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“Se a provocacdo te busca,
N&o desanimes. Segue...
O dever a cumprir

E reflgio a guardar-te.
No calor do servico

A sombra se desfaz.

O buril contra a pedra

E a forca que a promove
A dor aproveitada

E sempre amparo oculto.
Sofre com paciéncia,
Deus te oferta o melhor.”

(Emmanuel- Livro: Deus sempre; Francisco Candido Xavier)



RESUMO

EFEITO DO PEROXIDO DE HIDROGENIO A 20% EM POLPA HUMANA. Campo
Grande; 2014. [Dissertacao - Faculdade de Odontologia da Universidade Federal de
Mato Grosso do Sul].

Quando o assunto é clareamento dental, logo surge a idealizagdo do sorriso branco.
Contudo, ha outros aspectos a serem abordados que vdo além da estética. A
proposta desse projeto foi avaliar o efeito do peréxido de hidrogénio (H,0,) a 20%
em polpa dos incisivos inferiores humanos. Foram observadas a desorganizagéo do
tecido pulpar, a resposta inflamatéria celular e a espessura dental. Por meio de um
estudo clinico, randomizado e cego, do tipo boca dividida, foram selecionados trés
pacientes de ambos os sexos (38-60 anos) com, no minimo, dois incisivos inferiores
(n=8) vitais com indicacdo de exodontia por motivos periodontais ou protéticos. Entre
os dois dentes, um foi controle e, o outro recebeu o agente clareador, conforme as
instrucdes do fabricante. Dois dias apds o término do tratamento clareador, os
dentes foram extraidos e radiografados para medir a espessura esmalte-dentina.
Depois, receberam o processamento histolégico para confeccdo das laminas em
hematoxilina e eosina. Através de microscopia de luz e Microsistema Leica
DM5500B classificou-se por meio de escore em relacdo ao grau de resposta
inflamatoria e desorganizacédo celular. Apos tabelados, os dados receberam o teste
estatistico Mann-Whitney com nivel de significancia de 5%. Observou-se de leve a
moderada resposta celular inflamatoéria e de pouca a total desorganizacao tecidual
pulpar no grupo clareado em relacdo ao controle. A espessura de esmalte-dentina
foi de 2,44+£0,4 mm. Concluiu-se que o H,O, a 20% em incisivos inferiores humanos
causou alteracdes pulpares significativas apés trés sessdes de clareamento.

Palavras-chave: Clareamento dental; Perdxido de hidrogénio; Polpa dentaria.



ABSTRACT

THE HYDROGEN PEROXIDE 20% EFFECT IN HUMAN PULP. Campo Grande;
2014. [Dissertacdo - Faculdade de Odontologia da Universidade Federal de Mato
Grosso do Sul].

When it comes to teeth whitening, the idealization of white smile comes. However,
there are other aspects to be addressed beyond aesthetics. The purpose of this
study was to evaluate the effect of hydrogen peroxide (H,O,) 20% in human pulps of
the mandibular incisors. The disorganization of the pulp tissue, the cellular
inflammatory response and dental thick were observed. It was selected three patients
of both sexes (38-60 years) through a blind split-mouth type randomized clinical
study. All of them had at least two vital lower incisors with extraction indication due to
periodontal or prosthetic reasons. Between the two teeth, one was the control and
the other received the bleaching treatment according to the manufacturer’s
instructions. Two days after the bleaching treatment, the teeth were extracted and x-
ray were performed to measure the enamel-dentin thickness. The histological
processing were conducted for slide preparation with hematoxylin and eosin. A
ranking was made through the light and Leica Microsystems DM5500B microcopy by
the score of the inflammatory response and cellular disorganization degree. After
being tabulated, data received the Mann-Whitney statistical test at 5% significance
level. It was observed mild to moderate inflammatory cell response and low to total
pulp tissue disruption in the bleached group when compared to the control. The
enamel-dentin thickness was 2,44+0,4mm. It was concluded that H,O, 20% in
human mandibular incisors has caused pulp significant changes after three bleaching
sessions.

Key words: Tooth whitening; Hydrogen peroxide; Dental pulp
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1 INTRODUCAO

A midia e os padrfes de beleza exibem um sorriso cada vez mais estético,
harménico e branco. Os dentes podem apresentar diferentes graus de
escurecimento, por pigmentacdes extrinsecas e/ou intrinsecas. Para remover
algumas manchas extrinsecas a raspagem e polimento dos dentes é a conduta
preconizada. Enquanto que para as intrinsecas o clareamento dental € uma das
possibilidades de tratamento conservador (DAHL; PALLESEN, 2003).

Existem varias técnicas clareadoras para dentes vitais: de uso ambulatorial,
o doméstico supervisionado pelo profissional e os produtos de venda livre para o
consumidor. O agente clareador utilizado deve ser escolhido levando-se em
consideracdo o tipo de mancha, o quanto escuro € o dente inicialmente, o tempo
disponivel do paciente para o tratamento e a existéncia de sensibilidade dental
prévia (DAHL; PALLESEN, 2003; SULIEMAN, 2005; CAMPOS et al., 2011).

Ha no mercado diversos produtos clareadores com diferentes concentracdes
(de 6,5 a 38%) e composicdes, como o peroxido de hidrogénio (H,0,), o peréxido de
carbamida (SULIEMAN, 2005) entre outros. O resultado do clareamento varia de
acordo com a concentracdo do agente clareador, a capacidade deste reagir com as
moléculas croméforas do dente, o tempo de aplicacdo e quantidade de sessbes
(DAHL; PALLESEN, 2003).

Além disso, 0 sucesso do tratamento é diretamente proporcional a
penetracdo através do esmalte e dentina pelo agente clareador (RODRIGUES et al.,
2009). Apesar do esmalte dental ser altamente mineralizado, possui microespacos
gue permitem a passagem de substancias, incluindo o agente clareador (CAMPOS
et al., 2011; KWON et al., 2012). A difusdo dos mesmos através da dentina depende
de seus componentes e da sua concentragdo (HANNING et al., 2011). Esse fluxo de
difusdo é proporcional a area de exposicdo, mas é inversamente proporcional a
espessura da dentina (HANKS et al.,1993).
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Considerando que h& a penetragdo dos componentes do gel clareador e que
esses sdo citotdéxicos as células da polpa dentaria, a penetragdo do agente
clareador, seja o peréxido de carbamida ou o peroxido de hidrogénio, vem sendo
avaliada quanto ao seu efeito citotéxico, em dentes pré-molares e molares in vitro e
in vivo ou em tecidos simulando a polpa (HANKS et al., 1993; BENETTI et al., 2004;
LEE et al., 2006; CAMARGO et al., 2007; CARRASCO et al., 2008; BERNARDON et
al., 2010; COSTA et al., 2010).

Em cultura de células, o H,O, na concentracdo de 20% e de 38% causa em
média reducdo de 96% do metabolismo celular. O H,0, a 20% promove a morte de
algumas células, enquanto a 38% além da morte celular causa grandes alteracdes
morfologicas nas células remanescentes (SACONO et al., 2010).

J& foi constatado que a toxicidade é influenciada pelo tempo de exposicdo
da superficie dental ao agente e a sua concentracdo (BENETTI et al, 2004,
TORRES et al., 2013). Sendo estes diretamente proporcionais a queda na atividade
enzimatica celular (HANKS et al., 1993). Nesse processo, ha aumento do fluxo
sanguineo e, consequente, edema (HARGREAVES et al., 2009). Os tecidos duros
dentais impedem que esse edema se difunda, causando compressdo do tecido
pulpar e consequente dano tecidual, como dor e sensibilidade (BOWLES; BURNS,
1992).

Apesar de diversos estudos avaliarem a difusédo do peréxido de hidrogénio
através do esmalte e dentina, poucos comparam a espessura dental com a
toxicidade. Ubaldini et al., em 2013, in vitro observaram que ap6s 10 minutos de
aplicacdo de H,0, a 25% j& havia peroxido na juncdo polpa dentina. Além disso,
constataram que quanto menor a espessura esmalte e dentina maior foi a
penetracdo do gel. A consequéncia dessa proximidade pode ser observada como
reacoes inflamatdrias e alteracdes pulpares (COSTA et al., 2010).

