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RESUMO

A busca por restauracdes adesivas que tenham maior durabilidade na cavidade bucal é
constante. O grande desafio da adesdo € a unido da resina a dentina, pois este substrato
apresenta maior quantidade de 4dgua na sua composi¢cdo, comprometendo o processo
adesivo. Dois grandes problemas relacionados a degradacdo da interface adesiva resina-
dentina ao longo do tempo sdo conhecidos: a degradacdo hidrolitica, ocasionada pelos
efeitos deletérios da dgua inerente ao dente e ao material adesivo; e a degradacdo
enzimitica, ocasionada pelas enzimas proteoliticas, em especial as metaloproneinases
(MMP’s) presentes na estrutura dentiniria e ativadas apds o condicionamento &4cido.
Virias propostas t€m sido testadas para minimizar esses problemas e melhorar a
estabilidade da interface resina-dentina. No presente trabalho, foi dado enfoque para
duas delas: a aplicacdo de clorexidina a 2% (CHX) e a técnica da adesdo tmida por
etanol (TAUE). O objetivo principal foi avaliar in vitro os efeitos da associacdo dessas
duas técnicas nos valores de resisténcia de unido (RU) a dentina apés 24h, 6 meses e 12
meses de armazenamento em dgua por meio de testes de microtracdo. Foram utilizadas
duas formas de associac@o: a primeira aplicando as técnicas em passos separados, sendo
a CHX aplicada previamente a TAUE; e a segunda por meio de uma solugdo
experimental manipulada em laboratério farmacéutico, composta por CHX 2% diluida
em solucdo de etanol absoluto e aplicada de uma tnica vez na dentina desmineralizada.
A tese foi dividida em dois capitulos que avaliam in vitro essas técnicas. O primeiro
capftulo avaliou ap6s 6 meses a associagdo das técnicas em passos separados em dois
tipos de sistemas adesivos (convencional de 3 passos e de 2 passos, respectivamente).
Concluiu-se que a associagdo foi capaz de preservar a interface adesiva apds o periodo
avaliado somente quando se utlizou o sistema adesivo de 2 passos, apresentando

valores de RU estatisticamente superiores ao grupo controle desse mesmo adesivo. O



segundo capitulo avaliou apds 12 meses a associacdo das técnicas em passo Unico por
meio da mistura das duas solucdes (CHX e etanol absoluto), utilizando um sistema
adesivo convencional de 2 passos. Os resultados mostraram que a mistura das solucdes
aplicadas em unico passo nio foi capaz de preservar a interface de unido apés o periodo
avaliado, além de ter apresentado os piores resultados quando comparada as demais
técnicas testadas, com reducdo dos valores de RU de 55,65%, ndo sendo, dessa forma,
uma opcdo para melhorar a longevidade das interfaces adesivas.

Palavras-Chave: Etanol; Clorexidina; Adesivos dentinarios.



ABSTRACT

The search for adhesive restorations that have greater durability in the oral cavity is
constant. Enamel adhesion is already well established and resistant over time. The great
challenge is to improve the adhesion of the resin to the dentin, since this substrate is
more complex, presenting a greater amount of water in its composition, which directly
compromises the adhesion process. In the literature, two major problems related to the
degradation of the resin-dentin adhesive interface over time are highlighted: hydrolytic
degradation, caused by the deleterious effects of the water inherent to the tooth and the
adhesive material used; and the enzymatic degradation caused by the proteolytic
enzymes, especially the metalloproneinases (MMP's) present in the dentin structure and
that are activated after the acid conditioning. Several proposals have been tested to
combat these problems. In the present work, we will focus on two strategies used to
improve bond strength to dentin over time: the application of 2% chlorhexidine (CHX)
and the ethanol wet-bonding technique (EWBT). The main objective was to evaluate in
vitro the effects of the association of these two techniques on the bond strength values

to dentin after 24h, 6 months and 12 months of storage in water by means of
microtensile bond strength test. Two forms of association were used: the first applying
the techniques in separate steps, the CHX technique being applied previously to EWBT;
and the second by means of an experimental solution handled in a pharmaceutical
laboratory composed of 2% CHX diluted in absolute ethanol solution and applied once
in the exposed dentin and conditioned with phosphoric acid. The thesis was divided into
two chapters that evaluate these techniques in vitro. The first chapter evaluated after 6
months the association of the techniques in separate steps in two types of adhesive
systems (3-step and 2-step etch-and-rinse). It was concluded that the association was

