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RESUMO

OBJETIVOS: Avaliar o efeito do tabagismo na alteragdo de cor e genotoxicidade
das células orais apds clareamento dental caseiro. METODOLOGIA: Estudo de
coorte com 2 grupos (n=40) de pacientes entre 18 ¢ 54 anos: NF-ndo fumantes
(n=24) e; F- fumantes (n=16). Os grupos foram submetidos ao clareamento caseiro
com perdxido de carbamida (PC) a 22 %, por 1h ao dia, durante 14 dias. As
analises de cor e alteracdes celulares foram realizadas antes do clareamento (TO-
baseline), um dia (T15), 15 dias (T30) e 30 dias (T45) apds seu término. A
alteracio de cor foi avaliada por espectrofotdmetro Vita Easy Shade ™. O Indice
de Brancura (WIp-Whiteness Index for Dentistry) foi utilizado para avaliagdo da
eficacia do clareamento. As coordenadas de cor foram registradas e as diferengas
de cor entre F e NF nos periodos foram calculadas com as equa¢des CIELAB
(AE*w) e CIEDE2000 (AE00). A genotoxicidade foi avaliada pela contagem de
micronucleos (MN) e alteragcdes metanucleaares (AM) em células do raspado
superficial da gengiva marginal superior e inferior (1.000 células por paciente). O
material foi corado por Giemsa a 10% e analisado em microscopio fotonico por
observador treinado. A coleta e analise dos dados ocorreram de forma cega.
Comparagdes de varidveis socio-demograficas foram realizadas por Qui-
Quadrado. As comparagdes entre F e NF de alterag@o de cor por grupo dentario
(IC - incisivos centrais. IL — incisivos laterais e C- caninos) e quantidade de MN
e AM foram realizadas por Mann-Whitney (0=0,05). RESULTADOS: Foi
possivel observar que o Indice de Brancura (Wlb) inicial (T0) foi igual entre F e
NF. NF mostraram maior WIp que F nos outros tempos de avaliacdo. NF
mostraram significativa diferenga de Indice de Brancura (AWIp) de IC e IL
(clareou mais) entre (T0) e os demais tempos (T15), (T30) e (T45) em comparagao
aos F. Em geral as diferengas de cor detectadas por AE*a € AEoo acompanharam

o WIb. Os F apresentaram escurecimento maior de IC (AWIb) que NF apos
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clareamento (T45-T15). Em relacdo a quantidade de MN ¢ AM ndo foram
encontradas diferengas significativas em nenhum dos grupos nos periodos
avaliados (p>0,05). CONCLUSOES: O tratamento clareador caseiro com PC 22%
pode ser influenciado negativamente pelo tabagismo, mas foi considerado seguro
quanto a genotoxicidade dentro do protocolo deste estudo.

Palavras-chave: Clareamento dental, eficacia, fumantes, genotoxicidade

' Influence of the smoking on the color change and oral cells

genotoxicity after at-home bleaching using 22% carbamide peroxide: a
cohort study

Rodrigo Rohenkohl Silva
Jodo Paulo De Carli

Paula Benetti
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ABSTRACT!

OBJECTIVES: To evaluate the effect of smoking on the color change and
genotoxicity after at-home bleaching. METHODOLOGY: this is a cohort study
with 40 patients between 18 and 54 years old, divided into 2 groups (n = 40): NF-
nonsmokers (n = 24) and F- smokers (n = 16). The groups were submitted to at-
home bleaching with 22% carbamide peroxide (PC), with individual trays for 1
hour a day, for 14 days. Color analyzes and cellular alteratios were performed
before bleaching (T0-baseline), one day (T15), 15 days (T30) and 1 month (T45)
after treatment finishing. The color was measured using the Vita Easyshade ™
spectrophotometer. The whitening index (Wlp-Whiteness Index for Dentistry) was
calculated to evaluate the efficacy of bleaching. The color differences between F
and NF at different times were calculated using the CIELAB (AE*w) and
CIEDE2000 (AEoo) equations. Genotoxicity was assessed by counting micronuclei
(MN) and metanuclear alterations (AM) in cells of the superficial scraping of the
upper and lower marginal gingiva (1,000 cells per patient). The material was
stained by Giemsa at 10% and analyzed under a photonic microscope by a trained
observer. Data collection and analysis occurred blindly. Descriptive analysis was
performed. Socio-demographic variables were compared by chi-square and
Pearson’s correlation. Color change comparisons between F and NF by dental
group (IC - central incisors. IL - lateral incisors and C-canine) and the frequency

of MN and AM were performed by Mann-Whitney (o = 0.05). RESULTS:




Baseline (T0) whiteness index (WID) was similar between F and NF. NF showed
higher WIp than F at all other evaluation times. NF showed difference in whiteness
index (AWIb) of CI and C (lighter) between (T0) and the other times (T15), (T30)
and (T45) compared to F. In general, the color differences detected by AE*a and
AEoo followed WIp. The F showed a higher darkening of IC than NF in AWIp
(T45-T15). Regarding the amount of MN and AM, no significant differences were
found between groups at the evaluated times (p>0.05). CONCLUSIONS: At-home
bleaching treatment with CP 22% can be negatively affected by smoking. The
treatment is considered safe for genotoxicity using the bleach protocol of this
study.

Key words: Tooth bleaching, effectiveness, smokers, genotoxicity
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1.INTRODUCAO

O tratamento clareador de dentes vitais, técnica caseira ou de
consultério, ¢ um tratamento odontoldgico estético com alta demanda,
relatado como um procedimento eficaz e conservador, amplamente
utilizado para remocdo de descoloragdes extrinsecas e intrinsecas
(MEIRELES et al., 2010; BAZZI et al., 2012; LAGO et al., 2016). O
tratamento altera a cor dos dentes naturais para cores mais claras, o que
leva ao aumento da satisfagdo com a estética dental dos pacientes
(MEIRELES et al., 2010; GEUS et al., 2015a; REZENDE et al., 2016;
GRAZIOLI et al., 2017, MARAN et al., 2018).

Os componentes clareadores ativos mais comuns sao o peroxido de
hidrogénio e o peroxido de carbamida. O clareamento dental caseiro ¢
frequentemente realizado, com peroxido de carbamida que ¢ um complexo
estavel, em concentragdes de 10% a 22 %, o qual se quebra em contato
com a agua, liberando peroxido de hidrogénio em uma moldeira
customizada, usada diariamente pelo paciente por um tempo determinado
(MEIRELES et al., 2008; BERNARDON et al., 2010; LA PENA et al.,
2014; CAREY et al., 2014).

O tabagismo, embora nocivo a saude geral e bucal, ¢ um habito bastante
presente na populagdo. Pacientes fumantes s3o frequentemente
desestimulados a realizar tratamentos clareadores e excluidos de estudos

que avaliam a efetividade deste procedimento (BERNARDON et al.,
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2010; LA PENA et al., 2014; BERNARDON et al., 2015) pois alguns
componentes de coloragdo escura do cigarro como alcatrdo, aglicar, cacau
e nicotina podem ser transferidos a fumaga durante a queima com
potencial de manchar a superficie dental (NERSESYAN et al, 2011;
GEUS et al.,2015a; GEUS et al., 2018).

Contudo, a literatura mostra eficacia do tratamento clareador em
fumantes, utilizando peréxido de carbamida 10%, com manutenc¢io da cor
por um més até um ano apos o tratamento, quando efetuada profilaxia
dental (GEUS et al., 2015a; GEUS et al., 2015b; GEUS et al 2015¢).

Além disso, o cigarro contém cinquenta componentes carcinogénicos
conhecidos (NERSESYAN et al., 2011) e poderia apresentar aumento no
potencial genotoxico (BANSAL ef al., 2012) ou seja prejuizos no
conteido genético, quando associado com o tratamento clareador
(KLARIC et al., 2013; GEUS et al., 2015a; RIBEIRO et al., 2017).

O teste de microntcleos possibilita verificar, de maneira eficaz
alteragdes no DNA, causadas pela exposi¢do do individuo a algum agente
quimico como o tabaco (BONASSI et al., 2011; BANSAL et al., 2012).
Tendo sido comumente empregado em estudos que avaliaram o potencial
genotodxico de agentes clareadores (KLARIC et al., 2013; GEUS et al.,
2015a; BOANCINA et al., 2020).

Entretanto, at¢ o momento, o efeito do tabagismo na seguranca
(genotoxicidade) e eficacia do tratamento clareador utilizando perdéxido

de carbamida a 22% néo foi relatado na literatura.

17



2.REVISAO DE LITERATURA

Dentes com descoloragao constituem o principal motivo para indicagao
e realiza¢do do tratamento clareador. O clareamento dentario de dentes
vitais, apresenta indicagdo para manchas extrinsecas e intrinsecas. Quando
intrinsecas estdo relacionadas a fatores como idade (esmalte de dentes
jovens ¢ mais espesso e opaco, a dentina ¢ menos espessa ¢ cromatizada),
genética (naturalmente escuros), ingestdo de alta quantidade de flor
(fluorose), ou de antibidticos especificos, e de algumas desordens que
podem se desenvolver, antes da erupg¢ao dos dentes (TERRY et al., 2014).
As manchas extrinsecas, podem ser originadas pela absorcdo de
componentes coloridos (fumaca do cigarro, corantes presentes em
alimentos e bebidas, antibidticos e metais como cobre ¢ ferro), pelicula
adquirida ou diretamente pela superficie do dente (CAREY et al., 2014).
O clareamento dentario acontece através da dissociagdo do perdxido de
hidrogénio ou carbamida, em oxigénio reativo que degrada quimicamente
os cromodgenos da matriz organica da estrutura dentdria ou das
pigmentacdes extrinsecas (CAREY et al., 2014).

O clarecamento de dentes vitais é relatado como um tratamento
conservador (GRAZIOLI et al., 2017, MARAN et al., 2018) e pode ser
realizado no consultdrio ou em casa, sob a supervisdo de um cirurgido-
dentista, utilizando uma variedade de agentes ativos em diferentes
concentragdes comercialmente disponiveis. Existem atualmente duas

principais técnicas de clareamento, a caseira ¢ a de consultorio
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(BERNARDON et al., 2010). O clareamento caseiro ¢ frequentemente
realizado com peroxido de carbamida 10% a 16%, o qual é aplicado em
uma moldeira individualizada pelo paciente usado diariamente por 1 a 2
horas de 2 a 6 semanas (MEIRELES et al., 2010; BERNARDON et al.,
2015). Ha estudos mostrando que dentes clareados com a técnica caseira
clareiam de modo similar comparada com a técnica de consultorio
(BERNARDON et al., 2010; BERNARDON et al., 2015). Além disso,
por utilizar menor concentracdo das substancias ativas, o clareamento
caseiro ¢ associado a menor ocorréncia de efeitos adversos (como a
hipersensibilidade dentinaria ¢ irritagdo gengival) do que o clareamento
de consultorio (MEIRELES et al., 2008; BERNARDON et al., 2010;
MEIRELES et al., 2010).

Portanto, trata-se de um tratamento eficaz com resultados estéticos
previsiveis (BERNARDON et al., 2015; GRAZIOLI et al., 2017).
Contudo, com a vasta quantidade de clareadores disponiveis, a escolha do
produto mais eficiente (maior grau e maior duragdo de clareamento, com
menor ocorréncia de efeitos indesejaveis) ¢ considerado dificil pelos

clinicos (MEIRELES et al., 2010).
2.1 Avaliacio da eficacia do tratamento clareador

A fim de verificar a eficacia do tratamento clareador, clinicamente
podem ser realizados dois tipos de analise de cor dos dentes antes e apds

o clareamento: andlise subjetiva (observacdo e registro de cor com

escalas) e andlise objetiva (espectrofotometros).
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A analise subjetiva ¢ geralmente realizada comparando-se a cor do tergo
médio da face vestibular dos dentes do paciente com escalas de cor (Ex:
Vita Bleachedguide 3-D Master ou Vita Classical, Vita Zahnfabrik, Bad
Sackingen, Alemanha), ordenadas e numeradas sequencialmente da cor
mais clara para a cor mais escura (GEUS et al., 2015a). Assim, o avaliador
registra a unidade da escala de cor antes e subtrai da medida de cor apo6s
o tratamento para determinar o grau de branqueamento em ASGU (Shade
guide units) (BERNARDON et al., 2016; GEUS et al., 2015a; GEUS et
al., 2015b; MEIRELES et al., 2010). Ha grande influéncia da
luminosidade do ambiente ¢ do olho do operador na analise subjetiva, por
isso, recomenda-se analisar a cor dos dentes com luz natural sempre no
mesmo horario (preferencialemente a tarde) ou em condigdes de
luminosidade controlada (padronizada). Além disso, a analise realizada
por mais de um avaliador e a sua calibragdo sdo aspectos importantes. A
analise subjetiva de diferenga de cor detectada pelo avaliador pode ser
mais facilmente comparada com a percepgdo de alteragdo de cor do
proprio paciente, o que impacta na sua satisfacdo com o tratamento
(BERNARDON et al., 2010).

A analise objetiva de diferenga de cor pode ser realizada em pontos
distintos da estrutura dentdria (ter¢o incisal, médio e cervical por
exemplo), porém para avalia¢ao de cor de forma padronizada, recomenda-
se o uso do terco médio (ADA., 2006). Para padronizar o local de
mensuragdo de cor antes ¢ depois do clareamento, uma guia de silicone
com perfuragdes para encaixe da ponta do equipamento
(espectrofotometro) pode ser utilizada. Essa analise pode ser efetuada com
espectrofotometros digitais (Ex.: Vita Easyshade, Vita Zahnfabrik, Bad
Sackingen, Alemanha) (BERNARDON et al., 2010; MEIRELES et al.,
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2010;GEUS et al., 2015b), colorimetros (ShadeVision, X-Rite,
Grandville, MI) espectroradiometros (SP-SpectraScan,Chatsworth,CA,
EUA) (PECHO et al., 2016a; PEREZ et al., 2016) além da analise digital
de imagem (Clear Match, Clarity Dental, SL, UT), (CHU et al., 2010). Os
feixes de luz sdo incididos na superficie dentaria, a sua reflexdo ¢ captada
pelo equipamento que converte a informagdo em coordenadas de cor
CIELAB (PEREZ et al., 2019a).

O espago de cor CIELAB ¢ o espago de cor uniforme mais
frequentemente utilizado para avaliagdo de cor em pesquisas clinicas e
laboratoriais. O espago baseia-se em trés coordenadas de cores o L* que
representa a luminosidade, o a* representando o eixo vermelho (positivo)
e verde (negativo) e o b* sendo o eixo amarelo (positivo) e azul (negativo)
(CIE,2004).

Para avaliar a diferenga de cor entre dois objetos ou no mesmo objeto,
entre diferentes tempos e apds um tratamento a diferenca de cor CIELAB
(AE*y) foi desenvolvida (CIE,2004). Nesta métrica de cor quanto maior
o valor, maior e mais perceptivel esta diferenca de cor ao olho humano
(PECHO et al., 2016a).

Utilizando AE*,;, atribui-se igual peso para as trés coordenadas de cor
(L*, a* e b*) e existe divergéncia com a percep¢ao dos observadores
quanto as diferentes coordenadas de cor (PEREZ. et al., 2011; PECHO et
al., 2016b; DA SILVA et al., 2017). Corregdes no calculo da diferenga
entre a cor computada e cor percebida foram realizadas, desenvolvendo-
se a métrica de diferenca de cor CIEDE2000 (AEq) (LUO et al., 2001;
CIE, 2004).A diferenca de cor CIEDE2000 baseia-se nos conceitos de
croma e matiz e estd sendo utilizado em estudos recentes de comparacao

da diferenga de cor em odontologia (LAGO et al., 2016; PECHO et al.,
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2016, DA SILVA et al.,2017; DELLA BONA et al., 2019; PEREZ et al.,
2019a), pois foi demonstrado que representa uma melhor concordancia
com avaliagdo subjetiva de cor, quando comparada com AE*,, (GHINEA
et al., 2010; PARAVINA et al., 2015; PECHO et al., 2016a; PECHO et
al.,2017; PEREZ et al., 2019a).