Buscando explicar e minimizar os efeitos colaterais, diversas pesquisas
foram realizadas com dentes bovinos (BENETTI et al.,, 2004; COLDEBELLA et al.,
2009; SACONO et al., 2010; PONTES et al., 2012), dentes bovinos e humanos
(CAMARGO et al., 2007) ou com dentes humanos in vitro e ex-vivo (BOWLES;
BURNS, 1992; MICHIDA et al., 2009; HAHN et al., 2013). Porém, estudos in vitro
tém limitacbes e nem sempre correspondem aos resultados in vivo, pois o fluxo do

fluido dentinario através da estrutura dental (MICHIDA et al., 2009), a real acéo de
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enzimas de prote¢cdo pulpar (BOWLES; BURNS, 1992) n&do sdo simulados, dentre
outros fatores organicos.

Dentre os trabalhos publicados, existe apenas um estudo que avaliou a
inflamac&o em incisivos inferiores ao se utilizar H,O, a 38% in vivo (COSTA et al.,
2010). Desta forma a proposta deste estudo é avaliar as alteracdes pulpares

causadas pelo H,0O, a 20%.



2 REVISAO DE LITERATURA

O clareamento dos dentes surgiu em 1861 com cloreto de célcio e soda, acido
nitrico e sulftrico, depois, em 1882, observou-se que o peroxido de hidrogénio
utilizado como solugéo desinfetante e irrigadora promovia um branqueamento do
dente. Em 1895, propbs-se o0 uso de corrente elétrica para acelerar o processo de
liberacdo de oxigénio pela decomposicao do peréxido de hidrogénio. A partir dai as
propostas foram visando acelerar a reacdo, através de instrumentos aquecidos e
fontes de luz. Para melhorar o efeito acrescentou-se o perborato de sodio. Klusmier
de Fort Smith, em 1960, percebeu que, ao prescrever a seus pacientes o uso de um
gel a base de peroxido de carbamida a 10% para tratamento de gengivite, os dentes
destes apresentavam-se mais claros (HISKS, 1992). Em 1970, Cohen e Parkins
constataram que o peroxido de hidrogénio diminuia as manchas por tetraciclina
(BARATIERI et al., 2005). Em 1989, Haywood e Heymann descreveram a técnica do
clareamento doméstico com uso de moldeira. JA& Hanosh, em 1992, prop6s o

peroxido de hidrogénio para uso em consultério com ativagao dual (HISKS, 1992).

2.1 Difus@o do agente clareador

Para entrar em contato com as moléculas croméforas, o agente clareador
deve penetrar através das estruturas dentais. Em 1993, Hanks et al., avaliaram a
difusdo do agente clareador através da dentina e o risco do H,0, a 3 e 10% e
peréxido de carbamida a 10 e 15% induzir citotoxidade pulpar em cultura de células.
Primeiro mensuraram a resposta celular para as diferentes concentracdes de
perdxido de hidrogénio. Depois avaliaram a quantidade de H,0O, que se difundiu em
0,5mm de dentina ap0s a aplicagédo do gel clareador em sua superficie. Por altimo,
compararam a quantidade difundida com a resposta celular a determinada
concentracéo de peroxido. Em menos de quinze minutos houve difusdo do H,O, em
0,5mm de dentina de molares humanos, capaz de causar efeitos biologicos

prejudiciais.
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Benetti et al. (2004) avaliaram a penetracdo de agentes clareadores na
camara pulpar de dentes intactos e dentes restaurados com resina composta. Foram
utilizados 60 incisivos laterais bovinos, divididos em seis grupos, trés restaurados e
trés intactos, sendo trés exposicdes. Um apenas a agua destilada, outro exposto a
peroxido de carbamida a 10% e o terceiro a peroxido de carbamida a 35% por 60
minutos. Observaram que quanto maior a concentracao do agente clareador maior a
penetracdo, principalmente, em dentes restaurados (0,7897 + 0,3003 pg),
comparados aos intactos (0,1310 + 0,0579 ug). Os autores sugerem outros estudos
in vivo e menores concentracdes de agentes clareadores para dentes restaurados.

Os dentes estdo constantemente expostos a moléculas/manchas de
alimentos e drogas, sendo que esse acumulo leva a alteracdo de cor dos dentes.
Kwon et al. (2012) compararam a penetragdo da Rodamina B e Rodamina dextra-
conjugada através do esmalte e dentina de dentes anteriores superiores in vitro.
Esses corantes foram utilizados devido ao peso molecular da Rodamina B (479

gmol™) ser comparavel ao do peroxido de hidrogénio e da Rodamina dextra-
conjugada (70000 gmol™) ser comparavel a moléculas organicas de

pigmentos/manchas alimentares. Dezoito dentes foram imersos aleatoriamente em
um dos corantes por 4, 7, 10 e 15 dias, depois foram seccionados e montados em
laminas para serem observados em microscépio a laser. Apesar de a Rodamina
dextra-conjugada possuir alto peso molecular ela penetrou através do esmalte e da
dentina até a polpa, assim como a Rodamina B, expostos de 7 a 15 dias. Os autores
sugerem gue no esmalte penetrou via espacos interprismaticos e na dentina pelos
tubulos, mostrando o mecanismo de manchamento/branqueamento dental.

Segundo Ubaldini et al. (2013) apés exposicdo por 10 minutos, o H,0, a 25%
penetra pelas estruturas dentais, acumulando se na juncdo dentina polpa. Foram
utilizados 35 discos de esmalte e dentina de pré-molares inferiores humanos que
variaram de 1 a 3 mm de espessura. Avaliaram a dinamica da difusdo, por meio do
micro-espectroscopia Raman, do H,0O, através do esmalte e dentina e
correlacionaram com alteracdes quimicas estruturais na subsuperficie da dentina. A
rapida passagem pelo esmalte sugere que o H,O, ndo reagiu com 0s componentes
do esmalte, diferente da dentina local onde se concentrou, mostrando sua afinidade

pela por¢cao organica.
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Marson et al. (2015) avaliaram em diferentes tempos de aplicagéo (0, 15, 30 e
45 minutos) a degradacdo do H,O, e sua penetracdo através das estruturas dentais.
A degradacdo do H,O, de cinco marcas diferentes: Opalescence Xtra Boost 38%,
White Gold Office 35%, Whiteness HP Blue 35%, Whiteness HP Maxx 35%, e Lase
Peroxide Sensy 35%, que variaram de 35% e 38 %, foi medida pela reacdo com
permanganato de potassio (0,2gr oxalato de potassio, 250ml agua destilada, 15ml
acido sulfarico a 80°C por 30 minutos). Para quantificar a penetracdo de H,O, foram
confeccionadas camaras pulpares artificiais com 75 discos de esmalte-dentina
(3,5mm) de incisivos bovinos. As andlises foram realizadas pela reacao do H,O, com
violeta genciana catalisada por peroxidase, sua intensidade aferida por
espectofotbmetro. A menor concentracdo e penetracdo do H,0O, foi observada com
Whiteness HP Maxx 35%. Os géis clareadores mantiveram 86% da concentracdo do
peréxido inicial apdés 45 minutos, sugerindo que ndo haveria necessidade de
reaplica-los durante as sessdes. Os autores também verificaram que todos os
produtos penetraram rapidamente nas estruturas dentais, sendo tempo-dependente.

