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RESUMO

Introducao: Pacientes acometidos por distirbios de desenvolvimento em face, traumas e a
intervengdes cirurgicas antineopldsicas sofrem com as deformidades resultantes destas
mutilacdes. Para a reabilitacdo desses individuos, as proteses bucomaxilofaciais sdo
essenciais para a reintegragdo social ao restabelecer funcdo e estética. Dessa forma, o
aumento da vida util das préteses faciais ¢ de extrema importancia para longevidade da
reabilitacdo. Estudos mostram que o digluconato de clorexidina a 0,12% possui capacidade
de diminuir a degradagdo prematura da protese causada por fatores extrinsecos. Objetivo:
Analisar a desinfeccdo do elastomero para proteses faciais com diferentes formulagdes de
clorexidina e investigar a influéncia sob a estabilidade de cor do material. Materiais e
métodos: Foram confeccionados 105 corpos de prova, aleatoriamente distribuidos em sete
grupos (n=15/grupo): 4gua destilada (Controle, C), nanoclorexidina (NC), digluconato de
clorexidina a 0,12% (DCO0,12%), digluconato de clorexidina a 1% (DC1%), digluconato de
clorexidina a 2% (DC2%), digluconato de clorexidina a 2% (DC2%+T) e gliconato de
clorexidina a 4% (GC4%+T) associado a tensoativos. Os grupos foram mantidos em local
controlado, sem contato com luminosidade e passando por periodos de imersdo simulados de
1, 3, 6, 9 e 12 meses, sendo avaliados quanto a estabilidade de cor do silicone obtida pelo
espectofotometro digital VITA easyshade. Os dados foram processados em termos de
distribuicdo de normalidade (Shapiro-Wilk) e homogeneidade (Levene) para selecionar o
teste estatistico mais adequado. Os dados foram analisados utilizando testes ndo
paramétricos, devido a distribui¢do ndo normal. As comparagdes intergrupos foram feitas
pelo teste de Kruskal-Wallis, com pds-teste de Dunn, e as intragrupos pelo teste de Friedman
(p<0,05). Resultados: Os valores obtidos no 1° més mostraram que C [4.87 (0.78)] e NC
[4.13 (0.52)] causaram as maiores alteragdes de cor, enquanto DC2% [1.05 (0.55)] e DC1%
[1.25 (1.01)] as menores (p<0.0001). Na analise longitudinal, observou-se aumento
crescente da alteragdo de cor a partir de 6 meses até 12 meses (NBS: apreciavel), para os
grupos DC2%, DC2%+T e GC4%+T. Para NC, DC0,12% e DC1% nao houve variagao de
cor significativa dos 3 aos 6 meses de desinfeccdo. Ao final do 12° més, DC2% [5.36
(1.32)], DC2%+T [4.81 (1.76)] e GC4%+T [5.11 (1.75)] apresentaram as maiores alteragdes
de cor (p<0.0001), sendo iguais entre si. Ja a NC [1.75 (1.12)] causou as menores alteragdes
de cor, sendo igual ao controle (NBS: perceptivel). Conclusao: Ao final dos 12 meses, as

maiores variacoes de cor ocorreram no uso de formulagdes convencionais de clorexidina



com maiores concentracdes (2% e 4%). A nanoclorexina demonstrou ser a formulagido que
propiciou maior estabilidade de cor no elastomero ao longo do tempo, seguido pelo
digluconato de clorexidina a 0,12%. Tendo em vista o controle de alteracdes colorimétricas e
longevidade das préteses faciais em elastdmero, a nanoclorexidina apresentou maior

viabilidade de uso.

Palavras-chave: Clorexidina; cor; nanotecnologia; protese maxilofacial; elastomeros de

silicone; desinfecc¢ao.



ABSTRACT

Introduction: Patients affected by developmental disorders in the face, trauma and
antineoplastic surgical interventions suffer from the deformities resulting from these
mutilations. For the rehabilitation of these individuals, maxillofacial prostheses are essential
for social reintegration by restoring function and aesthetics. Thus, increasing the useful life of
facial prostheses is extremely important for the longevity of rehabilitation. Studies show that
0.12% chlorhexidine digluconate has the ability to reduce the premature degradation of the
prosthesis caused by exogenous factors. Objective: To analyze the disinfection of elastomer
for facial prostheses with different formulations of chlorhexidine and to investigate the
influence of each one of them on the color stability of the material. Materials and methods:
105 specimens divided into seven groups (n=15/group) were used. These were analyzed after
exposure to distilled water (Control, C), nanochlorhexidine (NC), 0.12% chlorhexidine
digluconate (DCO0.12%), 1% chlorhexidine digluconate (DC1%), chlorhexidine digluconate at
2% (DC2%), 2% chlorhexidine digluconate + surfactants (DC2%+S) and 4% chlorhexidine
gluconate + surfactants (GC4%+S). The groups were kept in a controlled place, without
contact with sunlight and immersed for 1, 3, 6, 9 and 12 simulated months, being evaluated
regarding the stability of the silicone color obtained by the VITA Easyshade digital
spectrophotometer. Data were processed in terms of distribution of normality (Shapiro-Wilk)
and homogeneity (Levene) to select the most appropriate statistical test. Data were analyzed
using non-parametric tests, due to non-normal distribution. Intergroup comparisons of AE
values were performed using the Kruskal-Wallis test with Dunn's post-test, and intragroup
comparisons using the Friedman test (p<0,05). Results: The values obtained in the 1st month
showed that C [4.87 (0.78)] and NC [4.13 (0.52)] caused the greatest color changes, while
DC2% [1.05 (0.55)] and DC1% [1.25 (1.01)] the smallest (p<0.0001). In the longitudinal
analysis, an increasing increase in color alteration was observed from 6 months to 12 months
(NBS: appreciable), for the DC2%, DC2%+S and GC4%+S groups. For NC, DC0.12% and
DC1% there was no significant color variation from 3 to 6 months of disinfection. At the end
of the 12th month, DC2% [5.36 (1.32)], DC2%+S [4.81 (1.76)] and GC4%+S [5.11 (1.75)]
showed the greatest color changes (p<0.0001), being equal each other. The NC [1.75 (1.12)]
caused the smallest color changes, being equal to the control (NBS: notable). Conclusion: At
the end of 12 months, among the analyzed disinfection products, the greatest color variations

occurred in the use of conventional chlorhexidine formulations with higher concentrations



(2% and 4%). Nanochlorhexine proved to be the formulation that provided greater color
stability in the elastomer over time, followed by 0.12% chlorhexidine digluconate. For control
of colorimetric alterations and longevity of silicone facial prostheses, nanochlorhexidine

showed greater viability for use in disinfection.