A férmula de alteragdo de cor AE*;, € a mais utilizada para comparar
resultados de técnicas clareadoras (BERNARDON et al., 2010;
MEIRELES et al., 2010; GEUS et al., 2015b), avaliar o efeito de
diferentes concentra¢des de agentes clareadores, estabilidade de cor apos
o término do clareamento (MEIRELES et al., 2008; MEIRELES et al.,
2010) e tempo necessario de tratamento para satisfacdo do paciente
(BERNARDON et al., 2015). Estudos laboratoriais mais recentes t€ém
utilizado uma nova férmula para verificagdo de alteracdo de cor, AEqo
quando resinas compostas sdo submetidas ao tratamento clareador (LAGO
et al., 2017, DELLA BONA et al., 2019; PECHO et al., 2019) e
estabilidade de cor de materiais resinosos apods fotoativagao e imersdo em
bebidas contendo corantes (DA SILVA et al., 2017).

O “nivel de branco” de um material, ¢ adequadamente retratado por
meio de indices de brancura (PEREZ et al., 2019b), ja que a mensuracao
correta do procedimento clareador, tem importdncia para pesquisa,
fabricagdo de materiais odontologicos e pratica clinica como o
monitoramento deste tratamento (PEREZ et al., 2016). Recentemente, foi
desenvolvido um Indice de Brancura para Odontologia (WIp), baseado no
espaco de cor CIELAB. Valores maiores deste indice (WIp) indicam
amostras brancas e valores menores, amostras escuras (PEREZ et al.,

2016).
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Considerando a aplicacdo da avaliagdo de cor na pratica clinica, a
comparagdo entre avaliagdo objetiva e subjetiva ¢ importante de ser
realizada (JOINER et al.,, 2017). Com esse intuito, os limiares de
perceptibilidade (PT- perceptibility threshold) e aceitabilidade (AT-
acceptability threshold) das diferencas de cor e brancura foram
desenvolvidos (PARAVINA et al., 2015; PEREZ et al., 2019). Valores de
diferenca de cor abaixo do PT indicam diferengas de cor ndo perceptiveis
pelo olho humano. Valores entre PT ¢ AT indicam diferengas de cor
perceptiveis, porém aceitaveis. Valores acima do AT indicam diferengas
de cor ndo aceitaveis. Estes limiares podem servir como uma ferramenta
de controle de qualidade, guiando a selecdo de materiais odontoldgicos,
avaliando sua performance clinica ¢ interpretando conclusdes visuais ¢
instrumentais na clinica e pesquisa odontologica, subsequente
padronizagdo e verificando também a efetividade do tratamento clareador
(GHINEA et al., 2010; PARAVINA et al., 2015; PEREZ et al., 2019b).

Apenas diferencas de cores perceptiveis se referem a menor diferenga
de cor, que pode ser detectada por observadores humanos.Uma diferenca
de cor notada por 50% dos observadores, corresponde ao 50:50% limiar
de perceptibilidade (PT), enquanto uma diferenca de cor aceitavel para
50% dos observadores, corresponde ao 50:50% limiar de aceitabilidade
(PEREZ et al., 2019a). Estes limiares apresentam diferengas dependendo
dos grupos de observadores (dentistas, estudantes de odontologia,
auxiliares odontoldgicos, técnicos odontoldgicos e pessoas leigas), da
formula de alteracdo de cor utilizada, CIELAB, CIEDE2000, assim como
para o indice de Brancura para Odontologia WIp (PARAVINA ef al.,
2015; PEREZ et al., 2019b).
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2.2 Efeito do tabagismo na eficacia do clareamento

O tabagismo e o consumo de bebidas e alimento corantes tem o
potencial de alterar as propriedades de materiais dentarios (MAHROSS et
al., 2015; DA SILVA et al., 2017) e promover descoloracdo dentaria,
reduzindo a eficacia e o tempo de efeito do clareamento (GEUS et al.,
2015b). Entretanto, até o momento; ndo existe evidéncia suficiente que
sustente que essas substancias causam significativa mudanga de cor e
interferéncia no resultado do clareamento dental (GEUS et al., 2015a;
GEUS et al., 2015b; GEUS et al., 2015¢c; MATIS et al., 2015). O
tabagismo ¢ prejudicial a satude geral e bucal dos pacientes, contudo este
habito ¢ ainda bastante presente na populacdo. Dentre os varios
componentes do cigarro (nicotina, monoxido e didxido carbono, agucar,
alcatrdo e cacau; amonia, niquel, arsénio, e metais pesados entre eles
chumbo e caddmio) alguns tem potencial para impregnar na estrutura
dentdria e produzir descoloragdo (escurecimento) dentario, podendo
interferir no resultado do tratamento clareador (NERSESYAN et al,
2011; ALENDIA-ROMAN et al., 2013; GEUS et al.,2015; GEUS et al.,
2018). Coloragdes amarelas, marrons, marrom escura ou até mesmo preta
sdo provocadas pelo tabaco e a severidade depende parcialmente da
duragdo e frequéncia do habito (ALKHATIB ef al., 2005). A quantidade
de cigarros consumidos por dia (leve — consumo esporadico <1; moderado
- 1 a 14, e pesado - >15 cigarros por dia) pode ter impacto no grau de
escurecimento dos dentes (KNUTSSON et al., 2017). Em um estudo, uma

maior porcentagem (28%) dos fumantes relatou apresentar niveis severos
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e moderados de descoloragdes dentarias em relacdo aos nao fumantes
(15%) (ALKHATIB et al., 2005).

Nos estudos de GEUS et al., 2015a ¢ GEUS et al., 2015¢, fumantes
apresentaram resultado de clareamento com PC 10% semelhante a néo-
fumantes. Contudo, um ano apds o término do tratamento os tabagistas
apresentaram escurecimento dental na aferi¢cdo de cor antes da profilaxia
(GEUS et al., 2015b). Além disso, pesquisadores relataram que a fumaga
do cigarro pode alterar a cor, a microdureza, ¢ aumentar a rugosidade de
superficie de resinas compostas ¢ materiais a base de resina utilizados em
proteses odontoldgicas (MAHROSS ef al., 2015). Algumas manchas
extrinsecas derivadas da dieta ou substancias corantes podem ser
adequadamente removidas por escovagdo ou profilaxia profissional
(TEREZHALMY et al., 2008). Na persisténcia de descoloracdo ou
escurecimento dental apds o emprego dessas técnicas, o clareamento
dental pode ser empregado, pois provou ser eficaz na redu¢ao de manchas

causadas pela fumaga do cigarro e café, (BAZZI et al., 2012).

2.3 Avaliacao de genotoxicidade

Genotoxicidade ¢ a capacidade de um agente fisico ou quimico
interagir com o material genético (RIBEIRO et al., 2017). Tal evento
pode ser estudado através de células da mucosa oral, oportunizando o
estudo da capacidade regenerativa do tecido epitelial em humanos
(THOMAS et al., 2009).

Microntcleos (MN) sdo induzidos em células esfoliadas orais por uma
variedade de substancias, incluindo agentes genotdxicos € compostos

carcinogénicos do tabaco, noz de betel e 4lcool. A indugdo de células com
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MN através de agentes carcinégenos ¢ mutagénicos ¢ sinal de efeito
genotoxico de tais substancias. Os MN podem também ser encontrados
em células bucais esfoliadas de pessoas expostas a solventes organicos,
agentes antineoplasicos, derivados do diesel, hidrocarbonetos aromaticos
policiclicos, tintas e solventes contendo chumbo e 4gua potavel
contaminada com arsénico. A quantidade considerada normal de MN na
mucosa oral estd entre 0,5 e 2,0/1000 células (BANSAL et al., 2012;
GEUS et al., 2015a).

A técnica de contagem de MN é amplamente utilizada em estudos de
epidemiologia molecular para investigar o impacto da nutri¢do, fatores
relacionados ao estilo de vida, exposigdes a genotoxinas e genotipo sobre
danos a0 DNA ¢ morte celular (THOMAS et al., 2009). Possibilita
verificar alteragdes no DNA causadas pela exposicdo do individuo a
algum agente quimico, sendo que atualmente varios agentes quimicos sao
considerados genotoxicos na literatura cientifica (CORREA et al., 2009;
RIBEIRO et al., 2017). O teste de MN ¢ considerado uma ferramenta
rapida, de baixo custo, ndo invasiva e indolor. Os MN em maior ntimero
mostram a exposi¢ao de individuos a carcinégenos e advém de quebras
nos cromossomos, podendo indicar o inicio de uma neoplasia (REZENDE
etal.,2016). O ensaio de MN através da coleta de células da cavidade oral
foi proposto inicialmente em 1983 e continuou ganhando popularidade
como biomarcador de dano genético em varias aplicagdes (HOLLAND e?
al., 2008).

Este ensaio (MN) em um tecido de divisdo celular rapida como a
mucosa oral, ndo necessita do passo de replicagdo celular, e por ser
minimamente invasivo, pode ser usado sem o estabelecimento de uma

cultura celular, técnica que ¢ geralmente associada a analises de metafases
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classicas e também de intérfases, como no método do bloqueio da
citocinese em linfocitos binucleados (BONASSI et al., 2011).

O método de coleta de células esfoliadas da mucosa oral ¢ um ensaio
considerado adequado para estudos de biomonitoramento. Outra
vantagem seria a especificidade para detectar os efeitos agudos recentes
ou exposigdes cronicas quando um agente genotéxico ¢ inalado ou
ingerido, além da facilidade em armazenar as amostras antes e apos
processamento, em uma solu¢do fixadora ou em uma ldmina fixada a
temperatura ambiente (HOLLAND et al., 2008) Ainda, a forte correlagao
da alta frequéncia de MN em células bucais esfoliadas junto com o
aumento da frequéncia de MN em linfocitos implica que a) efeitos
genotoxicos sistémicos podem também impactar ¢ serem detectaveis em
células bucais, b) descobertas sobre exposicdo e varidveis genéticas
afetam a frequéncia de MN em linfocitos, e podem também serem
aplicadas em algum grau das células orais, assim como a associagao de
micronucleos com risco de cancer (BONASSI et al., 2011). Consoante ha
de se dar maior énfase a mecanismos capazes de detectar atividade
genotoxica em seres humanos, como ¢ o caso dos marcadores biologicos
ou MN, haja vista serem sensiveis as interacdes do material genético com
as substancias quimicas e permitirem a constatagdo da exposicdo a
carcindgenos.

Os MN apresentam material resultante dos eventos clastogénicos ou
aneugénicos, devido a perda de material genético durante a mitose,
condigdo prévia a neoplasia histopatoldgica (GEUS et al., 2015a). Quando
ocorre a divisdo celular na camada basal da mucosa, alteragdes na
molécula de DNA, levam a formacdo de MN, definidos como

cromossomos acéntricos, cromadtides fragmentadas ou cromossomos
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inteiros que ndo se incorporaram no nucleo principal durante a mitose
(GEUS et al, 2015a). Micronicleos sdo corpos citoplasmaticos
extranucleares associados a alteragdes cariotipicas (BANSAL et al.,
2012), presentes no citoplasma de células em divisdo (CORREA et al.,
2009), caracterizados por possuirem um ter¢co do didmetro e textura
semelhante do nucleo principal (GEUS et al., 2015a).

Dependendo da extensdo do dano celular, as consequéncias podem ser
prejuizos ao ciclo celular e morte celular (ALMEIDA et al., 2015). Assim,
os autores consideraram ser o teste de MN uma técnica eficiente de
pesquisa quanto a genotoxicidade, pois os agentes quimicos podem
promover rupturas cromossomicas (BORTOLUZZI et al., 2014), como
delegdes e translocacdes, prentincio de uma possivel neoplasia maligna.

Dentre os meios de monitoramento por parametros bioldgicos, o ensaio
de MN ¢ o mais viavel para a detecgo a curto prazo, dos efeitos nocivos
causados a populagdo por agentes agressores, pois permite identificar
alteragdes causadas ao material genético de forma precoce, indicando a
possibilidade de que os individuos venham a desenvolver a longo prazo,
problemas de satde (CORREA ef al., 2009). A utiliza¢io da técnica de
MN em células esfoliadas da mucosa oral, se presta ndo somente a
constatagdo de alteragdes metanucleares, mas também como instrumento
de prevengdo de alteragdes malignas ainda nao evidentes. Isto decorre do
fato de que os MN surgem de duas a trés semanas depois do dano
provocado pelo agente agressor, mas antes de qualquer alteracdo
cancerigena ou mesmo histologica (BONASSI et al., 2011).

E imperiosa uma contagem de MN seguindo parimetros corretos, do
contrario chegando-se a resultados equivocados. Estudos demonstram

uma grande diversidade no nimero de MN encontrados em colheitas
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realizadas aleatoriamente em pacientes. A contagem destes ¢ comumente
realizada em microscopio fotonico (GEUS et al., 2015a). H4 um aumento
na frequéncia de microntcleos em fumantes que usam mais de quarenta
cigarros por dia, assim como ha uma diminuigdo em pessoas que
consomem frutas e vegetais verdes diariamente (BONASSI et al., 2011).

Para analise de micronucleos da cavidade bucal, podem ser utilizadas a
coleta de células da mucosa oral ou da borda lateral da lingua, pois se
tratam de tecidos em processo constante no DNA de divisdo celular. Apos
passarem por um processo de esfoliacdo, as células ndo sofrem mais
divisdo, mas refletem as anormalidades citogenéticas que ocorreram na
camada basal (ANGLIERI et al., 2010).

Além dos MN sdo avaliadas também outras anomalias nucleares, como
botdes nucleares, indicando amplificagdo de gene, células binucleadas,
causadas devido falhas de citocinese, além de varias formas de morte
celular consideradas como cromatina condensada, cariorrexe, nucleo
picndtico ou caridlise celular, assim como a frequéncia de células basais

e totalmente diferenciadas (BONASSI et al., 2011).

2.4 Genotoxicidade dos agentes clareadores

As células eucariodticas sao responsaveis por reparar injurias ao acido
desoxirribonucleico (DNA), porém quando ndo ocorre um efetivo reparo
apos resposta celular, pode haver formag¢do de uma lesdo permanente
chamada de mutagenicidade. Existe atualmente na Odontologia uma
grande quantidade de materiais; dentre eles, muitos apresentam potencial
genotoxico, como: agentes clareadores, resinas compostas e clorexidina.

Os clareadores sdo capazes de causar danos genéticos, pois contém
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peroxido de hidrogénio, causando potente oxidagdo nas células
eucariodticas (RIBEIRO et al., 2017).

Podem ser encontrados dentifricios com presenga de clarecadores
(CONSOLARO et al, 2011), os quais também apresentaram
genotoxicidade em células da gengiva humana. Assim, Ribeiro et al.
(2017) afirmam que futuras pesquisas in vivo quanto ao potencial de
genotoxicidade dos materiais dentarios devem ser conduzidas, com a
finalidade de esclarecer os riscos a saude humana do profissional e
paciente.

Com relagdo a seguranga de um tratamento clareador, existem
pesquisas que relatam efeitos colaterais, como por exemplo a
desmineralizagdo do esmalte ¢ a descamagdo do tecido epitelial da mucosa
oral. Podem ser observados também uma redugdo na microdureza,
alteracdo da superficie, aumento da rugosidade superficial do esmalte,
queimagao, efeitos co-carcinogénicos e ulceragdes quando se faz o uso de
altas concentracdes de peroxido de hidrogénio ou carbamida
(MONDELLI et al., 2015; GRAZIOLI et al., 2018).

Dentre as principais consequéncias indesejaveis do clareamento,
relacionadas aos tecidos moles, podem-se citar: a necrose, causada pelo
potencial caustico do peroxido de hidrogénio e a co-carcinogenicidade
que desenvolvem os efeitos iniciais provocados por outras substincias
com potencial cancerigeno (CONSOLARO et al., 2011).

As lesdes gengivais sdo principalmente causadas por aplicagdes
descontroladas de géis clareadores. Assim, para evitar irritacdes na
gengiva decorrentes da técnica clareadora de consultoério, ¢ imprescindivel
o uso de moldeiras bem adaptadas. (GOLDBERG 2010). Estudos

mostram que o oxigénio reativo tem potencial genotoéxico. Nesse sentido,
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tem sido afirmado que, apesar da Agéncia de Pesquisa de Dados sobre o
Cancer ndo relatar nenhum risco de cancer devido a exposigao profissional
ao peroxido de hidrogénio, foi detectado em modelos animais o adenoma
e carcinoma do duodeno apos a administragao de peroxido de hidrogénio
via oral (GOLDBERG 2010). Sabe-se que a quantidade de micronucleos
indica a presenca de lesdes cancerigenas, o clareamento de consultério
com peroxido de hidrogénio a 35% ndo induz danos ao DNA, assim como
nao pode ser considerado responsavel por causar cancer cutaneo; porém,
seu uso excessivo pode levar a hiperceratose, hiperplasia e displasia
(GOLDBERG 2010; REZENDE et al., 2016).

