+5%Bv e
37,5%PC+5%HaP houve uma diminuigao significativa nos valores da escala
VITA (p<0,05). Ao realizar a comparagao inter-grupo foram encontradas
diferengas estatisticas entre o grupo 37,5%PC e 37,5%PC+5%Byv, resultando
em menores valores de efeito clareador o grupo que continha particulas de Bv
na sua composicao (p<0,05). Porém, os trés grupos apresentaram mudanga

para cores com menor valor, como pode ser comprovado na Tabela 5 e
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visualmente nas Figuras 10, 11 e 12, para os grupos 37,5%PC,
37,5%PC+5%Bv e 37,5%PC+5%HaP, respectivamente.

Grupo Experimental Cor inicial (médiatDP) Cor Final( médiazDP)

PC 37,5% 11,9+0,7 1,620,5"

PC37,5%+5%Bv 10,640,5 3,2¢0,8""
PC37,5%+5%HaP 12,7+1,6 2,7+0,7"
D 12,5+0,8 12,810,5

Nota: * Representam diferencas significativas intra grupo (p < 0,05), *Representam diferencas
significativas inter grupo (p < 0,05).

Tabela 5. Efetividade dos clareadores, analisada por meio da escala de cor VITAclassic

a

Figura 10. Potencial clareador do grupo 37,5% PC; a) Antes; b) Apds tratamento

8fe | ouba
a b

Figura 11. Potencial clareador do grupo 37,5%PC+5%Byv; a) Antes; b) Apds tratamento

..'.a

Figura 12. Potencial clareador do grupo 37,5%PC+5%HaP; a) Antes; b) Apds tratamento



6. DISCUSSAO

Nao foram encontrados estudos anteriores in vitro ou in vivo
versando sobre géis clareadores que incluissem na sua composigao
biomateriais nanoparticulados, em especial o Bv e a HaP. Porém, alguns
trabalhos prévios incorporaram outros tipos de particulas, como: ACP, CPP-
ACP, calcio, fluoreto de sédio ou outros agentes dessensibilizantes. Esses
trabalhos verificaram que essas particulas incorporadas nédo afetaram a
eficacia clareadora do gel e ajudaram a diminuir os efeitos secundarios
decorrentes do uso do mesmo (Martin et al. ' 2010; Abreu et al. * 2011;
Vasconcelos et al. * 2012; Oliveira et al. 3 2005; Grobler et al. ® 2009; Borges
et al. ¢ 2009; Torres et al. "% 2010).

Os agentes clareadores utilizados neste estudo foram: PC
37,5%; PC 37,5%+5%Bv e PC 37,5%+5%HaP, sendo, em especial, as duas
ultimas, formulagdes inovadoras com potencial para o uso clinico por parte do
cirurgido dentista. Este estudo laboratorial foi desenvolvido para determinar os
possiveis efeitos deletérios na rugosidade superficial, na microdureza
superficial, além de mudangas morfologicas do esmalte dental, alteragdes
quimicas na sua estrutura, difusdo do PH e mudangas da cor gerada pelo uso
desses agentes clareadores experimentais.

6.1.RUGOSIDADE SUPERFICIAL DO ESMALTE DENTAL

Neste estudo foi demonstrado que o uso de PC 37,5%
promoveu uma maior diminuigdo na rugosidade superficial dos corpos de
prova, quando comparados com os outros grupos: PC 37,5%+5%Bv; PC
37,5%+5%HaP; 5%BV; 5%HaP; Carb e sem tratamento, os quais n&o
promoveram mudangas significativas no que diz respeito a rugosidade
superficial do esmalte, antes e apds os tratamentos.

Resultados similares foram obtidos por Martin et al.* 2010,
quando adicionaram particulas de calcio e de fluoreto de sédio na composicéo
de PC 16% e PH 35%. Nos grupos PC 16% e PH 35%, sem a presenga de
particulas, houve uma maior diminuicdo na rugosidade superficial do esmalte,

concordando com os resultados obtidos nesta investigagéo.
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Abreu et al. 3

(2011) compararam a adicdo de ACP na
composi¢cado de PH 7,5 e 9,5% e de PH 35 e 38%, concluindo que os grupos
que continham particulas de ACP na sua composicao apresentaram valores
similares de rugosidade superficial do esmalte, antes e apds o tratamento
clareador. Diferencas significativas foram verificadas quando do uso do PH 35
e 38%, sem adigdo de particulas de ACP, os quais promoveram uma
diminuicdo na rugosidade superficial do esmalte, em concordancia com este
estudo, no qual o PC 37,5%, sem associagdo as nanoparticulas, promoveu
diminuicdo da rugosidade superficial do esmalte dental, diferente dos grupos
que continham adigdo de nanoparticulas na composigao do agente clareador.