Keywords: Chlorhexidine; color; nanotechnology; maxillofacial prosthesis; silicone

elastomers; disinfection.



LISTA DE ABREVIATURAS E SIGLAS

C - Controle (4gua destilada)

CBC - Carcinoma basocelular

CEC - Carcinoma espinocelular

DCO0,12% - Digluconato de clorexidina a 0,12%

DC1% - Digluconato de clorexidina a 1%

DC2% - Digluconato de clorexidina a 2%

DC2%+T - Digluconato de clorexidina a 2% + tensoativos
GC4%+T - Gliconato de clorexidina a 4% + tensoativos
INCA - Instituto Nacional do Cancer

NBS - National Bureau Standards

NC - Nanoclorexidina

PBMF - Proteses Bucomaxilofaciais
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1 INTRODUGAO

A promogdao da saude e a restauragdo da identidade de individuos que sofreram
mutilagdes faciais aludem as primeiras civilizagdes, datando dos antigos egipcios, entre os
anos de 2613-2496 aC. Isso ¢ comprovado por meio de escavacdes arqueologicas, nas quais
foram encontradas mumias com proteses oculares, nasais e auriculares (Salazar-Gamarra;
Oliveira; Dib, 2015). Sabe-se que desde 1965, com o progresso cientifico e tecnoldgico,
pesquisas tém sido realizadas para desenvolver elastdmeros para proteses bucomaxilofaciais
(PBMF) esteticamente superiores e mais semelhantes a pele humana, tentando reconstituir a
estética facial perdida com materiais mais estéticos e biocompativeis (Hawkinson, 1965;
Simoes; Reis; Dias, 2009). A incessante procura por melhorias nesse campo esta diretamente
relacionada a qualidade de vida dos pacientes, visando a reintegracdo na sociedade visto que
as proteses bucomaxilofaciais (PBMF) sdo as principais indicadas para restabelecer a fungao e
estética (Pinheiro et al., 2017; Rodrigues; Rodrigues; Oliveira, 2019). A PBMF influencia
ainda a autoestima e sentimentos relatados pelos pacientes, como tristeza, vergonha,
depressao, ansiedade e raiva (Cardoso et al.,, 2007; Chen; Udagama; Drane, 1981). Na
ocorréncia desses casos, observa-se que a estética deixa de ser um aspecto trivial, adquirindo
relevancia como um fator determinante para a inclusdo social. Isso se deve ao fato de que
individuos acometidos por alteracdes morfologicas maxilofaciais estdo mais suscetiveis a
enfrentar transtornos psicologicos, desafios profissionais e dificuldades nas interagdes sociais
(Salazar-Gamarra; Oliveira; Dib, 2015).

As mutilagdes faciais possuem etiologia multifatorial, podendo ser resultado de
traumas, neoplasias e malformacdes congénitas. Essas lesdes podem afetar tanto tecidos
moles quanto tecidos duros, exigindo, nestes ultimos casos, tratamentos reabilitadores mais
complexos que necessitam de uma abordagem multidisciplinar (Ariani et al., 2013;
Rodrigues; Rodrigues; Oliveira, 2019). Quanto as neoplasias, o carcinoma basocelular (CBC)
e o carcinoma espinocelular (CEC) sdo os canceres de pele ndo melanoma mais comuns,
acometendo pessoas brancas, principalmente em regides de cabeca, pescogo ¢ face. E para um
tratamento cirtrgico ideal destas neoplasias sdo necessarias margens de seguranca (Lomas;
Leonardi-Bee; Bath-Hextall, 2012; Quazi et al., 2020) que acabam por deixar sequelas.
Deformidades faciais que sdao deixadas de lado em um primeiro momento, no qual a
prioridade ¢ a cura, mas que depois acompanham os pacientes pelo resto de suas vidas,

podendo ser reabilitados socialmente, total ou parcialmente, por meio da prétese
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bucomaxilofacial (Salazar-Gamarra; Oliveira; Dib, 2015). Ademais, o CBC ¢ o cancer de pele
mais comum no mundo (Naik; Desai, 2022) e o cancer de pele corresponde a 33% de todos os
diagnosticos de doenga no Brasil, sendo que o Instituto Nacional do Cancer (INCA) registra a
cada ano cerca de 185 mil novos casos (Sociedade Brasileira do Cancer de Pele, 2021).

Sabendo da grande parcela da sociedade que necessita de reabilitagdes protéticas,
existem inimeras pesquisas e testes em andamento para fabricar um elastdmero para proteses
bucomaxilofaciais com caracteristicas ideais, como biocompatibilidade, funcionalidade,
estética, estabilidade de cor e resisténcia ao envelhecimento. E embora haja esfor¢o de
cientistas e fabricantes deste meio, um elastomero com todas estas caracteristicas ainda ndo
foi concebido (Mitra, 2014; Gupta et al., 2021; Aziz; Waters; Jagger, 2019). Para elevar o
nivel de satisfacdo dos usuarios com suas proteses, ¢ necessario, primeiramente, aumentar a
durabilidade dessas pegas. Isso se justifica pelo fato de que os pacientes frequentemente tém
de substitui-las dentro de um periodo de 1,5 a 2 anos, devido a sua acelerada degradagdo e
descoloragdo. (Ariani et al., 2013). A rapida deterioracdo deste material esté atrelada a alguns
fatores ambientais como a exposi¢do a luz solar ultravioleta, molhamento e secagem do
elastdmero, deposi¢dao de residuos nas micro porosidades da superficie do material, abrasao
resultante da aplicacdo e remocao de cosméticos e pelo uso de agentes desinfetantes (Beatty;
Mahanna; Dick, 1995; Goiato et al, 2009). Assim, sabe-se que os principais métodos de
desinfeccao utilizados no mercado sdo um dos fatores que mais influenciam na estabilidade de
cor, agindo a longo prazo na despigmentacdo destas pecas. Nesse sentido, € essencial buscar
agentes de limpeza que ndo apenas possuem propriedades antimicrobianas, mas que
preservem tanto quanto possivel as propriedades fisicas dos elastomeros (Goiato et al., 2009;
Pinheiro et al., 2017).