Assim, o efeito genotoxico do agente clareador nos tecidos moles em
humanos necessita de maior investigacdo, ja que até o momento somente
estudos em modelos in vitro e animais comprovaram tal efeito
(GOLDBERG 2010; REZENDE et al., 2016). Além de que a maioria dos
estudos experimentais relacionados a genotoxicidade sdo feitos de forma
artificial, pois envolvem graus elevados de exposi¢do ndo apresentando
relevancia em uma potencial exposi¢ao em humanos, que utilizam baixas

concentragdes de produtos clareadores (ALMEIDA et al., 2015).

2.5 Efeito do tabagismo na genotoxicidade apds clareamento

O consumo de alcool e tabaco ¢ considerado um fator de risco para o
desenvolvimento de cancer oral, além de que individuos tabagistas e
consumidores de alcool concomitante, apresentaram aumento na taxa de
prevaléncia de canceres em estagios mais avangados (RIVEIRA 2015;

BEZERRA et al., 2018).
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E veridico que fumantes e usuérios de tabaco sem fumaga, os quais
mastigam o tabaco, possuem maior prevaléncia de desenvolver cancer na
cavidade oral, sendo que quantidade de microntcleos em usuarios de
tabaco sem fumaca ¢ maior que a de fumantes de cigarro (BANSAL et al.,
2012). Relata-se que individuos tabagistas apresentam um potencial trés
vezes maior de desenvolver este cancer na cavidade oral em comparagao
aqueles que ndo possuem este habito e ainda a forma de consumo do
tabaco, assim como o tipo ¢ a quantidade de cigarros podem estar
fortemente associados com este potencial (NERSESYAN et al., 2011;
BANSAL et al., 2012; RIVERA 2015).

O tratamento clareador apresenta como um de seus efeitos colaterais a
irritagdo de tecidos moles (GOLDBERG ef al., 2010; BERNARDON et
al., 2016), condigdo agravada pelo uso descontrolado de géis clareadores
e moldeiras mal adaptadas (CONSOLARO et al., 2011; KIRSTEN et al.,
2012). Os radicais livres liberados pela decomposi¢do do perdxido entram
em contato com a gengiva e mucosa, provocando queimagdes e ulceragdes
(GOLDBERG 2010; REZENDE et al., 2016). Klaric et al (2013),
concluiram em um estudo clinico que o clareamento de consultdrio, no
qual sdo utilizadas concentracdes maiores de perdxido de hidrogénio, foi
considerado genotoxico, diferente daqueles resultados onde foram
utilizados peroxido de carbamida para clareamento dental caseiro
(ALMEIDA et al., 2015; BONACINA et al., 2020), no entanto os efeitos
deste agente na mucosa oral sdo controversos dependendo da técnica que

foi empregada (GOLDBERG 2010).

Um estudo realizado por SILVA et al. (2018) mostrou que pacientes

fumantes apresentaram maior prevaléncia no desejo de realizar tratamento
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clareador, sendo considerados principais candidatos para cirurgides-
dentistas efetuarem este procedimento (GEUS et al., 2015a). Porém a
maioria de estudos clinicos onde se realiza clareamento dental excluem

pacientes fumantes (MEIRELES et al., 2008; MEIRELES et al., 2010, LA
PENA et al.,2013; BERNARDON et al., 2015; MARAN et al., 2018)

provavelmente, por acreditarem que a associagdo entre fumo e
clareamento possa trazer prejuizos a saude destes individuos.

Os pacientes fumantes, geralmente apresentam um nimero maior de
MN em relagdo aos ndo-fumantes (GEUS ef al., 2015a). Quando
individuos tabagistas foram submetidos ao tratamento clareador caseiro
com PC 10%, estes ndo apresentaram marcadores para genotoxicidade
significantivamentes maiores que os ndo tabagistas, mostrando haver uma
seguranga para o DNA, das células da genigiva no uso deste produto por

3 horas diarias, durante 3 semanas (GEUS et al., 2015a).
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3.PROPOSICAO

3.1 Objetivos gerais
Avaliar o efeito do tabagismo na alteracdo de cor e brancura, além da

genotoxicidade das células orais apds clareamento dental caseiro

3.2 Objetivos especificos

- Avaliar a alteragdo de brancura (AWIp) ¢ de cor (AE*,, ¢ AEq), dentaria
em pacientes fumantes e ndo fumantes apos clareamento dental caseiro
testando a hipétese de que o resultado do clarecamento dentario sera

semelhante entre os grupos.

- Avaliar o efeito do tabagismo, na genotoxicidade das células da mucosa
oral de pacientes apos realizarem clareamento dental caseiro com
peroxido de carbamida a 22%, testando a hipotese de que a frequéncia de
alteragdes celulares (MN e AM) sera semelhante entre os grupos durante

os tempos avaliados.



CAPITULO 1-INFLUENCIA DO TABAGISMO NA
ALTERACAO DE COR APOS CLAREAMENTO
DENTAL CASEIRO COM PEROXIDO DE
CARBAMIDA 22 %: ESTUDO DE COORTE

Resumo

OBJETIVOS: Avaliar o efeito do tabagismo na alteragdo de cor e¢ brancura
dentaria apds clareamento caseiro. METODOLOGIA: Este estudo de coorte
avaliou 2 grupos (n=40) de pacientes: NF- ndo fumantes (n=24) e; F- fumantes
(n=16). Os grupos executaram clareamento caseiro com peréxido de carbamida
(PC) a22%, por 1 hora ao dia, durante 14 dias. As analises de cor foram realizadas
antes do clareamento (T0-baseline), um dia (T15), 15 dias (T30) e 1 més (T45)
apos seu término. As coordenadas de cor foram avaliadas por espectrofotometro
Vita Easyshade™. O indice de brancura (Wlp- Whiteness Index for Dentistry) foi
utilizado para avaliag@o da eficacia do clareamento. As diferencas de cor para F e
NF entre os diferentes tempos foram calculadas com as equagdes CIELAB (AE*ap)
e CIEDE2000 (AEn). As comparagdes de alteracdo de cor entre F e NF por grupo
dentario (IC - incisivos centrais. IL — incisivos laterais e C- caninos) foram
realizadas por Mann-Whitney (0=0,05). RESULTADOS: O indice de brancura
(WIb) inicial (TO0) foi igual entre F ¢ NF. NF mostraram maior WIp que F nos
outros tempos de avaliagdo (p<0,05). NF mostraram diferenga significativa de
indice de brancura (AWIp) de IC e C (clareou mais) entre TO e os demais tempos
T15, T30 e T45 em comparagdo aos F. Em geral, as diferencas de cor detectadas

por AE*a e AEoo acompanharam o WIp. Os F apresentaram maior escurecimento



de IC apo6s clareamento do que NF em AWIp (T45-T15)(p<0,05).
CONCLUSOES: O tratamento clareador caseiro com PC 22 % pode ser

influenciado negativamente pelo tabagismo.

Palavras-chave: Clarcamento dental, eficacia, fumantes
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CHAPTER 1-INFLUENCE OF SMOKING ON THE
COLOR CHANGE AFTER AT-HOME BLEACHING
USING 22% CARBAMIDE PEROXIDE: A COHORT
STUDY

Abstract

OBJECTIVES: To evaluate the effect of smoking on the tooth whiteness
and color change after at-home bleaching. METHODOLOGY: This is a
cohort study with 40 patients between 18 and 54 years old, divided into 2
groups (n=40): NF-nonsmokers (n=24) and: F-smokers (n=16). The
groups accomplished at-home bleaching with 22% carbamide peroxide
(PC) using individuals trays for 1 hour a day, during 14 days. Color
analysis were performed before (TO-baseline), one day (T15), 15 days
(T30) and one month after bleaching. The color coordinates were
measured using Vita Easy Shade ™ spectrophotometer and recorded. The
color differences for F and NF between different times were calculated
using CIELAB (AE*a), CIEDE 2000 (AEqo) equations. The whitening
index (WIp. Whiteness Index for Dentistry) was used to evaluate the
efficacy of bleaching. The color changes comparisons between F and NF
in distinct dental groups (IC-Central Incisors, IL- Lateral Incisors and C-
Canine) were performed by Mann-Whitney (0=0,05). RESULTS: The
baseline (T0) whiteness index (WIp) was similar between F and NF. NF
showed higher WIp than F at other evaluation times (T15, T30, T45)
(p<0.05). NF showed significant difference in whiteness index (AWIp) for
IC and C (lighter) between (TO) and the other times (T15), (T30) and
(T45) compared to F. In general, the color differences detected by AE*y,
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and AEg followed WIp The F showed a higher darkening of IC than NF
in AWIp in (T45-T15)(p<0,05). CONCLUSIONS: At-home bleaching
treatment with PC 22% can be affected by smoking.

Keywords: Tooth bleaching, effectiveness, smoking
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1.1 INTRODUCAO

O tratamento clareador de dentes vitais altera a cor dos dentes naturais
para cores mais claras, o que leva ao aumento da satisfagdo com a estética
dental dos pacientes (GEUS et al., 2015a; REZENDE et al., 2016;
GRAZIOLI et al, 2017; MARAN et al., 2018). E um tratamento
odontologico eficaz e conservador, amplamente utilizado para remogao de
descoloragdes extrinsecas e intrinsecas (MEIRELES et al., 2010; BAZZI
etal.,2012; LAGO et al., 2016; GRAZIOLI et al., 2017, MARAN et al.,
2018). O clareamento dentario acontece por meio da dissocia¢do do
perdxido de hidrogénio ou carbamida em oxigénio reativo, que degrada
quimicamente os cromédgenos da matriz organica da estrutura dentaria ou
das pigmentagdes extrinsecas (MEIRELES et al., 2008; BERNARDON
etal.,2010; LA PENA et al., 2014; CAREY et al., 2014).

Existem duas principais técnicas de clareamento; a caseira e a de
consultorio (BERNARDON et al., 2010; BERNARDON et al., 2015). O
clareamento caseiro ¢ frequentemente realizado com o peroxido de
carbamida de 10% a 22%, aplicado em uma moldeira individualizada, por
1 a 2 horas, durante 2 a 6 semanas (BERNARDON et al., 2015). Ha
estudos mostrando que os dentes clareados pela técnica caseira tém
eficacia semelhante a técnica de consultorio (BERNARDON et al, 2010;
BERNARDON et al, 2015). Além disso, por utilizar menor concentragao
das substancias ativas, o clareamento caseiro é associado a menor

ocorréncia e intensidade de efeitos adversos (como a sensibilidade
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dentinaria e irritagdo gengival) do que o clareamento de consultorio
(MEIRELLES et al., 2008; BERNARDON et al., 2010; MEIRELES et
al., 2010).

O clareamento é um tratamento com diferentes técnicas e concentragdes
de géis com resultado eficaz (GRAZIOLI et al., 2018; BERNARDON et
al., 2015). Contudo, a influéncia do consumo de alimentos e bebidas
corantes, assim como o tabagismo na sua eficacia ainda ¢ controversa na
literatura (BAZZI et al., 2012; MATIS et al., 2015; TERRY et al., 2014).
O tabagismo, embora nocivo a satde geral ¢ bucal dos usuarios, ¢ um
habito bastante presente na populagdo. Pacientes fumantes sdo
frequentemente desestimulados a realizar tratamentos clareadores e
excluidos de estudos que avaliam a efetividade deste procedimento
(BERNARDON et al., 2010; LA PENA et al., 2014; BERNARDON et
al., 2015), pois dentre os varios componentes do cigarro (nicotina,
mondxido e didéxido de carbono, actcar, alcatrdo,cacau; amonia, niquel,
arsénio, ¢ metais pesados entre eles chumbo e cadmio), alguns tem
potencial para impregnar na estrutura dentaria e produzir descolorac¢ao
(escurecimento) dentario, podendo interferir no resultado do tratamento
clareador (NERSESYAN et al., 2011; ALANDIA-ROMAN et al., 2013;
GEUS et al.,2015; GEUS et al., 2018).

Pigmentos amarelos, marrons, marrom escuro ou pretos podem ser
depositados com o uso de cigarros, ¢ a severidade do escurecimento
depende da duracdo e frequéncia do habito (ALKHATIB et al., 2005). A
quantidade de cigarros consumidos por dia (leve — consumo esporadico
<1; moderado - 1 a 14, e pesado - >15 cigarros por dia) pode ter impacto
no grau de escurecimento dos dentes (KNUTSSON et al., 2017). Contudo,

a literatura mostra eficacia do tratamento clareador em fumantes
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utilizando peroxido de carbamida 10%, semelhante aos ndo fumantes,
com escurecimento maior para fumantes apds 1 ano do fim do tratamento
(GEUS et al., 2015a, GEUS et al., 2015b e GEUS et al.,2015¢).

A fim de verificar a eficacia clinica do tratamento clareador podem ser
realizadas dois tipos de andlise de cor: analise subjetiva (observacao e
registro de cor com escalas) e andlise objetiva (espectrofotdometros). A
analise subjetiva ¢ comumente efetuada comparando-se a cor do terco
médio da face vestibular dos dentes do paciente com escalas de cor (Ex:
Vita Bleachedguide 3-D Master ou Vita Classical Vita Zahnfabrik, Bad
Sackingen, Alemanha), ordenadas e numeradas sequencialmente da cor
mais clara para a cor mais escura (GEUS ef al., 2015a). Assim, o avaliador
registra a unidade da escala de cor antes ¢ subtrai da medida de cor apos
o tratamento para determinar o grau de branqueamento em ASGU (Shade
guide units) (BERNARDON et al., 2016; GEUS et al., 2015a; GEUS et
al., 2015b; MEIRELES et al., 2010). Ha grande influéncia da
luminosidade do ambiente e do olho e calibra¢do do observador na analise
subjetiva (BERNARDON et al., 2010).

A andlise objetiva da diferenca de cor ¢é realizada com a utilizacdo de
espectrofotometros digitais (Ex.: Vita Easyshade, Vita Zahnfabrik, Bad
Sackingen, Alemanha), colorimetros, e espectroradiometros (MEIRELES
et al, 2010; PEREZ et al., 2019a). Nos espectrofotometros, feixes de luz
sdo incididos na superficie dentaria, a sua reflexdo ¢ captada pelo
equipamento que converte a informagdo em coordenadas de cor, o que
permite calculo da diferenca de brancura AWIp-Whiteness Index for
Dentistry) e de alteracao de cor (AE*y, - CIELAB e AEq - CIEDE 2000)
(PECHO et al., 2016a , PEREZ et al., 2019a).
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O espaco de cor CIELAB ¢é o espago de cor uniforme mais
frequentemente utilizado para avaliagdo da cor em pesquisas clinicas e
laboratoriais (MEIRELES et al., 2010; BERNARDON et al., 2010).
Baseia-se em trés coordenadas de cores o L* que representa a
luminosidade, o a* representando o eixo vermelho (positivo) e verde
(negativo) e o b* sendo o eixo amarelo (positivo) e azul (negativo)
(CIE,2004). Nesta métrica de cor, quanto maior o valor, maior e mais
perceptivel esta diferenga ao olho humano (PECHO et al., 2016a).

A métrica de diferenga de cor AE*,, atribui igual peso para as trés
coordenadas de cor (L*, a* e b*), havendo divergéncia com a percepgdo
dos observadores quanto as diferentes coordenadas de cor (PEREZ et al.
2011; PECHO et al., 2016a; DA SILVA et al., 2017). Corregdes no
calculo da diferenca entre a cor computada e cor percebida foram
realizadas, desenvolvendo-se a métrica de diferenca de cor CIEDE2000
AEq. A diferenca de cor AEg baseia-se nos conceitos de croma e matiz, e
estd sendo utilizada em estudos recentes de comparacao da diferenca de
cor em odontologia (LAGO et al.,2016; PECHO et al., 2016a, DA SILVA
etal.,2017; DELLA BONA et al., 2019; PEREZ et al., 2019a).