Almeida et al. (2015) avaliaram o efeito, a difusao e a citotoxidade do H,O, a
35% e a 20% comparados ao controle que ndo recebeu tratamento clareador.
Discos de esmalte-dentina de 3,5mm de incisivos inferiores bovinos foram
preparados em camaras pulpares artificiais, divididos em quatro grupos: controle
(G1); clareado com H,0, a 35% com trés aplicacbes de 15 minutos (G2); clareado
com H,0O, a 35% com uma aplicacdo de 45 minutos (G3); e, clareado com H,0, a
20% com uma aplicacdo de 45 minutos (G4), repetindo 0 processo trés vezes com
intervalo de uma semana. A cor foi avaliada (h=15) com espectofotdmetro antes, 24
horas apls cada sessdo e sete dias apdés o término do tratamento. A difusdo do
H,O, (n=15) foi avaliada pela intensidade de violeta genciana pela reacdo com a
enzima peroxidase, a densidade refletida foi aferida pelo espectofotdmetro, o
metabolismo e morfologia celular através de metil-tetrazélio e microscopia eletrénica.
Todos os protocolos clareadores obtiveram significante alteragéo de cor. Apesar do
G4 mostrar menor mudanga de cor comparado ao G2 depois da Ultima sesséo, apos
28 dias todos foram similares. A menor difusao foi encontrada no G4 em todas as
sessOes. Independente do método aplicado, encontraram reducdo significante da
viabilidade e da morfologia celular nos grupos clareados em relacdo ao controle. O
decréscimo na viabilidade celular foi de 35,49% no G2, 37,10% no G3 e, 30% no G4.
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Apesar da reducédo da difusdo ocorrida nos protocolos com menores aplicagdes por
sessdo clinica (G3, G4) comparado ao protocolo padrdao (G2), todas as técnicas
foram citotoxicas as células tipo odontoblasticas.

Em comparacédo de dois protocolos de aplicacdo com H,0, a 20% e 35% com
e sem calcio na férmula, Mena-Serrano et al. (2015) avaliaram a quantidade
difundida de peroxido através das estruturas dentais de 50 pré-molares inferiores
humanos. Os grupos avaliados foram: H,0O, a 35% sem célcio (n=10); H,0, a 35%
com calcio (n=10); H,0, a 20% sem calcio (n=10); H,0, a 20% com calcio (n=10); e,
grupo controle que nao recebeu gel clareador. A gquantidade de peroxido que
penetrou nas camaras foi mediada pela reagcdo com violeta genciana catalisado por
peroxidase, mensurada pelo espectofotometro. A espessura esmalte-dentina da face
vestibular foi medida por radiografia, com média de 2,5+0,5mm. A quantidade de
peréxido encontrada na camara pulpar nos grupos clareados sem calcio foi maior
(3,469+1,014pg para H,O, a 35% e 3,251+1,179ug para H,O, a 20%) que nos
grupos clareados com calcio (0,640+0,554ug para H,O, a 35% e 0,664+0,982ug
para H,O, a 20%). Isso pode ser explicado pelo alto pH das formulas com calcio (9,0
e 9,2, respectivamente) comparados aos géis sem calcio (6,5 e 6,6,
respectivamente). O alto pH faz a r4pida dissociacdo do peréxido diminuindo a
quantidade ativa para penetracao.

2.2 Ativacao quimica

A ativacdo quimica do H,O, € uma grande vantagem, pois ndo ha
aguecimento pulpar, reduzindo assim o potencial danoso do procedimento clareador
de consultério. Visando avaliar diferentes métodos de ativacdo quimica do peroxido
de hidrogénio a 35% sobre a mudanca de cor e penetragdo através de esmalte e
dentina, Torres et al. (2010) utilizaram discos de esmalte-dentina de 104 incisivos
bovinos. Observaram-se reducdo da penetracdo do H,O, quando adicionado
gluconato de manganés e sulfato ferroso. Sugeriram que isso provavelmente pode

diminuir os efeitos negativos do procedimento clareador no tecido pulpar. A adicao
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desses ativadores quimicos aumentaram a eficacia do H,O, em cerca de 1,5 a 8
vezes.

Em 2013, Torres et al.,, em trabalho semelhante, avaliaram o efeito da
concentracdo e ativacdo do gel clareador H,O, no tempo de difusdo através das
estruturas dentais de 120 incisivos bovinos. Compararam fontes de ativagao do gel
clareador, fonte de luz e gluconato de manganés, em duas concentra¢gdes de H,0, a
20% e 35%. O H,0, a 35% difundiu-se através das estruturas dentais mais
rapidamente que o H,O, a 20%. Apesar do peroxido a 35% precisar de um menor
periodo de tempo para chegar na camara pulpar, o uso de luz como ativador nao
diminuiu o seu tempo de difusédo, diferente do H,O, a 20%. A baixa concentra¢ao do
agente clareador € menos prejudicial, mas ndo impede a eficiéncia. O ativador
quimico gluconato de manganés aumentou o tempo de difusdo do H,O, a 20%

através do esmalte e dentina.

2.3 Resposta pulpar

Dias Ribeiro et al. (2009) avaliaram a citotoxidade do peréxido de hidrogénio a
35% ativado ou ndo por luz halégena em cultura de células apés penetragdo em
esmalte e dentina. Utilizaram 40 discos de esmalte-dentina de 3,5mm de incisivos
bovinos em que a cultura de células tipo odontoblasticas MDPC-23 estavam em
contato direto com a dentina. Foram divididos em quatro grupos de 10 espécimens
cada: G1 clareado com H,O, a 35%; G2 clareado com H,O, a 35% ativado 20
segundos por luz halégena; G3 recebeu apenas luz halégena; e, G4 controle, ndo
recebeu nenhum tratamento. Os grupos clareados receberam duas aplicagdes de 15
minutos. O metabolismo celular foi avaliado pela atividade da enzima sucinil
desidrogenase, jA a morfologia celular foi avaliada por meio do microscopio
eletrdnico de varredura. Houve redugdo do metabolismo celular em 31,7% no
primeiro grupo, 41,6% no segundo grupo e 11,5% para o terceiro grupo. Ocorreram
alteracdes morfologicas significativas apenas nos grupos clareados, com reducéo do

tamanho celular e dos prolongamentos citoplasmaticos.
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Coldebella et al. (2009) avaliaram o efeito citotéxico do H,0, a 35% com e
sem luz halégena em cultura de células, apds cinco consecutivas aplicacdes. Foram
utilizados 15 discos de esmalte-dentina de 3,5mm de espessura de incisivos
bovinos. Foram divididos em trés grupo: G1 clareado com H,O, a 35% por quinze
minutos; G2 clareado com H,0, a 35% acrescido de luz halégena por 20 segundos;
e, G3 controle. O metabolismo celular foi avaliado pela atividade da enzima sucinil
desidrogenase, jA a morfologia celular foi avaliada por meio do microscopio
eletrbnico de varredura e a dosagem proteica realizada pelo teste ELISA. Houve
uma reducdo do metabolismo celular de 62,09% e de 61,83% nos Gl e G2,
respectivamente. A dosagem proteica também diminuiu 93,13% no G1 e 91,80% no
G2. Os grupos clareados sofreram grandes alteracdes morfologicas, com reducao
do numero de células e tamanho do citoplasma comparado ao grupo controle.
Independente do uso ou ndo da luz halégena, os componentes do gel clareador
foram capazes de causar efeitos citotdxicos a cultura de células tipo odontoblasticas.

Trindade et al. (2009) avaliaram a citotoxidade, sobre cultura de células, do
H,O, a 35% apos trés consecutivas aplicacbes com ou sem aplicacdo de luz
hal6gena. Foram utilizados 15 discos de esmalte-dentina de 3,5mm sobre cultura de
células, dividas em trés grupos: (G1) H,O, a 35% trés aplicacbes de 15 minutos;
(G2) H,0, a 35% trés aplicacbes de 15 minutos e trés de luz halégena por 20
segundos; (G3) grupo controle que ndo recebeu tratamento clareador. Foram
avaliados a atividade metabdlica pela atividade da enzima sucinil desidrogenase e a
morfologia celular com auxilio do microscopio eletrdnico de varredura. Houve
reducdo do metabolismo celular de 92,03% no G1 e de 82,47% no G2, no entanto, a
diferenca nédo foi significativa entre os grupos clareados. O namero de células
remanescentes e a morfologia celular foram alterados nos grupos clareados
comparados ao grupo controle. Ou seja, os produtos derivados da degradacdo do
peréxido de hidrogénio causaram alteracdes citolégicas graves comparados ao
grupo controle.