A demanda por agentes antimicrobianos eficazes, que possibilitem o uso seguro das
proteses, surge devido a colonizag@o do elastdmero por microrganismos oportunistas (como S.
aureus, P. aeruginosa e Candida spp), que acabam gerando implicagdes como irritagdo da
pele e degradacdo do material (Ariani et al., 2012). Afinal, dentre todos os materiais para a
confeccao de PBMF, o elastdmero ¢ considerado o principal retentor de microrganismos
(Goiato et al, 2010) devido principalmente a textura de superficie, associada a ma
formulagdo. Estes fatores também podem resultar em suscetibilidade a degradacdo deste
material, por abrigar fungos que se aderem as microporosidades (Ariani ef al., 2013). Assim,
a desinfeccao quimica e higiene das proteses faciais ¢ essencial para a saude dos tecidos

circundantes do paciente (Guiotti; Goiato; Santos, 2010).
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Dentre as solugdes de desinfeccdo quimica mais utilizadas encontram-se imersao em
clorexidina, peroxido alcalino, hipoclorito de sodio e solucdo desinfetante comercial DARO
B-200-09 (Pinheiro et al., 2017). E mesmo com a desinfec¢do, Pinheiro et al.(2017) mostra
que uma quantidade moderada de microrganismos resistem em pele e protese, sendo a
imersdo em gluconato de clorexidina 0,12% o método com maior eficdcia antimicrobiana.
Sabe-se que o gluconato de clorexidina apresenta amplo espectro de agdo e pode ser utilizado
no controle de biofilmes mistos de bactérias e fungos (Neppelenbroek, 2015; Ariani et al.,
2015). Sua agdo ¢ correlacionada com a dose em que ¢ administrada, podendo ter efeito
bacteriostatico, em baixas concentragdes, ou bactericida, em altas concentragoes (James et al.,
2017). Considerando o seu potencial antimicrobiano, os autores recomendaram seu uso
associado a limpeza com agua e sabao para a desinfec¢ao de proteses faciais. (Goiato et al.,
2010).

Devido a sua capacidade antimicrobiana, tém-se investigado a degradagdo causada
pela clorexidina na desinfec¢dao do elastdmero para PBMF. Foi observado em pesquisa que o
gluconato de clorexidina a 4% promove considerdvel alteragdo de cor se comparado com
sabdo neutro e pastilhas efervescentes, que também devem ser evitadas por promoverem
alteracdes de cor (Goiato ef al., 2011). Em contrapartida, em estudo envolvendo gluconato de
clorexidina a 2%, concluiu-se que ela pode ser utilizada como desinfetante quimico, causando
menor variagdo de cor no elastdmero se comparado ao sabonete antibacteriano (Chamaria et
al., 2018). Ja em pesquisa desenvolvida em 2022, concluiu-se que o gluconato de clorexidina
a 2% foi o composto que apresentou a maior alterag¢do de cor, seguido de sabonete liquido de
clorexidina a 4% e sabonete antibacteriano (Chotprasert; Shrestha; Sipiyaruk, 2022). A
pesquisa mais atual encontrada mostrou que o digluconato de clorexidina a 0,12% minimizou
as alteragdes de cor, dureza e rugosidade no elastomero causadas por fatores endogenos e
exdgenos, como suor, oleosidade e protetor solar (Quadros, 2022).

Considerando o potencial da clorexidina evidenciado pelos estudos mais recentes, a
presente pesquisa tem como objetivo esclarecer qual formulacao de clorexidina que melhor se
comporta fazendo a antissepsia sem afetar consideravelmente a durabilidade e estética das

proteses bucomaxilofaciais.
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2 OBJETIVOS

2.1 OBJETIVO GERAL

Analisar a alteracdo de cor de um silicone experimental para confec¢do de proteses
faciais, frente a simulacdo de desinfecgoes em diferentes formulagdes do gluconato de

clorexidina em comparagdo com a clorexidina nanoemulsionada.

2.2 OBJETIVO ESPECIFICO
- Avaliar a alterag@o de cor intergrupos (entre os grupos analisados).
- Avaliar a alteragao de cor intragrupos (com o decorrer de tempo simulado).
- Avaliar o comportamento da nanoclorexidina quando utilizada na desinfec¢ao dos

elastdmeros.

2.3 HIPOTESE DO ESTUDO

Com o passar do tempo, a alteracdo de cor de todos os corpos de prova sera
gradativamente maior; a estabilidade de cor serd maior em grupos imersos em desinfetantes
com menores concentragdes de clorexidina; a nanoclorexidina promovera maior estabilidade

de cor.
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3 ARTIGO

Comparaciao longitudinal da tecnologia nanoparticulada da clorexidina com
formulac¢des convencionais quanto a estabilidade de cor do elastomero para

proteses faciais

RESUMO

Objetivo: Analisar a alteracdo de cor de um silicone experimental para confec¢ao
de proteses faciais, frente a simulacao de desinfec¢des em diferentes formulagdes do
gluconato de clorexidina em comparacdo com a clorexidina nanoemulsionada.
Materiais e Métodos: Sete grupos experimentais (n=15/grupo) foram avaliados
apds imersdo em agua destilada (Controle, C); nanoclorexidina (NC); digluconato
de clorexidina (DC) em concentragdes de 0,12%, 1% e 2%; DC associado com
tensoativos (T) a 2% (DC2%+T) e 4% (GC4%+T). A estabilidade de cor (CieLab e
NBS) foi mensurada no tempo inicial e apds 1, 3, 6, 9 e 12 meses de desinfec¢ao
simulada. As comparagdes inter-grupos foram feitas pelo teste Kruskal-Wallis, com
pos-teste de Dunn, e as intragrupos pelo teste de Friedman (p<0,05). Resultados:
Apods 1 més, DC2% e DC1% causaram as menores alteragcdes de cor, enquanto C e
NC apresentaram as maiores. No entanto, ao longo do tempo, os resultados se
inverteram. Ao final de 12 meses, NC [1,75 (1,26;2,38)] causou as menores
alteragdes de cor, sendo semelhante ao Controle (NBS: perceptivel). DC2% [5,36
(4,44;5,76)], DC2%+T [4,81 (3,91;5,66)] ¢ GC4%+T [5,11 (4,28 ; 6,03)]
apresentaram aumento progressivo na variagdo de cor a partir dos 6 meses,
resultando nas maiores alteragdes de cor ao final dos 12 meses (NBS: apreciavel).
Conclusao: Ao final dos 12 meses, a nanoclorexidina promoveu maior estabilidade
de cor. As concentragdes mais elevadas do digluconato de clorexidina nas

apresentagdes convencionais causaram as maiores variagdes de cor.