Atualmente, podemos contar com um Indice de Brancura para
Odontologia (WIp), baseado no espago de cor CIELAB (PEREZ et al.,
2016), apesar desta formula de cor caracterizar bem a sua aparéncia do
clareamento, correlaciona-se insuficientemente com a avaliagdo visual,
falhando com frequéncia na avaliagdo de espécimes brancos (PEREZ et
al.,2019a). A vantagem deste indice (Wlp) € que valores maiores indicam
amostras brancas e valores menores, amostras escuras (PEREZ et al.,
2016). O “nivel de branco” de um material, ¢ adequadamente retratado

por meio de indices de brancura (PEREZ et al., 2019b), j4 que uma
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mensuragdo correta do procedimento clareador tem importancia para
pesquisa, fabricacdo de materiais odontoldgicos e pratica clinica como o
monitoramento deste tratamento (PEREZ et al., 2016). Até o momento, o
WIp néo foi utilizado em estudos com pacientes, mostrando a importancia
da sua aplicagdo clinica (PEREZ ef al., 2016, DA SILVA et al., 2018;
DELLA BONA et al., 2019; PECHO et al., 2019).

Além disso, considerando a aplicacdo da avaliacdo de cor na pratica
clinica, a comparacdo entre avaliacdo por instrumento (objetiva, por
CIELAB, CIEDE2000 ¢ WIp) e por observagdo pelo olho humano
(subjetiva) ¢ importante (JOINER et al., 2017). O limiar de aceitabilidade
de alteragdo de cor (AT- acceptability threshold), foi desenvolvido com
intuito de comparar essas avaliagdes na pratica clinica, servindo como
uma ferramenta de controle de qualidade , devido aumento na demanda
estética, tanto por pacientes quanto por profissionais (PARAVINA et al.,
2015; JOINER et al., 2017; PEREZ et al., 2019b).

O objetivo do estudo foi avaliar o efeito do tabagismo na mudanga de
cor apos clareamento dental caseiro com peroxido de carbamida a 22 %,
utilizando diferentes métricas de cor ¢ um Indice de Brancura para
Odontologia, testando a hipotese de que nao ha diferenca no resultado do

clareamento entre fumantes e nao fumantes.
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1.2 MATERIAIS E METODOS

1.2.1 Design do estudo e aspectos éticos

Este ¢ um estudo do analitico observacional prospectivo do tipo coorte.
O projeto foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa envolvendo
Seres Humanos da Universidade de Passo Fundo (CEP/UPF), com parecer
nimero 3.095.118 (ANEXO 1). A pesquisa foi registrada na plataforma
REBEC (2x2czx). Os voluntarios foram esclarecidos sobre o estudo e,
aqueles que autorizaram sua participacdo, assinaram um Termo de
Consentimento Livre ¢ Esclarecido (APENDICE 1-TCLE).

Os riscos foram considerados minimos. O paciente poderia sentir um
pouco de desconforto, como sensibilidade ou irritagdo gengival durante o
clareamento dentario. No caso de sensibilidade intensa, foi oferecido
tratamento com dessensibilizante (Dessensibilize KF 2%, FGM, Joinville,
SC, Brasil) pelos pesquisadores. Os participantes teriam os seguintes
beneficios: dentes mais claros e diagndstico de células gengivais
saudaveis ou alteradas. Foi garantida assisténcia integral e gratuita pelo
tempo que fosse necessario, nos casos de danos que ocorressem direta ou

indiretamente da participagdo no estudo.

1.2.2 Sele¢@o da amostra



O tamanho da amostra foi calculado baseado em um estudo prévio
(GEUS et al., 2015b) para um poder de 90% e um nivel de significancia
de 5%. Assim, seria necessario um n amostral de 24 individuos em cada
grupo (fumantes e ndo fumantes). Ainda foram acrescentados 25% para
perdas e recusas, obtendo-se um total de 30 pacientes por grupo: NF
(pacientes ndo fumantes; n=30) e F (pacientes fumantes; n= 30).

A estratégia de busca pelos voluntarios foi realizada pela divulgacao
em radio e colocacdo de cartazes no Campus 1 da UPF, convite verbal em
salas de aula e Central de Informagdo da Universidade de Passo Fundo. O
e-mail ¢ telefone do responsavel pela pesquisa e da Secretaria de Pos-
Graduagdo em Odontologia foram disponibilizados para que os
voluntérios entrassem em contato.

Aceitando o convite para participar da pesquisa, consultas foram
agendadas e efetuadas na Clinica de Pos-Graduagdo da FO-UPF.
Anamnese ¢ exame clinico (APENDICE 2) foram realizadas. Profilaxia
com escova Robinson, pasta dental e agua foi realizada para remogao de
detritos e manchas extrinsecas, os voluntarios foram analisados quanto aos

critérios de inclusdo e exclusao do estudo.

1.2.3 Critérios de inclusio e exclusao

Critérios de inclusdo do estudo:

- ndo fumante ou fumante de pelo menos 5 cigarros por dia ha mais de 1
ano (KNUTSSON et al., 2017);

- idade entre 18 e 54 anos (GEUS et al., 2015c¢);

- presenga dos seis dentes antero-superiores higidos com coloracao A2

ou mais escuro avaliados por meio da escala de cor Vita Classica;
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Critérios de exclusdo:

- ter realizado tratamento clareador prévio ha menos de 6 anos;

- presenca de restauragdes ou perda de vitalidade pulpar em algum dos 6
dentes anteriores;

- presenca de aparelho ortodontico fixo — brackets;

- presenca de comorbidades - problemas cardiacos, hipertensao ou
diabetes descompensado;

- presenca de carie ativa ou doenga periodontal;

- impossibilidade de comparecer as consultas em todos os periodos de
avaliagdo (antes, 1 dia, 15 dias ¢ 1 més ap6s o término do clareamento);
- gravidez ou lactacao;

- presenca de habitos parafuncionais (bruxismo ou apertamento
comprovado) (FIRMANI et al.,2015);

- lesdes cervicais cariosas ou nao (erosdo, abrasiao ou atri¢ao) nos dentes
a serem clareados;

- sensibilidade dentinaria relatada e provocada por jatos de ar (seringa
triplice);

- alteragdes patologicas dos dentes que tenham provocado alteragdo na
cor de algum dos seis elementos antero-superiores ou inferiores (ex.:
amelogénese imperfeita; pigmentagdo dentaria por tetraciclina;
tratamento endodontico).

- presenca de lesdes cancerizaveis ou neoplasias malignas na cavidade
oral

- uso de medicamento sist€émico/topico com potencial de pigmentacao

dentaria.
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1.2.4 Procedimento clareador

Para o clareamento dental caseiro, moldagens das arcadas superior ¢
inferior foram efetuadas com Alginato (Avagel®; Dentsply, Milford, DE,
EUA) e moldeiras de estoque (Maquira®, Maringd, PR, Brasil). Os
moldes foram preenchidos com gesso pedra, tipo 11 (Asfer®; Sao Caetano
do Sul, SP, Brasil) para obten¢do de modelos, as moldeiras foram
confeccionadas sem reservatorios (KIRSTEN et al., 2009; MEIRELES et
al. ,2010; MARAN et al., 2018) para ambas arcadas com placas de 1mm
de espessura de EVA (FGM®, Joinville, SC, Brasil), com auxilio de
plastificadora (Bio Art ®; Sao Carlos, SP, Brasil) com objetivo de segurar
o gel durante o uso, ¢ posteriormente cortadas a Imm acima da margem
gengival (BERNARDON et al., 2010). As moldeiras foram entregues aos
voluntarios em (T0), juntamente com duas seringas contendo gel de
peroxido de carbamida em concentragdo de 22% (Whiteness Perfect ®,
FGM, Joinville, SC, Brasil). Instrugdes quanto ao uso do gel clareador
foram demonstradas e entregues por escrito (APENDICE 3). O protocolo
de clareamento seguiu as recomendacgdes do fabricante do produto,
padronizando-se o tempo de uso diario do clareador em 1h ao dia, por 14

dias.
1.2.5 Avaliagao de cor

Previamente a avaliacdo de cor, efetuou-se profilaxia com escova
Robinson (Preven, Guapirama, PR, Brasil) e pasta dental (Colgate-

Palmolive, Sao Bernardo do Campo, SP, Brasil), nos seis dentes anteriores

superiores. A avaliacdo objetiva de cor foi realizada por um tunico
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operador utilizando um espectrofotometro digital, Vita Easy Shade (Vita
Zahnfabrik, Bad Sackingen, Alemanha), nos diferentes tempos de
avaliagdo (TO-baseline), um dia (T15), quinze dias (T30) ¢ um més apos
(T45) o término do clareamento. Para padronizagdo do local de analise
realizada com o equipamento, guias de silicone (Zetaplus, Zhermack,
Badia Polesine, RO, Italia) foram confeccionadas para cada paciente. As
guias envolveram a face vestibular e incisal dos seis dentes antero-
superiores, possuindo uma abertura circular de 6mm de didmetro no ter¢o
médio dos dentes, compativel com a ponta ativa do espectrofotdmetro. O
equipamento foi calibrado anteriormente a avaliagdo de cada paciente em
sistema proprio. Superficie da ponta ativa do equipamento permaneceu
paralela e em contato com a superficie vestibular dos dentes durante a
avaliagdo. A cor conforme a escala Vita Classica e Vita 3D Master foi
registrada em tabela do Microsoft Excel, assim como as coordenadas de

cor, a serem utilizadas para calculo Wlp, AWIp, AE*;, ¢ AEqo.

1.2.6 Avaliagdo do indice de brancura e das diferencas do indice de

brancura

O indice de Brancura para Odontologia (WIp) é baseado nas
coordenadas CIELAB e foi calculado utilizando a Equacdo 1 (PEREZ et
al.,2016). Maiores valores de Wlp (indice de brancura) significam dentes

mais claros.
WIp=0,511L* - 2,324a* - 1,100b* (1)

O valor do limiar de aceitabilidade para AWIp (WAT) baseou-se no
estudo de Perez ef al., (2019b), sendo WAT=2,90 unidades para leigos.
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1.2.7 Avaliagdo das diferengas de cor

AE*;, e AEqo foram calculados com base nas coordenadas registradas.
Os valores de L*, a* e b* (L* - luminosidade; a* - eixo verde-vermelho e
b* - eixo amarelo-azul) foram utilizados para calcular AE*y, (CIELAB)

pela Equacgéo 2 (CIE,2004).

AEab = [(AL)? +(Aa)+(Ab)2] Y% 2)

A diferenca de cor também foi calculada para AEq (CIEDE 2000)
(Equacao 3) (LUO et al., 2001; CIE, 2004).

)

AL Yol AH' Yol AH'
_ 2 2 2
A0~ Y2 + GRS + () o Ry o) G
(3)

Onde AL’ (luminosidade), AC” (croma) e AH" (matiz) sdo as diferencas
de cores em cada parametro. As func¢des ponderadas (SL, SC e SH)
ajustam a diferenca de cor total para a variagdo na localizagdo das
diferencas de cores das coordenadas L', a’, b". Os fatores paramétricos
(KL, KC e KH) sao fatores de correcdo para condigdes experimentais. E
a funcdo rotagdo (RT) refere-se a interacdo nas diferengas entre a croma e
matiz na regido azul (LUO et al., 2001; CIE, 2004).

Para calcular a diferenca de cor CIEDE2000, levou-se em conta

descontinuidades a computagdo média do matiz e computagdo da
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diferenca do matiz (SHARMA et al., 2005). No presente estudo, os fatores
paramétricos Ky = 1, K¢ = 1, e Ky = 1 (luminosidade, croma e matiz,
respectivamente) foram considerados.

A comparacao das diferengas de cores avaliadas foi realizada com 50-
50% limiar de aceitabilidade. Os valores dos limiares de aceitabilidade
(AT) para AE*;, e AEo foram embasados em um estudo de Paravina et al.
(2015) seguindo ISO/ TR 28642:2016, sendo AT A*ga, = 2,7 unidades e
AT AEo= 1,8 unidades, respectivamente (PARAVINA et al.,2015).

1.2.8 Diferengas entre tempos de avaliagdo
Diferentes periodos de avaliagdo foram considerados para comparar a
alteragdo de cor (AE*s, ¢ AEg) e de indice de brancura (AWIp) entre os

grupos de fumantes ¢ ndo fumantes (Tabela 1.1).

Tabela 1.1 Descrig@o dos periodos de avaliacdo das diferencgas de

alteragdo de cor (AE*y, e AEn) e de indice de brancura (AWIp)

Periodo de Descricao

avaliacao

T15-TO Diferencga entre o momento de finalizag¢do e inicio do

tratamento (baseline)

T30-TO  Diferenca de duas semanas ap6s o final e o baseline

T45-TO Diferenca de um més apos o término do clareamento e o

baseline

T30-T15 Avaliagdo da estabilidade de resultado ap6s 2 semanas do

término do clareamento
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T45-T15 Avaliagdo da estabilidade de resultado 1 més apds o término

do clareamento

1.2.9 Analise estatistica dos dados

Analises descritivas foram realizadas. Teste de qui-quadrado e
correlagdo de Pearson foi realizado para detectar diferencgas entre as
variaveis socio-demograficas, idade e sexo respectivamente O teste
Shapiro-Wilk, mostrou distribuicdo ndo normal dos dados, portanto
comparagoes de AWIp, AE*;, e AEg para cada grupamento dentario (IC-
Incisivos Centrais, IL-Incisivos Laterais e C- Caninos) em fumantes e ndo
fumantes em diferentes periodos de avaligdo, foram realizados pelo teste
estatistico Mann-Whitney, considerando (0=0,05). O programa STATA
14 ® (Statistcs/Data Analysis, College Station, Texas, EUA) foi utilizado

para analise estatistica.
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1.3 RESULTADOS

1.3.1 Amostra

Foram examinados inicialmente 96 voluntarios (62 NF e 34 F), de modo
a obter 60 participantes. Destes, 30 NF ¢ 6 F foram excluidos por néo
atender os critérios de inclus@o e exclusdo do estudo. Assim a amostra
inicial do estudo foi de 32 NF ¢ 28 F.

Durante o periodo de avali¢ao (TO0, T15, T30 e T45), houve a perda de
acompanhamento ou desisténcia de 8 voluntarios do grupo NF e 12 do
grupo F. Os participantes desistentes alegaram falta de tempo para
comparecer as consultas de retorno ou ndo responderam as tentativas de
contato do grupo de pesquisa. Portanto, a amostra final consistiu em 24NF
e 16F (Figura 1.1).

Nao houve diferenca estatistica em idade dos pacientes F e NF, a
maioria dos participantes era do sexo feminino para ambos grupos e os

participantes fumavam em média 7,6 cigarros ao dia (Tabela 1.2).
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FLUXOGRAMA Avaliados por

elegibilidade

[ Fumantes (n=34) ][ NéoFumantes(n:GZ)]

/ Excluidos (n=6): \ / Excluidos (n=30):

Sangramento gengival (n=1) Sangramento gengival (n=3)
Perda de dente anterior (n=1) | T Fratura em dente anterior (n=2)
Menos de 5 cigarros/dia (n=1) Clareamento recente (n=4)

Clareamento recente (n=1) Restauragdo na face vestibular de dente
Restauragdo na face vestibular anterior (n=3)

de dente anterior (n=1) Amamentando (n=1)

Tratamento endoddntico em Lesdes ndo cariosas (n=2)

dente anterior (n=1) Cor mais clara que A2 (n=11)
Mais de um critério (n=4) Sensibilidade dentindria (n=1)
Defeitos de esmalte (n=4)

\ / \ Mais de um critério (n=8) /

Selecionados Selecionados

Grupo Fumantes (n=28) Grupo NaoFumantes (n=32)

Perdas de
acompanhamento (n=12)
Descontinuidade do
tratamento (n=0)

Perdas de
acompanhamento (n=7)
Descontinuidade do
tratamento(n=1)

Analisados (n=16) Analisados (n=24)

Figura 1.1 Fluxograma do recrutamento e acompanhamento de

voluntarios da pesquisa.
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Tabela 1.2. Caracterizagdo socio-demografica dos participantes da

pesquisa
Nao
L. Fumantes
Caracteristicas (N=16) Fumantes
(N=24)
23,25
Idade (média e desvio padriao) 31,56 (10,55) (5,90)

Sexo (feminino) 9 (36%) 16 (64%)

Cigarros por dia (n) 7,6 (5,1) -

1.3.2 indice de brancura (AWIp)

Na Tabela 1.3 ¢ possivel observar que o Indice de Brancura (Wlp)
inicial (TO0) foi igual entre F ¢ NF, mostrando homogeneidade de brancura
entre os grupos antes da realizagdo do tratamento clareador. Apods
execugdo do procedimento clareador (T15, T30 e T45), NF mostraram

WIp significativamente maior que F (p<0,05).
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Nos IC e C, a diferencga de indice de clareamento (AWID) entre os
grupos em TO e os tempos de avaliagdo apods o tratamento (T15, T30 e
T45) foi maior para NF (clareou mais) do que F (Figuras 1.2 ¢ 1.4). O
AWID T30-T15 foi igual para NF e F, mostrando que a recuperagdo de
cor em 15 dias foi igual em ambos grupos. Os F apresentaram
escurecimento maior de IC que NF em AWID T45-T15, ou seja, em 30
dias apds o término do clareamento. Para os IL (Figura 1.3), ndo foram
observadas diferencas em AWID entre fumantes e ndo fumantes.