De acordo com varios autores, a adicdo de particulas nos
agentes clareadores (Martin et al. ' 2010; Abreu et al. *> 2011; Vasconcelos et
al. * 2012; Oliveira et al. ® 2005; Grobler et al. 3 2009) pode resultar na
diminui¢cao dos efeitos secundarios decorrentes do uso de agentes clareadores,
prevenindo a diminuigdo da rugosidade superficial do esmalte dental ou, até
mesmo, acarretando o seu aumento, como verificado neste estudo para os
grupos: PC 37,5%+5%Bv e PC 37,5%+5%HaP.

Dessa forma, os resultados verificados neste trabalho foram
coerentes com os previamente publicados. Além disso, demonstraram a
importancia do uso das nanoparticulas de Bv e de HaP nos géis de PC 37,5%
em impedir a redug&o da rugosidade superficial do esmalte dental.

6.2. MICRODUREZA SUPERFICIAL DO ESMALTE DENTAL

Ensaios relativos a microdureza superficial do esmalte dental
estdo amplamente difundidos nas pesquisas odontologicas, sendo considerada
um paréametro que consegue inferir sobre as alteragdes produzidas pelo ganho
ou pela perda do contetido mineral da estrutura dental (Attin et al. *® 2009;
Araujo et al. 8" 2013). Essa propriedade também tem sido estudada nos efeitos
decorrentes do uso de agentes clareadores e sua influéncia nas mudancgas
minerais da estrutura dental (Vasconcelos et al. * 2012; Attin et al. ¢ 2009;
Grobler et al. # 2009; Araujo et al. 8 2013; Magalhaes et al. % 2012).

Alguns trabalhos indicaram a diminuicdo dos valores de

microdureza superficial do esmalte dental e, por conseguinte, a perda mineral
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do mesmo apds o uso de agentes clareadores, em diferentes concentragdes e
tempos de aplicacdo (Attin et al. *° 2009; Grobler et al.  2009; Majeed et al. %
2008; Araujo et al. 8" 2013; Maia et al. "2 2008). Resultados semelhantes foram
observados nesta pesquisa, na qual o PC 37,5% promoveu a diminuicdo da
microdureza superficial do esmalte dental. Entretanto, os grupos que continham
nanoparticulas de Bv e de HaP, em especial PC 37,5%+5%Bv e PC
37,5%+5%HaP evitaram a redug&o da microdureza superficial, sugerindo que
nao houve perda mineral na estrutura dentaria apdés o uso de agentes
clareadores que continham a incorporacgao de nanoparticulas de Bv ou HaP na
sua composic¢ao. Particulas de diferentes materiais também foram incorporadas
na composi¢cdo de agentes clareadores, prevenindo a perda mineral na
estrutura dental apos o uso desses agentes modificados (Vasconcelos et al. *
2012; Borges et al. ° 2013; Oliveira et al. ® 2005; Grobler et al. 3 2009; Borges
et al. ® 2009). Porém, o diferencial do presente trabalho esta relacionado ao
uso de uma estratégia nanotecnologica, ndo adotada nos trabalhos anteriores.
De forma complementar, € importante destacar que, no
presente trabalho, os espécimes foram mantidos em contato com saliva
artificial a 37°C, uma semana antes dos tratamentos, durante os tratamentos, e
uma semana apdés 0s mesmos, nha tentativa de simular os efeitos
remineralizantes da saliva humana. Esse procedimento conferiu certo grau de
estabilidade ao conteudo mineral do esmalte dental, em concordancia com o
proposto anteriormente pela literatura (Attin et al. 6 2009; Arends e ten Bosch

3 1992) para a avaliagdo da microdureza superficial.
6.3. ANALISE MORFOLOGICA E QUIMICA DA SUPERFICIE DENTAL

Diferentes estudos acerca da morfologia superficial do esmalte
ap6s o uso de agentes clareadores podem ser observados na literatura. E
importante ressaltar que nesses trabalhos, as maiores mudangas morfologicas
da superficie dental foram promovidos pelo uso de altas concentracbes de PC
ou PH, os quais trabalharam com concentracdes entre 10 e 20% e entre 20 e
38%, respectivamente.

O uso de agentes clareadores caseiros por longos periodos,
variando entre 84 a 168 h, podem promover maiores mudangas morfologicas e
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minerais da estrutura dental (Faraoni-Romano et al. /" 2008; Oliveira et al. ®
2005; Grobler et al. 3 2009). Tais mudancas morfoldgicas (Martin et al. ' 2010;
Vasconcelos et al. * 2012; Cadenaro et al. "® 2010; Pedreira De Freitas et al. %
2011; Pedreira de Freitas et al. ®' 2010; Varanda et al. % 2013; Gotz et al. "
2007) foram similares as obtidas nesta investigagao pelo uso de PC 37,5%.