Descritores: Clorexidina; cor; nanotecnologia; protese; elastomero; desinfecgao.

RELEVANCIA CLINICA
Considerando o potencial da clorexidina evidenciado pelos estudos mais recentes, a

presente pesquisa tem como objetivo esclarecer qual formulagao de clorexidina que melhor se
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comporta fazendo a antissepsia sem afetar consideravelmente a durabilidade e estética das

proteses bucomaxilofaciais.

INTRODUCAO

Para a reabilitagdo de mutilagdes faciais extensas, as proteses bucomaxilofaciais
(PBMF) sao as mais indicadas para restabelecer funcdo e estética (Pinheiro et al., 2017). As
mutilagdes faciais possuem etiologia multifatorial, resultante de traumas, neoplasias e/ou
malformagdes congénitas (Rodrigues; Rodrigues; Oliveira, 2019). Quanto as neoplasias, os
canceres de pele ndo melanoma acometem principalmente pessoas leucodermas, em regioes
de cabega, pescoco e face (Lomas; Leonardi-Bee; Bath-Hextall, 2012). Para obter a ressec¢do
segura destas lesoes, sdo necessarias margens de seguranca (Quazi et al., 2020) que acarretam
em sequelas extensas e exigem reabilitagdes protéticas (Salazar-Gamarra; Oliveira; Dib,
2015). Nesse sentido, o elastomero para PBMF precisa apresentar caracteristicas ideais, como
biocompatibilidade, funcionalidade, estética, estabilidade de cor e resisténcia ao
envelhecimento (Mitra, 2014; Aziz; Waters; Jagger, 2019). Contudo, ndo existem elastdomeros
que contemplem todas essas caracteristicas (Gupta et al., 2021).

A satisfacao dos usudrios com as respectivas PBMF est4 diretamente relacionada com
a durabilidade dessas pegas. A rapida deterioracdo e a descoloragdo do elastomero refletem no
descontentamento e vergonha pelos usudrios, afinal, o tempo de vida 1til ¢ de no maximo 1,5
a 2 anos (Ariani et al., 2013). Varios sdo os fatores ambientais responsaveis pela variacao de
cor do elastomero, dentre eles a exposi¢do a luz solar ultravioleta, molhamento e secagem,
deposicao de residuos nas micro porosidades da superficie do material, uso de adesivo para
fixacdo da protese, abrasdo resultante da aplicagcdo e remocdo de cosméticos e uso de agentes
desinfetantes (Beatty ef al., 1995; Goiato et al., 2009).

Apesar do uso de agentes de limpeza influenciar negativamente a estabilidade de cor
do elastomero (Goiato ef al., 2009), a desinfec¢cdo quimica e higiene das proteses ¢ essencial
para o controle da coloniza¢do microbiana, como S. aureus, P. aeruginosa e Candida spp. Se
ndo controlados, estes biofilmes acabam gerando implicagdes como irritagdo da pele,
infeccdes e degradacao do material protético (Guiotti; Goiato; Santos, 2010; Ariani et al.,
2012). Sendo assim, ¢ essencial buscar agentes de limpeza eficientes, que possuem adequada
acdo antimicrobiana, associada a preservacdo das propriedades fisicas dos elastomeros

(Goiato et al., 2009; Goiato et al., 2010).
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Dentre as alternativas de desinfetantes quimicos, o digluconato de clorexidina possui
amplo espectro de acdo e pode ser utilizado no controle de biofilmes mistos de bactérias
gram-positivas, gram-negativas e leveduras (Neppelenbroek, 2015; Ariani et al., 2015;
Fiorillo, 2019). Sua agdo ¢ correlacionada com a dose em que ¢ administrada, podendo ter
efeito bacteriostatico, em baixas concentragdes, ou bactericida, em altas concentracdes (James
et al, 2017). Atualmente, hd enfoque em estudos com tecnologia nano, melhorando
propriedades quimicas de compostos. Empregando a nanoencapsulagdo, observa-se aumento
da atividade antimicrobiana, maior penetragcdo e diminui¢do da toxicidade de produtos. Este ¢
o caso da nanoclorexidina, que se mostrou eficaz como irrigante endoddntico e na remocao do
biofilme de E. faecalis intracanal (Hajihassani et al., 2022).

Uma das desvantagens da clorexidina ¢ que ao ser utilizada como antisséptico bucal,
pode pigmentar o esmalte dental. Isso ocorre porque durante o seu uso prolongado, o esmalte
fica suscetivel a pigmentagdo superficial (Fiorillo, 2019). Dessa forma, em se tratando das
PBMFs, a alteragdo de cor dos elastdmeros imersos em clorexidina para higiene, pode se
tornar uma desvantagem, exigindo ajustes na concentragdo e¢ forma de apresentacdo do
desinfetante, de forma a manter a eficacia antimicrobiana e a propriedade fisica do material. A
exemplo do gluconato de clorexidina a 4%, que promove consideravel alteracdo de cor no
elastomero, sendo inferior ao sabao neutro e Efferdent (Goiato et al., 2011). Em contrapartida,
concentragdes menores da clorexidina apresentaram reduzido efeito adverso sobre a cor. O
gluconato de clorexidina a 2% causou menor variagdo de cor no elastdmero quando
comparado ao sabonete antibacteriano (Chamaria et al., 2018). Na concentracao de 0,12%,
minimizou as alteracdes de cor, dureza e rugosidade causadas por fatores endogenos e
exdgenos, como suor, oleosidade e uso do protetor solar sobre o elastdmero (Quadros, 2022).
Dado a inexisténcia de estudos que avaliem o comportamento de diferentes formulagdes e
concentragdes do gluconato de clorexidina para desinfeccdo de elastomeros, este estudo
objetivou investigar as alteragdes colorimétricas causadas pelo gluconato de clorexidina em
diferentes formulagdes e concentragdes como solugdes desinfetantes para imersdo. A hipotese
do estudo foi que a nanoclorexidina promoveria maior estabilidade de cor e as demais

formulagdes seriam concentragdo dependentes quanto aos efeitos adversos.