Utilizando-se o limiar de aceitabilidade para as diferengas do Indice de
Brancura em Odontologia, foi observado que a maior parte dos valores
permanece acima de WAT entre os tempos (T15-T0), (T30-T0) e (T45-
T0) em ambos NF ¢ F nos trés grupos de dentes. Porém houve maioria de
valores dentro do limiar de aceitabilidade para WAT entre (T30-T15) e
(T45-T15) em NF e F nos trés grupos de dentes.
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Figura 1.2. Boxplots das diferencgas do indice de brancura AWIp
entre fumantes e ndo fumantes nos periodos de avaliagdo para os
incisivos centrais. As linhas vermelhas continuas representam o limiar de
aceitabilidade (WAT) superior e inferior e as linhas pontilhadas sdo os
intervalos de confianga, 95%. Letras diferentes representam diferenga
estatistica entre fumantes e ndo fumantes nos mesmos periodos de

avaliagao.
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Figura 1.3. Boxplots das diferencas do indice de brancura AWIp entre
fumantes e ndo fumantes nos periodos de avaliagdo para os incisivos
laterais. As linhas vermelhas continuas representam o limiar de
aceitabilidade (WAT) superior e inferior e as linhas pontilhadas sdo os
intervalos de confianga 95%. Letras diferentes representam diferenca
estatistica entre fumantes e ndo fumantes nos mesmos periodos de

avaliagdo.
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Figura 1.4. Boxplots das diferengas do indice de brancura AWIp entre
fumantes e ndo fumantes nos periodos de avalia¢do para os caninos. As
linhas vermelhas continuas representam o limiar de aceitabilidade (WAT)
superior e inferior e as linhas pontilhadas sdo os intervalos de confianga
95%. Letras diferentes representam diferenca estatistica entre fumantes e

ndo fumantes nos mesmos periodos de avaliagdo.
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1.3.3 Alterag@o de cor por CIELAB (AE*4)

As diferengas de cor detectadas por AE*,, (Figuras 1.5 a 1.7), para os
IC e C comparando NF e F nos periodos de avaliagdo, mostram alteragao
estatisticamente significativa em (T15-T0), (T30-T0), (T45-T0) e
similaridade na mudanga de cor em (T30-T15). A alteracdo de cor foi
similar para os IC entre NF e F em (T45-T15) e para C entre NF e F nestes
mesmos periodos. Para o grupo IL (Figura 1.6), nao foram observadas
diferencas de cor por AE*y, entre os grupos.

Levando em consideragdo esta métrica para avalia¢do alteracdo de cor,
ambos os grupos apresentaram a maioria dos valores de alteragdo de cor
acima do limiar de aceitabilidade (AT AE*,, = 2,7 unidades) entre os
tempos (T15-T0), (T30-T0) e (T45 e TO) para IC, IL e C, mas o grupo F
apresentou maioria das alteracdo de cor abaixo deste limiar entre (T30-

T15) e (T45-T15) nos IC.
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Figura 1.5. Boxplots das diferencgas de cor AE*q, entre fumantes e ndo

fumantes nos periodos de avaliagdo para os incisivos centrais. A linha

vermelha continua representa o limiar de aceitabilidade (AT) e as linhas

pontilhadas sdo os intervalos de confianga 95%. Letras diferentes

representam diferenca estatistica entre fumantes e ndo fumantes nos

mesmos periodos de avaliagdo.
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Figural.6. Boxplots das diferengas de cor AE*q entre fumantes e ndo
fumantes nos diferentes periodos de avaliagdo para os incisivos laterais.
A linha vermelha continua representa o limiar de aceitabilidade (AT) e as
linhas pontilhadas sdo os intervalos de confian¢a 95%. Letras diferentes
representam diferenca estatistica entre fumantes e ndo fumantes nos

mesmos periodos de avaliagdo.
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Figural.7. Boxplots das diferencgas de cor AE*q, entre fumantes e ndo
fumantes nos periodos de avaliagdo para os caninos. A linha vermelha
continua representa o limiar de aceitabilidade (AT) e as linhas
pontilhadas sdo os intervalos de confian¢a 95%. Letras diferentes
representam diferenga estatistica entre fumantes e ndo fumantes nos

mesmos periodos de avaliagdo.
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1.3.4 Alteragdo de cor por CIEDE2000 (AE)

As diferengas de cores detectadas para AEg (Figuras 1.8 a 1.10),
féormula de mudanga de cor mais recente, utilizada neste estudo, mostra
significativa diferenca de alteragdo de cor nos IC entre NF e F, nos
seguintes periodos; (T15-T0), (T30-T0), (T45-T0) e alteracao de cor
similar em (T30-T15) e (T45-T15). A diferenca de cor para AEy entre NF
¢ F nos mesmos tempos avaliados dos IL, mostrou maior alteragdo de cor
estatistica apenas em (T30-T0), ¢ similaridade na alteragdo de cor em
todos os outros tempos. E por fim, a alteragdo de cor avaliada através desta
féormula entre NF e F nos periodos descritos anteriormente para C
apresentou diferenga estatistica em (T30-T0), (T45-T0), (T30-T15), ndo
havendo esta diferenga em (T45-T15) e (T15-TO0).

A maior parte das alteragcdes de AEq encontraram-se acima do limiar
de aceitabilidade (AT) em todos os grupos de dentes. O escurecimento
dentério detectado por AE¢ em 15 e 30 dias apo6s o clareamento, ficou

dentro do limite de aceitabilidade (AT AEq = 1,8 unidades).
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Figural.8. Boxplots das diferencgas de cor AEy entre fumantes e ndo
fumantes nos periodos de avaliagdao para os incisivos centrais. A linha
vermelha continua representa o limiar de aceitabilidade (AT) e as linhas
pontilhadas sdo os intervalos de confianga 95%. Letras diferentes
representam diferenca estatistica entre fumantes e ndo fumantes nos

mesmos periodos de avaliagdo.
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Figural.9. Boxplots das diferengas de cor AEy entre fumantes e ndo
fumantes nos periodos de avaliagcdo para os incisivos laterais. A linha
vermelha continua representa o limiar de aceitabilidade (AT) e as linhas
pontilhadas sdo os intervalos de confian¢a 95%. Letras diferentes
representam diferenca estatistica entre fumantes e ndo fumantes nos

mesmos periodos de avaliagdo.
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Figura 1.10. Boxplots das diferencas de cor AEgydo entre fumantes e
ndo fumantes nos periodos de avaliagdo para os caninos. A linha
vermelha continua representa o limiar de aceitabilidade (AT) e as linhas
pontilhadas sdo os intervalos de confianga 95%. Letras diferentes
representam diferenga estatistica entre fumantes e ndo fumantes nos

mesmos periodos de avaliagdo.
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1.4 DISCUSSAO

Os resultados de clareamento, mostraram diferencas, entre fumantes e
ndo fumantes, rejeitando a hipdtese do estudo. Para todos os grupos
dentarios, foi possivel observar, que o indice de brancura inicial (WIp)
(TO) foi igual entre F e NF, mostrando homogeneidade de brancura inicial,
entre os grupos, o que auxilia nas analises de comparagdo subsequentes.
Esta brancura semelhante em (T0), pode ser atribuido a profilaxia dental
realizada previamente, a avaliagdo de cor e brancura, que tem o potencial,
de remover manchas extrinsecas como aquelas incorporadas na superficie
externa do esmalte dental pelo tabagismo. O estudo de GEUS et al. (2018)
avaliou por meio da formula de cor CIELAB e guias de cores, a remogao
de manchas promovidas pelo cigarro com clareamento de consultério
utilizando PH 35% e profilaxia com escova rotatoria e pasta profilatica,
apesar do clareamento causar uma alteragdo de cor mais expressiva, a
profilaxia foi capaz de remover de forma eficiente as manchas causadas
pelo cigarro, mostrando que ambos sdo eficazes para eliminar este tipo de
manchas (TEREZHALMI et al., 2008. BAZZI et al., 2012; GEUS et al.,
2015b).

NF mostraram maior WIp que F nos outros tempos de avaliagdo, isso
significa que os pacientes nao fumantes tiveram dentes mais brancos que
os F apos o clareamento. Uma forte indicagcdo de que o cigarro interferiu

de forma negativa no clareamento dental, achados diferentes dos estudos



de GEUS et al., 2015a, GEUS et al., 2015b e GEUS et al., 2015c. A
diferenga encontrada entre os estudos pode ser atribuida a diferente
concentragdo do agente clareador, que pode ter resultado em alteragdes da
superficie do esmalte dental (CVIKL et al., 2016; GRAZIOLI et al.,
2018). O presente estudo também utilizou uma ferramenta de mensuracao
do grau de branqueamento (Wlp) diferente dos demais estudos (PEREZ et
al.,2016; DELLA BONA et al., 2019; PECHO et al., 2019).

Nos IC e C, as diferengas de Indice de Brancura (AWIp) entre TO ¢ os
tempos de avaliagdo apds o tratamento (T15, T30 e T45) foi maior para
NF (maior brancura) do que F. Isso ndo se confirmou para IL, nos quais
ndo foram observadas diferengas significativas de AWIp e AE*,, entre
fumantes e ndo fumantes. Os incisivos centrais estdo em contato direto
com a fumaga gerada no consumo de cigarro, consequentemente com uma
quantidade maior de pigmentos corantes da fumaca, o que pode resultar
no seu menor clareamento, no entanto nao foram encontradas evidéncias
com relagdo a esta afirmacao.

Os C sdo dentes mais cromatizados que IC e IL (TURGUT et al., 2018),
o que pode ter contribuido com sua menor alteracdo de cor especialmente
em pacientes fumantes. La Pefa et al. (2014) mensuraram a alteracao de
cor por meio da CIELAB e CIE L*c*h*, entre incisivos e caninos
submetidos a clareamento dental com diferentes concentragdes de PH e
PC através de um colorimetro, que resultou em diferenga significativa de
alteracdo de cor entre os dois grupos de dentes. Esta diferenga de dados
de cor entre os dentes, pode ser explicada pela influéncia do formato,
tamanho, superficie anatomica, padrdes de reflexdo de luz, os quais

dependem da espessura da dentina e translucidez do esmalte e relagdes de
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cor entre os dentes, ndo sendo iguais nos dentes anteriores superiores
(DOZIC et al., 2004; TURGUT et al., 2018).

O AWIp T30-T15 foi igual para NF e F, mostrando que a recuperagdo
de brancura foi semelhante para ambos os grupos, 15 dias apds o término
do tratamento clareador (T30). Contudo, apds 30 dias do término do
clareamento (T45), os F apresentaram escurecimento maior de IC que NF
(AWIp T45-T15), sugerindo que os agentes pigmentantes da fumaga do
cigarro se depositaram no esmalte, corroborando com estudos anteriores,
os quais afirmam que depois de finalizado o procedimento clareador, pode
haver escurecimento dentario por pigmentos extrinsecos (MEIRELES et
al. 2008; GROBLER et al., 2010; MEIRELES et al., 2010). Este
escurecimento dental pode ser atribuido aos componentes do cigarro, visto
que a nicotina ¢ responsavel pela cor amarela caracteristica nos dentes de
fumantes (GEUS et al., 2018).

Em geral, as diferencas de cor detectadas por AE*y e AEg
acompanharam as diferencas de branqueamento obtidas por WIp.
Contudo, AE*;, e AEq ndo foram sensiveis para detectar o maior
escurecimento dos IC do grupo F em (T45-T15), mostrada somente por
WIb, o que mostra que esta equagdo com coeficientes corrigidos para
detectar branqueamento (WIp) pode ser mais adequada para avaliagao de
eficacia nos estudos de clareamento (DA SILVA et al., 2018; DELLA
BONA et al., 2019; PECHO et al., 2019).

Nao foram encontradas diferenca de cor entre fumante e ndo fumantes
de acordo com E00 no periodo (T5-T0), diferente dos resultados obtidos
por AWIp e AE*;,. Assim como AEq, mostrou diferencga entre fumantes e
nao fumantes em 30 dias apods término do tratamento clareador (T30-T0)

para IL, o que pode significar que ndo houve manutencdo do
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branqueamento (WIp ndo detectou maior luminosidade), mas houve
alteracdo em coordenadas de cores, alterando a cor deste dente,
representando que alteragdo de cor e brancura variou de acordo com a
métrica utilizada. A formula de diferenga de cor CIEDE2000 foi atribuida,
pois melhora a correcdo entre a cor computada e percebida, além de
incorporar corre¢des especificas em decorréncia da nao uniformidade do
espago de cor CIELAB (PEREZ et al., 2011; LAGO et al., 2016;
GOMEZ-POLO et al.,2016; PECHO et al., 2016a; PEREZ et al., 2019a).
Isso mostra a importancia do uso de mais de uma métrica de cor para sua
avaliacdo completa.

O limiar de aceitabilidade para AE*,,, AEo ¢ AWIp foi utilizado nas
comparagdes entre F e NF nos periodos avaliados para todos os grupos de
dentes, pois complementa a estatistica tradicional em pesquisas de cor
(PARAVINA et al., 2015; DA SILVA et al., 2017, DELLA BONA et al.,
2019) e especialmente, avaliando clinicamente a efetividade do
tratamento clareador (PEREZ et al., 2019b). Della Bona et al., (2019) e
Pecho et al., (2019) avaliaram em um recente estudo, através de limiares
de perceptibilidade (PT) e aceitabilidade (AT) para AE*s» AEg ¢ WIp a
estabilidade de cor e branqueamento de resinas compostas submetidas ao
clareamento, e a influéncia de um gel clareador nas alteracdes de cor e
branqueamento de resinas compostas, respectivamente. O limiar de
aceitabilidade para o indice de brancura pode variar significativamente
entre dentistas (WAT=2,20 unidades) e pessoas leigas (WAT=2,90
unidades) (PEREZ et al., 2019b). No presente estudo, utilizamos o limiar
de aceitabilidade para pessoas leigas, pois os pacientes sao o0s

observadores do tratamento clareador, e devido a influéncia da populacao
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observadora nos limiares de diferenca de cor (PARAVINA et al., 2015;
DELLA BONA et al., 2019).

Levando-se em consideragdo o limiar de aceitabilidade para o Indice
de Brancura para Odontologia (WIp) os valores das diferengas de brancura
em relagdo a (TO) ficaram, em sua maioria, acima do limiar de
aceitabilidade reportado na literatura (WAT), portanto sdo mudangas
consideradas satisfatorias pelo paciente. O escurecimento dentario
detectado por WIp em 15 e 30 dias ap6s o clareamento, ficou dentro do
limite de aceitabilidade, sendo aceitavel pelo paciente F ¢ NF em todos os
grupos de dentes.

As diferenca de cor em relacdo a TO para F ¢ NF foram, na maioria,
maiores que o limiar de aceitabilidade para o AE*,, reportado na literatura
(AT), sendo portanto, aceitaveis pelo paciente. A alteragao de cor dos IC,
de F, detectado por AE*;; em 15 e 30 dias apos o clareamento, ficou na
maior parte abaixo do limite de aceitabilidade, sendo alteragdes de cor
inaceitaveis pela maioria dos paciente fumantes. Para os valores AEgo, 0s
limiares de aceitabilidade (AT) ficaram em sua maioria acima daquele
reportado na literatura, portanto sdo alteracdes de cor aceitaveis pela
maioria dos pacientes.

Isto significa, que foram detectados diferentes limiares de
aceitabilidade de acordo com a métrica utilizada para alteragdo de cor.
Com WIp foram detectados alguns valores de diferengas de indice de
brancura abaixo do limiar de aceitabilidade tanto para F, quanto para NF,
em certos periodos para os diferentes grupos de dentes. Sendo alguns
destes valores negativos, indicando que os dentes avaliados ficaram
escuros (PEREZ et al., 2016), porém este escurecimento ¢ considerado

aceitavel.
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Esta pesquisa apresenta algumas limitagdes, como por exemplo o
tamanho amostral (24 n3o fumantes e 16 fumantes), inicialmente
calculado como 25 pacientes por grupo com adi¢do de 5 paciente para
perdas e recusas. Outra limitagdo ¢ o menor numero de cigarros diarios
dos voluntdrios fumantes em relagdo a estudos anteriores, o que pode
indicar um consumo menor de cigarros pela populagdo ou uma
aceitabilidade maior do tratamento clareador pelas pessoas que fumam
menos.