able to preserve the adhesive interface after the period evaluated only when using the 2-



step adhesive system, presenting RU values statistically superior to the control group of
this adhesive. The second chapter evaluated after 12 months the association of single-
step techniques by mixing the two solutions (CHX and absolute ethanol) using a etch-
and-rinse 2-step adhesive system. The results showed that the mixture of solutions
applied in a single step was not able to preserve the adhesive interface after the period
evaluated, in addition to presenting the worst results when compared to the other
techniques tested, with a reduction of RU values of 55.65 %, thus not being an option to
improve the longevity of adhesive interfaces.

Key-words: Ethanol. Chlorhexidine. Dentin adhesives.
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1. INTRODUCAO

A estabilidade de unido resina-esmalte ji estdi bem consagrada na odontologia
adesiva, com excelentes resultados imediatos e em longo prazo. O desafio estd na falta
de estabilidade de unido a dentina, que sofre um decréscimo considerdvel ao longo do
tempo (HOSAKA et al, 2009; SADEK et al, 2010b; LIU et al, 2011; TJADERHANE
et al, 2013). A hidrofilicidade dos adesivos contemporaneos e subsequente hidrolise em
decorréncia dos efeitos deletérios da dgua, em combinacdo com a degradacdo
enzimitica das fibrilas coldgenas sdo as duas principais causas dessa instabilidade
adesiva ao longo do tempo (SIMOES et al., 2013; MANSO et al., 2014).

Para faciltar a penetracdo dos adesivos na estrutura dentindria, — que ¢é
naturalmente tUmida — e simplificar a técnica adesiva, houve a incorporacio de uma
grande concentracdo de mondmeros resinosos hidrofilicos tanto nos adesivos
convencionais quanto nos autocondicionantes (SIMOES et al, 2013). No entanto, essa
mudanca fez com que as interfaces adesivas se tornassem verdadeiras membranas

N

semipermedveis € as matrizes resinosas ficassem mais instaveis, suscetiveis a sorcdo de
4gua e hidrélise com o passar do tempo (YIU et al., 2006; GUIMARAES et al., 2012).
A presenca da dgua no interior da dentina condicionada com o 4cido fosférico é
necessdria para impedir o colapso das fibrilas coldgenas. No entanto, essa dgua deve ser
removida durante o processo adesivo, pois ela € a principal responsdvel pelas falhas nas
interfaces  adesivas, causando plastificacio dos componentes resinosos, O que
compromete as propriedades mecanicas (HOSAKA et al, 2009; OSORIO et al., 2010).
O conceito da técnica da adesdao umida por etanol (TAUE) surgiu com o intuito de
substituir a 4gua da dentina desmineralizada por etanol (SADEK et al, 2007). Essa
técnica € capaz de reidratar a matriz coligena, ocasionar uma pequena contracdo das

fibrilas coligenas e aumentar os espagos interfibrilares, melhorando a penetracio dos
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adesivos (OSORIO et al, 2010). Além disso, os mondmeros resinosos hidrofilicos e
hidrofébicos sdo soliiveis em etanol, o que previne a separacdo de fases e permite que o
mondmero hidrofébico também penetre adequadamente na dentina desmineralizada,
tornando a camada hibrida mais resistente aos efeitos deletérios da dgua, combatendo
assim o problema da degradacdo hidrolitica (HOSAKA et al, 2009; SADEK et al,
2010a; SADEK et al, 2010b; OSORIO et al., 2010).

A TAUE classica promove uma saturacdo gradual da dentina desmineralizada
com solucdes crescentes de etanol, iniciando em 50%, seguidas de 70, 80, 95 e 100%
(SADEK et al, 2010a; SADEK et al., 2010b; GUIMARAES et al., 2012). No entanto,
essa técnica demanda um tempo clinico muito prolongado, o que a torna pouco atrativa
e aplicavel clinicamente, sendo necessdrio buscar estratégias mais simplificadas de
saturacdo (CADENARO et al, 2009; HOSAKA et al, 2009; ARAUIJO et al, 2013;
YESILYURT etal, 2015; BARROS etal., 2016).

