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RESUMO

A clorexidina é considerada um antisséptico com agdo bactericida tanto em bactérias gram-
positivas quanto gram-negativas, além de acdo bacteriostatica, uma vez que impede a
proliferacdo bacteriana. Pode ser empregada para controle de placa supragengival e
manutencdo da salde dos dentes e das mucosas teciduais da cavidade oral. Entretanto a
utilizacdo dos antissépticos bucais apresenta eficacia controversa, pois, apesar de possuirem
uma efetividade no controle de diversas bactérias patogénicas podem apresentar um potencial
genotoxico no epitélio da mucosa bucal nos individuos que fazem uso desta substancia. Esta
pesquisa objetivou responder a questdo sobre a utilizagdo da clorexidina nanoencapsulada a
0,12% e sua eficAcia na cavidade oral em comparacdo com a clorexidina disponivel
comercialmente. Tratou-se de um ensaio clinico de prevencdo, randomizado-controlado,
paralelo, triplo-cego, com quatro bragos, com amostra de 32 participantes, separados em 4
grupos com 8 integrantes cada, 0s quais receberam substancias diferentes para o bochecho:
clorexidina nano, veiculo (etanol), clorexidina obtida comercialmente e placebo (zeina).
Efetivou-se ainda exame oral, coleta das células epiteliais orais e aplicacdo de questionarios
quanti-qualitativos antes e ap0s a utilizacdo dos bochechos e a realizacdo do teste de
micronucleos. Observou-se que a clorexidina nanoencapsulada reduziu sangramento gengival,
permitindo também uma reducéo na presenca de bolsas periodontais e ndo alterou a coloracéo
dental, entretanto favoreceu o acimulo de calculo dental e foi a substancia que apresentou
sabor mais desagradavel aos participantes do estudo. Quanto a frequéncia de micronicleos,
ndo houve alteracdo, demonstrando que esta substancia ndo apresenta efeitos genotoxicos no
periodo de 10 dias da realizacdo do estudo.

Palavras-chave: Testes para micronucleos. Clorexidina. Citogenética.



ABSTRACT

Chlorhexidine is considered a antiseptic with bactericidal action in both gram-positive and
gram-negative bacteria, as well as bacteriostatic action, since it prevents bacterial
proliferation. It can be used to control supragingival plague and maintain the health of teeth
and oral mucosa tissue. However, the use of oral antiseptics is controversial because, despite
their effectiveness in controlling several pathogenic bacteria, they may have a genotoxic
potential in the oral mucosa epithelium in individuals who use this substance. This research
aimed to answer the question about the use of 0.12% nanoencapsulated chlorhexidine and it’s
efficacy in the oral cavity compared to commercially available chlorhexidine. It was a four-
arm, randomized controlled, parallel, triple-blind prevention trial with a sample of 32
participants, separated into 4 groups with 8 members each, who received different mouthwash
substances: chlorhexidine nano. , vehicle (ethanol), commercially obtained chlorhexidine and
placebo (zein). Oral examination, oral epithelial cell collection and quantitative and
qualitative questionnaires were performed before and after the use of mouthwash and the
micronucleus test. It was observed that nanoencapsulated chlorhexidine reduced gingival
bleeding, also allowing a reduction in the presence of periodontal pockets and didan’t change
the dental color, however favored the accumulation of dental calculus and was the substance
that presented the most unpleasant taste to the study participants. As for the frequency of
micronuclei, there was no change, showing that this substance has no genotoxic effects within
10 days of the study.

Keywords: Micronucleus tests. Chlorhexidine. Cytogenetics.
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1 INTRODUCAO

As condicGes da saude oral acarretam grande impacto na satde geral e na qualidade
de vida dos pacientes, e o cirurgido dentista exerce um papel de importancia fundamental na
prevencdo de complicacdes. E de fundamental importancia a manutengdo da satde bucal, uma
vez que a ocorréncia de determinados microrganismos pode favorecer o surgimento de
diversas patologias orais, dentre elas, carie, abcessos, cistos, dor, perda dssea e halitose.

Os colutdrios tém utilizacdo para auxilio da higiene oral para reduzir o biofilme e a
gengivite e devem ser empregados de forma adaptada as necessidades especificas dos
pacientes (SILVERMAN, WILDER, 2006). Destas substancias a clorexidina é a mais
utilizada e apresenta-se em concentragfes de 0,12%, 0,2% ou 2%, entretanto 0 uso na
concentracdo 0,12% apresenta eficacia e reducdo de efeitos colaterais em comparacdo a
solugdes com maior concentracdo (MOREIRA et al., 2010) e possui atividade antimicrobiana
sobre estreptococos do grupo mutans, leveduras e outros microorganismos, entretanto deve
ser utilizada com cautela pois apresenta efeitos adversos (MOREIRA et al., 2008).

A utilizacdo da clorexidina como enxaguante oral pode apresentar algumas
implicacdes adversas, as quais podem ser controladas e prevenidas pela utilizacdo correta
desta substancia, como modificacdo da cor dos dentes, restauracdes, proteses e inclusive
lingua, surgimento de célculos com localizacdo supragengival, podendo ainda causar perda do
paladar, gosto desagradavel, queimaduras em tecido mole, xerostomia e inclusive dor na
cavidade oral (PEGORARO et al., 2014).

As células do epitélio da cavidade oral sdo importantes para verificacdo de possiveis
alteracdes ocorridas no acido desoxirribonucleico (ADN) em decorréncia a exposicdo a
agentes carcindgenos, portanto a utilizacdo de uma metodologia simples, com baixo custo e
ndo invasiva permite com que populacdes expostas constantemente a agdo a agentes
genotoxicos possam ser monitoradas, permitindo ainda que seja possivel associar o estilo de
vida aos danos observados nesse epitélio (ANDRADE et al., 2005).

Neste sentido o teste de micronucleos é empregado para detec¢do de mutagenicidade
porque permite um rastreamento mais simples e muito mais rapido dos danos cromossémicos
nas preparacoes citoldgicas. A utilizacdo das células esfoliadas apresenta vantagem sobre os
linfocitos uma vez que os MNs podem ser analisados a partir de células do provavel 6rgéo-
alvo, o que favorece o controle citogenético dos grupos com risco de desenvolver cancer
(SARTO, 1987).
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A observacdo da quantidade de micronlcleos em células humanas esfoliadas pode
demonstrar as consequéncias da acdo de agentes genotdxicos e carcinogénicos sobre os
tecidos alvos (SOUTO et al., 2010)

A nanotecnologia permite a incluséo de substancias ativas que, ao invés de estarem
na forma livre, ou seja, serem adicionadas diretamente ao veiculo, estdo na forma
encapsulada, em vesiculas nanométricas, chamadas de nanocépsulas (SCHMALTZ, DOS
SANTOS, GUTERRES, 2005), Neste sentido a nanotecnologia fornece uma diversidade de
vantagens como a melhora do indice terapéutico e fornecimento de solugfes para problemas
de entrega de determinados farmacos, através da utilizagcdo das nanocapsulas (MORADI,
2004).

Portanto, como a utilizacdo de antissépticos bucais apresenta eficacia controversa
uma vez que pode colaborar para a elevagdo do cancer bucal, devido ao alcool na sua
composicdo (MARINHO, ARAUJO, 2007), e exibe potencial em induzir danos genéticos
(WILTGEN, 2007; DOREA, 2008) este estudo foi motivado visando verificar os efeitos da
clorexidina nanoencapsulada a 0,12% sobre a cavidade oral por meio da observacdo da
influéncia desta substancia sobre o epitélio oral e dentes, comparando-a ainda com o
digluconato de clorexidina a 0,12%, disponivel comercialmente. Se a clorexidina
nanoencapsulada demonstrar reduzir a placa bacteriana e ndo alterar a frequéncia de MNs,

entdo podera ser utilizada como antisséptico bucal.
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2 OBJETIVOS

2.1. OBJETIVO GERAL

Verificar os efeitos de diferentes formulacdes de clorexidina na cavidade oral bem

como suas atuagdes sobre as células epiteliais orais.

2.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

1. Verificar a quantidade de micronicleos nas células bucais com clorexidina a
0,12% antes e apds bochecho;

2. Observar a quantidade de micronucleos nas células bucais com nanoparticulas de
clorexidina a 0,12% antes e ap0s bochecho;

3. Analisar a presenca de placa bacteriana e doenca periodontal no inicio e fim da
pesquisa, bem como a percepcdo dos participantes sobre possiveis efeitos da
clorexidina nanoencapsulada na mucosa oral, como alteragdes na cor dos dentes

ou alteracao no paladar.
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3 REVISAO DE LITERATURA

3.1 TESTE DO MICRONUCLEO

No inicio do século vinte os micronucleos puderam ser observados pelo pesquisador
Howell no citoplasma de eritrocitos, o qual 0s denominou de “fragmentos de material nuclear,
entretanto, somente por volta da década de 70, quando K. Boller e W. Schimid observaram in
vivo a medula de roedores é que foi utilizado pela primeira vez o termo Teste do Microntcleo
(KIRSCH-VOLDERS et al., 2003).

Os micronucleos (MNs) sdo estruturas que podem ser visualizadas na regido do
citoplasma de células que estdo em intérfase e resultam de fragmentos cromossémicos 0s
quais surgem devido alguma ruptura no cromossomo, ou ainda a partir de cromossomos
inteiros, por algum distarbio no fuso (HEDDLE et al., 1983).

Eles tém sua origem a partir de regibes cromossdmicas atrasadas ou irregulares
durante o processo da anafase, podendo também derivar de cromatides acéntricas ou de
fragmentos cromossdmicos produzidos por uma ruptura no cromossomo (SARTO, 1987).

Os MNs podem ser Gnicos ou multiplos e devem possuir estrutura da cromatina com
semelhanca e com intensidade de cor similar ou mais fraca do que a apresentada pelo nucleo
principal apresentar borda evidente, com a presenca de membrana nuclear; exibir um formato
arredondado; ter localizacdo intracitoplasmatica e diametro menor do que 1/5 ao apresentado
pelo nucleo principal (Figura 1) (TOLBERT, SHY, ALLEN, 1992).

Figura 1 — Imagem de célula epitelial oral humana contendo micronucleos (setas), corada por
PAS e Fast Green. Magnificacdo em 1000 x (microscépio éptico).

Fonte: Prépria do estudo, 2019.
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3.1.1 Analise de micronucleos para monitoramento da carcinogénese

A observacdo dos micronucleos é amplamente empregada para verificacdo de
mutagenicidade porque permitem um rastreamento mais simples e muito mais rapido dos
danos cromossémicos nas preparacdes citoldégicas quando comparado com 0s ensaios na
verificacdo das aberracdes cromossdmicas. A realizacdo do teste de micronicleo, em células
esfoliadas da cavidade oral humana, tem demonstrado ser suficientemente validada e sensivel,
pois apresenta a capacidade de detectar as consequéncias na mucosa, mesmo em baixas doses
de carcin6genos ambientais (SARTO, 1987).