A avaliagdo objetiva foi realizada com espectrofotometro, um
instrumento que avalia alteragao de cor por contato (JOINER ez al., 2017).
Como os dentes humanos sdo pequenos ¢ curvos, ha a chance de
inadequada leitura de cor, pois uma fracdo de luz que atinge a estrutura
dental ¢ perdida, e ainda a avaliagdo da alteracao de cor ¢ dependente da
percepgao visual (PECHO et al., 2016a).

Estudos futuros podem ser conduzidos comparando avaliagdo subjetiva
com objetiva, especialmente para confirmar os céalculos de aceitabilidade
e confiabilidade calculados para CIEDE2000 ¢ WIp. Além disso,
acompanhamentos a longo prazo ou em multiplas exposi¢des aos agentes
clareadores (mais de uma concentragdo de gel clareador) podem ser

realizados.
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1.5 CONCLUSOES

Podemos concluir, que o tratamento clareador com peroxido de
carbamida 22 %, apesar de eficaz, pode ser influenciado negativamente

pelo tabagismo.
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CAPITULO 2- INFLUENCIA DO TABAGISMO NA
GENOTOXICIDADE DAS CELULAS ORAIS APOS
CLAREAMENTO DENTAL CASEIRO COM PEROXIDO
DE CARBAMIDA 22%: ESTUDO DE COORTE

Resumo: OBJETIVOS: O objetivo do estudo foi avaliar o efeito do
tabagismo na genotoxicidade das células da mucosa oral de pacientes que
realizaram clareamento dental caseiro com peroxido de carbamida a 22%.
METODOS: Se trata de um estudo prospectivo observacional analitico do
tipo coorte, o qual avaliou 2 grupos (n=40) de pacientes entre 18 ¢ 54 anos:
NF- ndo fumantes (n=24) e; F- fumantes (n=16). Ambos os grupos
realizaram tratamento clareador com peroxido de carbamida (PC) em
concentragdo de 22%, aplicado em moldeiras individuais e utilizado
durante 1h por dia, por 14 dias. As coletas celulares para analise foram
realizadas antes (TO-baseline), um dia (T15), 15 dias (T30) e 1 més (T45)
apds o término do tratamento clareador. A genotoxicidade foi avaliada
pelo teste de micronucleos, que analisou o raspado superficial da gengiva
marginal superior e inferior. Para cada coleta o material foi corado com
Giemsa a 10%, e em seguida um observador treinado fez a contagem de
micronticleos (MN) e alteragdes metanucleares (AM), em 1000 células de
cada paciente. A coleta e analise dos dados ocorreram de forma cega. Os
dados foram analisados pelo teste de Kruskal-Wallis, Dunn e Mann-
Whitney (0=0,05). RESULTADOS: Foi encontrado um aumento de
alteracdes metanucleares diretamente proporcional ao tempo de avaliacio
(p<0,001) nos dois grupos, no entanto ndo foram encontradas diferencas
estatisticas sugestivas de genotoxicidade entre NF e F (p>0,05), nos

periodos avaliados. CONCLUSAO: O tabagismo associado ao
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clareamento dental caseiro com peroxido de carbamida 22% ndo
apresentou potencial genotoxico aos tecidos moles orais, quando MN
foram avaliados. Notando-se um aumento significativo de AM em ambos
grupos diretamente proporcional aos tempos de avaliagdo até um més apos
o término do clareamento.

Palavras-Chave: Clareamento dental, peroxido de carbamida 22%,

genotoxicidade, fumantes.
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CHAPTER 2 — INFLUENCE OF SMOKING ON ORAL
CELLS GENOTOXICITY AFTER AT-HOME
BLEACHING USING 22% CARBAMIDE PEROXIDE: A
COHORT STUDY

Abstract: PURPOSE: This study evaluated the smoking influence on
cells genotoxicity in patients which performed at-home bleaching using
22% carbamide peroxidee. METHODOLOGY: It was prospective
observational analytics cohort study, which evaluated 40 volunteers
(N=40) divided in two groups: NF- no smokers (n=24) and; F- smokers
(n=16) with age between 18 and 54 years old. The at-home bleaching was
performed using 22% carbamide peroxide gel applied in individual trays
and used during 1 h for 14 days. The cell collections for analysis were
carried out before (TO-baseline), 1 day (T15), 15 days (T30) and one
month (T45) after the end of bleaching. Genotoxicity was evaluated by
Micronucleus Test which analyzed scrapped cells from upper and lower
marginal gum. For each collection the material was stained using 10
%Giemsa. A trained observer counted the micronucleus (MN) and
metanuclear alterations (AM) in 1000 cells per patient. The collections
and data analysis occurred blindly. The data were analyzed by Kruskal-
Wallis, Dunn and Mann-Whitney test (¢=0,05). RESULTS: There were
an AM increase between TO and T45 for both groups (p<0,001), but no
genotoxicity statistical difference comparing NF and F (p>0,05), and the
evaluated times. CONCLUSION: The smoking associated with 22%
carbamide peroxide at-home bleaching showed no genotoxic potential for
oral soft tissues when MN were evaluated, showing a positive correlation

AM increase related to evaluation times in both groups.
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2.1 INTRODUCAO

Atualmente, os tratamentos odontolégicos tém primado cada vez mais
pela exceléncia estética (GEUS et al., 2015a) pois dentes brancos e bem
alinhados sdo os desejos de muitos pacientes (AKARSLAN et al., 2009).
O clareamento de dentes vitais ¢ um procedimento estético com alta
demanda, realizado tanto pela técnica caseira como de consultorio
relatado como um tratamento eficaz, duradouro e conservador
(MEIRELES et al., 2010; GRAZIOLI et al., 2017).

O gel clareador mais comum para clareamento caseiro ¢ o peroxido
de carbamida de 10% a 22%, sendo aplicado em uma moldeira
customizada, utilizada pelo paciente por um periodo de tempo
(MEIRELES et al., 2008; MEIRELES et al., 2010; BERNARDON et al.,
2010). Este agente clareador quebra-se formando ureia e dioxido de
carbono e entdo, dissocia-se em amonia, agua e oxigénio (GOLDBERG
2010; ALMEIDA et al., 2015).

Genotoxicidade ¢ a capacidade de um material induzir danos ao
conteudo genético do ser humano (RIBEIRO et al., 2017), podendo ser
avaliada pelo aumento da quantidade de micronucleos em células
esfoliadas da mucosa oral (REZENDE ef al., 2016). O teste de
microntcleos ¢ capaz de verificar danos citogenéticos de tecidos-alvos de
carcinomas humanos, como a mucosa oral, lingua, alvéolo, gengiva,
palato, labio e assoalho da boca (SUHAS et al., 2004). Existem estudos
que concluiram que o oxigénio reativo do agente clareador apresenta
potencial genotoxico (GOLDBERG 2010; KLARIC et al., 2013). De

outra forma, ha estudos que realizaram clareamento com peroxido de
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hidrogénio (PH) 10% e PC 10%, 16% e 22% sem encontrar marcadores
para genotoxicidade, em numero significativo que pudessem confirmar os
dados dos estudos anteriores (ALMEIDA et al., 2015; MONTEIRO et al.,
2018; BONACINA et al., 2020).

Sem evidéncia cientifica, participantes fumantes sdo excluidos de
ensaios clinicos nos quais se realiza tratamento clareador (MEIRELES et
al., 2008; BERNARDON et al., 2010; MEIRELES et al., 2010), devido
ao fato de muitos odontologos acreditarem que o tabagismo associado ao
clareamento possa ter potencial genotoxico (GEUS et al., 2015a). Ja que
ambos avaliados de modo separado provocaram aumento na quantidade
de micronucleos (SUHAS et al., 2004; BANSAL et al., 2012; NADERI
etal., 2012; KLARIC et al., 2013). Sabe-se que o cigarro apresenta 3.800
componentes, sendo que alguns sdo agentes genotoxicos bem conhecidos
(ANGLIERI et al., 2009; NERSESYAN et al., 2011). Em seu estudo
GEUS et al.,, (2015a) avaliaram a genotoxicidade do perdxido de
carbamida 10% em fumantes e ndo fumantes, ndo encontrando altera¢ao
de células significativas em nenhum dos grupos apos o procedimento.
Entretanto, pouco se sabe em relacdo ao comportamento deste agente
clareador de uso caseiro, quando maiores concentragdes sao utilizadas e
se associado ao tabagismo.

O presente estudo tem como objetivo avaliar, por meio de um estudo de
coorte, o efeito do tabagismo na genotoxicidade das células da mucosa
oral de pacientes que fetuaram clareamento dental caseiro com peroxido
de carbamida a 22%, testando a hipdtese de que a quantidade de MN e

AM seré semelhante entre os grupos.

87



2.2 MATERIAIS E METODOS

2.2.1 Desenho do estudo e aspectos éticos

Tratou-se de um estudo analitico observacional prospectivo do tipo
coorte. O projeto foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa,
envolvendo Seres Humanos da Universidade de Passo Fundo (CEP/UPF),
através do niimero 3.095.118 (ANEXOI), seguindo os principios da
declaragdo de Helsinki (1996). A pesquisa foi registrada na plataforma
REBEC (2x2czx). Os voluntarios foram esclarecidos sobre o estudo, e
aqueles que autorizaram sua participacdo, assinaram um Termo de

Consentimento Livre e Esclarecido (APENDICE 1-TCLE).

2.2.2 Selec¢ao da amostra

O tamanho da amostra foi calculado baseado em estudo prévio (GEUS
et al., 2015a) para um poder de 90% e um nivel de significancia de 5%.
Assim, seria necessario um n amostral de 24 individuos em cada grupo
(fumantes ¢ ndo fumantes). Ainda, foram acrescentados, mais 25% para
perdas e recusas, obtendo-se um total de 30 participantes/grupo. Entdao
seria necessario um total de 60 participantes (N=60), divididos em dois
grupos: NF-30 participantes ndo fumantes e F-30 participantes fumantes

(n=30).
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A estratégia de busca pelos voluntarios, foi realizada pela divulgacdo
em radio, colocacdo de cartazes no Campus 1 da UPF, convite verbal em
salas de aula e Central de Informagdes da Universidade de Passo Fundo.
O e-mail e telefone do responsavel pela pesquisa e da Secretaria da Pos-
Graduagdo em Odontologia, foram disponibilizados para que os
voluntarios entrassem em contato.

Aceitando o convite para participar da pesquisa, consultas iniciais
foram agendadas e efetuadas na Clinica de Pos Graduagdo da FO-UPF.
Anamnese e¢ Exame Clinico (APENDICE 2) eram realizados. Os
voluntarios foram analisados quanto aos critérios de inclusdo e exclusdo

do estudo.

2.2.3 Critérios de inclusdo e exclusdo do estudo

Critérios de Inclusdo

- ndo fumantes ou fumantes moderados de pelo menos 5 cigarros por dia,
ha mais de um ano (KNUTSSON et al., 2017)

- idade entre 18 e 54 anos; (GEUS et al., 2015¢);

- presenca dos seis dentes antero-superiores higidos, com coloragdo A2
(Escala Vita Classica) ou mais escuro;

Critérios de Exclusao

-ter realizado tratamento clareador prévio, ha menos de 6 anos;

-presenca de restauragdo ou perda de vitalidade pulpar dos 6 dentes
anteriores;

-presenca de aparelho ortodontico fixo - brackets;
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-presenca de comorbidades - problemas cardiacos, hipertensao, diabetes
descompensado;

- presenca de carie ativa ou doenga periodontal;

- impossibilidade de comparecer as consultas em todos os periodos de
avaliacdo (antes, 1 dia, 15 dias e 1 més apds o término do clareamento);

- lesdes cervicais cariosas ou nao (erosdo, abrasio ou atri¢ao);

- gravidez ou lactagdo;

- presenga de habitos parafuncionais (bruxismo ou apertamento)
comprovado (FIRMANI et al., 2015);

- sensibilidade dentinaria relatada e provocada por jatos de ar (seringa
triplice);

- alteracdes patologicas dos dentes que tenham provocado alteragdo na cor
de algum dos seis elementos Aantero-superiores ou inferiores (ex:
amelogénese imperfeita; pigmentagao dentaria por tetraciclina; tratamento
endodontico);

-presenga de lesdes cancerizaveis ou neoplasia maligna na cavidade oral;
- uso de medicamento sistémico/topico com potencial de pigmentagao

dentaria;

2.2.4 Avaliacao de genotoxicidade

Em todos os voluntarios do estudo (NF e F), realizaram-se 4 (quatro)
coletas celulares da gengiva marginal livre superior e inferior, local de
maior contato com o gel clareador, por meio de raspado superficial. Os
tempos de avaliagdo foram: antes do procedimento clareador (TO-
baseline), um dia (T15), quinze dias (T30) e um més apds (T45)
clareamento (GEUS et al., 2015a).
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Previamente as coletas os voluntarios foram instruidos, a realizar um
bochecho com agua durante 1 minuto, para eliminar possiveis detritos da
cavidade oral. Apds, foi realizado, com espatula de madeira, um raspado
superficial em toda gengiva marginal do paciente. O material celular
coletado foi imediatamente transferido para um tubo Falcon, realizando-
se fixacdo com solucdo 3:1 (metanol: acido acético) (Merck KGaA™,
Darmstadt, Alemanha) seguido de centrifugacdo a 1000 rpm por 10
minutos. Posteriormente, descartou-se o sobrenadante, deixando-se
apenas o pallet branco, efetuando-se nova adi¢ao de fixador, para lavagem
das células, de modo que o material ficasse incolor ¢ sem presenga de
residuos, sendo entdo o mesmo gotejado sobre laminas de microscopia.
Em seguida, as laminas foram colocadas para secar a temperatura
ambiente, ap6s foram coradas com Giemsa a 10% (Renylab Quimica,
Barbacena, MG, Brasil).

As avaliagdes realizaram-se em microscopia com aumento de 1000X.
Para cada individuo, avaliaram-se 1000 (mil) células da mucosa bucal,
identificando-se os microntcleos além de ser realizado o registro da
presenga de células binucleadas e alteragdes nucleares dos tipos 1
(cariorrexe), 2 (picnose), 3(“broken-egg”), 4 (cariolise), (Figura 2.1). A
analise foi efetuada utilizando-se microscopio fotonico (Olympus BX 50
® Corporation of the Americas, Center Walley, PA, EUA) de acordo com
os critérios propostos por Titenko-Holland et al., 1997, a) micronucleo
com menos de um ter¢o ou menor que nucleo principal, b) intensidade de
cor semelhante a do nucleo, ¢) microntcleo claramente separado do
nucleo principal, d) células com formato redondo ou oval com citoplasma
intacto, ¢) niicleo com formato redondo ou oval com membrana intacta e)

células que ja tivessem realizado ao menos uma divisao celular. A coleta
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das células da mucosa oral realizou-se por uma unica examinadora
(académica de Odontologia) que ndo tinha conhecimento acerca da
inclusdo dos voluntarios de NF ¢ F, além de que a mesma fazia uso de
uma mascara especial hospitalar em formato de concha (3M, Saint Paul,
Minessota, EUA), durante as coletas, com o objetivo de barrar o odor
caracteristico do uso de cigarro. A avaliagio microscopica de
genotoxicidade, foi realizada por uma académica do curso de Ciéncias
Biologicas, da Universidade de Passo Fundo, também isenta quanto a
composi¢do dos grupos. Portanto a avaliacdo de genotoxicidade foi
efetuada de forma duplo- cega. Ambos os procedimentos foram efetuados
por académicos, sob a supervisdo de um aluno de Po6s-Graduagao e de

professores universitarios.