Além da espessura, as caracteristicas estruturais dos tecidos, como grau de
mineralizagdo, numero e didmetro dos tubulos dentinarios podem influenciar na
difusdo do gel clareador através dos tecidos duros até a polpa e causar resposta
inflamatoria. Kina et al. (2010) avaliaram microscopicamente a resposta pulpar de 24

pré-molares humanos, quando aplicado H,0O, a 38%. Foram trés grupos: clareado
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acrescido de luz halégena (n=10); clareado apenas (n=10); e, grupo controle (n=4).
Apbés o clareamento todos receberam aplicacdo de gel dessensibilizante na
superficie clareada, por 5 minutos. De 2 a 15 dias ap0s o tratamento clareador os
dentes extraidos passaram ao preparo histolégico. A avaliacdo histologica se deu
através de trés parametros: resposta inflamatéria celular, desorganizagdo celular
pulpar e formacdo de dentina reacionaria. Observaram que nos dentes clareados,
mesmo no grupo que utilizou luz haldégena nenhuma resposta pulpar inflamatoéria
significativa foi encontrada. A aplicacdo da luz ndo foi mais agressiva que a
aplicacdo do gel clareador, se houve alteragdo de temperatura ou aumento da
difusdo do H,O, néo foi significantemente danoso a polpa dos pré-molares.

Em analise histolégica do efeito citotéxico do H,O,, Costa et al. (2010)
avaliaram e compararam a resposta pulpar de incisivos e pré-molares inferiores
humanos submetidos a aplicacédo de H,O, a 38%. Dezesseis dentes jovens foram
utilizados: pré-molares clareados, incisivos clareados, pré-molares nao clareados, e
incisivos ndo clareados como grupo controle. Houve uma diferenca significante na
espessura da dentina, com os incisivos (1,83 mm) apresentando menor espessura
que os pré-molares (3,1 mm). Os pacientes relataram dor pos clareamento nos
incisivos. No grupo dos incisivos clareados trés dos quatro apresentaram pontos de
necrose, deposicéo de dentina reacional na polpa radicular, com moderada resposta
inflamatéria (células mononucleadas) e vasos dilatados e congestos. Sugeriu-se que
a difusdo dos componentes toxicos do agente clareador através do esmalte e
dentina em incisivos inferiores, € capaz de causar dano pulpar. Afrmam que a
diferente resposta pulpar entre pré-molares e incisivos ocorreu devido a espessura
dental, de tal forma que a espessura de esmalte e dentina desempenha papel

importante na protecao do tecido pulpar ao agente clareador.

2.4 Mecanismos de protecao pulpar

A polpa possui mecanismos de protecdo frente a substancias que possam
penetrar nas estruturas dentais. Devido ao seu baixo peso molecular, o H,O, tem

facilidade em penetrar as estruturas dentais. Bowles e Thompson (1986) avaliaram o



22

efeito do aquecimento e do H,O, isolados e associados nas enzimas pulpares em
diversos tempos e concentracbes em uma temperatura de 50°C. Foram utilizados 80
dentes de bovinos conservados a uma temperatura de 4°C. A polpa foi retirada e
separaram-se sete enzimas: fostatase alcalina, aldolase, glucose 6 fosfato-
desidrogenase, glutaminoxaloacético transaminase, isocitrato desidrogenase, malato
desidrogenase e fosfohexose isomerase. As andlises foram realizadas com H,O, de
2,5%, 7,5% e 15% a 50° por 7,5, 15 e 30 minutos, respectivamente. As enzimas
foram escolhidas por sua estabilidade e porque elas estdo envolvidas em todo
metabolismo de carboidratos, lipideos e aminoacidos da polpa ou no processo de
mineralizacdo. Como resultados, encontraram que somente o aquecimento a 50°C
teve pequeno efeito sobre as enzimas pulpares com excecdo da glicose 6 fosfato-
desidrogenase. As enzimas isocitrato desidrogenase e glicose 6 fosfato-
desidrogenase sofreram severamente a todas concentracdes de H,O, maiores que
5%. As enzimas como a glutaminoxaloacético transaminase, a fosfohexose
isomerase e adolase foram relativamente resistentes aos tratamentos isolados, calor
ou H,0,, porém quando expostas ao tratamento combinado (aquecimento e H,0,)
foram severamente afetadas. Nos dentes ha a limitacdo dos mecanismos de
protecdo frente a pressdo hidrodinamica causada pela injuria tecidual, quebra do
metabolismo ou dano a membrana bioldgica. Isso pode levar a resposta inflamatéria
e, consequentemente, a necrose pulpar e tratamento endodontico. O estudo sugeriu
que a associagao H,O, e calor potencializa os efeitos no tecido pulpar. Entdo, o
dano pulpar em dentes clareados pode ser causado pela inativacdo enzimatica e
consequente disfuncao das atividades celulares normais.

Um possivel mecanismo de protecdo pulpar ao H,O, € pelo processo de
guebra enzimatica pela catalase, que o transforma em agua e oxigénio, e a
peroxidase, que utiliza o H,O, para oxidacdo de algum outro substrato. Bowles e
Burns (1992) avaliaram a capacidade de tecido pulpar de terceiros molares humanos
em degradar por meio de enzimas o H,O, a 30%, sendo a polpa a fonte dessas
enzimas. As polpas dos dentes extraidos foram diluidas em solugbes de sodio para
extracdo das enzimas catalase e peroxidase. Avaliaram a atividade enzimatica
construindo uma curva dose-tempo dependente. Como em polpa de dentes
extraidos ha pouco nivel sérum, pouca atividade enziméatica foi influenciada pela

peroxidase neutrofilica ou eosinofilica. Na inflamacédo o aumentado fluxo sanguineo
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pode contribuir para aumentar peroxidase. Os tecidos duros impedem o inchaco do
tecido pulpar frente ao processo de inflamacdo e hiperemia, fazendo aumentar a
pressdo hidrostatica e a odontalgia. A baixa atividade da catalase e a falta de
atividade da peroxidase alertam para se ter cautela no uso de agentes clareadores.

Anderson et al. (1999) avaliaram a presenca de hemeoxigenase-1 no tecido
pulpar apds clareamento com peréxido de carbamida a 10%. Utilizaram para
pesquisas pacientes com pré-molares indicados para exodontia, sendo 17 dentes
clareados durante 4 horas imediatamente antes da extracdo e, 14 dentes nao
clareados. ApGs extraidos, os dentes passaram por uma analise imunohistolégica
para avaliar a presenca de hemeoxigenase-1 nas células pulpares. Observaram que
0os odontoblastos e células mesenquimais subjacentes a superficie clareada
produziram a hemeoxigenase-1, indicando uma reacdo a nivel molecular contra o
estresse oxidadivo causado pelo peroxido de hidrogénio. Porém, os dados néo
foram estatisticamente significantes quando comparados ao grupo controle, iSso
pode explicar porque histologicamente ndo se encontrou inflamacéo pulpar.

Os odontoblastos e a matrix dentinaria quando lesados ou removidos para
serem formados precisam passar por dois processos: diferenciagcdo de células
pulpares em odontoblastos secundarios e a secrecao de dentina reparadora. Uma
das maneiras de observar a producao de dentina pelos odontoblastos € por meio da
fosfatase alcalina. Lee et al. (2006) avaliaram o efeito citotoxico do H,O, na
diferenciacdo celular dos odontoblastos e em pré-odontoblastos, medindo a
fosfatase alcalina. Ambas culturas sofreram severa morte celular apés altas
concentracbes de H,O, por 1, 4 ou 15 dias. Houve uma significante queda na
atividade da fosfatase alcalina nas células pré-odontoblasticas quando submetidas a
H,O, (0,2 ou 0,3 mmol/L) por quatro dias comparado com o grupo controle. Do
contrario, houve um aumento da fosfatase alcalina, ou seja, induziu-se diferenciacao
na cultura de odontoblastos quando expostos a 0,1 e 0,2 mmol/L de H,0, pelo
mesmo periodo de tempo. Além disso, apés 14 dias, observaram um significante
aumento de mineralizagdo de matriz extracelular, na presenca de 0,2 e 0,3 mmol/L
de H,0,, comparado com o grupo controle. A fosfatase alcalina € um marcador de
diferenciacao celular imediato, enquanto que a mineralizagdo € um marcador tardio
de diferenciacdo. Os resultados sugeriram um efeito favoravel do H,O, na cultura de
odontoblastos por induzir a diferenciacdo celular e a formacédo de dentina, porém, é