Através do teste do micronicleo pode-se avaliar o quanto a mucosa oral esta
comprometida, como também pode-se observar a eficiéncia de protocolos de prevencdo. A
vantagem desse teste é que este apresenta capacidade de observacgdo, in vivo, do estado de
uma mucosa oral que esta sendo exposta a agentes carcindgenos, cO-carcin0genos e

antioxidantes, o que torna dificil em reproduzir in vitro (ANDRADE et al., 2005).

3.1.2 Analise de micronucleos em células epiteliais

A vantagem da utilizacdo das células esfoliadas epiteliais sobre os linfocitos deve-se
ao fato dos micronucleos poderem ser analisados nas células do provavel 6rgdo-alvo,
facilitando a obsevacdo citogenética dos grupos com um risco elevado de desenvolver por
exemplo cancer da cavidade oral (SARTO, 1987).

A aplicacdo do teste da frequéncia de MNs em odontologia serve como indicador
para possibilitar a avaliacdo, de maneira sensivel, da acdo genotoxica de agentes que
apresentam intimidade com o epitélio oral. Possivelmente o aumento na frequéncia de MNs
pode ser induzido devido a ac¢do de algum agente quimico genotoxico. Qualquer tecido, desde
que possa realizar a multiplicacdo celular, pode apresentar aberracbes cromossdmicas.
Portanto, o teste de micronudcleos tornou-se um instrumento amplamente empregado nas
pesquisas para verificar a seguranca de diversas substancias, classificando-as desta forma,
como carcinogénicas ou ndo (KERN, 2006).

A formacdo de MNs deve ser considerada um dano citogenético agudo e localizado
(SUHAS et al., 2004).

O teste do micronicleo demonstra ser um admiravel marcador intermediario para
avaliacdo do grau de exposicdo da mucosa oral a agentes carcin6genos. Por apresentar uma

metodologia ndo invasiva, simples e de baixo custo, além de possuir capacidade em monitorar
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0s resultados de constantes exposicoes, de programas de interferéncia com micronutrientes
antioxidantes, bem como por avaliar, em individuos que ja tiveram cancer na regido de cabeca
e pescoco, 0 comprometimento de outros sitios com possibilidade de alteracdo celular. Este
teste demonstra clinicamente grande importancia, uma vez que a quantificagdo de células
apresentando microndcleos, obtidas por meio de citologia esfoliativa, pode indicar a
eliminacdo de héabitos e auxiliar terapias antioxidantes em pessoas expostas aos fatores de
risco do cancer de boca, mas que ainda ndo possuem sinais clinicos de alteracfes nas células
(ANDRADE et al., 2005).

3.2 AGENTES GENOTOXICOS

Apesar do teste de MN apresentar diversas vantagens, a cavidade bucal possui uma
diversidade de fatores que podem agir e provocar alteracdes celulares e moleculares alterando
a frequéncia basal e induzindo ao aumento do nimero de MN (NOVAIS, 2014).

Existe uma diversidade de agentes considerados como fatores de risco para o
desenvolvimento de lesbes malignas na cavidade oral, pois apresentam potencial genotéxico,
como fumo, alcool, mate, medicacGes e alimentos (DIETZ et al., 2000). Os fatores de estilo
de vida que podem influenciar a frequéncia dos MN na cavidade oral incluem a dieta, 0
tabaco e o consumo de alcool (KASHY AP, REDDY, 2012).

Uma das principais fontes de exposicdo do individuo a agentes mutagénicos e/ou
carcinogénicos € a dieta, seja pela propria composic¢do do alimento ou modo de preparo com
utilizacdo de corantes, temperos ou contaminantes que englobam uma mistura diversa de
agentes quimicos (DUSMAN et al., 2012). Para reducdo da frequéncia de MNs a combinacao
de multiplos nutrientes parece apresentar maior eficidcia quando os indices de folato e
vitamina B12 estdo normais, se comparados com efeitos individuais dos micronutrentes
(THOMAS et al., 2011).

O tabaco contém uma diversidade de produtos quimicos no seu fumo, sendo alguns
causadores de genotoxidade, como a nicotina, o alcatrdo e os hidrocarbonetos policiclicos
aromaticos, antecessores de quimicos que elevam o risco para o cancer (CHATTERJEE et al.,
2009). Verificou-se uma relacao estatisticamente significativa entre o tabaco e a frequéncia de
MNs e individuos que fumam um maior nimero de cigarros (mais de 40 cigarros por dia) tém
um aumento estatisticamente significativo de MNs quando comparado com os ndo fumantes
(BLOCHING et al., 2008).
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Em estudos com células clinicamente normais esfoliadas da cavidade oral de pessoas
alcoolistas e observou-se que, mesmo de forma isolada, o &lcool provoca aumento na
frequéncia de MNs (REIS et al., 2002). Devido ao fato das células orais serem as primeiras a
entrarem em contato direto com o &lcool ingerido, o consumo do &lcool € um dos fatores
avaliados para determinar a influéncia na frequéncia de MNs em células esfoliadas da
cavidade oral (NOVAIS, 2014).

O élcool é encontrado em muitos dos colutérios e a associacdo observada entre uso
de antisséptico bucal e desenvolvimento de cancer bucal pode ser devida a esse componente
(MCCULLOUGH, FARAH, 2008). Com a utilizacdo aumentada dos bochechos hd um maior
tempo de exposi¢cdo da mucosa oral ao alcool, apontando que os colutérios bucais com alto
teor de alcool podem estabelecer lesdes hiperqueratinizadas tanto em animais de laboratério
quanto em seres humanos (PELAEZ et al., 2004).

3.3 CLOREXIDINA

O gluconato de clorexidina foi sintetizado por pesquisadores que procuravam um
agente para curar a malaria no fim dos anos 40. Somente em 1954 descobriu-se que se tratava
de uma importante substancia antisséptica, com acdo bactericida para controle de bactérias
gram-positivas, gram-negativas, e fungos, além de acédo bacteriostatica, uma vez que impedia
proliferacdo bacteriana. A clorexidina possui duas principais formas de atuacdo: o digluconato
(antimicrobiano) e o dicloridrato (age por contato na parede do intestino, recuperando e
estabilizando a integridade da microbiota intestinal) (DA ROCHA, 2009).

A clorexidina apresenta vantagens sobre os demais agentes quimicos na odontologia,
0 que a coloca em destaque e permite sua utilizacdo como padrdo-ouro para o controle
quimico da placa bacteriana (ZANATTA; ROSING, 2007).

Possiveis efeitos colaterais sdo conferidos ao uso prolongado da clorexidina em
colutérios, como o surgimento de manchas acastanhadas nos elementos dentais, em
restauracbes ou no dorso da lingua, descamacdo gengival e perda da sensibilidade oral,
presenca de gosto amargo e interferéncia na percepcdo gustativa. Ainda que existam
comercialmente preparacGes em que a clorexidina esta presente na concentracdo de 2%, a
utilizacdo da clorexidina a 0,12% é a mais indicada para bochechos, uma vez que, nessa
concentracdo, sdo atenuados os efeitos adversos das solucdes mais concentradas, conservando
desta maneira a eficacia contra os microrganismos da cavidade oral (GEBRAN, GEBERT,

2002) comentaram sobre.
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3.3.1 Nanocépsula

As nanocapsulas sdo estruturas vesiculares constituidas por um fino envoltério
polimérico biodegradavel e uma cavidade central com um nucleo oleoso onde a substancia
ativa encontra-se dissolvida (Figura 2). Séo consideradas um sistema reservatério com
didmetro submicrométrico, com variacdo entre 10 a 1000 nm, onde o componente ativo pode
mostrar-se dissolvido na regido central oleosa ou fixado ao envoltério polimérico. Geralmente

revelam-se como suspensdes liquidas (SOPPIMATH et al., 2001).

Figura 2 — Esquema representando nanocapsulas com a substancia ativa: (A) adsorvida a
parede polimérica, e (B) dissolvida no nicleo oleoso.

. Substincia ativa . Nicleo oleoso ‘ Parede polimérica

Fonte: SCHMALTZ; DOS SANTOS; GUTERRES, 2005.

O desenvolvimento das nanoformulacdes é uma opcdo que possibilita o
aprimoramento da farmacodindmica e farmacocinética dos farmacos (OJEWOLE et al.,
2008), uma vez que as vesiculas nanométricas protegem e favorecem a entrega destes
(RAWAT et al., 2006).

Moléculas com relevancia terapéutica sdo transportadas em nanoparticulas para que
possa haver liberacdo controlada destas e com isso haja influéncia nos processos bioldgicos.
As nanocapsulas sdo carregadas com grandes quantidades de moléculas, porém promovem
uma entrega controlada e direcionada (ABOU NEEL et al., 2015).

Muitas pesquisas estdo em desenvolvimento para ampliar o conhecimento acerca das
formulacdes que sejam capazes de atenuar efeitos colaterais, disfarcar sabores desagradaveis
bem como reduzir o numero de doses que levem ao efeito desejado dos farmacos (FEITOSA
et al., 2008), e a evolucdo tecnoldgica tem contribuido para que haja 0 aumento da eficacia e
estabilidade destes (SCHMALTZ, DOS SANTOS, GUTERRES, 2005).
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Contudo, apesar de ser uma tecnologia que proporciona tantos beneficios, ainda faz-
se necessdrio um maior estudo sobre 0 impacto que possa causar ao organismo
(EMANUELLLI, 2015).

3.4 BIOFILME

O crescimento microbiano em superficies ocorre por dois motivos, o primeiro deve-
se ao fato dos nutrientes se fixarem as superficies, o segundo deve-se ao fato de que as
superficies sdo campos em que 0s microrganismos podem aderir-se, permitindo com que estes
permanecam em um habitat favoravel. A medida em que ha crescimento de microrganismos
nas superficies estas apresentam tendéncia a formar biofilmes, os quais sdo verdadeiras
comunidades microbianas funcionais, com crescimento continuo, que servem para autodefesa,
pois apresentam resisténcia as forcas fisicas, a fagocitose por células pertencentes ao sistema
imune, bem como a entrada de moléculas toxicas, como os antibidticos, permitindo com que
0S microrganismos permanecam em um nicho mais favoravel (MADIGAN, 2010).

O biofilme formado ao redor da superficie dental é considerado a principal causa de
carie, doenca periodontal, infeccdes ao redor de implantes odontologicos e estomatites
(ROSAN, LAMONT, 2000).

3.5 DOENCA PERIODONTAL

Podem-se definir doencas periodontais como processos inflamatorios cronicos de
origem infecciosa que podem ocorrer tanto em sitios individuais quanto em multiplos,
causados por bactérias presentes no biofilme dental as quais sdo o fator priméario para
instalacdo e desenvolvimento desta condi¢do, podendo ainda esta doenga acometer os tecidos
gengivais, nas chamadas gengivites, e/ou os tecidos de suporte dos dentes, onde se
denominam periodontites (CARRANZA et al., 2012).