Na tentativa de atenuar esses efeitos morfoldgicos, trabalhos
prévios também incorporaram particulas de diferentes materiais na composi¢ao
de diferentes agentes clareadores (Martin et al. ' 2010; Borges et al. ° 2013;
Pedreira De Freitas et al. 8 2011), com resultados bastante satisfatérios. Neste
trabalho, os grupos com a incorporagdo de nanoparticulas de Bv ou HaP
apresentaram uma deposicao desses materiais na superficie do esmalte, o que
esta de acordo com os resultados verificados para as propriedades analisadas
anteriormente e com potencial de incrementar a composicdo mineral do

esmalte dental.
6.4.PERMEABILIDADE DO PH

O PH possui o potencial de ser permeavel através do esmalte
dental e da dentina pela sua baixa massa molecular, podendo chegar até a
camara pulpar. Trabalhos anteriores demostraram diferentes niveis de
permeabilidade do PH até a camara pulpar, dependendo da concentracdo do
PH ou PC e do tempo de aplicagéo (Thitinanthapan et al. 8 1999; Gokay et al.
%92005; Joiner e Thakker *° 2004; Bowles e Ugwuneri °® 1987; Hannig et al. %
2011; Berger et al. °' 2013; Oliveira-Duque et al. ** 2013; Pugh et al. ® 2005;
Schiavoni et al. ® 2006; Torres et al. ' 2010).

Um resultado extremamente interessante desta pesquisa foi a
reducao significativa na permeabilidade do PH até a cadmara pulpar, quando da
comparacgao do grupo PC 37,5% com os grupos de géis clareadores contendo
nanoparticulas (PC 37,5%+5%Bv e PC 37,5%+5%HaP). Considerando que a
sensibilidade pds-clareamento dental esta intrinsicamente relacionada a
quantidade de perdxido que atinge a polpa dental, esses resultados s&o
extremamente promissores. Dessa forma, sugere-se a realizagao de estudos in

vivo complementares, para mensurar a dor pdés-procedimento clareador
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contendo as estratégias nanotecnoldgicas e, com isso, propor a sua aplicagéo
clinica futura.

Além disso, estudos atuais demonstraram que a passagem do
PH em concentragcbes de 35% por 5 min ou PH 17,5% por 45, 14 ou 5 min
podem produzir certo grau de citotoxicidade celular (Soares et al. *' 2013).
Nesse sentido, quanto menor seja o valor do PH na cadmara pulpar durante o
tratamento com os agentes clareadores, menor sera o grau de citotoxicidade.
Os baixos valores obtidos da passagem de PH nos grupos que contém as
nanoparticulas de Bv ou HaP podem oferecer tratamentos com menores
respostas de citotoxicidade, diferente do grupo PC 37,5% o qual apresentou
maiores valores de passagem do PH ate a camara pulpar, podendo produzir
assim uma maior citotoxicidade celular (Soares et al. *' 2013).

6.5.EFETIVIDADE DOS AGENTES CLAREADORES

Como relatado desde o ano de 1850, diferentes agentes
quimicos tém sido utilizados como agentes clareadores, demonstrando a sua
efetividade ao longo desses muitos anos (McCaslin et al. ©* 1999; Basson et al.
"5 2013; Plotino et al. ''® 2008). No entanto, esses agentes clareadores
acarretam diferentes efeitos secundarios e, com o intuito de reduzir esses
problemas, varios materiais tém sido incorporados na composi¢ao dos agentes
clareadores. Entretanto, pode ocorrer interferéncia ou redugdo da eficacia
clareadora (Martin et al. ' 2010; Abreu et al. ® 2011; Vasconcelos et al. 4 2012;
Borges et al. ° 2013; Oliveira et al. % 2005; Grobler et al. ® 2009; Borges et al.
8 2009; Araujo et al. 8" 2013).

O presente trabalho demonstrou que a incorporagdo de
nanoparticulas de Bv ou HaP na composicdo de PC 37,5% mantiveram a
eficacia clareadora do gel de PC 37,5%. Entretanto, € importante ressaltar que
O grupo que promoveu uma maior alteragdo na cor dos dentes foi o PC
37,5%+5%HaP, o que pode estar relacionada a uma maior compatibilidade

entre esse tipo de nanoparticulas com o PC.