A aplicacdo prévia de clorexidina (CHX) € outra estratégia bastante difundida
para minimizar a degradacdo da interface resina-dentina ao longo do tempo (HEBLING
et al, 2005; CARRILHO et al, 2007). O digluconato de CHX € um agente
antimicrobiano de largo espectro capaz de inbir alguns tipos de enzimas enddgenas
conhecidas como metaloproteinases (MMPs) mesmo em baixas concentragcdes
(PAPPAS et al, 2005). Essas enzimas, presentes em estado latente na dentina
(PASHLEY et al, 2004; HEBLING et al, 2005; CARRILHO et al, 2007), podem
acelerar a degradacdo das fibrilas de colidgeno quando reativadas pelo condicionamento
acido feito antes da aplicagdo do adesivo (CHAUSSAIN-MILLER et al., 2006).

Estudos in vitro mostraram que a utilizacio de CHX, apds o condicionamento
dcido, ndo comprometeu a adesdo dos sistemas adesivos convencionais nem

autocondicionantes (DE CASTRO et al., 2003; HEBLING et al.,, 2005; CARRILHO et
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al., 2007). Foi demonstrado ainda que a aplicacdio de CHX aumentou significativamente
a integridade da camada hibrida em um ensaio clinico de seis meses (HEBLING et al.,
2005).

Embora as duas técnicas tenham demonstrado sua eficicia na preservacdo da
interface adesiva ao longo do tempo, separadamente ndo sdo capazes de impedir
totalmente a degradacdo pelas duas causas principais. O uso associado dessas técnicas
pode trazer maiores beneficios na durabiidade da unido resina-dentina, no entanto
poucos trabalhos abordaram essa associacdo, bem como nio existe na literatura uma
padronizacdo de técnicas que demonstre o seu efeito sinérgico. Por essa razio, o
presente trabalho tem como objetivo avaliar o efeito da TAUE e da aplicacdo da CHX
associadas em passos separados ou misturadas em um Unico passo na resisténcia de
unido resina-dentina imediata e tardia, em dois tipos de sistemas adesivos
convencionais: de trés passos (Adper Scothbond Multipurpose Plus — SBMP) e de dois
passos (Single Bond 2 — SB).

O tema serd explorado em dois capitulos. No primeiro capitulo, serd apresentado
um artigo que aborda um estudo in viro de 6 meses de acompanhamento, onde as
técnicas adesivas foram trabalhadas utilizando-se dois tipos de adesivos convencionais
(SBMP e SB), aplicados de forma convencional ou com aplicacdes prévias de CHX
e/ou da TAUE modificada e comparando a agdo dessas estratégias na preservacdo da
interface resina-dentina ao longo do tempo. No segundo capitulo, teremos o estudo in
vitro por 12 meses de acompanhamento testando CHX e TAUE de forma conjunta
aplicadas em sequéncia ou por meio da aplicacdo unica de uma mistura das duas
solugdes (clorexidina e etanol) para verificar o seu efeito na resisténcia de unido resina-

dentina de um adesivo convencional de dois passos (SB) ao longo do tempo.
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2. CAPITULO 1

Artigo a ser enviado para publicacdo a revista Journal of Applied Oral Science.

Normas da revista disponiveis no Anexo 2.

CAN THE USE OF CHLORHEXIDINE WITH ETHANOL PREVENT THE
REDUCTION IN BOND STRENGTH VALUES OF DENTIN ADHESIVE OVER

TIME?

RUNNING TITLE: Chlorhexidine and ethanol - effect on bond strength to dentin

ABSTRACT:

Objective: To analyze the effect of chlorhexidine application (CHX) and ethanol-wet
bonding technique (EWBT) on bond strength (BS) of dentin after six months on two
etch-and-rinse adhesives: ScothBond Multipurpose Plus (SBMP) and Single Bond 2
(SB). Methods: Sixty-four third molars were assigned to eight groups (n = 8), according
to the type of adhesive (SBMP or SB) and adhesive technique (Control, CHX, EWBT,
or CHX+EWBT). After adhesive application and resin composite build-ups, bonded
teeth were sectioned in beams for microtensile bond strength test after 24 h and 6
months of storage. Data analysis was performed by ANOVA-3 factors and Tukey
posthoc tests (0=0.05). Results: Significant differences were found in the three factors -
adhesive (p = 0.004), technique (p = 0.012), and time (p <0.001), and in the adhesive vs.
technique interaction (p=0.006). SB presented significantly higher BS than SBMP with
the CHX+EWBT association (p=0.006). CHX+EWBT behaved similar to the control
and other techniques in the SBMP groups and better than the control in the SB group (p
= 0.041). CHX, EWBT, and CHX+EWBT were able to preserve the BS after 6 months

in SB, whie there was a significant decrease in the SBMP BS with EWBT and
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CHX+EWBT. Conclusion: The association of CHX+EWBT preserved the resin-dentin
BS after 6 months only for the SB adhesive, and had higher bond strength than its
control group, demonstrating the effectiveness of the technique in maintaining the
durability of the adhesive interface. This association in SBMP or more hydrophobic
adhesives is not recommended.

Keywords: Ethanol. Chlorhexidine. Dentin adhesives.

1. INTRODUCTION

The current challenge in adhesive dentistry is to maintain resin-dentin bond
stability over time. There is evidence that the degradation that occurs at this interface is
a result of the combined effects of degradation of the demineralized dentin substrate by
the hydrolysis of its unprotected collagen fibrils due to incomplete penetration of the

9,10,23

adhesive into the hybrid layer and its resinous components by water sorption and

hydrolysis. 121923

Studies show that chlorhexidine application (CHX) right after acid conditioning is
capable of inhibiting the metalloproteinases enzymes (MMPs) and cysteine cathepsins
present in the dentin and activated by the acid, that are responsible for the hydrolysis of
collagen fibers, leading to greater interface stability over time.”"'?

On the other hand, hydrolytic degradation of the resinous components due to the
hydrophilic character of this interface and incomplete penetration of the adhesive
resinous monomers inside the demineralized dentin still is a problem.'>!® The ethanol
wet bonding technique (EWBT) was created to combat this problem. In the classical
technique, dentin is saturated by five different and increasing ethanol concentrations,

followed by the application of a "hydrophobic experimental primer" and a hydrophobic

adhesive, making the hybrid layer less hydrophilic and more resistant to degradation

18



over time.'>?° However, the prolonged time taken to reach saturation and high technique
sensitivity make this alternative clinically unfeasible.''>

Many protocols have arisen to simplify EWBT,"'*!> as well as to associate this
technique with the application of CHX, in order to minimize both problems of interface

11,1322 However, little is known about the beneficial effects of this

degradation.
association, mainly in coronal restorations; besides, there is no defined protocol that
presents satisfactory results in terms of bond stabilty over time that be clinically
applicable. Thus, this study aimed to test in vitro a new protocol of EWBT, associated
with the application of CHX, using two etch-and-rinse adhesives systems (3-steps and
2-steps). The null hypothesis tested were: 1- there is no difference in the resin-dentin
bond strength when using these associated protocols or the water-wet bonding
technique; 2- there is no difference in the bond strength values when using the

association in different adhesive systems; and 3- the association CHX+EWBT is not

capable of preserving the bond strength over time.

2. MATERIAL AND METHODS
2.1- Sample preparation:

Sixty-four healthy human third molars were used n a reviewed protocol and
approved by the Research Ethics Committee (n° 1.073.571). The sample size was
carried out basing on the previous pilot study data. The teeth were stored in 0.1%
thymol solution at 40°C until the moment of use. The crowns of the teeth were sectioned
with a diamond disk attached to the cutting machine (ISOMET 1000 - Buehler, Illinois,
USA) and the remaining enamel islands on the occlusal surfaces were removed with
120 and 180-grit water sandpapers, respectively. The peripheral edges of the enamel

were also removed with a # 4137 diamond bur (KG Sorensen, Sao Paulo, SP, Brazil) at
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high speed with constant irrigation. The enamel-free, exposed dentin surfaces were
polished with 600-grit water sandpaper for 20 s to standardize the smear layer. Each
tooth was conditioned with 37% phosphoric acid (FGM, Jomville, SC, BR) for 15 s,
rinsed with water for the same duration, and excess water was removed with absorbent
paper.