um estudo in vitro sendo necessaria pesquisa in vivo para confirmar os resultados.
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A sialoproteinase € um marcador biolégico de odontoblastos com papel na
mineralizacdo da dentina reacional. Enquanto a heme oxigenasse-1 é um
mecanismo proteico contra o H,0,. Min et al. (2008) avaliaram a influéncia de
diferentes concentragbes do H,O, na heme oxigenase-1 e em um dos mediadores
de diferenciacdo celular em células pulpares humanas, a sialoproteinase.
Observaram reducao na viabilidade pulpar, pela atividade da sucinil desidrogenase,
e esta foi dependente do tempo e da concentracdo do H,O,. Além disso, houve
inducdo de heme oxigenase-1 nas células pulpares sendo associado a citoprotecao
celular. As células expostas 24 horas ao H,O, demostraram expressdo de
sialoproteinase, avaliada pela resposta da cadeia de transcriptase-reversa,
sugerindo que a presenca de baixas doses de H,0, pode facilitar a diferenciacéo
celular dos odontoblastos e a formacéo de dentina priméria no tecido pulpar.

Outro mecanismo de protecéo pulpar € a liberacdo da substancia P, que é um
neuropeptidio responsavel por induzir a vasodilatacdo na regido pulpar aumentando
o fluxo sanguineo permitindo a chegada de células inflamatorias e a liberagédo de
mediadores inflamatoérios. Um estudo descritivo comparativo, Caviedes-Bucheli et al.
(2008) avaliaram a expressao da substancia P apds o clareamento dental com H,O,
em diferentes concentracbes em pré-molares. Foram 40 dentes divididos em quatro
grupos: controle; H,O, a 38% por 15 minutos; H,O, a 35% ativado por laser diodo
por 3 minutos e, H,O, a 25% com ativagao por luz por 20 minutos. Os dentes foram
extraidos e a polpa foi removida e passou pelo radioimunoensaio para avaliar a
guantidade de substancia P. Os autores sugerem que a exposicao do tecido pulpar a
substancia P pode indiretamente levar a hiperalgesia. Encontraram maior liberacao
da substancia P no grupo em que se utilizou H,O, a 25% com ativacdo por luz
(1649,52 + 341,97 pmolSP/mg) e no grupo laser e H,0, a 35% (1054,66 + 155,55
pmolSP/mg) mostrando que ndo somente a concentragdo do agente clareador, mas
principalmente, o uso de ativadores (fonte de luz e calor) aumentaram a liberacéo de
substancia P. Os altos niveis de liberagdo de substancia P séo relevantes
clinicamente, pois podem desenvolver uma reagdo pulpar inflamatéria neurogénica

(dor severa ou espontanea).



2.5 Mudancas de protocolos

Buscando avaliar diferentes técnicas em relacdo a eficacia e a producdo de
sensibilidade no clareamento em estudo randomizado, Dawson et al. (2011)
avaliaram: clareamento caseiro com peroxido de carbamida a 16%; clareamento
caseiro com peroxido de carbamida a 16% associado ao clareamento
supervisionado com H,0, a 9%; e, clareamento caseiro com peroxido de carbamida
a 16% associado ao supervisionado com H,O, a 27%. O uso combinado do
clareamento caseiro e o supervisionado teve consideravel mudanca de cor somente
imediatamente ao fim do clareamento. Uma semana depois o resultado foi 0 mesmo
em ambas as técnicas tanto para a mudanca de cor quanto para a sensibilidade, ndo
tendo diferenca estatistica significante.

Reis et al. (2011) avaliaram a eficicia e a sensibilidade dental causada pelo
uso do H,0O, a 35% em trés aplicacbes de 15 minutos e uma aplicacdo de 45
minutos. Foram selecionados 30 pacientes que foram divididos em dois grupos de
acordo com as aplicacdes. A eficacia do clareamento foi avaliada por meio da escala
Vita e a sensibilidade dental por escore. A mudanca de cor, depois de duas
semanas, ocorreu mais rapidamente apds as sessdes de clareamento no grupo de
trés aplicagcbes (6,9 unidades da escala) comparado ao grupo clareado com uma
aplicagdo por sessdo (5,8 unidades). Em relagcdo a sensibilidade, 46,7% dos
participantes do segundo grupo reportaram sensibilidade moderada comparado a
26,7% do grupo clareado pelo protocolo padrao.

Kossatz et al. (2012) avaliaram a eficacia e a sensibilidade no uso do
perdxido de hidrogénio a 35% com e sem 2% de gluconato de célcio. Participaram
40 pessoas que foram divididas nos dois grupos: H,O, a 35% (trés aplicacdes de 15
minutos); e, H,O, a 35% com caélcio (uma aplicacdo de 40 minutos). A cor foi
avaliada inicialmente e um dia apds cada sessao por meio da escala Vita seguindo o
guia da ADA (Associacao Dental Americana), e a sensibilidade foi avaliada por meio
de escore. No grupo clareado com H,0, a 35% com calcio, 60% nao apresentaram
sensibilidade e, além de apresentar menor risco absoluto a sensibilidade, também
apresentou menor intensidade. Apesar do calcio no clareador ser adicionado apenas

para prevenir a desmineralizacdo do esmalte, os autores nao descartam a



26

possibilidade dessa adicdo ter minimizado a sensibilidade dental. Isso pode ser
explicado pelo calcio diminuir a permeabilidade dentinéria, bloquear os defeitos do
esmalte e maior pH da solucéo clareadora.

Em vista que, uma interessante alternativa para minimizar o dano oxidativo
as células pulpares é reduzir a difusdo do H,0O, do tratamento clareador, Soares et
al. (2014) estudaram a concentracdo e periodos de aplicacdo na difusdo do
peroxido, avaliando a viabilidade de células pulpares, bem como a eficacia do
tratamento. Realizaram diferentes periodos de aplicacdo (trés aplicacbes de 15
minutos, uma aplicacdo de 15 minutos, e uma aplicacédo de cinco minutos) com duas
concentracbes de H,O, a 35% e 17,5%, sendo dois tempos de avaliacao
(imediatamente apds a aplicacdo e 72 horas depois). Utilizaram culturas de células e
observaram reducdo da viabilidade e alteracdo da morfologia celular diretamente
proporcional ao tempo de aplicagdo e concentracdo do gel clareador. A maior
viabilidade celular nos dois tempos de avaliacdo ocorreu no grupo com uma
aplicagdo 5 minutos de H,O, a 17,5% sendo de 34,9% para avaliagéo
imediatamente apos o clareamento e de 92,7% apds 72 horas do procedimento
clareador. Na terapia convencional houve reducao de 54,5% da viabilidade celular. A
redugéo do tempo de aplicagdo para 15 minutos reduziu significantemente a difusao
do H,0,, diminuindo a toxicidade a cultura de células comparada a técnica
tradicional. No entanto, a mudanca de cor foi significante maior, em ambas as
sessfes, para 0 grupo com a técnica 3x15min comparado aos demais grupos
experimentais.

Visando minimizar o tempo do tratamento clareador, Paula et al. (2015)
avaliaram a intensidade e o risco do clareamento induzir sensibilidade dental em
sessfes com intervalo de dois dias comparado ao padrdo de sete dias. Foram
selecionados 40 pacientes, clareados na arcada superior em duas sessfes de 40
minutos com H,O, a 35% com célcio, em dois grupos com intervalos de dois e sete
dias. A cor foi avaliada pela escala Vita e por meio de espectofotdmetro, antes e
apos 30 dias do clareamento. A sensibilidade dental foi mensurada por meio de
escala visual analdgica durante, 1 hora, 24 horas, 48 horas e 30 dias apds o
clareamento. Nao observaram diferencas entre os grupos em relacdo ao risco de
desenvolver sensibilidade. Os relatos de sensibilidade foram maiores nas primeiras

24 horas ndo havendo dor apds 30 dias. A eficiéncia do clareamento foi similar em
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ambos 0s grupos, mostrando-se efetivos com alteracdo de seis graus na escala de

cor.