7. CONCLUSAO

De acordo com os objetivos propostos neste estudo e com

base nos resultados, é possivel concluir que:

* Foi possivel formular, sintetizar e caracterizar as nanoparticulas
do Bv e HaP;

* Foi possivel incorporar nanoparticulas de Bv ou HaP no gel de
PC 37,5%, gerando formulagbes estaveis;

* A aplicagdo do agente clareador PC 37,5% promoveu a
diminuicdo da microdureza superficial do esmalte dental e os
tratamentos com nanoparticulas de Bv ou HaP, principalmente
aqueles contendo PC 37,5%, nao promoveram diminuicdo nem
aumento da microdureza superficial do esmalte dental,;

* A aplicagcdo do agente clareador PC 37,5% promoveu a
diminuicdo da rugosidade superficial do esmalte dental, e os
tratamentos com nanoparticulas de Bv ou HaP, principalmente
aqueles contendo PC 37,5%, nao promoveram mudangas
significativas na rugosidade superficial do esmalte dental

* A aplicagdo do agente clareador PC 37,5% promoveu um maior
mudanga na morfologia superficial do esmalte dental, foram
encontradas particulas na superficie do esmalte dental, nos
grupos que continham nanoparticulas de BV ou HaP, mesmo
aqueles contendo PC 37,5%;

e O PC 37,5% promoveu uma maior passagem de PH para a
camara pulpar e a incorporagdo de nanoparticulas de Bv ou
HaP no gel de PC 37,5% diminui significativamente a
permeabilidade do PH para a camara pulpar;

* A incorporagao de nanoparticulas de Bv ou HaP no gel de PC

37,5%, em geral, manteve a eficacia clareadora do PC 37,5%.
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PROCESSO DE OBTENGCAO E USO DE SISTEMAS CLAREADORES DENTAIS
CONTENDO NANOPARTICULAS DE HIDROXIAPATITA

Campo da Invencao

01 A presente invencéao refere-se ao processo de obtencao e uso de
sistemas clareadores dentais contendo nanoparticulas de hidroxiapatita, com o
proposito de evitar os efeitos secundarios recorrentes do contato direto entre o
clareador e a superficie dental. O uso das nanoparticulas, em quantidade eficaz,
permite o clareamento dental efetivo, somando-se as vantagens de reduzir a
permeabilidade do perdxido de hidrogénio ou outro agente clareador substituto até a
camera pulpar, o que diminui a sensibilidade dentaria, e de evitar alteracbes
morfolégicas no esmalte dental. As nanoparticulas de hidroxiapatita apresentam
versatilidade de uso e estabilidade, podendo ser aplicadas em diferentes produtos
para clareamento dental como géis, fitas, vernizes, chicletes, dentifricios e
colutorios, de uso caseiro ou em consultério odontolégico, envolvendo fotoativagéo
ou nao, todos os quais podem compor novos materiais, originarios a partir da

incorporagao das nanoparticulas.

Fundamentos da Invencao e Estado da Arte

02 O uso do peroxido de hidrogénio, do peréxido de carbamida, ou de
outros agentes clareadores substitutos, tém sido amplamente difundido na
Odontologia Estética contemporanea.

03 Entretanto, esses sistemas clareadores dentais baseados em
peroxidos tém efeitos colaterais frequentes, durante e apds a aplicacdo. Ha relatos
de alteragbes do conteudo organico e inorganico do esmalte dental, como
diminuicdo da microdureza superficial, bem como aumento da sensibilidade dental,
devido a permeabilidade do peroxido até a camera pulpar. A sensibilidade dental é
considerada o principal efeito secundario transitorio decorrente do uso de sistemas
clareadores na atualidade.

04 Em geral, existem duas alternativas terapéuticas para a reducédo da
sensibilidade dental decorrente do procedimento de clareamento. Os agentes de

oclusdo e os agentes que diminuem a excitabilidade das terminagbes nervosas
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dentais, que podem ser empregados de forma isolada ou concomitante. Os
componentes mais utilizados como agentes dessensibilizantes durante o
clareamento dental sdo: fluoreto de sdédio e nitrato de potassio, embora outros
compostos quimicos também possam ser usados. Recentemente, tem sido também
proposto o uso do fosfato de calcio amorfo (ACP) e ceramicas bioativas de vidro ou
biovidro. A utilizagdo do fluoreto tem demonstrado um efeito relativamente modesto,
na medida em que os ions fluoreto ndo contribuem expressivamente no processo de
oclusdo. O nitrato de potassio demanda uma aplicacdo por, no minimo, duas
semanas para reduzir a sensibilidade dental. A instabilidade aquosa limita ainda o
uso do ACP e do biovidro em formulagbes de clareamento dental.

05 Nesse contexto, a adicdo de nanoparticulas de hidroxiapatita na
composicao de sistemas de clareamento dental pode contornar esses problemas
tecnoldgicos e, paralelamente, diminuir os efeitos secundarios do procedimento, sem
interferir na capacidade clareadora. O uso da nanotecnologia traz vantagens ainda
nao exploradas em sistemas clareadores. Além do tamanho reduzido e da area
superficial elevada, os nanomateriais t€m movimento browniano (aleatério) no fluido,
0 que pode contribuir para a oclusdo dental. Também, a hidroxiapatita € uma forma
termodinamicamente mais estavel que, por exemplo o ACP, o que viabiliza 0 uso em
sistemas clareadores elaborados em meio aquoso.