2.2- Adhesive procedures:

The specimens were equally and randomly distributed into 8 groups (n = 8)
according to the adhesive type (Adper Scothbond Multipurpose Plus / 3M ESPE, St.
Paul, MN, USA [SBMP]; or Single Bond 2 / 3M ESPE, St. Paul, MN, USA [SB]) and
the technique was used after acid etching (Table 1). The "hydrophobic experimental
primer" used only for the SBMP adhesive was prepared by diluting 2 ml of 3-step
SBMP (3M ESPE) in absolute ethanol corresponding to 10% mass’. After the
homogenization of the substances in a tube shaker ( Phoenix, model AP56) for 60 s, the
mixture was stored in a bottle under refrigeration to prevent its direct contact with light
untl the moment of its use. For saturation of the dentin with ethanol, only two
concentrations of the ethanol solutions were used: 50% and 100%. After the adhesive
procedure for each group, resin composite blocks (Z350XT, 3M-ESPE) were built-up
on the bonded surfaces (three increments of 2 mm each) and were individually light-
cured for 40s (DEEMILED Curing light; Kerr) at a light intensity of 800 mW/cn?,
measured on a radiometer (Demetron LC Curing Light, Kerr, Orange, CA, USA). The

experimental units were stored in distilled water at 37°C for 24 h.
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Table 1. Instructions for use according to the technique and adhesive applied.

Technique Adhesive
SBMP SB
Control 1- hydrophilic primer active for 20 s and air-drying 1- adhesive active for 20 s and air-drying
for5s for5s
2- adhesive (step 3) e light curing for 10 s. 2- light curing for 10 s.
CHX 1- chlorhexidine 2% active for 60 s 1- chlorhexidine 2% active for 60 s
2- dentin blotting with absorbent paper 2- dentin blotting with absorbent paper
3- hydrophilic primer for 20 s and air-dryingfor 5 s 3- adhesive for 20 s and air-drying for 5 s
4- adhesive (step 3) and light curing for 10 s. 4- light curing for 10 s
EWBT 1- ethanol 50% 10 s active and 10 s passive 1- ethanol 50% 10 s active and 10 s
2- ethanol 100% 10 s active and 10 s passive passive
3- “hydrophobic experimental primer” active for 20 2- ethanol 100% 10 s active and 10 s
s and air-drying for 5 s passive
4- adhesive (step 3) and light curing for 10 s. 3- adhesive active for 20 s and air-drying
for5s
4- light curing for 10 s.
CHX+EWBT  1- chlorhexidine 2% active for 60 s 1- chlorhexidine 2% active for 60 s

2- dentin blotting with absorbent paper
3- ethanol 50% 10 s active and 10 s passive
4- ethanol 100% 10 s active and 10 s passive

5- “hydrophobic experimental primer” active for 20

s and air-drying for 5 s

6- adhesive (step 3) and light curing for 10 s.

2- dentin blotting with absorbent paper

3- ethanol 50% 10 s active and 10 s

passive

4- ethanol 100% 10 s active and 10 s

passive

5- adhesive active for 20 s and air-drying

for5s

6- light curing for 10 s.

2.3- Procedures for microtensile bond strength testing (1TBS)

After 24 h, each experimental unit was fixed with sticky wax to a device and
taken to the cutting machine (ISOMET 1000 - Buehler, Illinois, USA), where two
cutting sequences were performed - longitudinal and perpendicular to each other - to

obtain the sample in beams with a rectangular section area of approximately 0.9 (+ 0.05)
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mnm?. The number of beams lost prematurely was recorded. The beams of each tooth
were divided equally and randomly into 2 groups to be tested at different times:
immediate, and after 6 months of their storage in distilled water at 37°C.

Each beam was individually measured with a digital caliper and attached to a
device for uTBS with cyanoacrylate glue gel, to be subjected to stress under tension in a
universal testing machine (Instron 3342, Canton, USA), at a crosshead speed of 1.0
mn/min until failure, recording the charge in N (Newton) and converting to MPa. The
failures were evaluated by a stereoscopic magnifying glass (Kozo Optical and
Electronical instrumental, Nanjing, Jiangsu, China) with a magnification of 40 x and
classified as: adhesive or mixed (A), cohesive in dentin (CD), and cohesive in the resin
(CR).