"Broken Egg" Binucleagio Microntucleo

Cariorrexe Picnose Cariolise

Figura 2.1 - Desenho esquematico destacando o aspecto morfoldgico das
alteracdes metanucleares, adaptado de CARRARD et al. (2007).
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2.2.5 PROCEDIMENTO CLAREADOR

O clareamento caseiro iniciou-se com moldagens das arcadas superior
¢ inferior usando alginato (Ava Gel®, Dentsply, Milford, DE, EUA) e
moldeiras de estoque (Maquira®, Maringa, PR, Brasil), sendo os moldes
obtidos preenchidos com gesso pedra tipo I1I (Asfer®, Sdo Caetano do Sul,
SP, Brasil). Posteriormente, sobre os modelos obtidos, duas moldeiras de
EVA, com Imm de espessura (FGM®, Joinville, SC,
Brasil), foram confeccionadas sem reservatdrios (KIRSTEN et al.,2009;
MEIRELES et al.,2010; MARAN et al.,2018), em uma plastificadora (Bio
Art®, Sao Carlos, SP, Brasil) com objetivo de segurar o gel durante o uso,
cortadas a Imm além da margem gengival (BERNARDON et al., 2010).
As moldeiras foram entregues em (T0) aos voluntirios NF e F,
juntamente, com duas seringas contendo gel de peréxido de carbamida em
concentra¢do de 22% (Whiteness Perfect®, FGM, Joinville, SC, Brasil).
Demonstragao de como fazer uso, instrugdes verbais e escritas, como uso
do clareador sempre no mesmo horario foram dadas a todos voluntarios
NF e F (APENDICE 3). Para a execucio do clareamento padronizou-se o
tempo de uso diario do clareador, em 1 hora ao dia durante 14 dias

(conforme fabricante do produto).

2.2.6 ANALISE ESTATISTICA DOS DADOS
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Realizou-se as analises descritivas ¢ a diferenca da média de idade entre
os grupos foi comparada através do teste Qui-quadrado. Os dados foram
inicialmente analisados, para constatar distribuicdo de normalidade,
através do teste Shapiro-Wilk. Apoés verificada, distribuigdo ndo normal
dos dados, foi utilizado o teste estatistico Kruskal-Wallis e teste de Dunn
(0=0,05) para comparacao das frequéncias de MN e AM entre os tempos
de avaliacdo. Realizou-se o teste Mann-Whitney, considerando (0=0,05),
para comparar as diferencas de MN e AM entre NF e F nos periodos
avaliados. Utilizou-se o programa de analise estatistica STATA 14 ®

(Statistcs/Data Analysis, College Station, Texas, EUA).
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2.3 RESULTADOS

2.3.1 AMOSTRA

Foram examinados inicialmente 96 voluntarios (62 NF e 34 F), de modo
a obter 60 participantes. Destes, 30 NF ¢ 6 F foram excluidos por ndo
atender os critérios de inclusdo e exclusdo do estudo, assim a amostra
inicial do estudo foi de 32 NF ¢ 28 F.

Durante o periodo completo do estudo, houve a perda de 8 voluntarios
no grupo controle (NF) e 12 voluntdrios no grupo experimental (F),
totalizando 24 participantes NF e 16 F. Assim ao todo foram analisados
40 voluntarios (66,6%), que foram avaliados em quatro momentos:
baseline (T0), um dia (T15), 15 dias (T30) e um més (T45) apos
clareamento (Fluxograma 2.1). Os participantes desistentes alegaram falta
de tempo para comparecerem as consultas de retorno ou ndo responderam
as tentativas de contato do grupo de pesquisa. Durante os periodos de
acompanhamento (TO a T45), houve a perda de um voluntario NF em
(T15), e quatro voluntarios, dois NF e dois F em (T45) (Fluxograma 2.2).

As caracteristicas epidemiologicas de ambos os grupos e niimero diario
de cigarros consumidos pelo grupo de fumantes podem ser visualizados
na Tabela 2.1. Nao houve diferenca estatistica em idade dos pacientes F
e NF, a maioria dos participantes era do sexo feminino, e fumavam em

média 7,6 cigarros ao dia.
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Fluxograma 2.1: Participantes selecionados para intervencdo e que

receberam tratamento clareador.

Avaliados por

FLUXOGRAMA elegibilidade

(n=96)

Registro

[ Fumantes (n=34) J [ N&ao Fumantes (62) J

Excluidos (n=30)
Sangramento gengival dentes
Excluidos (n=6) anteriores (n=3)

Sangramento gengival dentes Dente anterior fraturado (n=2)
anteriores (n=1) Tratamento clareador recente (n=4)
Perda de algum dente anterior (n=1) Restauragéo face vestibular de algum
Fumava menos de 5 cigarros/ dia (n=1) | | - dente anterior (n=3)

Amamentando (n=1)
Presencga de eroséo, abrasdo ou
atricdo (n=2)

Trat t dodénti | Cor dental mais clara que A2 (n=11)
ratamento endodontico em aigum Hipersensibilidade dentinaria prévia

dente anterior(n=1) (n=1)
Mais de um critério (n=4) Defeitos de esmalte (n=4)

\ J \ Mais de um critério (n=8) J

Selecionados Selecionados

Tratamento clareador recente (n=1)
Restauracéo face vestibular de algum
dente anterior (n=1)

(n=28) (n=32)
| |
Atribuido ao grupo Atribuido ao grupo
(n=28) (n=32)
Receberam Receberam
intervencéo (n=28) intervengéo (n=32)
I |
Perdas duarante o Acompanhamento Perdas durante o
acompanhamento (n=14). acompanhamento(n= 9)
Descontinuidade do Descontinuidade do
tratamento (n=0) tratamento (n=1)

| ‘
Analisados (n=16) Analisados (n=24)
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Fluxograma 2.2 Relag@o da perda de participantes durante os periodos de

avaliacdo

TO-baseline

16 fumantes 24 nio fumantes

T15
16 fumantes 23 ndo fumantes

T30

16 fumantes 23 ndo fumantes

T45

14 fumantes 22 ndo fumantes

Tabela 2.1: Caracteriza¢do socio demografica dos participantes da

pesquisa
Fumantes Nio
(o N=16) Fumantes
Caracteristicas ( =14 (N=24)
Média o
Média
31,56 23,25
Idade média (+desvio padrio) (+10,55) (+5,90)
Sexo feminino (%) 9 (36%) 16 (64%)
Sexo masculino (%) 7 (46,67%) 8(53,33%)

Me¢dia de Cigarros por dia (+desvio padrao) 7,6 (£5,1) -
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2.3.2 RESULTADOS GENOTOXICIDADE

De acordo com os testes de Kruskal-Wallis e Dunn, a frequéncia de
MN foi similar dentro dos grupos em todos os tempos avaliados (p>0,05)
(Tabela 2.3). J4, observando-se a frequéncia de AM, pode-se afirmar que
houve um aumento significativo proporcional ao tempo avaliado
(p<0,001), sendo a menor frequéncia encontrada em (T0) e a maior em
(T45) nos dois grupos (Figura 2.2). Ao se comparar a mediana da
frequéncia de alteragdes celulares entre NF e F, nos periodos, por meio do
teste estatistico Mann-Whitney, notou-se ndo haver diferenca
statisticamente significativa na frequéncia de MN (p>0,05) ¢ AM (p>0,05)

entre os grupos de tratamento (Tabela 2.4, Figura 2.3).
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Tabela 2.2 Frequéncia de micronucleos entre os tempos T0-antes do

clareamento (baseline) e T45-30 dias apos término do clareamento para

fumantes e ndo fumantes.

Frequéncia de Micronticleos em Fumantes

TO T45

Mediana 04 or
25% 0 0
75% 0 1

Frequéncia de Microntcleos em Nao

Fumantes

TO T45

Mediana 04 04
25% 0 0
75% 0 1

*Letras maiusculas iguais na mesma linha correspondem a similaridade entre os tempos
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Alteragoes Metanucleares

100
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30,

20,
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TO-baseline

T15- 1 dia apds clareamento
T30-15 dias ap6s clareamento
T45-30 dias ands clareamento
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{ [ :
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Figura 2.2 Boxplots da frequéncia de alteragées metanucleares™ entre os tempos

para fumantes e ndo fumantes.

Alteragcoes Metanucleares incluem: picnose, cariolise, broken-egg, células binucleadas, cariorrexe e botées nuclea
Diferentes letras maiusculas correspondem a diferencgas estatisticamente significativa para o mesmo grupo



Tabela 2.3 Frequéncia de micronucleos e alteragdes metanucleares entre

fumantes e ndo fumantes nos periodos de avaliacéo.

Microntcleos
FUMANTES NAO FUMANTES Valor de p
Mediana (25%)-(75%)  Mediana (25%)-(75%)
T15-TO 0 (0)-(0) 0 (0)-(0) p=0,75
T30-T0O 0 (0)-(0) 0 (0)-(0) p=023
T45-TO 0 (0)-(1) 0(0)-(1) p=0,82
T30-T15 0 (0)-(0) 0 (0)-(0) p=0,63
T45-T15 0 (0)-(1) 0(0)-(1) p=0,90
Alteragdes Metanucleares
FUMANTES NAO FUMANTES Valor de p
Mediana (25%)-(75%) Mediana (25%)-(75%)
T15-T0 2,0 (-1,5)(6,5) 5,0 (-1,0)-(3,0) p=0,45
T30-TO 2,5 (0)-(8,0) 1,0 (-1,0)-(5,0) p=041
T45-T0 8.5 (3,0)-(14,0) 6,0 (4,0)-(10,0) p=0,32
T30-T15 1,0 (:3,5)-(-5,5) 2,0 (3,0)-(10,0) p=0.25
T45-T15 6,0 (1,0)-(13,0) 6,0 (3,0)-(10,0) p=0.25

*Alteragdes metanucleares incluem: picnose, cariolise, broken egg, células binucleadas,
cariorrexe e botdes nucleares.
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Figura 2.3 Boxplots das diferencas de alteracées metanucleares* entre fumantes e
ndo fumantes nos periodos de avaliagdo.
Alteragoes Metanucleares incluem: picnose, caridlise, broken-egg, células
binucleadas, cariorrexe e botoes nucleares
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2.4 DISCUSSAO

A presente pesquisa foi realizada, tendo-se em vista a auséncia de
estudos prévios analisando genotoxicidade de células orais em pacientes
fumantes que efetuaram clareamento dentario caseiro com peroxido de
carbamida a 22%. A partir dos dados aqui apresentados, aceita-se a
hipétese nula, ja que o tabagismo associado com PC 22% ndo mostrou
maior potencial genotoxico em células da mucosa bucal de F, sendo este
efeito provavelmente neutralizado pelas células eucaridticas (RIBEIRO et
al., 2017).

E importante ressaltar que, comparando os dados de genotoxicidade
aqui apresentados com os de Amleida et al. (2015), Rezende et al. (2016)
e Monteiro et al.(2018), notou-se concordancia no sentido de que ambos
os experimentos ndo identificaram maior quantidade de microntcleos ao
estudar agentes clareadores. Deve-se considerar, porém, que Almeida et
al. (2015) estudaram PC a 10% e 16% e Rezende et al. (2016) avaliaram
PH a 35%, assim como Monteiro et al. (2018) PH a 10% em diferentes
apresentagdes, ambos sem associagdo com tabagismo.

A maior parte dos estudos que avaliam potencial genotoxico de agentes
clareadores foi realizada in vitro, através de culturas celulares ou em
modelos animais, os quais diferem dos estudos in vivo, pois experimentos
in vitro demandam altas concentracdes de peroxido, podendo aumentar
indicadores de danos ao DNA de uma maneira dose-dependente
(ALBUQUERQUE et al., 2002; PLIGINA et al., 2012). Diante do
exposto, e em razdo da falta de pesquisas acerca do efeito do peroxido de

carbamida a 22% sobre células da mucosa oral de individuos tabagistas, o
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presente estudo foi conduzido de forma clinica, ou seja, avaliou o efeito
do tratamento clareador em seu ambiente natural.

No presente estudo, buscou-se avaliar se o habito tabagista associado
ao tratamento clareador caseiro com PC 22% apresenta potencial
genotoxico, uma vez que ha relatos na literatura de que ambos avaliados
separadamente através do teste de MN podem aumentar a genotoxicidade
(SUHAS et al., 2004; BANSAL et al., 2012; NADERI et al., 2012;
KLARIC et al., 2013) e até mesmo causar danos genéticos em células da
mucosa oral, que dependendo da extensdo, provocam consequéncias como
imparidade do ciclo celular, morte celular e formacdo de neoplasias
malignas (LUCIER et al., 2013; RIBEIRO et al., 2017). No entanto,
baseado nos resultados obtidos com a presente pesquisa, a associa¢do do
clareamento caseiro com tabagismo ndo foi considerada genotoxica,
avaliando-se micronucleos.

A quantidade de MN em células normais da mucosa oral pode chegar
até 2,0 MN/1000 células (1,7%) (BONASSI et al., 2011; REZENDE et
al., 2016), indice este compativel com as analises celulares sugestivas de
auséncia de genotoxicidade realizadas no presente estudo, para ambos os
grupos avaliados.

Em um estudo conduzido na principal cidade da Turquia, verificou-se
que a maior parte dos pacientes estava descontente com a cor de seus
dentes e que o tratamento clareador era o mais desejado (AKARSLAN e?
al., 2009). Isto procede, uma vez que o clareamento dentario é o
procedimento estético mais realizado nos consultérios odontoldgicos.
Sabe-se que tal procedimento pode ser realizado através de duas formas:
a) em consultorio, fazendo o uso de agentes clareadores mais

concentrados; e b) caseiro, no qual se utilizam concentragdes mais baixas
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de agente clareador (MEIRELES et al., 2008; MEIRELES et al., 2010;
BERNARDON et al., 2010), sendo seus principais efeitos colaterais a
irritacdo gengival (ALMEIDA et al., 2015 REZENDE et al., 2016), a
reducdo da dureza do esmalte, sendo essa dependente da concentragdo do
produto (GRAZIOLI et al., 2018), e sensibilidade dentinaria (KOSSATZ
et al.,2012; BERNARDON et al., 2016;MARAN et al., 2018).

A irritacdo dos tecidos moles pode ocorrer em ambas as técnicas
(BERNARDON et al., 2016; REZENDE et al., 2016). Na técnica de
clareamento dental caseiro, o desenho anatomico da moldeira, geralmente
a Imm além da margem gengival e ainda a flexibilidade do material de
silicone, permitem a extrusdo do gel e possivel contato do mesmo com
tecidos moles orais (KIRSTEN et al., 2009). Este contato acidental do
oxigénio reativo e radicais livres com as células potencialmente causa
queimaduras e ulceragdes, podendo interagir com o DNA celular e
provocar danos oxidativos que alteram a capacidade de reparacdo do
conteudo genético (KAWAMOTO et al., 2004; ALMEIDA et al., 2015,
GEUS et al., 2015a; REZENDE et al., 2016). Entretanto, no presente
estudo, embora tenha sido avaliada a genotoxicidade do gel de perdxido
de carbamida a 22%, ndo foram notadas diferencas estatisticamente
significativas de MN e AM entre os grupos estudados e entre os periodos
de tempo avaliados (p>0,05). Tais resultados podem ser explicados pelas
perdas amostrais que ocorreram no decorrer do experimento, uma vez que
foi notado um maior nimero de AM em individuos fumantes ¢ ndo
fumantes, proporcionalmente ao tempo de avaliagao.

Os dados encontrados no presente estudo corroboram em partes com os
de Bonacina et al. (2020), os quais avaliaram a genotoxicidade do PC

22%, uma vez que tais autores também notaram um aumento significativo
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na frequéncia de AM. Porém, ao passo que no estudo anteriormente citado
houve uma reducdo significativa de AM na avaliagdo realizada um més
apos o término do clareamento, no presente estudo o numero elevado de
AM perdurou na avaliagdo (T45) (p<0,001) (30 dias apds o término do
clareamento). Com relagdo ao numero de MN, os resultados do presente
estudo corroboram com os de Bonacina et al., (2020), uma vez que nao
foram notadas alteragdes de células micronucleadas durante e apds o
tratamento clareador. Tendo em vista que os estudos com PC 22% ainda
sd0 incipientes, sugere-se a realizacdo de mais pesquisas longitudinais a
fim de avaliar por um maior periodo de tempo a manutengdo ou nio dos
niveis elevados de AM.

No presente estudo, comparando-se a frequéncia de AM entre os grupos
de F e NF nos periodos, ndo foi constatada diferenca estatisticamente
significativa (p>0,05), o que indica que o tabagismo ndo atua como fator
agravante da genotoxicidade proporcionada pelo gel clareador.