06 A literatura destaca apenas a incorporacdo de nanoparticulas de
biovidro no peroxido de hidrogénio a 35%, imediatamente antes do uso, com
resultados mecéanicos e morfolégicos adequados (Deng et al. * 2013).

07 Assim, até o presente momento, ndo existem sistemas clareadores
baseados na inclusdo de nanoparticulas de hidroxiapatita, tecnologicamente viaveis
e desenvolvidos para minimizar os efeitos secundarios do procedimento clareador.
Com isso, novos processos tecnologicos devem ser desenvolvidos, para otimizar

esse tipo de tratamento odontologico.

Descricdo da Abordagem do Problema

08 A presente invengao relata o desenvolvimento de novos materiais
clareadores contendo nanoparticulas de hidroxiapatita, com propriedades

adequadas para propositos odontolégicos. Essas nanoparticulas foram
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desenvolvidas pelo processo sol-gel para a incorporagdao em clareamentos dentais
com a finalidade de diminuir ou evitar os efeitos secundarios decorrentes do uso dos
sistemas clareadores, sem interferir na eficacia dos produtos. As nanoparticulas de
hidroxiapatita sdo consideradas importantes materiais biocompativeis e bioativos,
compreendendo, em porcentagem em peso, entre 0 e 15 por cento de nitrato de
calcio [Ca(NO:s),], entre 0 e 3 por cento de acido fosforico (HsPO4) e entre 0 e 20 por
cento de hidréxido de aménio (NH.OH). Destaca-se que o resultado da
remineralizagcdo do esmalte ou de outras estruturas do dente por meio do uso das
nanoparticulas de hidroxiapatita depende do método usado para a preparagao,
assim como da porcentagem de material, do protocolo de aplicagao, do pH, entre
outros fatores.

09 Entre os diferenciais desta invencéo, € importante mencionar que as
nanoparticulas de hidroxiapatita utilizadas foram criteriosamente selecionadas, com
o proposito de oferecer o melhor efeito na prevencao da sensibilidade dentaria,
decorrentes do uso de agentes clareadores odontolégicos. As nanoparticulas de
hidroxiapatita sintetizadas, quando incorporadas no sistema clareador, promoveram
a manutengcdo da microdureza superficial do esmalte, da rugosidade dental e da
morfologia do esmalte, com a redugédo da permeabilidade do agente clareador até a
camera pulpar. Com isso, as nanoparticulas apresentaram uma melhor
compatibilidade com o complexo dentino-pulpar, evitando assim, perdas
significativas das propriedades mecanicas e fisicas da superficie dental. O tamanho
na ordem nanometrica desses materiais asseguraram uma vantagem adicional, a de
nao alterar as propriedades clareadoras do produto.

10 Portanto, a presente invencao permite superar os desafios
tecnologicos existentes para a incorporagao dos nanomateriais na composi¢ao dos
clareadores dentais, assegurando a manutencédo da fungao primaria do mesmo. O
sistema clareador proposto pode ser a base de perdxidos, perborato, percabonato,
clorito de metal, peroxiacido, persulfato, carbamida, hipoclorito, didxido de cloro ou
uma mistura dos anteriores. O sistema clareador em gel pode incluir um material
polimérico. Este material polimérico pode ser polivinilpirrolidona, celulose ou celulose
modificada, poli(alcool vinilico), polioxietileno, polietilenoglicol, poli(acido acrilico),

poliacrilato, carbémero, poli(acetato de vinila), alginato de soédio, gelatina,

Peticdio 870170029744, de 05/05/2017, pag. 10/18



4/8

polissacarideo natural, copolimero do acido sulfénico acriloildimetiltaurato e
vinilpirrolidona neutralizado, poliacrilamida, ou suas misturas. O polimero pode ter
uma viscosidade Brookfield variando entre 20000 e 100000 mPa.s a 20 rpm.

11 Além disso, o sistema clareador pode conter saborizantes, edulcorantes,
corantes, ativadores de peroxido, agentes de limpeza, agentes de prevencgao de
manchas, agentes antibacterianos, agentes antigengivites, agentes anticaries,
agentes antiperiodontites e agentes para a sensibilidade dos dentes, os quais
podem ser usados em qualquer uma das composicdes.