Os microrganismos sdo essenciais para desencadear a doenca periodontal, no
entanto, a interacdo bactéria e hospedeiro determina a natureza resultante da doenga, logo, a
suscetibilidade do hospedeiro relaciona-se ao progresso e a extensdo do dano. A gravidade e a
extensdo do processo podem estar associadas a aspectos comportamentais e alteracdes
sistémicas (LINDHE, LANG, KARRING, 2010; CAFIERO, MATARASSO, 2013).
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3.5 INDICES ODONTOLOGICOS

Conforme (BRASIL, 2008) dentre os agravos mais comuns que afetam a cavidade
oral da populacdo podemos verificar a céarie dental e a doenca periodontal (gengivite e
periodontite).

A observagdo da condicdo periodontal pode ser realizada por meio do IPC (indice
Periodontal Comunitério) e apresenta como referéncia o exame da cavidade oral por sextantes
(BRASIL, 2012).

3.6.1 Indice de Biofilme Visivel - IBV

E importante realizar o registro do indice de placa exibido pelo paciente na consulta
inicial bem como ao final do seu periodo de atendimento, por dois motivos, para dar ciéncia
ao profissional sobre a necessidade individual do paciente em melhorar o seu controle de
placa e para servir como padrdo de avaliagdo do avango do seu desempenho e, numa
abordagem coletiva, servir como avaliador da eficacia de programas de promoc¢éo de salde
(SILVEIRA, OLIVEIRA, PADILHA, 2002).

O biofilme dental é agente determinante tanto da carie dentaria quanto das
periodontopatias sendo utilizados procedimentos de natureza mecanica (escova e fio dental)
para 0 seu combate. Embora seja conhecido o controle quimico do biofilme dental com o
emprego de varias substancias, nenhuma delas mostrou-se capaz de substituir a escova e o fio
dental (OPPERMANN, 1994).

3.6.2 indice Periodontal Comunitario — IPC

A Organizacdo Mundial de Salde (OMS) preconiza a utilizacdo do Indice
Periodontal Comunitario (IPC) para avaliagdo da condicdo periodontal de populacGes em
estudos epidemiologicos (WHO, 1997). Este indice originou-se do Community Periodontal
Index of Treatment Needs (CPITN), no entanto, a fundamental alteracdo gerada foi ndo mais
classificar as necessidades de tratamento tendo como embasamento o codigo apontado pelo
exame clinico (AINAMO et al., 1982; WHO, 1997).

O IPC considera 3 (trés) indicadores da condicdo de salde periodontal: o

sangramento na gengiva, a presenca de calculo na cavidade oral e a presenca de bolsas
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periodontais. Para que seja possivel a realizacdo deste exame divide-se a cavidade oral em

sextantes e, emprega-se a sonda periodontal desenvolvida pela OMS (Figura 3).

Figura 3 — llustracdo esquematica demonstrando a Sonda Periodontal Comunitéaria ou Sonda
OMS.

11,5 mm e
8,5mm |

5,5 mm

Fonte: BRASIL (2001).

Um exame parcial é obtido em adultos com idade acima de 20 anos por meio de 10
dentes-indices (Figura 4). As condigdes clinicas observadas s&o examinadas e classificadas
por codigos que variam de zero a quatro: sextante higido (0); sextante com sangramento (1);
ao sextante com célculo dentario em qualquer quantidade (2); ao sextante com presenca de
bolsa periodontal rasa, ou seja de 4 a 5mm (3) e ao sextante com presenca de bolsa
periodontal profunda com 6mm ou mais (4) (BRASIL, 2001).

O resultado do exame dar-se-a através de registro em um quadro onde apenas um
unico cddigo unico deve ser conferido para cada sextante, elegendo-se o dente que apresentar
a maior severidade (CHALUB, PERET, 2010).

Figura 4 — Imagem demonstrando a arcada dentaria dividida em sextantes destacando-se 0s
dentes-indices (setas em preto) utilizados no IPC.
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DIREITO CENTRAL ESQUERDO
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Fonte: BRASIL (2001).
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4 MATERIAL E METODOS

Tratou-se de um ensaio clinico de prevencdo, randomizado-controlado, paralelo,

triplo-cego, com quatro bragos.

4.1 INDIVIDUOS

Participaram deste estudo 32 (trinta e dois) voluntarios, de ambos 0s sexos, 0s quais
procuraram atendimento em uma faculdade particular do municipio de Macapéa no estado do
Amapa. Estes individuos foram aleatoriamente divididos em 4 grupos que receberam produtos
diferentes para bochechos: clorexidina nano, zeina, clorexidina obtida comercialmente e
somente o veicuo gsp. O veiculo utilizado foi o etanol 12,5%.

Todos os participantes assinaram o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido
(Apéndice A). Incluiram-se neste estudo pessoas de ambos os sexos, com mais de 18 anos,
que se referiram sem comprometimento sistémico, e que apresentaram mucosa jugal integra e
sem alteracbes patoldgicas. Foram excluidas pessoas que afirmaram serem diabéticas,
cardiacas e com comprometimento sistémicos e com alteracdes na micosa jugal.

Como toda pesquisa que envolve seres humanos este estudo foi autorizado pelo
Comité de Etica e Pesquisa da UNIFAP sob o Parecer: 2900.823 (Anexo A).

A amostra foi de conveniéncia, baseada na livre demanda. Fizeram parte dela 32
pessoas. O calculo amostral foi realizado segundo Barbetta 2014:

N = Tamanho da populacéo

EO = erro amostral toleravel

n0 = primeira aproximacao do tamanho da amostra

n = tamanho da amostra

Determinou-se 5% de erro amostral para este estudo. Logo,
5% = 5/100 = 0,05

Aplicando na férmula:

n0 = 1 = 1 = 1 = 400 participantes na primeira

E0? 0,052 0,0025 aproximagcéo da amostra

O numero de pessoas que procuraram atendimento na faculdade de odontologia por

dia, em uma clinica de odontologia, foi de 34 pessoas. Transpondo para a formula, teremos:
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Entédo:
[n: N. n0 } = _34.400 = 13.600 = 31,33 participantes

N +n0 34+400 434
Logo, fez-se necessario uma amostra constituida por 32 participantes

4.2 APLICACAO DE QUESTIONARIO

Foram utilizados como instrumento para coleta de dados um questionario quanti-
qualitativo, com 15 perguntas, referente aos dados sécio-epidemiolégicos dos participantes
(Apéndice B) validado e modificado de Monteiro Neto, 2007, antes da coleta das células
epiteliais orais e outro, com 5 questdes, também quanti-qualitativo, para verificacdo da
opinido dos participantes do estudo sobre os efeitos sentidos durante o periodo de utilizacao
do produto empregado para bochecho (Apéndice C).

4.3 EXAME ODONTOLOGICO

Um unico examinador realizou observacdo dos pacientes e os dados foram
registrados em ficha adaptada do Projeto SB 2000 (BRASIL, 2001), sendo assinalados os
indices de Biofilme Visivel - IBV e Periodontal Comunitario — IPC, bem como os valores
para o preenchimento do periograma e cor dos elementos dentais.

O exame clinico odontologico foi realizado antes e depois da utilizacdo do produto
para bochecho e se deu por inspecdo visual, feita com auxilio de luminaria da cadeira
odontologica, utilizacdo de espatula de madeira descartavel e jogos de instrumentais clinicos

odontologicos esterilizados.
4.3.1 Indice de Biofilme Visivel - IBV

Para verificacdo do indice de Biofilme Visivel individual (IBV ind) observou-se a
superficie dental de cada pesquisado por meiode ficha adaptada para levantamento
periodontal (Apéndice D). Realizou-se a somatoria das superficies com presenca de placa e o
valor foi representado em porcentagem, como representado na formula seguinte:

Total de dentes do participante adulto (maximo 32 dentes)------- 100%}

IBV individual =
Total de dentes com placa-----------------=-m—cmcmomm e X
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Apos o levantamento do indice de placa visivel individual calculou-se o indice de
Biofilme Visivel da populagdo total (IBV coletivo) que compds a amostra por meio da soma
do total dos dentes da populacdo estudada do n amostral e do total de dentes com placa
bacteriana, em seguida aplicou-se regra de trés, e o resultado expressou a prevaléncia de placa
da populacédo estudada, conforme formula abaixo demostrada:

) Total de dentais da amostra------------------------ 100%
IBV coletivo =

n° de dentes com presenca de placa--------------- X

4.3.2 Indice Periodontal Comunitario - IPC

O indice periodontal comunitario foi realizado por meio da verificacdo de dentes
indices (17, 27, 11, 26, 27, 37, 36, 31, 46, 47), informando a pior condicdo encontrada por
sextante. O registro foi efetuado com utilizacdo de sonda IPC ou OMS, recomendada pela
American Dental Association e American Association of Periodontology e os dados anotados
em ficha adaptada parlevantamento periodontal (Apéndice D).

A presenca de apenas um elemento dental ou auséncia completa de dentes no
sextante ou configurou a exclusdo do mesmo.

Os dados foram anotados de acordo com valores determinados para verificacdo deste
indice, onde 0 representa sextante com estruturas de suporte higidos; 1 demontra sextante com
sangramento (observado diretamente ou com espelho, ap6s sondagem); 2 indicar presenca de
calculo, com qualquer quantidade; 3 caracteriza bolsa periodontal com 4 a 5 mm; e 4 marca a
presenca de bolsa periodontal com 6 mm ou mais de profundidade no sextante (BRASIL,
2001).

Os sextantes examinados que apresentaram menos de dois elementos dentarios
remanescentes foram cancelados, registrado no local a letra “X” conforme Brasil (2001) e
Brasil (2012).

4.3.3 Periograma

O periograma foi preenchido anotando-se os valores de profundidade inicial e final

de sondagem com mais de 3mm dos dentes de cada participante da amostra (Apéndice E).
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4.4 TRATAMENTO

Os participantes do estudo foram divididos aleatoriamente em 4 grupos, onde cada
grupo recebeu uma substancia diferente: Grupo A - Clorexidina Nano (Digluconato de
clorexidina 0,12%; zeina 0,07%; veiculo gsp 25ml); Grupo B - Grupo Branco (veiculo gsp 25
ml); Grupo C - Clorexidina disponivel comercialmente (Digluconato de clorexidina 0,12%);
Grupo D - zeina 0,07%.

Cada pesquisado recebeu um frasco descartavel contendo 200 ml com uma das
substancias, identificado com as orientacdes aserem seguidas, titulo do estudo, nome da
pesquisadora e telefone para contato.

Os participantes foram orientados a realizar bochecho trinta minutos apds a
escovacdo normal, com 10 ml de substancia, 2 vezes ao dia, durante 30 segundos, por 10 dias,
de forma que ndo houvesse influéncia dos produtos contidos nos dentifricios, com o agente de
cada grupo.

Todas as formulacdes de clorexidina utilizadas neste estudo foram disponibilizadas
pelo Laboratorio de Controle de Qualidade Bromatologia e Microbiologia da UNIFAP, exceto
a clorexidina 0,12% utilizada comercialmente, a qual foi obtida comercialmente para inclusao
neste estudo.