3 OBJETIVOS

3.1.0Objetivo geral

Avaliar o efeito do gel clareador a base de H,O, a 20% em polpa humana.

3.2.0bjetivos especificos

Analisar a resposta inflamatéria celular frente a aplicacdo de gel clareador a
base de H,0O, a 20% em dentes incisivos inferiores humanos.

Analisar a desorganizacéo do tecido pulpar quando aplicado H,0, a 20% em
dentes incisivos inferiores humanos.

Mensurar a espessura de esmalte-dentina dos incisivos inferiores humanos.



4 MATERIAIS E METODOS

4.1 Delineamento do estudo

Estudo clinico, com niveis de aplicacdo de prevencdo secundaria,

randomizado, cego, do tipo boca dividida.

4.2 Selegdo da amostra

A pesquisa foi realizada com pacientes, de ambos os sexos e com idade
entre 38 e 60 anos, com, no minimo, dois dentes incisivos inferiores indicados para
extracdo por motivos periodontais e/ou protéticos. Como critérios de inclusdo foram
selecionados dentes higidos, sem a presenca de trincas ou de defeitos no esmalte e
com diagnéstico de vitalidade pulpar prévio (exame térmico frio e radiografico). Os
critérios de exclusdo foram dentes com trauma oclusal, com processo degenerativo
da polpa (obliteracdo por célculo pulpar, calcificacdo radicular) e pacientes que
ingeriram anti-inflamatério até 30 dias antes do clareamento.

A amostra foi composta por trés pacientes que compareceram na clinica
odontoldgica, da Faculdade Professor Albino Coimbra Filho, e concordaram,
voluntariamente, com o termo de consentimento livre e esclarecido. O mesmo,
previamente, submetido e analisado pelo Comité de Etica em Pesquisa com
Humanos da Universidade Federal de Mato Grosso do Sul aprovado pelo namero
32447114.4.0000.0021.

4.3 Procedimento clareador

Entre os dois dentes selecionados, foi escolhido aleatoriamente, por meio de
sorteio (papel), qual era do grupo controle (GC) e do grupo experimental, no qual foi

aplicado o gel clareador (GE), ambos com quatro dentes em cada grupo (Tabela 1).
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Tabela 1- Distribuicdo da amostra (n) e grupos de participantes

Grupo Tratamento
GE Incisivos experimental
GC Incisivos controle

Os dentes foram limpos com taca de borracha e pedra pomes,
completamente lavados e secos com jato de ar livre de Oleo. Em seguida,
confeccionada uma barreira gengival, fotoativada (Top Dam da FGM Produtos
Odontolégicos Ltda, Joinvile, SC, Brasil) para proteger os tecidos moles e os dentes
adjacentes.

Seguindo as recomendac¢des do fabricante o H,0, a 20% (Whiteness HP
20% da FGM Produtos Odontolégicos Ltda, Joinvile, SC, Brasil) (Figura 1) foi
utilizado com aplicacéo Unica por sessédo, com duracao de 50 minutos, na superficie
vestibular dos dentes. A camada continha entre 0,5 a 1 milimetro de espessura do
gel. Em seguida, o agente foi aspirado por uma canula de endodontia e os dentes
lavados com &gua em abundancia. O protetor gengival foi removido e em seguida
realizado o polimento da superficie com pasta de polimento (Diamond da FGM
Produtos Odontolégicos Ltda, Joinvile, SC, Brasil) e discos de feltro. Foram no total

trés aplicacBes, com intervalo entre as sessdes de uma semana.

Figura 1 - Whiteness HP 20% da FGM Produtos Odontolégicos Ltda, Joinvile, PR, Brasil.
Fonte: www.fgm.ind.br.
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4.4 Procedimento cirdrgico

Dois dias apés o final do tratamento clareador, os dentes foram extraidos,
sob efeito de anestesia local (Cloridrato de Mepivacaina a 2 % com Adrenalina
1:100.000, Dentsply, Catanduva, SP, Brasil), por meio da técnica de bloqueio do
nervo incisivo, que é um ramo terminal do nervo alveolar inferior. Através de uma
agulha curta de calibre 25 introduzida na prega mucovestibular no forame
mentoniano, tendo como ponto de referéncia os pré-molares inferiores com
orientacdo do bisel voltado para o 0sso durante a injecdo, no nivel do canino cerca
de 5 a 6 mm, injetando o anestésico lentamente. Devido o tecido mole lingual ndo
ser anestesiado por essa técnica houve necessidade de injetar anestésico
diretamente sobre a regido.

Com auxilio de um sindesmétomo, as fibras gengivais e crestodentais foram
cuidadosamente desinseridas com movimentos de lateralidade em todo o contorno
do dente. O forceps 151 foi utilizado para preensédo do dente na regido do colo e por
meio de movimento de lateralidade e expulsdo os dentes foram extraidos. Os
alvéolos foram irrigados com soro fisioldgico e curetados e o tecido suturado. Todos
os pacientes foram devidamente orientados e medicados com analgésico (Dipirona
Saddica 500mgQ) para evitar dor pds-cirurgica.

As raizes foram seccionadas em seu terco médio, entre a juncdo amelo-
cementaria e o apice, com disco dupla-face diamantado (KG Sorensen Industria e
Comércio Ltda, Sao Paulo, SP, Brasil) em peca-de-mao. Este corte se deve ao fato

da analise ser realizada apenas na polpa coronaria e ndo na radicular.

4.5 Preparo dos dentes

Para obter a espessura esmalte-dentina os dentes foram radiografados por
um aparelho de raio X (Dabi Atlante modelo Spectro® 70 X, Classe I, tipo B, corrente
8 mA, voltagem tubo 70 KVp, com namero de série 000146), sobre um sensor digital
namero 2 (Kodak RVG 5100, Rochester, Nova lorque, EUA). O feixe incidiu
perpendicularmente a pelicula radiografica, e o dente posicionado de tal forma que a
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superficie mesial permaneceu voltada para cima. A imagem foi analisada por
aparelho digital (Digora® fmx software 2.5, Soredex Orion Corporation, Helsink,
Finlandia), que possui uma ferramenta que torna capaz medir em milimetros a
espessura do esmalte e dentina (Figura 2). Foi feita a afericdo partindo da superficie
vestibular até a camara pulpar dos dentes, tendo como regido de avaliagdo o terco
médio de cada dente. Para cada dente foram tomadas trés medidas de espessura e

a meédia dessas foi considerada a espessura do dente avaliado.

Figura 2 — Imagem da radiografia digital com a amostra em posi¢céo, com a face mesial voltada para a
incidéncia do feixe radiografico. Barra de trabalho do programa Digora® fmx software 2.5,
com as trés medidas de esmalte-dentina no ter¢co médio da face vestibular.

4.6 Processamento histolégico dos dentes

Imediatamente apdés a tomada radiografica, os dentes foram armazenados
em solucao fixadora de formalina por 48 horas pH 7,2, descalcificados em solugao
de EDTA (acido etilenodiamino tetra-acético) sob agitacdo com troca a cada quatro

dias, terminando o processo de descalcificacdo apds 60 dias do inicio. Limpos em
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alcool durante 20 minutos cada a 80%, duas vezes no alcool a 95%, duas no alcool
a 100%, esse processo gradativo para desidratar o tecido para receber o xilol, sendo
duas trocas de 20 minutos cada, este é um solvente da parafina. Passou-se a
inclusdo com cera de parafina a vacuo e finalmente embebido em parafina. Foram
confeccionados sec¢bes de 4 micrometros (um) de espessura, montados em
laminas de vidro, armazenados na estufa por 30 minutos e corados com
hematoxilina e eosina (HE).

As laminas foram avaliadas por trés avaliadores calibrados, com auxilio de
microscopio de luz e microssistema Leica DM5500B (Leica Microsystems, Wetzlar,
Germany). Escores foram atribuidos para analisar a resposta inflamatéria e a
desorganizacédo do tecido pulpar. As amostras foram categorizadas de acordo com
as Tabelas 2 e 3, respectivamente (KINA et al., 2010). Inicialmente foi feita a leitura
do dente controle e a partir dessa leitura, toda alteracdo encontrada no dente
clareado recebeu um escore de resposta celular e desorganizagéo pulpar.