2.4- Statistical analysis

The data were collected and analyzed using SigmaPlot 13.0 (Systat Software
Inc, 2014). Premature failures were not included in the data. After confirming the
normality of the data (Shapiro-Wilk), the 3-factor ANOVA test, and Tukey’s post hoc
comparison were performed to examine the effects of the adhesive type, adhesive

technique, storage period, as well as the interaction of these three factors on bond

strength (BS) with an a=5%.

3. RESULTS
The average and standard deviation of the BS of each group, according to the
treatment type, adhesive, and storage time are presented in Table 2.
Statistical analysis of the data showed that all three factors were significant:

adhesive (p = 0.004), technique (p = 0.012), and time (p <0.001). A significant
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interaction was also observed between the "adhesive" and "technical' factors (p =
0.006). However, the interaction of the three factors was not significant (p> 0.05).
Regarding the adhesive, SB was better than SBMP (p=0.004). In relation to the
technique, CHX+EWBT behaved similar to the control and other techniques (p> 0.05)
in the SBMP groups and better than the control of the SB group (p = 0.041). In relation
to the time, CHX, EWBT, and CHX+EWBT were able to preserve the BS after 6
months in SB (p> 0.05), while there was a decrease in the BS of SBMP when using
EWBT and CHX+EWBT after the same period. Regarding the interaction adhesive vs.
technique, SB presented higher BS than SBMP when using the association
CHX+EWBT (p =0.006) or EWBT (p = 0.002).
In Table 3, the average area of the beams and types of failure (%) in each group,
after each storage time, are described. In both the periods, there was a predominance of

adhesive failures.
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Table 2. Means, standard error and % of reduction of the bond strength (Mpa) according to the treatments applied.

Types of SBMP % reduction SB % reduction p*
treatment 24h 6m 24h 6m
Control 46.09 £8.16™"  39.10 £ 8.00™" 15,17 43.13 £6.19™" 3230 £ 11.34°° 25,11 0.167
CHX 41.52 £9.43*" 3561 +5.79*" 14,23 4527 £8.26™"  39.92 +10.17*%* 11,82 0.209
EWBT 36.24 £ 8.95%"  22.82 +4.84%° 37,03 43.85 £10.45*"  36.82 £ 11.18*"* 16,03 0.002
CHX+EWBT  44.53 £8.01*" 31.23 +£8.39*"° 29,87 51.23 £13.59™"  41.77 £ 4.68"" 18,47 0.006

CHX = chlorhexidine / EWBT = etanol-wet bonding technique

Different superscript letters represent values significantly different (p<0.05) for SBMP. Uppercase letters compare treatments and lowercase
compare storage periods.

Different superscript letters represent values significantly different (p<0.05) for SB. Uppercase letters compare treatments and lowercase
compare storage periods.

* p-value corresponding to the comparison between the adhesives (SBMPxSB) for each treatment.

Table 3. Distribution of failure modes (%) at resin-dentin bonded interfaces and mean area of beams after 24h and 6 months of storage.

Groups Area of beams %A %CR %CD

24h 6M 24h 6M 24h 6M 24h 6M
Control (SBMP) 0.85 0.88 85,42 80,00 8,33 11,11 6,25 8,89
CHX (SBMP) 0.92 0.93 96,30 82,70 1,85 15,38 1,85 1,92
EWBT (SBMP) 0.89 0.91 92,60 91,53 3,70 8,47 3,70 0,00
CHX+EWBT (SBMP) 0.89 0.88 84.48 90,16 6,90 8,20 8,62 1,64
Control (SB) 0.88 0.90 94,00 90,00 4,00 10,00 2,00 0,00
CHX (SB) 0.89 0.90 91,11 81,13 222 18.87 6,67 0,00
EWBT (SB) 0.89 0.91 89,58 81,48 6,25 16,67 4,17 1,85
CHX+EWBT (SB) 0.87 0.92 86,79 80,36 13,21 16,07 0,00 3,57

Failure modes: A= adhesive failure or mixed; CR= cohesive failure in composite resin; CD= cohesive failure in dentin.