12 No método proposto, o produto deve entrar em contato direto com a
estrutura do esmalte dental, sem interessar qual for o método de aplicagéo, por
exemplo, placas, tiras, gel, solugéo, colutério, entre outros. As nanoparticulas em
combinagdo com agentes clareadores sdo eficazes para clarear e mineralizar os
dentes, o que, significa, que a composi¢do aqui descrita para clareamento dos
dentes, em contato por um certo periodo de tempo, sendo em uma unica ou
multiplas aplicagdes, com uma frequéncia especifica durante um intervalo de tempo,
consiga gerar um clareamento efetivo e diminuindo assim os efeitos secundarios do
procedimento.

13 O clareamento pode ser usado em diferentes modalidades, sendo que as
composi¢cdes podem permanecer por mais de 10 segundos na superficie dental,
durante mais de 1 minuto até 12 horas, como ocorre nos clareamentos durante a
noite. As aplicagbes também podem ser realizadas de 2 a 120 minutos, ou em
quaisquer outras modalidades de tempo que sejam necessarias. A duragcdo e a
frequéncia de aplicagdo dependem do efeito que se deseja, do quadro de manchas
dentais que o paciente apresenta, da idade, do consumo de produtos que aumentam
o0 manchamento dental e da saude do paciente.

14 Para aumentar ainda mais o potencial remineralizante da composigao,
outros nanomateriais ou biomateriais podem ser acrescentados na composicao,
baseados em silica, calcio, potassio, oxalato e fosfato, entre outros. Esses materiais,
associados a nanoparticulas de HaP (Hidroxiapatita) podem auxiliar no aumento da
dureza do esmalte dental e, com isso contribuir para a diminuigdo da sensibilidade

dentaria por peréxidos clareadores.

Peticdio 870170029744, de 05/05/2017, pag. 11/18



5/8

Citacao das Figuras

15 As figuras em anexo servirdo para o melhor entendimento do presente
pedido de patente de invengéo. A Figura 1 mostra a permeabilidade do peroxido de
hidrogénio dos grupos experimentais na camara pulpar. A Figura 2 mostra a

efetividade dos clareadores, analisada por meio da escala de cor VITAclassic.

Descricao Detalhada da Invencao

16 A pureza da solugao de H;O; foi previamente verificada, utilizando-se a
analise quantitativa permanganométrica. Para tanto, foi preparada uma solugao de
permanganato de potassio (KMnO,) aproximadamente a 0,02 mol/L, pesando-se
3,20 g do sal e completando-se o volume, com agua destilada, em baldo volumétrico
de 1000 mL. Apés, essa solucao foi devidamente padronizada, utilizando-se oxalato
de sddio (Na,C,0,), como padrao primario, previamente dessecado em estufa por 2h
a 105°C e conservado em dessecador. Uma massa de 0,1300g de Na,C,0, foi
pesada e, cuidadosamente, transferida para um erlenmeyer de 250 mL, juntando-se
25 mL de agua destilada e 2 mL de acido sulfurico concentrado (H2.SO,). O sistema
foi aquecido até 80°C e titulado com a solugdo de KMnO,4, em agitagao constante,
até que o conteudo do erlenmeyer se tornasse levemente rdseo, persistente por
mais de 30 s. Considerando que cada mL da solugdo de KMnO, 0,02 mol/L equivale
a 6,6007 mg de Na,C,0., calculou-se a concentragdo molar da solugdo de KMnO, e
determinou-se o fator de correcgao.

17 Uma vez preparada e padronizada a solugdo de KMnOQOy, realizou-se o
doseamento do H;0,, transferindo-se uma aliquota de 1,00 mL da soluc¢ao de H:0O,
para um baldo volumétrico de 100 mL, o qual foi completado com agua destilada.
Uma aliquota de 10,00 mL desta solugéo preparada foi colocada em um erlenmeyer
de 250 mL. Em seguida, adicionou-se 10 mL de uma solugdo de H,SO4 1 mol/L,
titulando-se com a solugao padronizada de KMnO, 0,02 mol/L, até que a solucao
adquirisse uma coloracéo résea permanente. Considerando que cada mL da solucao
de KMnO, 0,02 mol/L padronizada equivale a 1,701 mg de H.0,, obteve-se a

concentragéo da solugao de H,O, adquirida do fornecedor.
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18 Conhecendo-se a concentragao real da solugao de H.O,, a mesma
foi padronizada para a concentragédo de 50%, por diluigdo simples, empregando
agua purificada por sistema de osmose reversa.

19 Para a obtencao do peroxido de carbamida 37,5%, em béquer plastico,
foram pesados 60,02 g de ureia e 70,85 g da solugédo de PH 50%, previamente
padronizada. Com o auxilio de um gral e de um pistilo, a ureia foi triturada a po,
transferida para um béquer, sendo adicionado o PH e 50 mL de agua ultrapura. O
sistema foi aquecido em banho-maria, sem ultrapassar 35°C, até a dissolugao
completa da ureia. Apds 24 h em repouso, protegido da luz, os cristais foram
filtrados e armazenados em frasco plastico opaco, sob refrigeracao (4 a 8°C).