As nanoparticulas de zeina (Sigma-aldrich®, Saint Louis, Missouri) contendo
digluconato de clorexidina (0,125%) (CHX Nano 0,125) foram preparadas por
nanoprecipitacdo da proteina. Nanoparticulas em branco (BNp) foram preparadas da mesma
maneira, exceto pela auséncia de droga. O tamanho, indice de polidispersdo (pdl) e potencial
z para as nanoparticulas estdo descritas no Quadro 1. Foram preparadas antes da coleta, e
armazenadas hermeticamente, permanecendo estaveis por 90 dias em condi¢bes de

temperatura ambiente.

Quadro 1 — Nanoparticulas de Zein. Comparacéo entre Clorexidina Nanoencapsulada e
Nanocapsula em Branco

Formulacgéo Tamanho Polidispersao (pdl) | Potencial z
CHX Nano 0,125 | 387,4+7,8nm | 0,220 239+05
BNp 328,3+7,8nm | 0,153 35,1+0,9

Fonte: Prépria do estudo, 2019.



29

Maiores informacdes sobre a CHX Nano utilizada neste estudo ndo podem ser
disponibilizadas devido a mesma estar em processo de patente: Nanoparticulas poliméricas de
digluconato de clorexidina. N°BR10201801349.

4.5 COLETA DAS CELULAS EPITELIAIS

Antes do tratamento foram realizadas as coletas de células epiteliais da mucosa oral
adaptando o protocolo realizado por Kern, 2006 e Souto et al., 2010.

Inicialmente as coletas foram realizadas no momento do preenchimento do
questionério inicial para obtencdo do controle negativo. Apos periodo de 10 dias de utilizacdo
da substancia determinada no estudo foram realizadas as coletas finais.

Previamente a realizacdo da coleta das células epiteliais da mucosa oral dos pacientes
participantes do estudo foi solicitado que enxaguassem a boca com agua corrente para
eliminar a presenca de possiveis restos de alimentos e diminuir a concentragdo bacteriana nas
laminas dos esfregacos. Procedeu-se a uma leve raspagem em mucosa jugal, com movimento
de cinco rotagcdes em sentido Unico e suave pressdo manual, utilizando-se espatula de madeira.

As laminas foram devidamente limpas com alcool 99,5°GL e em seguida com um
abaixador de lingua, em madeira, umedecido em agua, as células da mucosa oral foram
raspadas e espalhadas sobre as laminas que continham 1 gota de soro fisiologico a 0,9%. Cada
coleta foi realizada em duplicata.

As laminas contendo as células foram secas em temperatura ambiente e todo o
material coletado foi encaminhado ao Laboratorio do Grupo de Pesquisa Citogenética e

Biomolecular- GPCBIO para identificacdo, em prazo de até 2 horas.

4.6 PREPARO DAS LAMINAS

Foi realizada no Laboratorio do Grupo de Pesquisa Citogenética e Biomolecular-
GPCBIO.

O material coletado contido nas laminas foi fixado com solugdo de metanol / acido
acetico na proporcéao 3:1 e apos 24h foi realizado a hidrélise com solucdo de acido cloridrico
(HCI) 1 N por 15 minutos. Em seguida procedeu-se a lavagem das laminas com &gua
destilada por trés vezes. Em seguida o material foi corado com a Coloracéo de Schiff e contra-

coloragéo de Fast Green.
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e Coloracédo de Schiff (PAS)

1- Laminas foram cobertas com reagente A por 10 minutos e em seguida as laminas
foram lavadas com &gua destilada e removidos 0s excessos de agua contidos nas
laminas.

2- Em seguida as laminas foram cobertas com o reagente B, por 15 minutos, e
posteriormente lavadas em 4gua corrente por 2 minutos e em &gua destilada onde
procedeu-se a remoc¢do dos excessos de agua.

3- Com o reagente C as laminas foram cobertas por 2 minutos e lavadas em agua corrente
e destilada.

e Coloracédo de Fast Green
Colocou-se 5g de Fast Green em um recipiente contendo 500ml de etanol 95%. As
laminas foram coradas com esta solugdo de Fast Green por 30 segundos e em seguida foram
enxaguadas em alcool a 70%. As laminas ap0s a coloracdo passaram por uma bateria de
etanol a 95% por 1minuto, butanol por 1minuto, butanol/xileno (mistura 50:50) por 1 minuto

e xileno, deixando no xileno até a montagem com o Entellan®.

4.7 IDENTIFICACAO DOS MICRONUCLEOS

Tanto a classificacdo quanto a contagem dos micronudcleos para os dois métodos
utilizados neste estudo seguiram o protocolo de Tolbert et al. de 1992:

e Para a contagem das células foram incluidas as células com nucleos normais e
intactos, apresentando perimetro nuclear liso e distinto e com citoplasmas intacto,
excetuando-se as células com pequenas dobras e pouca ou nenhuma sobreposicdo com as
células adjacentes.

e Foram considerados micronucleos:

1. As estruturas que possuiram halo circundante alusivo a uma membrana, menor que 1/3
do didmetro do nucleo associado, bem como auséncia de sobreposicGes ou pontes com
0 nucleo.

2. A estrutura de cromatina com intensidade de cor semelhante ou mais fraca que as do
nucleo principal;

3. As bordas eram distintamente reconheciveis, sugerindo a presenca de uma membrana
nuclear;

4. Apresentavam formato "arredondado”;
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5. Estavam incluidos no mesmo citoplasma celular.

Nesta pesquisa considerou-se apenas a detecgdo de micronlcleos em células
esfoliadas da mucosa bucal humana, excluindo-se células de avaliagdo submetidas a qualquer
tipo de degeneracdo nuclear (cariolise, cariorrexe, picnose e fragmentacéo nuclear).

Para cada amostra foi realizada a contagem de 1000 células epiteliais por lamina dos
obtida de cada pesquisado. Na contagem foram incluidas as células com citoplasmas integros
e sem sobreposicdes de outras células.

As laminas foram analisadas em microscopio 6ptico em aumento de 100x.

4.8 TRATAMENTO E ANALISE DOS DADOS

Os dados foram tabulados em planilhas no Microsoft Excel-2010, para analise e
tratamento dos dados descritivos das variaveis foram utilizadas a média, mediana, maximo,
minimo, e o desvio padrao.

Para a caracterizagdo da estatistica inferencial dos dados, utilizou-se o programa
Graphic Prism. Todas as variaveis quantitativas apresentaram normalidade pelo teste de
Shapiro Wilk (p<0,05). Assim, para variavel quantitativa idade, utilizou-se a Correlacdo de
spearman para correlacionar idade e as células micronucleadas. Para as variaveis quantitativas

realizou-se a comparacgé@o das médias através do teste t de Student.
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5 RESULTADOS E DISCUSSAO

5.1 PERFIL DAS AMOSTRAS

Dos 32 participantes, 53% (n=17) eram do sexo masculino e 34% (n=11)

apresentaram faixa etaria entre 30 a 39 anos (Tabela 1).

Tabela 1 — Caracterizagdo das amostras

Variaveis n %
Sexo Masculino 17 53
Feminino 15 47
Idade 18 — 23 6 19
24 - 29 5 16
30-39 11 34
40 - 49 6 19
50 - 59 2 6
60 — 69 2 6
> 70 anos 0 0

Fonte: Instrumento da Coleta, 2019.

Os 32 pacientes foram divididos em quatro grupos, com oito individuos, e as
respectivas substancias para a realizacdo do bochecho: substancia A (CHX Nano), B (Veiculo
— Etanol 12,5%), C (CHX comercial) e D (Zeina). A seguir os resultados serdo descritos em

topicos comparando 0s quatros grupos.
5.2 CARACTERIZAGCAO DAS AVALIAGCOES DOS INDICES
5.2.1 Indice de Biofilme Visivel (IBV)
O uso das substancias A, B, C, D quanto ao IBV estdo descritas na Tabela 2.
Observou-se que o Grupo D (Zeina) demonstrou uma diminuicdo da média entre Biofilme

Visivel de inicial para final maior em relacdo aos demais. A maior média foi apresentada pelo

Grupo A (CHX Nano), onde teve uma diferenca na média de IBV inicial e final (p<0,05).
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Da Rocha (2009) referiu os efeitos do digluconato de clorexidina como importantes
para que este seja considerado como uma substéncia antisseptica, pois este atua sobre 0s
microrganismos da placa bacteriana o que foi possivel observar neste estudo, uma vez que,
tanto a CHX comercial quanto a CHX Nano demonstraram redugdo no IPV inicial — final
(4,32 e 0,76, respectivamente) e no IBV coletivo, que passou 13,74% no inicio da pesquisa
para 11,23% no final do estudo.

Entretanto, ndo ha como assegurar o efeito somente das substancias utilizadas neste
estudo, uma vez que, 0s participantes, por estarem sendo monitorados, podem ter melhorado a
técnica ou tempo de escovacdo, o que também permitiria uma reducdo da presenca do

biofilme.

Tabela 2 — Indice de Biofilme Visivel

GRUPO [I.B.V Meédia(f) Minimo Maximo Diferenca p
Inicial-final

A Inicial 17,46 (5,9) 9,65 32,5 0,76 0,01
Final 16,70 (4,7) 4,82 25,71

B Inicial 11,4 (0) 5 24,82 3,2 0,01
Final 8,2 (2,2) 3,75 12,4

C Inicial 16,19 (4) 3,75 29,42 4,32 <0,05
Final 11,87 (0) 3,22 18,09

D Inicial 14,85 (4,7) 5,6 30,37 4,55 0,01
Final 10,3 (4) 413 15

Fonte: Instrumento da Coleta, 2019.

5.2.2 Indice Periodontal Comunitario (IPC)

No Grafico 1 trata-se do IPC, por sextante, do Grupo A (CHX Nano), onde o0s
sextantes Higido, Sangrante e com Bolsa de 4 a 5 mm apresentaram diminuicdo na
porcentagem inicial e final, enquanto os sextantes com Calculo demonstram um aumento do
percentual inicial para o final. Para MEYER et al., 2007, a utilizacdo do dentifricio contendo
clorexidina quando utilizado de forma prolongada pode numenta a formagdo de céalculos
supragengivais. Portanto faz-se necessario maiores pesquisas para verificar o aumento de calculo

ocasionado pela CHX Nano no periodo de 10 dias.



Grafico 1 — indice Periodontal Comunitério dos participantes do Grupo A (CHX Nano)

IPC Grupo A (CHX Nano) - Por sextante

m Inicial = Final

18%
15%
0
3% ., 4% 3% 3%
2% 2% o o o
. 1% o, 1% 1%
Higido Sangrante Cialculo Bolsa4a5 Bolsa=6mm  Excluido

mimn

Fonte: Instrumento da Coleta, 2019.
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No Grupo B (veiculo), o Sextante Sangrante apresentou um aumento, enquanto todos

os demais sextantes mantiveram os valores percentuais iniciais e finais no IPC (Gréfico 2).

Grafico 2 — indice Periodontal Comunitério dos participantes do Grupo B (Veiculo).