4. DISCUSSION

The results of the present study do not support the first and second null hypothesis
tested, since statistically significant differences were found among the proposed protocols and
the conventional technique, as well as between adhesive systems. When CHX was used in
combination with EWBT in SB adhesive, it showed higher BS in comparison to SBMP and
the conventional SB technique after six months. On the other hand, the third null hypothesis
was partially accepted, because the association of the techniques was not capable of
preserving the BS in SBMP, but only in SB.

The degradation of the resin-dentin bond has been demonstrated in several in
vitro®’82% and in vivo studies.*!® Some studies show that the application of CHX at 2%
before the polymer adhesion process in the dentin substrate does not negatively interfere in

818 of the resinous materials, which is in

the immediate and late adhesive performance
agreement with the findings of this study, that also demonstrated the preservation of BS over
time for SBMP and SB (p> 0.05), with the lowest reduction percentage seen in the evaluation
after 6 months (14.23% - SBMP and 11.82% - SB) when compared to the other groups.

The EWBT is used in order to decrease the hydrophilicity of the demineralized dentin
and make it more compatible with hydrophobic monomers and impart strength to hydrolytic
degradation over time.'>!"2%21:2% Tn the present study, the EWBT using the SB adhesive
showed similar results to the control group (p> 0.05). However, when analyzing the effect of
EWBT on SBMP, values lower than the control group were observed (p< 0.05),
demonstrating a negative effect for the conventional three-step technique.

Some factors in the EWBT could influence the results of the uWTBS, such as solution

concentration and saturation time. Tests performed with ethanol 100%, without increasing

13,14,19,20,22 113,14

concentration applications, presented equa or lower values'®?%?? than the

control group. Meanwhile, tests performed with classical (50, 70, 80, 95, and 100%)15 1920
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reduced progressive application of ethanol (50% and 100%)' presented BS values similar to
the control group.

The saturation time of the EWBT is quite varied in the scientific researchs, with
applications of 20s,%* 30s,'* 40s,' 60s,'*!° 2226 and 210s.>"? Although the latter have effective
results, they have no clinical value due to the greater time demand, being better a faster
technique and to be effective in dentin saturation, such as the one used i this study (40s), that
reduced the time and partially maintained the gradual ethanol saturation technique, preserving
the adhesive interface after six months for SB adhesive.

Yesilyurt et al?® (2015) suggest that EWBT, especially the simplified one, cannot
dehydrate the demineralized dentin completely, making the residual water interfere in the
penetration of the resinous monomers, mainly the hydrophobic ones, besides interfering in the
polymerization of the adhesive and causing over time plasticization of this interface, which is
more susceptible to degradation over time. Perhaps this explains the worse results found in
the present study in the SBMP groups when the protocols involving ethanol were followed.

The effects of the association of techniques (CHX + EWBT) on the BS have been
investigated, and the techniques applied separately have shown favorable results regarding the
stability of resin-dentin bond over time.'>!32% It is plausible that there could be a synergism
between the two, improving the longevity of the adhesive restorations by the associated
technique. In the present study, this association was favorable to the stability of the adhesive
interface, presenting the best values of BS after 24 hours and after 6 months of storage, with
preservation of this iterface over time only for SB (p> 0.05), being higher than the
conventional technique with the same adhesive (p <0.05). However, SBMP presented the
worst results of BS in the associated technique (p <0.05).

It is speculated that there is inhibition of the MMPs and reduction of the hydrolytic

degradation by the associated technique in function of time, due to the best BS values in the
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results of 6 months?® and 1 year'® of the works that tested the associated techniques. In the
study in question, the association of the techniques was higher only than the conventional
technique of SB, which was not capable of avoiding degradation of the bond interface after 6
months (p < 0.05). However, the association of the techniques n the SBMP group did not
avoid the reduction in the BS to dentin, having one of the largest percentages of reduction
(29.87%), only losing to EWBT in the same adhesive (37.03% of reduction).

With the results of the present research, it is possible to observe that many factors may
influence the degradation process of the resin-dentin interface over time, e.g., adhesive types,
involved monomers and associated techniques. These should be further investigated in order
to establish a satisfactory protocol for the preservation of the adhesive interface that can be

used in the dental clinic.