20 A preparagao do gel de PC 37,5%, conforme indicado na Tabela 1, foi

realizada de acordo com a técnica geral de incorporagdo de sélidos em géis

aquosos.
Tabela 1. Férmula do gel de peroxido de carbamida 37,5%
Composicao Quantidade
Gel de Carbopol EDT 2020 (DEG, Séao 62,5%
Paulo, Brasil) 2,5%
Cristais de peroxido de carbamida g.s.p.50g
37,5%

21 Para tanto, os cristais de PC previamente sintetizados foram triturados
cuidadosamente em gral, com o auxilio de um pistilo. Apds, o gel de Carbopol EDT
2020 foi adicionado. A formulagédo foi homogeneizada e acondicionada em seringas
plasticas opacas para uso em clareamento dental. Essas seringas foram
armazenadas sob refrigeragao (4 a 8 °C) até a utilizagao.

22 Para a obtengao das nanoparticulas de HaP, um volume de 150 mL de
solugdo aquosa de nitrato de calcio a 26,6% (m/m) foi misturado lentamente com
uma solugdo aquosa de fosfato de aménio [(NH4);PO.], previamente obtida com 7
mL de H;PO4, 165 mL de NH,OH e 228 mL de agua purificada, em temperatura de
50°C, durante um periodo de 60 minutos, em agitador magnético com aquecimento,
a uma velocidade de 100 rpm. A solucao resultante foi aquecida até 100°C por um

periodo de 60 minutos, com agitacao vigorosa. O gel resultante foi liofilizado por 72
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h para a obtengdo das nanoparticulas de HaP (Sadat-Shojai et al. 8 2013). As
nanoparticulas de HaP foram incorporadas de 1 a 10% no gel de PC 37,5%
previamente obtido.

23 Apés a aplicagdo em dentes humanos, os valores de microdureza
Knoop foram obtidos, representados em KHN, antes e depois do tratamento.
Comparando-se os valores de microdureza inicial e final para cada grupo
experimental, o grupo 37,5%PC revelou uma diminuigdo significativa
(p < 0,05), com reducado média de 296,54 KHN para 275,92 KHN. Os outros grupos
ndao mostraram uma diferengca estatisticamente significativa (p > 0,05) na
comparagao dos valores de microdureza inicial e final, indicando que o uso das
nanoparticulas de hidroxiapatita foi capaz de evitar a redugédo estatistica da
microdureza superficial do esmalte.

24 Comparando-se os valores de rugosidade (Ra) inicial e rugosidade
final para cada grupo experimental, foi verificada uma reducdo significativa da
rugosidade média apenas para o grupo 37,5%PC (p < 0,05), o qual apresentou uma
diminuicdo de 0,023 + 0,006 ym de Ra inicial para 0,016 £ 0,005 um de Ra final.
Para os demais grupos, o que inclui a formulagdo contendo as nanoparticulas de
hidroxiapatita, ndo foram observadas diferencas estatisticamente significativas (p >
0,05).

25 As concentragdes de PH que atingiram as camaras pulpares dos
dentes submetidos ao procedimento de clareamento, por 45 min em 3 dias
consecutivos, estdo demonstradas na Figura 1. O grupo 37,5%PC apresentou maior
concentracdo de PH nas cémaras pulpares, quando comparado com o0 grupo
37,5%PC+5%HaP. Para o grupo controle, contendo apenas o gel, ndo houve
permeabilidade do PH para a camara pulpar, como esperado.

26 Com o proposito de confirmar o potencial clareador da formulagao
contendo nanoparticulas de hidroxiapatita, foi realizada a medida do espectro de cor
com o auxilio do espectofotdmetro VITA Easyshade. A comparagao intra grupos das
cores iniciais comparadas com as cores finais, foi verificada, resultando que para os
grupos 37,5%PC e 37,5%PC+5%HaP houve uma diminui¢do significativa nos
valores da escala VITA (p<0,05). Ao realizar a comparacéo inter grupos, ndo foram

encontradas diferengas estatisticas entre o grupo 37,5%PC e 37,5%PC+5%HaP
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(p>0,05), demonstrado que as nanoparticulas de hidroxiapatita n&o prejudicaram o
efeito clareador do produto utilizado.