IPC Brupo B (Veiculo) - Por sextante
minicial mfinal
16% 16%
7% 7%
4%
0% 0% 0% 0% 0% 0%
Higido Sangrante Cilculo Bolsa4a 5mm Bolsa>= 6 mm Excluido

Fonte: Instrumento da Coleta, 2019.

Para o Grupo C (CHX comercial), no IPC, o Sextante Higido mostrou aumento

percentual (de 7% a 9%). Houve reducdo percentual nos sextantes Sangrante e com bolsa de 4

a 5 mm (Gréafico 3). Entretanto, apesar de ser possivel a observacao de efeitos da clorexidina

sobre algumas bolsas periodontais, Hortese et al.(2010) referiram que esta substancia nédo

apresenta efetividade quando ha presenca de periodontite, com bolsas periodontais ja instituidas,

provavelmente por isso nao foi possivel verificar efeitos da CHX comercial em bolsas com mais

de 5mm.
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Grafico 3 — Indice Periodontal Comunitario dos participantes do Grupo C (CHX comercial).
IPC Grupo C (CHX Comercial) - Por sextante

minicial mfinal
13% 13%

9%
7%
3%
2% 2%
1%
0% 0% 0% 0%

Higido Sangrante Célculo Bolsa 4 a5 mm Bolsa = 6 mm Excluido

Fonte: Instrumento da Coleta, 2019.

O Grupo D (Zeina), demonstrou reducdo no sextante Sangrante e aumento no
sextante Higido, permanecendo constante 0s valores percentuais dos demais sextantes
analisados (Grafico 4).

Grafico 4 — indice Periodontal Comunitério dos participantes do Grupo D (Branco).

IPC do Grupo D (Zeina) - Por sextante
minicial mfinal
23% 23%
13% 1204
S‘V 9%

I 2% 2% 0% 00 1% 1%
I
ngldo Sangrante Cilculo Bolsa4a 5mm Bolsa> 6 mm Excluido

Fonte: Instrumento da Coleta, 2019.

5.3 BOLSA PERIODONTAL

Segundo Gebran, Gebert, (2002) os agentes quimicos dos antissépticos e dentifricios
sO agem na placa supragengival ndo alcangam o sulco gengival ou a bolsa periodontal,
entretanto, tém sido empregados mecanismos para liberacdo de antibioticos e antissépticos de
forma lenta para o interior de bolsas mais profundas para tratamento de sitios ativos da doenca
periodontal, o que pode ser confirmado neste estudo, onde a maior meédia de presenca de bolsa

periodontal inicial foi observada no grupo A (CHX Nano), com 4 mm, e média 6 mm,
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diminuindo para uma media final de 1mm. Entretanto ndo foi verificado efeitos da CHX Nano
em bolsas periodontais com 6mm. Apesar disto seu efeito foi melhor que a CHX comercial,
uma vez que a CHX Nano conseguiu atingir bolsas mais profundas. Nenhum grupo
apresentou bolsa periodontal com 7 mm (Tabela 3).

Foi discutido por Hortense et al. (2010) que apesar das solucées com clorexidina a
0,12% até 0,2% serem consideradas como Padréo Internacional, e com maior utilizacdo para a
prevencdo do biofime e da gengivite, estas ndo possuem efetividade em situacdes em que
verifiquem a presenca de bolsas ja instituidas, entretanto neste estudo observou-se um efeito
na alteracdo de bolsa periodontal com o emprego da substancia C (CHX Comercial) em

bolsas periodontais até 5mm.

Tabela 3 — Presenca de bolsa periodontal.

Média da Presenca de Bolsa Periodontal
GRUPO 4mm () | 5mm 6mm 7mm Mais de 8mm
A (CHX Nano) Ir?icial 6 (7) 2 (0) 1(0) 0 (0) 0 (0)
el | 1@ |10 | 10 | 0@ 0 )
B (Veiculo) Inicial 1(0) 4(1) 0 0 0
Final 1 90 | 4@ | o 0 0
C (CHX Comercial) | Inicial 1(0) 2 (0) 0 0 0
Final 0 2 (0) 0 0 0
D (Zeina) Inicial 4(1) 4(1) 2 (0) 0 1(0)
Final | 4509 | 30) | 2() 0 1(0)

Fonte: Instrumento da Coleta, 2019.

5.4 CELULAS COM MICRONUCLEO

Na comparacdo entre as medias, através do Teste t, 0 Grupo A (Cloreridina Nano)
demonstrou a maior media de redugdo de micronucleos (p<0,05). Assim como quando
correlacionado com os outros grupos, o grupo C (Clorexidina Comercial) e D (Zeina)
demontraram uma correlacdo positiva e proporcional com o grupo A, quanto maior foi a
diminuicdo de micronicleo, maior diminuicdo também ocorreu nos demais grupos (p<0,05).

Né&o foram encontradas correlacdes com o grupo B inicial (p>0,05) (Tabela 4).
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Tabela 4 — Correlacdo das medias de Micronucleos por grupo.

MEDIA DE MICRONUCLEO

INICIAL FINAL
média p(t) média p(t)
A 71,25 - 55 -
B 40,75 <0,05 34,75 <0,05
C 32,5 <0,05 27,75 <0,05
D 32,75 <0,05 33 <0,05
INICIAL  FINAL INICIAL FINAL
r p r p
B 0 >0,05 0,8 <0,05
0,8 <0,05 0,6 <0,05
D 0,7 <0,05 0,5 <0,05

Fonte: Resultado do estudo, 2019.

Ainda conforme a tabela 4, em relacdo aos efeitos das substancias sobre as células,
por meio do resultado do teste de MN, o grupo A (CHX nano) demonstrou ndo aumentar a
frequéncia de MNs, evidenciando que a Clorexidina Nanoencapsulada ndo possui
genotoxidade sobre as células da cavidade oral. Este resultado estd em concordéancia com 0s
estudos de KERN (2006), que referiu que a acdo de agentes genotdxicos aumenta a frequéncia
de MNs.

O tempo de realizacdo da pesquisa foi de apenas 10 dias, e neste periodo ndo foram
observadas alteracdes no aumento da frequéncia de MNs com a utilizacdo da clorexidina
comercial (Grupo C), o que corrobora com os estudos de Zamora-Perez et al. (2013), onde o
aumento da frequéncia de MNs e alteracGes nucleares em células da cavidade oral podem ser
verificadas quando da utilizacdo desta substancia por um periodo superior a 30 dias.
McCullough e Farah (2008) asseguraram que ha evidéncias de risco de desenvolvimento de
cancer na cavidade oral aumentado com o uso de enxaguatérios bucais principalmente
contendo alcool na composicao, recomendando que a utilizacdo destes seja restrita a um prazo
curto, por isso faz-se necessario realizacdo dapesquisa por um periodo de tempo mais longo.

Neste estudo foi possivel observar a presenca de altas frequéncias de MNs nas
mucosas orais dos pesquisados, situacdo em consonancia com o estudo realizado por Novais
(2014), o qual assegurou que, para medir lesdes no DNA em humanos, a realizacdo do teste
de MNs em células epiteliais orais € um dos métodos menos invasivos, entretanto, pela
existéncia na cavidade oral de uma diversidade de fatores que podem atuar e ocasionar

alteracOes celulares e moleculares, modificando a frequéncia e induzindo ao aumento do
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nimero de MNs, faz-se necessario conhecer quais fatores sdo capazes de interferir com a
frequéncia basal e o seu grau de influéncia ao surgimento dos MNs (Tabela 5).

Assim como para Kashyap, Reddy (2012), os quais referiram que os fatores de estilo
de vida podem influenciar a frequéncia dos MNs na cavidade oral, e dentre estes temos o
tabaco, o consumo de &lcool e a dieta (como por exemplo nas deficiéncias vitaminicas),
portanto fazem-se necessarios novos estudos para associar os resultados obtidos com a
utilizacdo da clorexidina nanoencapsulada ao estilo de vida do pesquisado, uma vez que este
estudo limitou-se a observar a frequéncia de MNs.

Tabela 5 — Representacdo das médias de MNs por grupo.

Média inicial | Média final | Diferenca entre médias

A 71,25 55 63,125
B 40,75 34,75 37,75
C 32,5 27,75 30,125
D 32,75 33 32,875

Fonte: Resultado do estudo, 2019.

5.5 PERCEPCAO DOS PACIENTES SOBRE AS SUBSTANCIAS QUE FORAM
UTILIZADAS.

A Tabela 6 apresenta questdes referentes a percepcdo que 0s pacientes possuiram
sobre as substancias utilizadas. A coloracdo do elemento dental, ap6s uso da substancia, ndo
teve nenhuma alteracdo, em nenhum dos grupos, uma vez que 100% da amostra nao
demonstrou variacdo na coloracdo dos dentes,

Os participantes referiam maiores alteracdes gengivais apés utilizacdo da clorexidina
disponivel comercialmente (80%) em comparacdo a clorexidina nanoenapsulada (37%).
Corroborando com este resultado Gebran, Gebert (2002), comentaram sobre possiveis efeitos
colaterais os quais sdo conferidos ao uso prolongado da clorexidina como colutério, como o
surgimento de manchas acastanhadas nos elementos dentais, em restauracfes ou no dorso da
lingua, descamacdo gengival e perda da sensibilidade oral, presenca de gosto amargo e
interferéncia na percepcao gustativa.

Com relacdo a percepcdo e alteracdo na cor dos elementos dentais, 25% dos

pesquisados que usaram CHX Comercial relataram alguma alteragdo e metade (50%) dos que
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utilizaram a CHX Nano referiu perceber modificagdo na cor, isto provavelmente deveu-se ao
fato de que esse grupo apresentou elevacdo no acumulo de célculo dental, demontrando a
necessidade de maiores estudos para verificar o motivo deste aumento, visto que em nenhum
grupo houve alteracdo na coloracdo do elemento dental. A presenca de téartaro foi observada
por 75% no grupo C (CHX Comercial).

Tabela 6 — Percepcdo sobre as substancias utilizadas.

Cor do elemento dental apds uso da substancia Com alteracéo Sem
para bochecho (n) alteracéo(n)
Grupo A 0 100% (8)
Grupo B 0 100% (8)
Grupo C 0 100% (8)
Grupo D 0 100% (8)
Participante percebeu alteracéo na gengiva Sim Né&o
durante o periodo do uso da substancia de

bochecho

Grupo A 37% (3) 63% (5)
Grupo B 36% (4) 64% (7)
Grupo C 80% (6) 20% (2)
Grupo D 63% (3) 37% (1)
Sensacao de alteracéo no sabor dos alimentos Sim Né&o
Grupo A 50%(4) 50% (4)
Grupo B 25% (2) 75% (6)
Grupo C 25% (2) 75% (6)
Grupo D 10% (1) 90% (7)
Percepcao de alteracdo de cor nos dentes Sim Né&o
Grupo A 50%(4) 50% (4)
Grupo B 10%(1) 90 (7)
Grupo C 25%(2) 75% (6)
Grupo D 25%(2) 75% (6)
Considerou aumentar depdsitos calcificados Sim Né&o
(tartaros)

Grupo A 12% (1) 88% (7)
Grupo B 0 100% (8)
Grupo C 75% (6) 25% (2)
Grupo D 0 100% (0)

Fonte: Instrumento de coleta. 2019.