Existem atualmente poucos estudos clinicos que avaliaram
genotoxicidade de clareadores através de AM (KLARIC et al., 2013;
GARCIA et al., 2018; BONACINA et al., 2020). No presente estudo foi
notado um aumento de AM do inicio ao fim das avaliagdes, em ambos os
grupos, o que ndo ocorreu com a frequéncia de MN. Esta caracteristica
corrobora com os resultados de Nersesyan et al. (2011), que relacionaram
o impacto do alcatrdo e nicotina contidos em diferentes tipos de cigarros
com danos cromossdmicos nas células da mucosa oral, revelando a
importancia de avaliar o espectro completo de anormalidades nucleares e
citologicas (NERSESYAN et al., 2011).

Bonassi ef al. (2011) afirmam que a quantidade de cigarros diarios

consumida por um individuo esta relacionada com o aumento de MN em
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células esfoliadas da mucosa oral. No estudo GEUS et al., (2015) avaliou-
se a frequéncia de MN em F e NF submetidos ao tratamento clareador, os
F ja apresentaram um maior numero significativo de MN em comparagdo
aos NF antes de executarem tratamento clareador, porém essa frequéncia
ndo foi significativamente maior nos primeiros comparando os periodos
antes e depois do procedimento. Na presente pesquisa foi encontrado que
F e NF ndo apresentaram maior nimero significativo de MN comparando-
se os tempos e os grupos, a diferenca de resultados explica-se pois no
estudo anteriormente citado os participantes consumiam maior quantidade
de cigarros diarios (13,2) e aqui os fumantes faziam uso de menor
quantidade diaria de cigarro, portanto corroborando em partes com o
segundo estudo anteriormente citado.

As limitagdes deste estudo foram o tamanho amostral de voluntarios
tabagistas (16). Outro ponto a ser considerado ¢ que o acompanhamento
dos voluntarios foi de curto prazo (um més ap6s o término do tratamento
clareador). Assim, futuros estudos com maior niimero amostral e periodos
de acompanhamento mais longos sdo necessarios, de forma a assegurar

que o clareamento caseiro com PC 22% associado ao tabagismo

nao seja considerado genotdxico.
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2.5 CONCLUSAO

Pode-se concluir, que tabagismo associado ao tratamento clareador
caseiro com PC 22%, nao apresentou potencial genotoxico quando MN
foram avaliados. No entanto, houve um aumento de AM diretamente

proporcional ao tempo de avaliagdo para ambos os grupos.
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Apéndice 1-Termo de Consentimento Livre e Esclarecido
UNIVERSIDADE DE PASSO FUNDO
FACULDADE DE ODONTOLOGIA
TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO
(TCLE)

Vocé esta sendo convidado(a) a participar da pesquisa sobre Influéncia

do tabagismo na genotoxicidade, mudanga de cor e sensibilidade apds

clareamento, de responsabilidade do pesquisador Rodrigo Rohenkohl

Silva, orientado pelos Professores Paula Benetti e Jodo Paulo De Carli.
Esta pesquisa irda comparar as células da boca, cor dos dentes, irritagdo
gengival e sensibilidade apds o clareamento dentario de pacientes que
fumam e que nao fumam.
Os objetivos desta pesquisa sdo:
a) investigar possiveis diferencas de clareamento dentario, sensibilidade
dental e irritagdo gengival entre pacientes fumantes ¢ ndo fumantes;
b) averiguar se o clareamento dentario tem capacidade de aumentar a
frequéncia de alteragdes das células da gengiva, ¢ se esse aumento sera
maior em fumantes do que em ndo fumantes;
A sua participagdo na pesquisa ocorrera em pelo menos 4 encontros:
1- antes do inicio do procedimento clareador, para limpeza, verificagao da
cor ¢ moldagem dos dentes;
2 — 1 dia ap6s o término do clareamento; para limpeza, verificagdo da cor
e possiveis efeitos adversos;
3 — 15 (quinze) dias apos o término do clareamento; para limpeza,
verificacdo da cor e possiveis efeitos adversos;
4- 1 (um) més apds o término do clareamento; para limpeza, verificagao
da cor e possiveis efeitos adversos;
Cada sessao terd aproximadamente 30 minutos de duracdo, na Faculdade
de Odontologia da Universidade de Passo Fundo, clinica da Pos-
Graduagdo 2° andar, em horario previamente combinado com vocg.
O procedimento clareador sera realizado por vocé em casa, utilizando o
gel clareador e moldeira fornecida pelos pesquisadores. Uma gota do gel
devera ser colocado na parte interna da moldeira correspondente aos
dentes a serem clareados. Vocé posicionara a moldeira sobre os dentes e
mantera por 1 h. Apds esse tempo, a moldeira deve ser removida, lavada
com agua corrente. Vocé pode remover o gel clareador dos dentes com
bochechos com dgua. Vocé repetird este procedimento por 14 dias.
A genotoxicidade sera avaliada com o pesquisador raspando através de
uma espatula de madeira a sua gengiva superior, ¢ um exame rapido e
indolor.
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Os riscos sdo minimos. Vocé podera sentir um pouco de
desconforto, como sensibilidade ou irritagdo gengival durante o
clareamento dentario. O procedimento de raspagem da mucosa para
verificag@o da alteragdo celular podera gerar desconforto transitorio que
desaparecera em alguns segundos. No caso de sensibilidade intensa, sera
feito tratamento com dessensibilizante (Dessensibilize KF 2%-FGM)
pelos pesquisadores. Sera solicitado a vocé que responda um questionario
de habitos alimentares e higiene oral, 1 més ap6s tratamento clareador.
Estd garantida assisténcia integral e gratuita, pelo tempo que for
necessario, nos casos de danos que ocorrerem direta ou indiretamente da
participag@o no estudo.

Participando da pesquisa, vocé terd os seguintes beneficios dentes mais
claros e sabera se sua gengiva (no caso dos fumantes) apresenta células
alteradas ou saudaveis. Vocé podera ter acesso aos resultados da pesquisa,
quando finalizada. Vocé tera a garantia de receber esclarecimentos sobre
qualquer davida relacionada a pesquisa e podera ter acesso aos seus dados
em qualquer etapa do estudo. Sua participagdo nessa pesquisa nao ¢
obrigatoria e vocé pode desistir a qualquer momento, retirando seu
consentimento. E importante ressaltar a garantia do sigilo sobre sua
identidade e da confidencialidade dos dados. As suas informagdes serdo
registradas e utilizadas somente para fins académicos (escrita de
dissertagdo de mestrado, artigo cientifico e apresentagdo em eventos ¢
congressos). Vocé nao tera qualquer despesa e ndo recebera pagamento
pela sua participagdo na pesquisa.

Caso vocé tenha duvidas sobre qualquer aspecto da pesquisa que nao
constam no TCLE ou se sinta prejudicado (a) na sua dignidade e
autonomia, vocé pode entrar em contato com o pesquisador Rodrigo
Rohenkohl Silva (66) 999275534/ (65) 999082398, ou com o curso
(Faculdade de Odontologia da UPF- PPGOdonto — (54) 33168395), ou
também pode consultar o Comité de Etica em Pesquisa da UPF, pelo
telefone (54) 3316-8157, no horario das 08h as 12h e das 13h30min as
17h30min, de segunda a sexta-feira.

Dessa forma, se vocé concorda em participar da pesquisa como consta nas
explicagdes e orientagdes acima, coloque seu nome no local indicado
abaixo.

Desde j4, agradecemos a sua colaboracdo e solicitamos a sua assinatura
de autorizagao neste termo, que serd também assinado pelo pesquisador
responsavel em duas vias, sendo que uma ficard com vocé e outra com o
pesquisador.
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Passo Fundo, de de

Nome do (a) participante:

Assinatura:

Nome do (a)

pesquisador

Assinatura:
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Apéndice 2 — Ficha de Dados Pessoais,Anamnese e Exame Clinico

Ficha de Dados Pessoais, Anamnese e Exame clinico

Nome completo:

Idade: Data de Nascimento:  /  / Sexo: (F) (M)

Profissao:

Escolaridade (em anos de estudo):

Endereco residencial:

Bairro: Cidade:
Tel. residencial: Celular: Whatsapp:
E-mail: Instagram/Facebook:

Nome de um parente ou amigo:

Telefone deste:
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EXAME ANAMNESICO

SIM NAO

Esta sob tratamento médico?

Teve ou tem problemas cardiacos?

Teve ou tem tuberculose ou outro problema pulmonar?

E diabético?

E alérgico ou sensivel a algum medicamento?

Tem hemorragia apos extragdes dentarias?

Tem ou teve problemas com anestesia?

Tem tido desmaios ou tonturas?

Gravida ou lactante?

Ja realizou tratamento clareador alguma vez?

E fumante?

Quantos cigarros por dia costuma fumar?

Ha quanto tempo faz o uso de cigarro ?

Apresenta habitos parafuncionais (bruxismo, apertamento)?

Faz uso de algum medicamento? Qual?

Ha possibilidade de voltar para as reavaliagdes 1 dia, 7 dias, 15 dias,
1 més, 6 meses, 1 ano e 2 anos apds o término do clareamento?

Suas gengivas sangram? Quando?

Apresenta ou apresentou alguma neoplasia ou lesdo cancerizavel na
cavidade oral?

Apresentou alguma patologia que causou alterag@o na cor dos dentes?

Ficha de Exame Cinico
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SIM NAO

Possui tratamento endodontico em algum dos seguintes dentes 15 a 25/
35a45?

Apresenta alguma restauragio na face vestibular dos dentes anteriores
superiores?

Perda ou fratura de algum dente antero-superior?

Presenca de dentes com lesdes de abrasdo, erosdao ou abfracido?

Apresenta historico de hipersensibilidade dentindria prévia?

Apresenta defeitos estruturais na superficie do esmalte?

Apresenta dispositivo ortodontico nos dentes anteriores superiores e
inferiores?

Apresenta alguma les@o cervical cariosa ou ndo cariosa nos dentes
anteriores superiores?

Apresenta algum tipo de protese nos dentes anteriores superiores?

CONDICOES DA COROA DENTARIA

Sentido do exame

e s—

18

17

16

15

14 | 13 12 | 11 | 21 | 22 | 23 | 24 25 26 | 27 | 28

48

47

46

45

44 | 43 42 | 41 | 31 | 32 | 33 | 34 35 36 | 37 | 38
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CPOD: OBSERVACOES:

C:

Apresenta hipoplasia, manchas por fluorose ou tetraciclina? Se sim, especificar
os dentes:

Como se encontra a saude gengival do paciente? Gengiva saudavel, gengivite
(leve, moderada ou severa) ou periodontite?

Exame fisico

Higiene Oral:

( )Boa ( )Ruim

Boa Saude Periodontal, ISG< 25%

( )sim ( )ndo



Apéndice 3-Instrugdo do uso do gel clareador
UNIVERSIDADE DE PASSO FUNDO
FACULDADE DE ODONTOLOGIA

Instrugdes de uso do gel clareador

Vocé esta realizando um tratamento clareador caseiro com perédxido de

carbamida a 22%, siga todas as instru¢des abaixo e lembre-se de que este
tratamento deve sempre ser acompanhado por um cirurgido-dentista;

1-Pressione o émbolo da seringa para aplicar o gel nos rebaixes da
moldeira, o ideal ¢ uma pequena gota para cobrir o dente.
2- Aplique esta pequena gota do gel clareador na regiao da moldeira que
corresponde parte da frente do dente.
3-Leve a moldeira até a boca, encaixe-a e faga leve pressdo na mesma,
para que os dentes fiquem cobertos com o gel.
4-0 excesso de gel pode ser removido com o dedo ou escova.
5-0O gel deve ser utilizado durante 1h por dia por 14 dias, qualquer
desconforto ou observagdo mais importante devem ser comunicados a
equipe de pesquisa.
6-Decorrido 1h do uso da moldeira com o gel, a mesma deve ser lavada
com agua corrente e seca, o gel deve ser guardado em local seco ¢
protegido da luz, entre 5° e 25°C.
7-Para remover o gel da superficie dental, faca bochechos com agua
corrente e passe a escova levemente sem pasta dental nos dentes.
8-E normal sentir durante o clareamento sensibilidade, devido a
variagdes na temperatura, esta pode ser tratada e minimizada com
procedimentos prescritos pelo cirurgido-dentista. Em caso de muita
sensibilidade, comunique a equipe de pesquisa imediatamente.
9-Pode haver durante o tratamento clareador, uma leve irritacdo na
gengiva, labio, garganta e lingua, por provavel excesso de gel na
moldeira, ndo faga auto medicag@o, comunique a equipe de pesquisa
caso haja alguma reacdo maior ou problema.

10-Evite a ingestdo de bebidas ou alimentos acidos durante o tratamento
clareador (limdo, abacaxi) estes podem aumentar a sensibilidade
dentinaria.

11- E importante realizar uma adequada higiene oral durante o
tratamento clareador com escova, pasta de dentes e fio dental.

12- Nao faga a ingestao de alimentos e bebidas durante o tempo que
estiver usando a moldeira.
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13- Faga corretamente o acompanhamento do tratamento com a equipe
de pesquisa, 1dia apds, 1 semana, 15 dias 1 més ¢ 6 meses apos o

clareamento.
14- No retorno, a bisnaga ¢ a ficha da sensibilidade dentinaria deverdo

ser trazidas.
15- Nao realize nenhum outro tipo de tratamento clareador durante o

estudo.
16- Nao fazer o uso de dentifricio ou colutdrio bucal que contenha
agente clareador na composicao.
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CONSIDERACOES FINAIS

Este estudo foi inicialmente desenvolvido para investigar o efeito do
tabagismo no clareamento dental caseiro, utilizando o gel clareador
peroxido de carbamida a 22%. Esta concentragdo de PC foi recentemente
disponibilizada comercialmente e ha pouca literatura sobre
branqueamento, alteracdo de cor e genotoxicidade.

Apesar do habito de fumar, os fumantes apresentaram cor semelhante
aos ndo-fumantes antes do clareamento. Os nao fumantes obtiveram maior
clareamento dentario que os fumantes, especialmente nos dentes incisivos
centrais (em contato direto com a fumaca do cigarro) e caninos (mais
cromatizados). Além disso, os fumantes tiveram escurecimento
(recuperagdo de cor) maior que os nao fumantes 30 dias apds o término
do clareamento dental.

Além disso, estudo mostrou a alteragdo de cor por diferentes métricas:
a mais frequentemente reportada, CIELAB, o CIEDE2000 com seus
coeficientes ajustados de cor, além do recentemente introduzido Indice de
Clareamento para Odontologia (WID). Neste estudo, o WID foi mais
sensivel (detecta mais) as alteragdes de cor resultantes do clareamento,
portanto, ¢ indicado para estudos de clareamento.

Quanto a genotoxicidade, o estudo investigou células bucais de locais
proximos a aplicacdo do agente clareador e contou o nimero de
microntcleos e alteragdes metanucleares. O numero de MN e¢ AM
aumentou na mesma propor¢ao entre fumantes e nao fumantes, mostrando

que o tabagismo ndo aumentou o potencial genotdxico do clareador.
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ARTIGO SUBMETIDO

TiTULO DO ARTIGO?
Genotoxicity of 22% Carbamide Peroxide Bleaching Agent on Oral Cells

using the Micronucleus Technique

Abstract

Introduction: Several bleaching products and methods were introduced
over the last years. However, the consequences of 22% carbamide
peroxide on the genetic material of oral mucosal cells is uncertain. Aim:
This study investigated the genotoxic effect of 22% carbamide peroxide
on oral mucosal cells using the Micronucleus (MN) technique. Materials
and Methods: Sixteen volunteers participated in the study. At-home
bleaching was performed for 2 hours per day for 21 days. Cells were
collected by scraping the oral mucosa at four different evaluation times:
Baseline (before treatment), 14 days, 21 days, and 52 days after the
beginning of bleaching procedure. One thousand cells from each volunteer
were examined and the frequencies of MN, binucleated cells, and
metanuclear alterations were recorded. After preparing the slides, the
microscopic fields were analysed from right to left, until a total of 1,000
cells were analyzed. Data were analyzed statistically using Kruskal Wallis

test at 5% significance level. Results: There was a significant increase in
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the number of metanuclear alterations and binucleated cells between the
baseline and day 21 (p<0,0001). The frequency of MN between the
evaluation times was not significantly different (p=0,08). One month after
bleaching, the alterations were similar to the baseline values.

Conclusion: Although at-home bleaching using 22% carbamide peroxide
can cause temporary effect on mucosa cells, the alterations disappear one
month after finishing the bleaching treatment.

Key words: DNA damage, Human genetics, Micronucleus, Tooth

bleaching
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