27 Dessa forma, a incorporacao das nanoparticulas de hidroxiapatita ao
gel de PC 37,5% mantiveram a estabilidade do mesmo, permitindo a aplicagdo como
sistema clareador. O agente clareador PC 37,5% promoveu a diminuicdo da
microdureza superficial do esmalte dental, sendo que a formulagdo contendo as
nanoparticulas de hidroxiapatita ndo geraram diminuicdo, nem o aumento, da
microdureza superficial do esmalte dental. A aplicagdo do agente clareador PC
37,5% causou a diminuicdo da rugosidade superficial do esmalte dental, enquanto
que o produto com nanoparticulas de hidroxiapatita ndo acarretaram mudancas
significativas na rugosidade superficial do esmalte dental. A aplicacdo do agente
clareador PC 37,5% gerou maior mudanga na morfologia superficial do esmalte
dental, fato nao verificado com a formulacdo contendo as nanoparticulas de
hidroxiapatita. O gel de PC 37,5% promoveu uma maior passagem de PH para a
camara pulpar, sendo que a incorporagado de nanoparticulas de hidroxiapatita ao gel
de PC 37,5% diminuiu a permeabilidade de PH para a camara pulpar. A
incorporagao de nanoparticulas de hidroxiapatita ao gel de PC 37,5%, ndo promoveu

uma interferéncia no efeito clareador do PC 37,5%.
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REIVINDICAGOES

PROCESSO DE OBTENGAO E USO DE SISTEMAS CLAREADORES DENTAIS
CONTENDO NANOPARTICULAS DE HIDROXIAPATITA

1. Processo de obtencdo e uso de sistemas clareadores dentais contendo
nanoparticulas de hidroxiapatita, caracterizado pelo processo sol-gel,
compreendendo, em porcentagem em peso, entre 0 e 15 por cento de nitrato de
calcio [Ca(NOs),], entre 0 e 3 por cento de acido fosférico (HsPO.) e entre 0 e 20 por
cento de hidroxido de aménio (NH4OH);

2. Processo de obtengdo e uso de sistemas clareadores dentais contendo
nanoparticulas de hidroxiapatita, de acordo com a reivindicacdo 1, caracterizado
pelo uso de peroxidos, perborato, percabonato, clorito de metal, peroxiacido,
persulfato, carbamida, hipoclorito, diéxido de cloro ou uma mistura dos anteriores
como agente(s) clareador(es);

3. Processo de obtencdo e uso de sistemas clareadores dentais contendo
nanoparticulas de hidroxiapatita, de acordo com a reivindicagdo 1, caracterizado
pelo uso de polivinilpirrolidona, celulose ou celulose modificada, poli(alcool vinilico),
polioxietileno, polietilenoglicol, poli(acido acrilico), poliacrilato, carbémero,
poli(acetato de vinila), alginato de sddio, gelatina, polissacarideo natural, copolimero
do acido sulfénico acriloildimetiltaurato e vinilpirrolidona neutralizado, poliacrilamida,
ou suas misturas como material(ais) polimérico(s);

4. Processo de obtencdo e uso de sistemas clareadores dentais contendo
nanoparticulas de hidroxiapatita, de acordo com as reivindicacbes 1 a 3,
caracterizado pela aplicagdo do produto de 1 minuto até 12 horas no clareamento a
noite e de 2 a 120 minutos para a aplicagdo em consultorio;

5. Processo de obtengdo e uso de sistemas clareadores dentais contendo
nanoparticulas de hidroxiapatita, de acordo com as reivindicacbes 1 a 4,
caracterizado pela redugéo do peréxido de hidrogénio que atinge a polpa dental;

6. Processo de obtencdo e uso de sistemas clareadores dentais contendo

nanoparticulas de hidroxiapatita, de acordo com as reivindicacbes 1 a 4,
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caracterizado pela preservagao da estrutura dental, por impedir alteragbes na
microdureza, rugosidade e morfologia do esmalte dental;

7. Processo de obtengdo e uso de sistemas clareadores dentais contendo
nanoparticulas de hidroxiapatita, de acordo com as reivindicacoes de 1 a 4,

caracterizado pela propriedade clareadora inalterada.
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RESUMO

PROCESSO DE OBTENGAO E USO DE SISTEMAS CLAREADORES DENTAIS
CONTENDO NANOPARTICULAS DE HIDROXIAPATITA

A presente invencado refere-se ao processo de obtencdo e uso de
sistemas clareadores dentais contendo nanoparticulas de hidroxiapatita, com o
proposito de evitar os efeitos secundarios recorrentes do contato direto entre o
clareador e a superficie dental. O uso das nanoparticulas, em quantidade eficaz,
permite o clareamento dental efetivo, somando-se as vantagens de reduzir a
permeabilidade do perdxido de hidrogénio ou outro agente clareador substituto até a
camera pulpar, o que diminui a sensibilidade dentaria, e de evitar alteracbes na
microdureza superficial, na rugosidade superficial e na morfologia superficial do

esmalte dental, mantendo a eficacia clareadora do produto.
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