Em relacdo a escala de sensacdo de sabor da substancia utilizada, o Grupo B
demonstrou maior média (9,3), seguido pelo grupo C com 8,4. O grupo A foi o apresentou
menor média (4,5) entre 0s grupos pesquisados (Tabela 7), isto provavelmente porque esta
substancia foi disponibilizada aos participantes na formula pura, sem adi¢do de substancias
que pudessem melhorar o sabor, tornando-a mais agradavel. Conforme Feitosa et al. (2008),

diversas pesquisas estdo sendo desenvolvidas buscando ampliar o conhecimento acerca de
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formulacbes com capacidade de atenuar efeitos colaterais, disfarcar sabores desagradaveis

bem como reduzir o nimero de doses que levem ao efeito desejado dos farmacos.

Tabela 7 — Escala de Atribuigdo de sabor ao produto.

Escala de atribuicdo de sabor ao produto

Meédia ()
Grupo A 4,5 (3)
Grupo B 9,3(2)
Grupo C 8,4 (1)
Grupo D 6,6 (2)

Fonte: Instrumento de coleta. 2019.
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6 CONCLUSAO

Verificou-se, ao final do estudo, que em todos os grupos houve reducdo da
frequéncia de Micronucleos (p<0,05). Esta pesquisa evidenciou, portanto, que a
quantidade de MNs apds utilizacdo da CHX Nano ndo demonstrou elevacao, indicando
que esta substancia ndo apresenta genotoxidade no periodo de 10 dias.

Em todos os grupos houve reducdo no IPV (p<0,05) apds utilizagdo dos bochechos.

Com a utilizacdo da Clorexidina Nano, por meio do emprego do IPC, observou-se
uma reducdo no sangramento gengival (de 4% para 2%), entretanto a presenca de calculo
passou de 15% para 18%, necessitando de maiores estudos para esclarecimentos dos
motivos. Com relagdo as bolsas periodontais a clorexidina nanoencapsulada demonstrou
maior efetividade do que a clorexidina disponivel comercialmente, uma vez que
demonstrou agir em bolsas periodontais com até 6mm de profundidade.

A clorexidina Nano foi a substancia que apresentou menor média de sabor (4,5)
dentre as substancias empregadas neste estudo, isto provavelmente porque estava
disponibilizada em sua formula pura, sem adigdo de substancias para melhorar o sabor.

Portanto, a clorexidina nanoencapsulada demostrou reduzir biofilme, ndo alterar a
coloracdo dental, ndo elevar a frequéncia de microndcleos e reduzir sangramento e bolsas
periodontais com até 6mm, indicando que sua utilizagdo na odontologia é promissora e

pode contribuir para o tratamento das doencas periodontais na populacéo.



42

REFERENCIAS

ABOU NEEL, A. et al. Nanotechnology in dentistry: prevention, diagnosis, and therapy.
International Journal of Nanomedicine, v. 10, n. 1, p. 6371-6394, 2015.

AINAMO, J. et al. Development of the World Health Organization (WHO) Community
Periodontal Index of Treatment Needs (CPITN). International Dental Journal, v. 32, p.
281-91, 1982.

ANDRADE, M. G. S. et al. Microntcleo: um importante marcador biolégico intermediario na
prevencdo do cancer bucal. Revista Odonto Ciéncia, v. 20, n. 48, p.137-141, 2005.

BARBETTA, P. A. Estatisica aplicada as ciéncias sociais. 9. ed. Santa Catarina: Editora da
Universidade Federal de Santa Catarina, 2014. 320 p. ISBN: 9788532806666.

BLOCHING, M. et al. Micronucleus rate of buccal mucosal epithelial cells in relation to oral
hygiene and dental factors. Oral Oncology, v. 44, n. 3, p. 220-6, 2008.

BRASIL. Ministério da Saude. Projeto SB2000: condi¢des de saude bucal da populacao
brasileira no ano de 2000: manual de calibracdo de examinadores. Brasilia: Ministério da
Saulde, 31p. 2001.

BRASIL. Ministério da Salde. Secretaria de Atencdo a Satde. Departamento de Atencédo
Basica. Saude Bucal. Normas e Manuais Técnicos. Cadernos de Atencéo Baésica, n. 17.
Série A. 1 ed. (reimpressdo). Brasilia, 2008.

BRASIL. Ministério da Saude. SB Brasil 2010. Pesquisa Nacional de Saude Bucal:
Resultados Principais. Distrito Federal, Brasilia, 2012.

CAFIERO, C.; MATARASSO, S. Predictive, preventive, personalised and participatory
periodontology: ‘the 5Ps age’ has already started. The European Association for Predictive
Preventive and Personalised Medicine Journal, v. 4, n 1, p.1-29, 2013.

CARRANZA, Jr. et al. Periodontia Clinica. 11 ed. Rio de Janeiro: Elsevier, 2012. 1164 p.

CHALUB, L. L. F.; AMEDEE PERET, A. C. Desempenho do indice periodontal comunitario
(CPI) na determinacdo da condicao periodontal: enfoque no exame parcial. Arquivo
Brasileiro de Odontologia, v. 6, n. 3, p. 155-62, 2010.


https://www.dovepress.com/international-journal-of-nanomedicine-journal
https://www.dovepress.com/international-journal-of-nanomedicine-archive5-v849

43

CHATTERIJEE, S. et al. Cytogenetic monitoring in human oral cancers and other oral
pathology: The micronucleus test in exfoliated buccal cells. Toxicology Mechanisms and
Methods, v. 19, n. 6-7, p. 427-33, 20009.

DIETZ, J. et al. Pesquisa de microntcleos na mucosa esofégica e sua relacdo com fatores de
risco ao cancer de esdfago. Porto Alegre: Revista da Associacdo Médica Brasileira, v. 46, n.
3, p. 207-11, 2000.

DOREA, L.T.M. Danos Cromossdmicos e Apoptose em células esfoliadas do epitélio
bucal: associacédo do habito de fumar e as lesdes pré malignas e malignas do epitélio oral.
2008. Dissertacdo (Mestrado em Saude Coletiva) - Departamento de Saide da Universidade
Estadual de Feira de Santana, Feira de Santana, 2008.

DUSMAN, E. et al. Principais agentes mutagénicos e carcinogénicos de exposi¢do humana.
Revista de Saude e Biologia, v.7, n.2, p. 66-81, mai./ago. 2012.

EMANUELLLI, Juliana. Desenvolvimento e caracterizacido de nanocapsulas poliméricas
contendo saquinavir planejadas para administracédo oral. 2015. Dissertacdo (Mestrado em
Ciéncias Farmacéuticas) - Universidade Federal do Rio Grande do Sul, Porto Alegre, 2015.

FEITOSA, A. C. et al. Terapia anti-retroviral: fatores que interferem na Adesdo de criangas
com HIV/AIDS. Escola Anna Nery Revista de Enfermagem, v. 12, n. 3, p. 515-21, 2008.

GEBRAN, M.P; GEBERT, A.P.P. Controle quimico e mecénico de placa bacteriana. Tuiuti:
Ciéncia e Cultura, Curitiba, n. 26, v. 3, p. 45- 58, jan. 2002.

HEDDLE, J. A. et al. A report os the environmental protection agency gene-tox program.
Mutation Research, v. 123, p. 61-118, 1983.

HORTENSE, S. R. et al. Uso da clorexidina como agente preventivo e terapéutico na
odontologia. Revista de odontologia da Universidade Cidade de Séo Paulo, v. 22, n. 2, p.
178-184, 2010.

KERN, Ricardo. Avaliacdo de micronucleos em células epiteliais bucais de estudantes de
odontologia. 2006. Dissertacdo (Mestrado em Odontologia em Clinica Integrada) -
Universidade Estadual de Ponta Grossa, Ponta Grossa, 2006.

KASHYAP, B.; REDDY, P. S. Micronuclei assay of exfoliated oral buccal cells: Means to
assess the nuclear abnormalities in different diseases. Journal of Cancer Research and
Therapeutics. v. 8, n. 2, p. 184-91, apr-jun 2012.


https://www.google.com/search?rlz=1C1NHXL_pt-BRBR739BR739&q=GEBRAN,+M.P;+GEBERT,+A.P.P.+Controle+qu%C3%ADmico+e+mec%C3%A2nico+de+placa+bacteriana.+Tuiuti:+Ci%C3%AAncia+e+Cultura,+Curitiba,+n.26,+v.3,+p.45-+58,+2002.&spell=1&sa=X&ved=0ahUKEwik2_mvuNXhAhXVB9QKHeJbCEkQBQgqKAA
https://www.google.com/search?rlz=1C1NHXL_pt-BRBR739BR739&q=GEBRAN,+M.P;+GEBERT,+A.P.P.+Controle+qu%C3%ADmico+e+mec%C3%A2nico+de+placa+bacteriana.+Tuiuti:+Ci%C3%AAncia+e+Cultura,+Curitiba,+n.26,+v.3,+p.45-+58,+2002.&spell=1&sa=X&ved=0ahUKEwik2_mvuNXhAhXVB9QKHeJbCEkQBQgqKAA

44

KIRSCH-VOLDERS, M. et al. Report from the in vitro micronucleus assay working group.
Mutation Research, v. 540, p.153-163, 2003.

LINDHE, J.; LANG, N. P; KARRING, T. Tratado de Periodontia Clinica e
Implantodontia Oral. 5 ed. Rio de Janeiro: Guanabara Koogan, 2010. 1304p.

MADIGAN, M. T. et al. Microbiologia de Brock. 12. ed. Porto Alegre: Artes Médicas,
2010, 1160 p.

MARINHO, B. V. S.; ARAUJO, A. C. S. O uso dos enxaguatdrios bucais sobre a gengivite e
o biofilme dental. International Journal of Dentistry, Recife, v. 6, n. 4, p. 124-131,
out./dez. 2007.

McCULLOUGH, M. J.; FARAH, C. S. The role of alcohol in oral carcinogenesis with
particular reference to alcohol-containing mouthwashes. Australian Dental Journal, v. 53, n.
4, p. 302-305, 2008.

MEYER, A. C. A. et al. Avaliagéo clinica e microbiologica do uso de um creme dental
contendo clorexidina a 1%. Revista de Odontologia da UNESP, v. 36, n. 3, p. 255-260,
2007.

MONTEIRO NETO, Moacir de Azevedo Bentes. Analise da frequéncia de aberracoes
cromossdmicas em trabalhadores de curtumes de Franca-SP ocupacionalmente expostos
a produtos quimicos. Dissertacdo (Mestrado em Ciéncias) - Universidade de Franca, Séo
Paulo, 2007.

MORADI, Michael. The impact of nanotecnology in drug delivery: Global developments,
market analysis and future propects, dec. 2004. Disponivel em:
https://www.pharmamanufacturing.com/assets/Media/MediaManager/NanoMarkets_Drug_De
livery 122004.pdf. Acesso em: 27 jul 20109.