MATERIAIS E METODOS
Delineamento do Estudo

Esse trabalho trata de um ensaio laboratorial, duplo cego, que analisou grupos



em paralelo. Para isso, diferentes formulacdes do gluconato de clorexidina foram
comparadas com a nanoclorexidina. A variavel principal desse estudo foi a
estabilidade de cor de um elastomero para PBMFs pigmentado extrinsecamente. Os
fatores de variagdo foram as solug¢des desinfetantes e o tempo de imersao.

O tamanho amostral contou com 73 espécimes, adicionando 20% para
possiveis e eventuais perdas, totalizando 88 corpos de prova (alfa de 5%; poder de
teste de 80%; p<0,05; tamanho de efeito: 0.4). Para o calculo amostral foi utilizado o

estudo de Chotprasert; Shrestha; Sipiyaruk (2022).

Corpos de Prova

Para a confecgdo dos corpos de prova, um molde de gesso Tipo IV (ELER &
DUARTE Indtstria e Comércio de Produtos Odontoldgicas Ltda.) retangular foi
confeccionado nas dimensoes de 14 cm de comprimento x 7 cm de largura x 0,3 cm
de profundidade. Para isso, uma placa de cera 7 (LYSANDA Produtos
Odontolodgicos), padronizada com especimetro (Iwanson, GOLGRAN Industria e
Comércio de Instrumental Odontoldgicos Ltda) foi incluida. A cera foi incorporada
na superficie do gesso Tipo IV manipulado conforme o fabricante, permanecendo em
posi¢do até a cristaliza¢do final. Ao final, a cera foi removida. A superficie de gesso
foi entdo isolada (Cel-Lac; S.S. White Artigos Dentarios Ltda.).

Ap6s a finalizacdo do molde, o silicone Dragon Skin™ (Dragon Skin™ 10
FAST, Smooth-On, Inc) foi manipulado de acordo com as recomendagdes do
fabricante. Para isso, o "Componente B" (12,5g) do elastomero foi vigorosamente
espatulado a mao durante 60 segundos. Em seguida, foi adicionado 1,15g de cada
pigmento intrinseco (Cor 01 bege, Vult Make Up P6 Mate Compacto, Vult Comércio
de Cosméticos LTDA; Referéncia: 29922; e Amarelo 01, Banana Powder Po6
Finalizador, Max Love Make-up. Referéncia: 011122101). Os materiais foram todos
pesados em balanga de precisdo (Mettler Toledo GmbH, Laboratorio e Tecnologias de
Pesagem) e os pigmentos foram proporcionados de forma que o tom do silicone
simulasse o fenotipo mais acometido pelo cancer de pele. Apds a espatulacdo do
“Componente B”, o "Componente A" foi adicionado e espatulado por 3 minutos até a
completa homogeneidade da mistura.

Apoés a espatulacdo dos “Componente A”, “Componente B” e pigmentos, o

elastdmero foi distribuido sobre o molde em gesso, apos isolamento da superficie
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com isolante apropriado (Cel-Lac, SS White Duflex). Em seguida, o material foi
prensado com o auxilio de uma placa de vidro lisa, com rugosidade de superficie
padrao, sob carga de lkgf. Conforme orientado pelo fabricante, para a vulcanizagao
adequada, o elastomero foi mantido em ambiente ventilado e com temperatura
controlada, durante 20 minutos. Passado esse periodo, foi feita a marcagdo e corte dos
corpos de prova com bisturi, seguindo as dimensdes de 0,7 cm de comprimento x 0,7
cm de largura x 0,3 cm de espessura. Apds medicao dos espécimes com especimetro
(Iwanson, GOLGRAN Industria e Comércio de Instrumental Odontologicos Ltda)

foram obtidos 105 corpos de prova, sendo divididos em 7 grupos (n=15/ grupo).

Imersao dos corpos de prova

Os corpos de prova foram aleatorizados em 7 grupos considerando as solucdes
de imersdo: agua destilada (Controle, C; SSPLUS do Brasil Ltda), Clorexidina
Nanoemulsionada a 2% (Nanoclorexidina, NC; NanoScoping startup), digluconato
de clorexidina a 0,12% (DCO0,12%; Periogard, Colgate Palmolive Ind. Ltda),
digluconato de clorexidina a 1% (DC1%,; Antisséptico topico spray, Needs by RD),
digluconato de clorexidina a 2% (DC2%; Farmacia de manipulacdo Itamar
Domingos, CRF/SC 2320), digluconato de clorexidina a 2% associado a tensoativos
(DC2%+T; Riohex, Rioquimica S/A.) e gliconato de clorexidina a 4% associado a
tensoativos (GC4%+T; Vic Pharma by Schulke).

Os protocolos de desinfeccdo mostram efetividade na desinfec¢do quimica e
controle da alteracdo das caracteristicas fisico-mecanicas dos elastomeros quando
feita uma imersdo didria por 20 minutos em digluconato de clorexidina 0,12%
(Pinheiro et al., 2017; Quadros, 2022). Os tempos simulados de imersdo foram de
1, 3, 6, 9 e 12 meses, sendo os corpos de prova armazenados durante este periodo
em ambiente controlado.

Desta forma, foi feito o célculo do tempo de andlise considerando 1 dia
correspondente a 1 imersdo diaria de 20 minutos. Para 30 dias, foi multiplicado o
tempo de imersao diario (20 minutos) pelo niimero de dias, sendo igual a 10 horas
de imersdo, que simulou 1 més (Pinheiro et al., 2017). Dessa forma, as mensuragdes
de cor foram realizadas no tempo 0 e subsequentemente nos seguintes intervalos: 10
horas, 30 horas, 60 horas, 90 horas e 120 horas de imersao.

Durante as imersdes, os corpos de prova foram devidamente armazenados em
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um ambiente seco, em temperatura ambiente e protegidos da luz. Os recipientes
plésticos (6,5 cm de diametro x 3,5 cm de altura, Clink Import) utilizados para
distribuir os corpos de prova, garantiram que cada amostra nao ficasse sobreposta

sobre outra.