Tabela 2- Escore atribuido a resposta celular inflamatoria.

Escore Caracterizacdo

0 Nenhum ou pouco infiltrado de células inflamatorias localizado na polpa coronal,
caracteristico de um tecido normal.

1 Leve infiltrado com leucécitos polimorfonucleares ou mononucleares.

2 Moderado infiltrado de células inflamatérias envolvendo a polpa coronal.

3 Severa infiltracdo inflamatéria envolvendo a polpa coronal ou caracterizando
abcesso.

Tabela 3- Escore atribuido & desorganizagéo tecidual pulpar.

Escore Caracterizacdo
0 Tecido normal.
1 Camada de odontoblastos desorganizada, mas polpa normal na parte central da

polpa coronaria.
2 Total desorganizacdo da morfologia pulpar.

3 Necrose pulpar.
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4.7 Analise dos dados

Os dados foram tabulados em Microsoft Excel 2010 e para a analise
estatistica foi utilizado o software BioEstat 5.0. Foi realizado o teste estatistico
Mann-Whitney com nivel de significancia de 5% para ambas as situacdes, infiltrado

inflamatorio e desorganizacao tecidual pulpar.



5 RESULTADOS

Os escores, determinados pela andlise histologica, atribuidos para os
critérios reposta celular inflamatoria e desorganizacao tecidual pulpar das amostras

de acordo com 0s grupos encontra-se disposto na Tabela 4.

Tabela 4 — Frequéncia absoluta (n) observada em ambos os eventos histopatolégicos de acordo com
0s grupos, categorizada por escore

. . Escore
Evento histopatologico Grupo 0 1 2 3
Resposta celular inflamatéria GE 2 1 1 0
GC 4 0 0 ©
Desorganizacéao tecidual pulpar GE 1 2 1 o0
GC 4 0 0 O

GE= grupo incisivos clareados (n=4); GC= grupo incisivos controles (n=4).

Em relacdo a presenca de infiltrado inflamatério foi observada diferenca
significativa entre os grupos p=0,0028 (Tabela 5), onde o grupo clareado apresentou

maior quantidade de células inflamatorias conforme apresentado na Figura 3.

Tabela 5 — Escores minimos, maximos e mediana do grupo controle e clareado em relagdo a
resposta celular inflamatéria

Resposta celular inflamatoéria Minimo Maximo Mediana
Grupo experimental 0 2 1@
Grupo controle 0 0 0°

Letras diferentes na vertical representam diferenca estatistica (p<0,05).
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Figura 3 - A, incisivo inferior grupo controle. HE, X20. B, P polpa central grupo controle. HE, X40. C,
incisivo inferior grupo clareado do mesmo paciente, tecido pulpar com moderada
guantidade de infiltrado inflamatério (leucécitos mononucleares) comparado ao grupo
controle. HE, X20. D, clareado em maior aumento com a camada de odontoblastos, a
zona livre de células e a zona rica em células com grande quantidade de linfécitos,
somente a polpa central (P) ndo possui infiltrado. HE, X40. (Leica DM5500B)

hY

Quanto a desorganizacdo pulpar houve diferenca estatisticamente
significante entre o grupo clareado e o controle (p<0,0001) (Tabela 6), com lamina
do grupo clareado apresentando total desorganizacdo da morfologia celular, n&o

podendo ser observado a delimitac&o entre as camadas da polpa (Figura 4).

Tabela 6 — Escores minimos, maximos e mediana do grupo controle e clareado em relacdo a
desorganizacéo tecidual pulpar

Desorganizacéo tecidual pulpar Minimo Maximo Mediana
Grupo experimental 0 2 1@
Grupo controle 0 0 0°

Letras diferentes na vertical representam diferenca estatistica p<0,001.
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Figura 4 — A, incisivo pertencente a grupo controle, D, dentina; PD, pré-dentina; OB, camada de
odontoblastos; CR, zona rica em células; P, polpa central. HE, X40. B, incisivo clareado do
mesmo paciente, grande desorganizacdo da camada odontoblastica, leve infiltrado
inflamatério crénico, e total desorganizacdo da morfologia pulpar. HE, X40. (Leica
DM5500B)

O valor da espessura, em milimetros, de esmalte-dentina encontrado para
cada incisivo estudado, aferida pelo Digora® fmx software 2.5, pode ser observado
na Tabela 7. Os valores encontrados variam de 2,84 a 2,03mm com média de (2,44+
0,4mm).

Tabela 7 — Espessura esmalte e dentina do terco médio da face vestibular, escore segundo resposta
celular inflamatdria e desorganizacao tecidual pulpar e o tratamento aplicado na amostra

Dente Média Resposta celular Desorganizacédo Tratamento

espessura inflamatoria (escore) pulpar (escore) aplicado

esmalte
dentina (mm)

1 2,84 2 1 Clareado
2 2,65 0 0 Controle
3 2,12 0 1 Clareado
4 2,79 0 0 Controle
5 2,79 0 0 Controle
6 2,03 0 0 Controle
7 2,16 1 2 Clareado
8 2,21 0 0 Clareado




6 DISCUSSAO

O agente clareador deve ter a capacidade de penetrar através das estruturas
dentais para a decomposi¢cdo das moléculas cromoforas e, assim deixar os dentes
mais claros. A quebra das moléculas em partes menores permite um aspecto
opticamente claro ao dente (DAHL; PALLESEN, 2003). O peroxido de hidrogénio
possui a capacidade de difundir através das estruturas dentais (HANKS et al., 1993;
BENETTI et al., 2004; KINA et al., 2010, HANNING et al., 2011; MENA-SERRANO et
al., 2015), em menos de dez minutos ja € possivel encontrar componentes da
decomposicdo do agente clareador na interface dentina-polpa (UBALDINI et al.,
2013). A difusdo se d& através dos espacos interprismaticos do esmalte (KWON et
al., 2012) e por uma atracéo pelos componentes organicos da dentina (UBALDINI et
al., 2013), ha uma deposicdo do peroxido sobre a polpa (HANKS et al.,, 1993;
BENETTI et al., 2004; LEE et al., 2006; CAMARGO et al.,, 2007; CARRASCO;
COSTA et al.,, 2010). A presenca de materiais restauradores também aumenta a
velocidade de difusao intradental do H,O, (BENETTI, et al., 2004; CAMARGO et al.,
2007), por esse motivo neste trabalho um dos critérios de inclusdo foi dentes que
estivessem higidos e sem defeitos do esmalte.

O fluxo de difuséo depende da concentracdo do agente clareador, do tempo e
da superficie exposta (BENETTI et al., 2004). Diversos trabalhos comparam o efeito
do peréxido de hidrogénio a 35% com a 20% (TORRES et al.,, 2013; MENA-
SERRANO et al., 2015; ALMEIDA et al., 2015). Quanto maior a concentracdo do
agente clareador, mais rapidamente se difunde pelos tecidos dentais (87,8+26,23min
a 35% e 121,0+37,45min a 20%) (TORRES et al., 2013). Além disso, a quantidade
de H,O, difundido também é menor quando se utiliza um produto a 20% sem que
isso interfira no resultado estético ao final de 28 dias (ALMEIDA et al., 2015). Devido
a difusdo do H,0, ser dose dependente, optou-se por utilizar o gel clareador com
menor concentracdo de H,0O,, 20%, para realizagdo desta pesquisa, visando desta
forma conseguir resultados menos agressivos a polpa.

Agentes oxidantes na interface dentina-polpa ativa mecanismos de protecéo
pulpar, como catalase e peroxidase (BOWLES;BRUNS, 1992), producéo de
hemeoxigenase-1, como indicador de estresse oxidativo do peroxido de hidrogénio
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(ANDERSON et al.,, 1999), aléem de promover diferenciacdo celular em
odontoblastos secundarios e secrecdo de dentina reparadora (LEE et al., 2006).
Neste presente trabalho observou em algumas laminas do grupo clareado a
formacéo de dentina reparadora, resposta a agressao causada pelo H,O,.