MOREIRA, A. C. A. et al. Avaliacdo in vitro da atividade antimicrobiana de antissepticos
bucais. Revista de Ciéncias Médicas e Bioldgicas, v. 8, n. 2, p. 153-161, 2010.

MOREIRA, A. C. A. et al. Atividade de um enxaguatdrio bucal com clorexidina a 0,12%
sobre a microbiota sacarolitica da saliva. Revista de Ciéncias Médicas e Biologicas, v. 7, n.
3, p. 266-272, set./dez. 2008.

NOVAIS, Anita Raquel dos Santos. Micronudcleos das células esfoliadas da mucosa oral
como potencial biomarcador oncoldgico. Relatério de atividade clinica mestrado integrado


https://www.pharmamanufacturing.com/assets/Media/MediaManager/NanoMarkets_Drug_Delivery_122004.pdf
https://www.pharmamanufacturing.com/assets/Media/MediaManager/NanoMarkets_Drug_Delivery_122004.pdf

45

em medicina dentaria. Universidade do Porto, 2014. Disponivel em:
https://sigarra.up.pt/ffup/pt/pub_geral.show_file?pi_doc_id=25584. Acesso em 27 jul. 2019.

OJEWOLE, E. et al Exploring the use of novel drug delivery systems for antiretroviral drugs.
European Journal of Pharmaceutics and Biopharmaceutics, v. 70, n. 3, p. 697-710, 2008.

OPPERMANN, R. V. Diagnostico Clinico e Tratamento das Doengas Carie e Periodontal. In:
Mezzomo, Elio e Cols. Reabilitacdo oral para o clinico. 3. ed. S&o Paulo: Santos; 1994. cap.
2, p. 07-49.

PEGORARQO, J. et al. Efeitos adversos do gluconato de clorexidina a 0,12%.
Journal of Oral Investigations, v. 3, n. 1, p. 33-37, 2014.

PELAEZ, M. A. C. et al. Colutorios con alcohol y su relacion con el cancer oral. Analisis
critico de la literatura. Medicina y Patologia Oral, v. 9, p. 116-123, 2004.

RAWAT, M. et al. Nanocarriers. Promising Vehicle for Bioactive Drugs. Biological and
Pharmaceutical Bulletin, v. 29, n. 9, p. 1790-1798, 2006.

REIS, S. R. A. et al. Efeito genotdxico do etanol em células da mucosa bucal. Pesquisa
Odontologica Brasileira, v. 16, n. 3, p. 221-225, 2002.

Da ROCHA, Adriana Macedo da. Eficacia do digluconato de clorexidina frente a
suspensdes de staphylococcus aureus em diferentes liquidos bioldgicos. 2009. Trabalho de
Concluséo de Curso. (Bacharel em Quimica) - Centro Universitario La Salle, Unilasalle,
Canoas, 2009.

ROSAN, B.; LAMONT, R. J. Dental plaque formation. Microbes and Infection, v. 2, n. 13,
p. 1599-1607, 2000.

SARTO, F. et al. The micronucleus assay in exfoliated cells of the human buccal mucosa.
Mutagenesis, Oxford, v. 2, n. 1, p. 11-17, jan. 1987.

SCHMALTZ, C.; DOS SANTOS, J. V.; GUTERRES, S. S. Nanocéapsulas como uma
tendéncia promissora na area cosmética: a imensa potencialidade deste pequeno grande
recurso. Infarma - Ciéncias Farmacéuticas, v.16, n. 13-14, 2005.



46

SILVEIRA, J. L. G. C.; OLIVEIRA, V.; PADILHA, W. W. N. Avaliagéo da reducéo do
indice de placa visivel e do indice de sangramento gengival em uma pratica de promocéo de
salde bucal com criangas. Pesquisa Odontoldgica Brasileira, v. 16, n. 2, p. 169-174, 2002.

SILVERMAN, Sol Jr.; WILDER, Rebecca. Antimicrobial mouthrinse as part of a
comprehensive oral care regimen Safety and compliance factors. Journal pf the American
Dental Association, v. 137, nov. 2006.

SOPPIMATH, K. S. et al. Biodegradable polymeric nanoparticles as drug delivery devices.
Journal of Controlled Release, v. 70, n. 1-2, p. 1-20, 2001.

SOUTO, R. et al. O teste de microntcleo como ferramenta qualitativa de dano genético:
aspectos citotécnicos. Estudos, Goiania, v. 37,n. ¥,p. 297-307, mar./abr. 2010.

SUHAS, S. et al. Application of the micronucleus test to exfoliated epithelial cells from the
oral cavity of beedi smokers, a high-risk group for oral cancer. Mutation Research,
Amsterdam, v. 561, n. 1-2, p.15-21, 2004.

THOMAS, P. et al. Effect of dietary intervention on human micronucleus frequency in
lymphocytes and buccal cells. Mutagenesis, v. 26, n. 1, p. 69-76, 2011.

TOLBERT, P. E.; SHY, C. M.; ALLEN, J. W. Micronuclei and other nuclear anomalies in
buccal smears: methods development. Mutation Research, v. 271, n. 1, p. 69-77, 1992.

WORLD HEALTH ORGANIZATION. Oral Health Surveys: Basic Methods. 4 ed.
Geneva, 1997. Disponivel em:
https://apps.who.int/iris/bitstream/handle/10665/41905/9241544937.pdf?sequence=1&isAllo
wed=y. Acesso em: 27 jul. 2019.

WILTGEN, A. Investigacdo do potencial genotdxico de Anti-sépticos bucais in situ. 2007.
Dissertacdo (Mestrado em Diagnostico Genético e Molecular) — Universidade Luterana do
Brasil, Canoas, 2007.

ZAMORA-PEREZ, A. L. et al. Increased number of micronuclei and nuclear anomalies in
buccal mucosa cells from people exposed to alcohol-containing mouthwash. Drug and
Chemical Toxicology, v. 36, n. 2, p. 255-260, 2013.

ZANATTA FB, ROSING CK. Clorexidina: mecanismo de a¢do e evidéncias atuais de sua
eficacia no contexto do biofilme supragengival. Scientifica, v. 1, n. 2, p.35-43, 2007.


https://apps.who.int/iris/bitstream/handle/10665/41905/9241544937.pdf?sequence=1&isAllowed=y
https://apps.who.int/iris/bitstream/handle/10665/41905/9241544937.pdf?sequence=1&isAllowed=y

47

APENDICE A
[+

Universidade Federal
do Amapa

Termo de Consentimento Livre e Esclarecido — TCLE

O (a) sr (a) esta sendo convidado (a) a participar, como voluntario (a) do projeto de pesquisa
“ESTUDO SOBRE OS EFEITOS DE DIFERENTES FORMAS E CONCENTRACOES DE
CLOREXIDINA EM MICRORGANISMOS E CELULAS EPITELIAIS DA CAVIDADE ORAL”, pelos
pesquisadores abaixo assinalados. Este estudo possibilitara verificar a atuacdo de diferentes formulaces e
concentragdes de clorexidina sobre os microrganismos da boca, causadores de carie e doenca periodontal, bem
como seus efeitos as estruturas celulares orais.

A pesquisa seguira fielmente as normas da resolugdo 466/2012 do Conselho Nacional de Saide-CNS.
Caso 0 (a) sr (a) participe sera examinado (a) pela profissional que compde o corpo do projeto com auxilio de
espatula de madeira descartavel, e jogos de instrumentais clinicos odontoldgicos esterilizados. O (A) sr (a)
respondera a questionario e recebera uma solugdo para bochecho, a qual devera realizar seguindo orientacfes da
pesquisadora. Sera realizada coleta do material bucal, antes e apés utilizacdo da substancia para bochecho, com
auxilio de swabs, cones de papel e escovinha citoldgica, estéreis, para analise em laboratério da Universidade
Federal do Amapa-UNIFAP. Os riscos serdo préprios aos de um exame odontoldgico de rotina, como o estresse
de atendimento e a ocorréncia de bacteremia local e transitoria (bactérias chegam até a corrente circulatéria, mas
0 organismo consegue rap;idamente destruir esta invasdo), entretanto, ndo tem significado clinico em pessoas
que ndo apresentam nenhuma condicdo de alteracdo sistémica, havendo comprometimento deste estudo a dispor
com o maximo de beneficios e 0 minimo de danos e riscos; de acordo com o item 111.1.b da resolucédo 466/2012
do CNS. Conforme o item V.1, da resolugdo n°® 466/2012, do CNS, os riscos que consistem em desconforto ou
possivel constrangimento ao responder um questionario sdo considerados de dimensdes minimas. Portanto, os
riscos serdo minimos de dimensdo fisica, psiquica, moral, intelectual, social, cultural ou espiritual do ser
humano, decorrentes dos procedimentos, de acordo com o item 11.22 da resolucdo 466/2012 do CNS.

O exame pode se compor com fotografias da cavidade oral, as quais ndo implicardo em riscos
biol6gicos ou de outra espécie, ndo identificando em nenhum momento o (a) participante conforme o item I11.1.i
da resolucdo 466/2012-CNS.

As observacdes serdo anotadas em ficha odontoldgica adaptada e serd preservado o sigilo e ndo
identificacdo dos (as) examinados (as). A pesquisa tem beneficios diretos, pois, além do diagnostico da situacdo
clinica odontoldgica, recebera fornecida instrucdo sobre cuidados para manutencdo de sua saude bucal.

O (a) sr (a) podera obter quaisquer esclarecimentos antes, durante ou apés a realizacdo da pesquisa bem
como poderd ndo aceitar a sua participagdo ou retirar seu consentimento a qualquer momento, sem prejuizo
algum. Pela participagdo no estudo, o (a) sr (a) ndo receberd valor em dinheiro, mas terd a garantia de que todas
as despesas necessarias para a realizacdo da pesquisa ndo serdo de sua responsabilidade.

Apos esclarecimento sobre a pesquisa e a participagdo voluntaria, e havendo uma confirmagéo livre e
esponténea para aceitar sua a participacgao, o (a) sr (a) deverd assinar o final deste documento, em duas vias. Uma
das vias ficard em sua posse e a outra permanecera com os pesquisadores responsaveis.

Termo de consentimento livre, apos esclarecimento
Eu, , li e/ou ouvi o esclarecimento acima e compreendi o objetivo do
estudo. A explicagdo que recebi esclarece os riscos e beneficios da pesquisa. Entendi que sou livre para interromper a
participacdo a qualquer momento, sem justificar a decisdo. Sei que os nomes ndo serdo divulgados, que néo terei despesas e
ndo receberei dinheiro pela participag¢do. Autorizo a divulgacdo de imagens para fins cientificos. Eu concordo e participar da
pesquisa.