Analise de cor

Para mensuragdo da cor foi utilizado o espectrofotometro digital Easyshade®
(Compact, VITA Zahnfabrik). Para cada corpo de prova foram realizadas trés leituras
para obtengdo da média final. Os valores obtidos de L*, a* e b* foram transpostos
para a formula: AE* = V(AL*)"2 + (Aa*)"2 + (Ab*)*2, em que AE*, significa a
variacdo de cor, AL*a diferenca de brilho (clareza), Aa* a diferenga no eixo a*
(vermelho-verde) e Ab* a diferenca no eixo b* (amarelo-azul). Em complemento,
para analise das condigdes clinicas do elastomero quanto a alteracdo de cor foi
utilizado o sistema National Bureau of Standards, por meio da formula NBS= AE x
0,92. A classificacdo da alteracdo de cor, segundo o sistema NBS considera que sejam
“imperceptivel” (0,0-0,5); “leve” (0,5-1,5); “perceptivel”; (1,5-3,0); “apreciavel”
(3,0-6,0); “grande” (6,0-12,0); “muito grande” (> 12,0).

Analise Estatistica

A normalidade da distribuicdo dos dados foi avaliada pelo teste de
Shapiro-Wilk, e a homogeneidade pelo teste de Levene, verificando que os testes
ndo-paramétricos foram os mais apropriados, devido a distribui¢do ndo-normal. As
comparagdes intergrupo dos valores de AE foram realizadas pelo teste de
Kruskal-Wallis, com pos-teste de Dunn. As comparagdes intragrupo dos valores de
AE (entre os periodos de avaliacdo) foram realizadas pelo teste de Friedman. O nivel
de significancia foi de 5%. A analise estatistica foi conduzida no software Jamovi

versao 2.2.5 (The Jamovi Project 2021, Computer Software, Sydney, Australia).

RESULTADOS
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As andlises de comparagdes intergrupos demonstraram diferencas significantes nos

valores de AE para os grupos experimentais, em todos os periodos de avaliagdo. O mesmo

aconteceu para as comparagoes intragrupos nos periodos de tempo avaliados (tabela 1).



24

Tabela 1. Mediana, primeiro quartil (25%) e terceiro quartil (75%) dos valores de AE nos

diferentes grupos, ao longo de 12 meses de avaliagdo

Grupo Periodo de avaliacio valor
S 1° més 3° més 6° més 9° més 12° més de P
4.87 1.00 0.86 0.9 1.95
<0.000
(4.51—5.29) (0.69—1.25) (0.68—1.79) (0.8—1.67)  (1.08—2.55) .
C A, a Ab Ab AB, b A, ab
4.13 0.96 0.97 0.77 1.75
<0.000
(3.82—4.34) (0.67—1.29) (0.65—1.42) (0.46—0.99) (1.26—2.38) .
NC AB, a A, bc A, bc A, c A, ab
3.44 1.13 1.62 2.68 2.28
<0.000
DC0,12 (291—4.29) (0.99—1.77) (0.99—2.28) (1.95—3.17) (1.87—3.17) .
% AB, a AC,b AB, b BC, ab AB, ab
1.25 1.4 2.92 2.35 4.6
<0.000
(0.57—1.57) (0.9—2.06) (1.52—3.35) (2.11—3.63) (3.73—5.41) .
DC1% C,a AC, ab BC, ab C, bc BC, ¢
1.05 3.09 2.03 2.91 5.36
<0.000
(0.85—1.4) (2.4—3.89) (1.43—2.86) (2.04—3.97) (4.44—5.76) .
DC2% C,a B,b ABC, ab C,b C,e
2.26 1.78 2.94 2.7 4.81
<0.000
DC2% (1.92—2.091) (1.6—3.14) (2.55—3.77) (1.72—3.49) (3.91—5.66) .
+T BC, a BC, a BC, a C,a C b
2.83 1.66 3.92 4.3 5.11
<0.000
GC4% (2.34—3.93) (1.17—2.4) (3.29—4.79) (3.63—5.92) (4.28—6.03) .
+T AB, ab C, bc C, bc C,cd C,d
valor
de P <0.0001 <0.0001 <0.0001 <0.0001 <0.0001
e

Letras maiusculas dentro das colunas indicam diferenca significativa entre os grupos (Kruskal-Wallis + Dunn).

Letras minusculas dentro das linhas indica diferenca significativa entre os periodos de avaliacdo (Friedman).

Os dados obtidos a respeito da variagao de cor do elastomero demonstraram que ap6s
1 més, DC2% [1,05 (0,85; 1,4)] e DC1% [1,25 (0,57; 1,57)] causaram as menores alteragoes
de cor. Enquanto que no mesmo tempo de avaliagdo, C [4,87 (4,51; 5,29)], NC [4,13 (3,82;
4,34)] e DCO0,12% [3.44 (2.91; 4.29)] apresentaram as maiores variagdes. Longitudinalmente,
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houve aumento crescente da alteracdo de cor a partir de 6 meses até 12 meses, para os grupos
DC2%, DC2%+T e GC4%+T. Para C, NC e DC0,12% a variagdo de cor a partir do 3° més
passou a ser menor do que no 1° més. Nao houve variagdo de cor dos 3 aos 6 meses de
desinfec¢do para estes 3 grupos (figura 1).

Ao final de 12 meses, NC [1,75 (1,26; 2,38)] causou as menores alteragdes de cor,
seguida por DCO0,12% [2.28 (1.87; 3.17)], sendo semelhantes ao Controle [1.95 (1.08; 2.55)].
Ja DC2% [5,36 (4,44; 5,76)], DC2%+T [4,81 (3,91; 5,66)] e GC4%+T [5,11 (4,28; 6,03)]

apresentaram as maiores alteracdes de cor ao final dos 12 meses (NBS: aprecidvel) (figura 1).

Figura 1. Distribui¢do dos grupos de acordo com a variagdo de cor (AE) com o passar de 12

meses simulados.
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Em um primeiro momento DC1% e DC2% causaram as menores variagdes (NBS:
leve), sendo a percepcao clinica da variacdo de cor maior neste primeiro més para C, NC e
DCO0,12% (NBS: apreciavel). Com o decorrer do tempo, para C, NC e DC0,12% a variagao de
cor diminuiu, e a partir do 3° més passou a ser menor do que no 1° més, passando de
aprecidvel para leve, segundo avaliagdo NBS. O NBS para estes 3 grupos se manteve estavel

até 0 9° més (NBS: leve) passando para “NBS: perceptivel” no 12° més. Para os grupos
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DC1%, DC2%, DC2%+T e GC4%+T houve um aumento progressivo da altera¢ao de cor dos
corpos de prova. Para DC1% e DC2% houve a transicao do “NBS: leve” no 1° més para
“NBS: apreciavel” no ultimo més. Nos grupos com tensoativos ja de inicio foi observado

maior variagdo de cor, apresentando “NBS: perceptivel” e regredindo em qualidade até obter

“NBS: apreciavel" (Tabela 2).