Outro mecanismo de protecdo € a ativagcdo da substancia P que é um
neuropeptideo indutor da vasodilatacdo dos vasos sanguineos que permitem a
entrada de células inflamatérias e mediadores da inflamacédo (CAVIEDES-BUCHELI
et al.,, 2008). Esse processo de vasodilatacdo causa compressao de terminacdes
nervosas que pode levar a odontalgia. Apesar de ndo ser o objetivo da pesquisa,
todos os pacientes relataram sensibilidade pds-operatdria nos incisivos clareados
sem, contudo, ter qualquer parametro de avaliacao.

Na literatura diversos trabalhos alertam sobre os efeitos colaterais do
tratamento clareador. A sensibilidade é o mais comum, sendo encontrado na maioria
dos pacientes que se submetem ao tratamento clareador. Diversos trabalhos visam
minimizar os efeitos adversos do clareamento dental (DAWSON et al.,, 2011,
TORRES et al., 2013; MARSON et al., 2015) seguindo a teoria de que acelerando a
degradacéo do H,O, em radicais livres diminuiria 0o tempo de contato do agente
clareador com a superficie dental. Dentre os métodos de aceleracdo estd a
aplicacdo de calor ou fonte de luz (KINA et al., 2010) sobre o gel clareador, o
aumento do pH da solucédo clareadora (MENA-SERRANO et al., 2015), adicdo de
sais metalicos (KOSSATZ et al., 2012) e extrato de raiz de amora no agente
clareador (TORRES et al., 2013).

Outra possibilidade para reduzir os efeitos colaterais do H,O, é diminuir sua
penetracdo pelas estruturas dentais, que pode ser alcancada com a utilizacdo de
agentes clareadores que apresentam maior pH (KOSSATZ et al., 2012); adicionando
gluconato de manganés e sulfato ferroso (TORRES et al., 2010), ou mesmo uso de
agentes que tenham em sua formula calcio (MENA-SERRANO et al., 2015). Por
isso, na presente pesquisa foi utilizado um agente clareador que contém calcio em
sua formulacdo com intuito de diminuir a permeabilidade do H,0O,, além de
apresentar maior pH (9,2) que aumenta a dissolucédo do produto. Histologicamente,
as laminas apresentaram de leve a moderada presenca de infiltrados inflamatérios,
indicando que de qualquer forma houve difusdo através do esmalte e dentina capaz

de causar dano pulpar.
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Os efeitos citotoxicos do H,O, sdo relatados em diversos trabalhos. Dias
Ribeiro et al. (2009), Coldebella et al. (2009); Trindade et al. (2009) avaliaram in vitro
o efeito do H,0O, a 35% em cultura de células tipo odontoblasticas MDPC-23, todos
encontraram alteragbes significativas no metabolismo, na quantidade e na
morfologia celular ap6s a aplicacdo do peroxido. Foram utilizadas discos de esmalte-
dentina de incisivos bovinos de 3,5 mm, essa espessura € padronizada entre 0s
trabalhos com a justificativa de que seria semelhante aos dentes humanos. No
entanto, encontramos uma espessura menor de esmalte-dentina para 0s incisivos
inferiores (2,44+0,4 mm). Ou seja, em incisivos humanos por apresentar espessura
de esmalte-dentina menor, a difusdo, consequentemente, € maior quando
comparado com estudos in vitro. Nesse contexto, o atual trabalho tem grande valia,
pois além de varios mecanismos pulpares ndo serem simulados no estudo in vitro,
como presséo intrapulpar, fluxo do fluido dentinario (MICHIDA et al., 2009), atividade
enzimatica (BOWLES; BURNS, 1992), para correta comparacao, deve-se considerar
sempre a espessura do dente a ser analisado.

Poucos trabalhos utilizam a técnica da boca dividida (BERNARDON et al.,
2010) onde 0 mesmo paciente integra o grupo controle e teste. No presente estudo a
técnica Split-mouth foi utilizada visando diminuir alguns vieses. Em amostras que
sdo de pacientes diferentes os fatores organicos ndo sédo completamente
correlacionados. Nesta técnica, toda alteracdo pulpar que houve em relacdo ao
incisivo controle foi causada pelo agente clareador.

Além da espessura, as caracteristicas estruturais dos tecidos, como grau de
mineralizacdo, numero e didmetro dos tubulos dentinarios podem influenciar na
difusdo do gel clareador através dos tecidos duros até a polpa (KINA et al., 2010) e
causar resposta inflamatéria (COSTA et al, 2010). Na resposta inflamatéria aguda,
gue € abrupta e de curta duragéo (2-3 dias), ha reacao vascular com dilatacdo das
arteriolas que permitem a chegada de mediadores quimicos e células inflamatorias
(HARGREAVES et al., 2009). No presente estudo, o infiltrado inflamatério
encontrado nas laminas do grupo clareado possuem caracteristicas de uma
inflamacgéo crbnica. A deposicao persistente de produtos do metabolismo, como do
peréxido de hidrogénio, provocam esse tipo de resposta cronica (HARGREAVES et
al., 2009).

Numa resposta inflamatoria crénica, diferente da aguda, pode-se observar

maior numero de linfécitos e macrofagos, além da auséncia de vasos congestos
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(HARGREAVES et al.,, 2009). A presente pesquisa durou trés semanas e,
provavelmente, foi a razdo para os achados histopatolégicos assemelharem-se com
0 processo cronico. Os escores para resposta celular inflamatoria foi de leve a
moderada, com grande quantidade de linfécitos. Nao foram encontrados neutrofilos,
caracteristico de quadros agudos, na polpa dentaria dos incisivos.

Na literatura ha trabalhos que avaliaram o efeito citotoxico apenas do H,0, a
38% em polpa de dentes humanos in vivo. A utilizacdo de H,O, a 38%, com ou sem
fonte de luz ndo promove qualquer alteracdo na resposta pulpar inflamatoria quando
o foco do estudo sdo dentes pré-molares humanos (KINA et al., 2010). Porém,
guando se compara a espessura da dentina e a resposta pulpar em incisivos e pré-
molares inferiores, utilizando o mesmo agente clareador, o0s resultados sao
diferentes. Enquanto em pré-molares ndo sao relatadas alteragfes significantes, em
incisivos, nesses casos, podem ser observados pontos de necrose, com moderada
resposta inflamatoria e vasos dilatados e congestos. Diferentemente do presente
estudo, os autores ndo utilizaram a técnica da boca dividida, apenas avaliaram a
espessura de dentina e utilizaram maior concentragdo do H,O,. Os dados atuais
demonstram que o H,0, a 20% causou alteracdes pulpares significativas comparado
ao grupo controle porém menos agressivas comparados aos achados histologicos
de Costa et al. (2010). Em relacdo a desorganizacao tecidual pulpar houve escore
com total desorganizacdo da morfologia pulpar, entretanto como foi utilizado um
agente com menor concentracao a resposta, consequentemente, foi menor.

Dentro das limitagcbes deste estudo indica-se a necessidade de novas
pesquisas para estimular mudancas de protocolo clinico. Pois o H,O, a 20% mesmo
sendo em menor concentracdo que o uso padrao (H.O, a 35%), causou alteracdes
pulpares que sédo de interesse e relevancia clinicos. Alguns autores ja alertam e
pesquisas apontam para novos protocolos com reducédo do tempo de aplicacdo e
concentracédo do H,O, (DAWSON et al., 2011; REIS et al., 2011; KOSSATZ et al.,
2012; SOARES et al., 2014; PAULA et al., 2015). Além disso, ha a necessidade de
se estabelecer protocolos clinicos de clareamento dental mais individualista,

levando-se em conta a espessura do dente a ser clareado.



7 CONCLUSAO

Baseado na metodologia usada no estudo, o peroxido de hidrogénio a 20%
em incisivos inferiores humanos foi capaz de promover alteragcdes pulpares
significativas com caracteristicas de inflamacao crénica e desorganizacdo tecidual
pulpar. Os dentes estudados apresentaram espessura esmalte-dentina em média de
2,44+ 0,4mm.
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