Macapa, AP, __ de de 2018
Assinatura do pesquisado
RG: CPF:
Pesquisador Responsavel (Orientador) Polegar direito Pesquisadora (Mestranda)
Prof. Dr. Moacir Monteiro Neto. CD.Patricia Ferreira Damasceno Isacksson
Universidade Federal do Amapa- UNIFAP Universidade Federal do Amapéa- UNIFAP
Programa de P6s Graduagdo em Ciéncias da Salude- PPGCS Programa de P6s Graduagéo em Ciéncias
Fone: (96) 981465449 da Saude — PPGCS

Fone: (96) 991234943

Pesquisador (Co-Orientador)

Prof. Dr. Fernando Medeiros

Universidade Federal do Amapa- UNIFAP

Programa de P6s Graduagdo em Ciéncias da Saude- PPGCS
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APENDICE B

Universidade Federal
do Amapa

GRUPO: N°

ESTUDO SOBRE O EFEITO DE DIFERENTES FORMAS E CONCENTRACOES DE
CLOREXIDINA EM MICROORGANISMOS DA CAVIDADE ORAL

QUESTIONARIO
1) Data:

2) ldade: anos
Data de nascimento:

3) Sexo:

4) Nacionalidade:

5) Naturalidade:

6) Escolaridade:

Analfabeto:

Fundamental incompleto:
Fundamental completo:
Médio incompleto:
Médio completo:
Superior incompleto:
Superior completo:

Lo

7) Estado Civil:
Solteiro:
Casado:
Viavo: B

8) Numero de filhos:

9) Ocupacdo:

10) Turno de trabalho (Manhé/ Tarde/ Noite):
11)Vocé é fumante? [ | Sim [ ] Nao[ ] Atualmente Nao

Se nao:



H& quanto tempo parou de fumar? (anos) (meses)
Se nunca fumou vé para a questdo 12 [ |

Se sim:
a- Durante quanto tempo? (anos) (meses)
b- Vocé fuma cigarros? Sim [ | Néo [ |

c- Vocé fuma quantos cigarros ao dia?

Menos de meio magco [ |
De meioaummago [ |

De 1 a 2 magos (]

Mais de 2 magos ()

d- Vocé fuma charutos? sim(_ | Nao [ ]

Quantos ao dia?

f- Vocé fuma cigarros de palha? Sim [ ] Néo[ |

Quantos ao dia?
12) Vocé consome bebida alcoolica? Sim ] Nao[ |

Se nunca utilizou bebida alcéolica va para a questéo 13

Se sim:

a- Durante quanto tempo? (anos) (meses)

b- Vocé consome bebida alcéolica atualmente? Sim [ ] Nio [ |
13) Vocé ja foi ao dentista? Sim([ | N&o [ |

Se nunca consultou um dentista va para a questdo 14
Se sim:

a- Ha quanto tempo foi sua Gltima consulta?
b- Vocé ja consultou com um periodontista? Sim( ] Né&o [ |
c- Vocé costuma ter sangramento gengival?
d- Qual a frequéncia com que voceé visita seu dentista?

14)Voce ja recebeu orientacdo quanto a escovacao? Sim[ | Nao[ |
Se sim:

a- Qual sua frequéncia de escovacao diaria?

b- Vocé troca sua escova dental a cada quanto tempo?

c- Vocé costuma utilizar escova dental com cerdas:

Extra macias| |

Macias ()

Médias

[
Duras ()
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d- Voceé utiliza fio dental? Sim Né&o

e- Voce realiza bochechos com enxaguante bucal? sim( ] Nao [ |
Qual?

- Vocé utiliza algum outro método para higiene oral? Sim( | N&o [ |
Qual?

15) Se vocé ja recebeu orientagdo sobre alimentacdo para manutencéo da satde oral:

a- Vocé costuma consumir alimentos agucarados? sim [ ] N#o [
b- Vocé costuma comer bombons? Sim [ | Néo [ |
c- Vocé consome refrigerante? Sim (] Néo[ |
Se sim, qual frequéncia?
d- Vocé consome café? Sim_ ] Né&o [ |
Se sim, qual frequéncia?
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APENDICE C

Universidade Federal
do Amapa

GRUPO: N°

ESTUDO SOBRE O EFEITO DE DIFERENTES FORMAS E CONCENTRACOES DE
CLOREXIDINA EM MICROORGANISMOS DA CAVIDADE ORAL

QUESTIONARIO PARA AVALIACAO FINAL

1. Vocé observou alguma alteracdo na mucosa bucal (gengiva) durante o periodo de
participacéo no estudo?

sim (] Nao
[Q__u]al (s)?

2. Vocé sentiu, durante a participacdo na pesquisa, alguma alteracdo no sabor dos
alimentos?

Sim Néo
%]al (s)? D

3. Emescala de 0 a 10, qual valor vocé atribui ao sabor do produto o qual vocé utilizou
para bochecho?

4. Vocé percebeu alguma alteracdo de cor nos seus dentes?
() Sim ()] Néo

5. Vocé considera que houve surgimento ou aumento dos depositos calcificados acima da
gengiva (tartaros)?

D Sim D Néo
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APENDICE D

Universidade Federal
do Amapa

GRUPO: N°

ESTUDO SOBRE O EFEITO DE DIFERENTES FORMAS E CONCENTRACOES DE
CLOREXIDINA EM MICROORGANISMOS DA CAVIDADE ORAL

< Ficha para levantamento Periodontal

O Avaliagéo Inicial

DATA: / /

e Indice de Biofilme Visivel — IBV

-Deve ser realizado apenas com
0 espelho.
18 17 14 13 12 11 =21 22 23 24 25 26 27 =28 | -Superficie deve estar seca, com

@@@@@@@@ 0 ) [ ) ) ) (][] | auxilio de seringa triplice e

isolamento relativo.

@@EE@@E@ E@@@@@@@ -Devem-se pintar as regifes que

48 47 46 45 44 43 42 41 31 32 33 34 35 36 37 38 apresentam presenca de placa.

indice de placa %
e Indice Periodontal Comunitario (IPC/ CPI)
17 16 11 26 27 47 46 31 36 37
v Se nenhum dos dentes indices estiver presente, examinar todos os dentes do sextante.
v Apenas 6 anotagdes sdo feitas: uma por sextante, relativa a pior situacdo encontrada.
v/ Quando ndo houver no sextante pelo menos dois dentes remanescentes, cancelar com
um ‘GX”.
v’ Para pacientes com menos de 20 anos nao considerar 17, 27, 37 e 47.

0= sextante higido
1=sextante com sangramento (observado diretamente ou com
espelho, ap6s sondagem).
0 4 2 3 é 2= célculo (qualquer quantidade)
/ , 3= bolsa de 4 a 5 mm (margem gengival na &rea preta da sonda)
/\ /\ /\ 3 ‘ 4= bolsa de 6 mm ou mais (area preta da sonda néo visivel)
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U Avaliagédo Final

DATA: / /

. o » -Deve ser realizado apenas
e Indice de Biofilme Visivel — IBV com o espelho.

-Superficie deve estar seca,
21 22 23 24 25 26 =27 =a | com auxilio de seringa

@@@@@@@@ @@@@@@@@ trl’pliceeisola_mento relatiy~o.

-Devem-se pintar as regioes

@@EE@@E@ E@@@@@E@ que apresentam presenca de

48 47 46 45 494 43 42 41 31 32 33 34 35 36 37 38

indice de placa %

e Indice Periodontal Comunitario (IPC/ CPI)

17 16 11 26 27 47 46 31 26 27

)
—
)
—
)
—
)

v Se nenhum dos dentes indices estiver presente, examinar todos os dentes do sextante.

v Apenas 6 anotagdes sdo feitas: uma por sextante, relativa a pior situacdo encontrada.

v Quando nado houver no sextante pelo menos dois dentes remanescentes, cancelar com
um “X”.

v’ Para pacientes com menos de 20 anos ndo considerar 17, 27, 37 e 47,

0= sextante higido

1=sextante com sangramento (observado diretamente ou com
espelho, ap6s sondagem).

2= célculo (qualquer quantidade)

3= bolsa de 4 a 5 mm (margem gengival na &rea preta da sonda)
4= bolsa de 6 mm ou mais (area preta da sonda néo visivel)

[ Cor dos elementos dentais finais: ]
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APENDICE E

Universidade Federal
do Amapa

GRUPO: N°

ESTUDO SOBRE O EFEITO DE DIFERENTES FORMAS E CONCENTRACOES DE
CLOREXIDINA EM MICROORGANISMOS DA CAVIDADE ORAL

e PERIOGRAMA INICIAL DATA: / /

DENTE 18 17 16 | 15 14 13 12 11 21 22 23 24 25 26 27 28
FACE HEIRENAENEENEENEEARENEENARNAENEEANEENRENAEARENEREE
vbﬁ!.a

Feons.

botsa
prms.
MOBILIDADE
FURCA
DENTE 48 | 47 | 46 | 45 | 44 | 43 | 42 | a1 | 31 | 32 | 38 | 34 | 35 | 36 | a7 | 38
FACE p[cm|o[cmplc[m[o]c]m[p]emip]c]m|p]cIm[p]c[m[p]cmip]c[m [p]e[m|p]c]m|p]emin]c[m|olc M| o [cm
VDDIS-B

FaChE.

botsa
er&
MOBILIDADE
FURC A

v" Valores acima de 3 mm assinalar em vermelho

Observacdes:




e PERIOGRAMA FINAL

/

ol

ol

33

=
=
=
m
B
=]
Y
-~
=~
=]
Y
w
ol&
.
w
ol
'Y
jury
w
hurt

CiM

(1} 4

ol

o8

olg

[MoBiLiDacE | | | | | | | [ |

[Furca | | I I | I I I |

v" Valores acima de 3 mm assinalar em vermelho

Observagoes:
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DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: Estudo sobre os efeitos de diferentes formas e concentragies de clorexidina em
microrganismos e células epiteliais da cavidade oral

Pesquisador: Patricia Ferreira Damasceno Isacksson

Area Temética:
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Insfituigao Proponente: Pro-Reitoria de Pesquisa e Pos-Graduagio
Patrocinador Principal: Financiamento Proprio

DADOS DO PARECER
Nuamero do Parecer: 2.900.523

Apresentagdo do Projeto:

Conforme o parecer anterior

Objetive da Pesquisa:

Conforme o parecer anterior

Avaliagio dos Riscos e Beneficios:

Riscos:

Os riscos deste estudo serdo proprics aos de um exame odontologico de rotina, como o estresse de
atendiments & a ocoméncia de bacteremia local

& transitdria apds a sondagem da bolsa pericdontal, entretanto, quando ocome provenients de manipulagbes
dentarias esta bacteremia & transitoria

& nio tem significado clinico em individuos normais, ou seja, que ndo apresentam nenhuma condigio de
alteragdo sistémica. Neste estudo ndo

serSo incluidos pessoas que apresentem qualquer alteracSo sistémica. Apesar disto, entretanto, estes riscos
serdo minimos, de dimensao fisica,

psiguica, moral, intelectual, secial, cultural cu espirtual do ser humano conforme o item 1122 da resolugio
4668/2012 do CNS, decomrentes dos

procedimentos realizados na clinica odontolégica, durante o atendimento de rotina. sendo, a tode o

momento, ponderados ao paciente os riscos e
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