Tabela 2. Variagdes de cor (AE) convertidas para as classificagdes do NBS

Periodo de avaliagao

Grupos — - — - —
12 més 32 més 62 meés 92 més 122 més

C apreciavel leve leve leve perceptivel
NC apreciavel leve leve leve perceptivel
DC0,12% apreciavel leve leve perceptivel perceptivel
DC1% leve leve perceptivel perceptivel apreciavel
DC2% leve apreciavel perceptivel perceptivel apreciavel
DC+S2% perceptivel perceptivel apreciavel perceptivel apreciavel
DC+54% perceptivel leve apreciavel apreciavel apreciavel

Os valores em NBS sdo classificados em: “imperceptivel” (0,0-0,5); “leve” (0,5-1,5); “perceptivel”; (1,5-3,0);
“apreciavel” (3,0-6,0); “grande” (6,0-12,0); “muito grande” (> 12,0).

DISCUSSAO

A hipétese inicial estimava que com o decorrer do tempo de desinfec¢do, as mudangas
de cor nos corpos de prova seriam progressivamente mais pronunciadas. Esta previsdo foi
validada pelos resultados obtidos, uma vez que todos os grupos apresentaram alteracdes de
cor nos corpos de prova, assim como ocorreu para Haddad er al, (2011). Também se
confirmou a hipotese de que as imersdes realizadas com menores concentragdes de gluconato
de clorexidina resultariam em menores alteragdes colorimétricas. E, por fim, confirmou-se
com o estudo que a nanoclorexidina obteve resultados superiores se comparada as outras
formulagdes da clorexidina.

Neste caso, em virtude da auséncia de trabalhos, ndo ha parametros comparativos dos
resultados para a nanoclorexidina. Sendo esse estudo pioneiro ao utilizar a clorexidina
nanoemulsionada a 2% para testes com elastdmeros para proteses bucomaxilofaciais. O que a
literatura mostra ¢ que apesar de a nanoclorexidina possuir poucas pesquisas sobre o uso em

humanos, ela tem demonstrado adequado potencial antimicrobiano, com menores chances de
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toxicidade (Hajihassani et al, 2022). A formulacdo envolve a nanoencapsulacao da
clorexidina, de forma que o composto ¢ transportado em nanoescala, possibilitando uma
maior penetragao para alcancar o local alvo, colonizado por microorganismos (Hajihassani et
al., 2022). Estas caracteristicas sdo desejaveis na desinfec¢do das proteses, tendo em vista os
residuos microscopicos e flora microbiana que se acumulam nas porosidades da superficie dos
elastdomeros (Goiato et al., 2009).

Outro ponto positivo da nanoclorexina ¢ a formulagdo do composto estudado, que
neste caso, foi a clorexidina a 2% nanoemulsionada. Sabendo que a clorexidina pode ser
bacteriostatica ou bactericida de acordo com sua concentragdo (James et al., 2017) o
gluconato de clorexidina a 2% apresenta, portanto, capacidade antimicrobiana superior as
outras concentragcdes menores de clorexidina. No entanto, Chotprasert; Shrestha; Sipiyaruk
(2022) demonstraram que o gluconato de clorexidina a 2%, se comparado a outros
desinfetantes, causa maiores danos colorimétricos ao elastomero. Com o uso da tecnologia
nano, esta desvantagem foi contornada, afinal, no estudo presente a clorexidina a 2%
nanoemulsionada apresentou os melhores resultados. Entdo, somando as vantagens
antimicrobianas com o resultado do trabalho, a nanoclorexidina se mostrou uma excelente
opcdo para a estabilidade de cor do elastomero.

Os dados obtidos reforcam a importancia do uso de compostos antimicrobianos que
causem menores danos ao elastomero. Afinal, quando limpos e desinfetados, os elastomeros
resistem a absorcdo de materiais organicos (Mitra, 2014). Além disso, com o uso do
digluconato de clorexidina a 0,12%, alteracdes endogenas e exdgenas sdo controladas,
maximizando a longevidade do elastdmero e manutengdo da satide do paciente (Quadros,
2022). Portanto, para a desinfec¢do de elastomeros, antissépticos como o digluconato de
clorexidina 0,12%, se mostra uma op¢ao j4 utilizada para a desinfeccdo das PBMF (Pinheiro
et al., 2017). Ademais, este desinfetante ja ¢ amplamente difundido no mercado como a opgao
de escolha para os protocolos de higienizacdo dos elastdmeros, por possuir eficacia
antimicrobiana comprovada (Pinheiro et al., 2017).

Assim, ao finalizar 1 ano simulado, a NC e o DCO0,12% foram responsaveis por
causar as menores alteracdes de cor. Estes agentes desinfetantes, em especial a NC,
mantiveram boa estabilidade de cor nos corpos de prova, permanecendo com valores muito
semelhantes ao grupo Controle (NBS: perceptivel). E embora tenha ocorrido uma certa
alteracdo de cor a longo prazo, ¢ importante ressaltar que a literatura ainda ndo apresenta

elastomero (Gupta et al, 2021) e nem desinfetante ideal (Quadros, 2022). Portanto,
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independente do composto utilizado na desinfec¢do, o elastdmero sofrera despigmentagdo
com o passar do tempo. Frente a essa realidade, a eleicao da solucao desinfetante ¢ primordial
para amenizar as alteragdes de cor, uma vez que, o grupo Controle, que realizou imersao em
em agua destilada, que ¢ um composto neutro, ao final dos 12 meses gerou variagdes de cor
(NBS: perceptivel). Fato este, se justifica pela instabilidade cromatica inerente do elastdmero,
mediante a continua liberagdo de subprodutos que ocorre durante sua polimeriza¢ao
prolongada e sua oxidagdo ao meio (Goiato et al., 2009). Estes fatores associados a fatores
intrinsecos e extrinsecos dos elastdmeros, como rugosidade de superficie do material,
desidratacdo, infiltracdo e absor¢do de agua (Mancuso; Goiato; Santos, 2009), fazem com que
todos os elastdmeros sofram alteracdo de cor com o passar do tempo, independente do
produto usado em sua desinfec¢do ou dos pigmentos incorporados.

Analise cronologica dos resultados mostra que no primeiro més de analise observou-se
grande alteragdo de cor para os grupos C, NC e DC0,12%. E apesar de a literatura ser escassa
de estudos que investiguem diretamente a alteracdo de cor no elastdmero apds 1 més de
imersdo, sabe-se que uma caracteristica do elastomero ¢ a capacidade de absor¢do de dgua. A
absor¢ao de liquidos afeta a estabilidade cromatica dos elastomeros, influenciando a
percepcao de cor do material (Mancuso; Goiato; Santos, 2009; MITRA, 2014). Pode-se supor
que esta alteracdo de cor exacerbada em um primeiro momento para estes 3 liquidos (C, NC e
DCO0,12%) ocorreu por apresentarem caracteristicas como: alta molhabilidade, baixa tensdo
superficial e alta pressdo osmotica (Yanikoglu; Duymus, 2004; MITRA, 2014).
Caracteristicas essas que podem ter levado estes desinfetantes a serem mais absorvidos pelos
corpos de prova, causando neste periodo de transi¢ao inicial maior variagdo de cor.

Com o passar do tempo, houve aumento crescente da alteragdo de cor a partir de 6
meses para os grupos com maiores concentracdes de clorexidina. Assim, ao final dos 12
meses 0s corpos de prova destes grupos foram os que mais sofreram danos em suas
caracteristicas cromaticas. Estes achados complementam estudos como o de Goiato et al.
(2011), Chamaria et al. (2018), Moreno et al. (2020) e Chotprasert; Shrestha; Sipiyaruk
(2022) que demonstram a efetividade antimicrobiana, mas também trazem a ressalva dos
efeitos que a clorexidina a 2% e 4% podem causar sobre os elastomeros. Chamaria et al.
(2018), mostraram resultados positivos quanto ao uso do gluconato de clorexidina a 2%,
apresentando menor variagdo de cor, se comparado a outros desinfetantes. Chotprasert;
Shrestha; Sipiyaruk (2022), entretanto, ao utilizarem o gluconato de clorexidina 4% (sabao)

comparando-o ao gluconato de clorexidina a 2% (liquido), observaram maior alteragao de cor
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na desinfeccdo feita pelo gluconato de clorexidina a 2%. Ja Goiato et al. (2011) mostraram
que o gluconato de clorexidina 4%, comparado a outros desinfetantes, foi o responsavel por
causar as maiores alteragdes colorimétricas nos corpos de prova. A presente pesquisa reforgou
estes Ultimos dados, com os grupos DC2%, DC2%+T e GC4%+T apresentando mudangas de
cor clinicamente desfavoraveis (NBS: aprecidvel) ao fim dos 12 meses. Estas divergéncias em
estudos quanto a variagdo de cor se devem principalmente as diferengas de preparo dos
espécimes, metodologia e principios ativos presentes nas formulacdes de clorexidina
(Chotprasert; Shrestha; Sipiyaruk, 2022).

Estudos futuros fazem-se necessarios para avaliar também a efetividade
antimicrobiana das diferentes formulagdes de clorexidina e analisar caracteristicas
fisico-mecanicas como rugosidade e dureza do material sob influéncia destes desinfetantes.
Além de ensaios clinicos utilizando os protocolos desinfetantes analisados. Ademais, também
cabe a estudos futuros comparar a nanoclorexidina a outros desinfetantes, como sabao

antibacteriano e pastilhas efervescentes.

CONCLUSAO
Para a desinfec¢do, a nanoclorexidina se mostrou a melhor op¢ao na preservacao da
estabilidade de cor do elastomero, seguido pelo digluconato de clorexidina 0,12%. J& as
concentracoes de clorexidina a 2% e 4%, associadas ou ndo a tensoativos, causaram as

maiores variagdes de cor e deterioragao das pegas de elastomero utilizadas nas proteses.
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4 CONSIDERAGOES FINAIS

A partir dos resultados obtidos com a pesquisa € possivel concluir que:
1. Com o decorrer do tempo a alteragdo de cor poderd ocorrer para o elastdmero
independe da forma de desinfec¢do utilizada;
2. Formulagdes de clorexidina com maiores concentragdes nas apresentacdes
convencionais, causam maior variagdo de cor a longo prazo;
3. A nanoclorexidina, seguido pelo digluconato de clorexidina 0,12%, garante maior

estabilidade colorimétrica dos elastomeros utilizados em préteses bucomaxilofaciais.
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ANEXO A - ATA DE DEFESA

UNIVERSIDADE FEDERAL DE SANTA CATARINA

CENTRO DE CIENCIAS DA SAUDE

CURSO DE ODONTOLOGIA

DISCIPLINA DE TRABALHO DE CONCLUSAO DE CURSO DE ODONTOLOGIA

ATA DE APRESENTAGAO DO TRABALHO DE CONCLUSAO DE CURSO

Ao 20° dia do més de outubro de 2023, as 11 horas, em sesséo publica no (a) sala
H202 desta Universidade, na presenga da Banca Examinadora presidida pelo
Professor Mauricio Malheiros Badaro

e pelos examinadores:

1 - Anna Torrezani,

2 - Luisa Machado Barin,

a aluna Maria Victdria Feijé Echevengua apresentou o Trabalho de Conclusdo de
Curso de Graduacao intitulado:

Comparagao longitudinal da tecnologia nanoparticulada da clorexidina com
formulagbes convencionais quanto a estabilidade de cor do elastomero para
proteses faciais

como requisito curricular indispensavel a aprovagao na Disciplina de Defesa do TCC e
a integralizagdo do Curso de Graduacgdo em Odontologia. A Banca Examinadora, apos
reunido em sessdo reservada, deliberou e decidiu pela aprovagdo do referido
Trabalho de Conclusdo do Curso, divulgando o resultado formalmente ao aluno e aos
demais presentes, e eu, na qualidade de presidente da Banca, lavrei a presente ata
gque sera assinada por mim, pelos demais componentes da Banca Examinadora e pelo
aluno orientando.

ocumentn assinado digitalmente
Mauricio Matheiros Bsdaro

Datac 25/ 1073023 14:3700-0300
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