5. CONCLUSION

CHX and EWBT, when applied separately or together, were capable of preserving the
resin-dentin BS 6 months after, only for the SB adhesive. In addition, CHX+EWBT in SB
showed higher BS than its control group after the follow-up period, demonstrating the
effectiveness of the technique in maintaining the durability of the adhesive interface. This

association in SBMP or more hydrophobic adhesives is not recommended.
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RESUMO:

Objetivo: avaliar o efeito da aplicacdo prévia de clorexidina a 2% (CHX) diluida em etanol
absoluto (ET), na resisténcia de uniio (RU) a dentina de um adesivo convencional de dois
passos (Single Bond 2 - SB) apds 12 meses de armazenamento in vitro. Metodologia:
Quarenta e oito terceiros molares humanos higidos foram distribuidos em seis grupos (n=8),
de acordo com o tratamento da superficie dentindria. Apds a aplicacdo da técnica adesiva e
restauracdo com resina composta (Z350XT-3M ESPE), os dentes foram seccionados em
palitos (0,9 mm’) e submetidos ao teste de microtracio apdés 24h e 12 meses de
armazenamento. Os dados foram analisados pelo teste ANOVA-2 fatores e Tukey (0=0,05).
Resultados: Diferengas significantes foram encontradas nos fatores técnica (p<0.001) e tempo
(p<0.001). Os valores de RU resina-dentina do grupo da CHX a 2% diluida em ET foram os
piores, quando comparados aos demais grupos (p<0.05). Além disso, essa mistura ndo foi
capaz de preservar a RU resina-dentina apés 12 meses (p=0.0011). Conclusdo: A solu¢do
unica de CHX a 2% diluida em ET ndo teve um efeito positivo na preservacdo da durabilidade
de unido a dentina. Dessa forma, esse tipo de associacdo ndo garante melhora na longevidade
clinica das restauracoes.

Palavras-chave: Clorexidina. Etanol. Adesivos dentindrios. Longevidade. Degradacdo da

interface.

1. INTRODUCAO

Ainda que a evolugdo dos sistemas adesivos tenha melhorado o desempenho da unido
resina-dentina  nessas restaurac;f)es,l’2 diversos estudos relatam com frequéncia o significante
aumento da degradacdo da interface de uni@do a dentina ao longo do tempo, o que ndo ¢é

observado na uniio ao esmalte, que é bem estabelecida e duradoura.'
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Diversas alternativas tém sido propostas para diminurr a degrada¢do ao longo do tempo

das interfaces de unido resina-dentina e aumentar a longevidade clinica das restauracdes.'"’

Dentre elas, a aplicacio de clorexidina (CHX)>*31°

e a técnica da adesdo umida por etanol
(TAUE)*!'""15 sdo duas opcoes interessantes, visto que elas atuam cada uma em um dos dois
principais problemas relacionados a degradacdo da interface com o passar do tempo, que é a
degradacdo enzimitica pela ativacio das enzimas enddgenas proteoliticas e a degradagdo
hidrolitica pela presenca de dgua na camada hibrida, respectivamente.’

Ha evidéncias cientificas de que o digluconato de CHX a 2%, quando aplicado
previamente ao procedimento adesivo, resulta em valores de RU mais estaveis ao longo do
tempo.>*! 11617 Egqa estabilidade tem sido atribuida 2 acdo antagonista da CHX 2s enzimas
proteoliticas como as metaloproteinases (MMPs) e catepsinas, liberadas na dentina
desmineralizada pelo prévio condicionamento com dcido fosférico durante os procedimentos
adesivos. 1018

Por outro lado, a TAUE tem demonstrado resultados satisfatorios no combate a
degradacdo hidrolitica sofrida pela camada hibrida, reduzindo a quantidade de 4gua residual e

seus efeitos deletérios ao longo do tempo.®'*'* A

substituicio da dgua por etanol torna a
interface resina-dentina menos hidrofilica e mais resistente a degradacdo hidrolitica, além de
prevenir a separacdo de fases nos sistemas adesivos, visto que os monomeros hidrofobicos sao
soliveis em etanol e conseguem penetrar mais facilmente na camada hibrida, tornando-a mais

hidrofébica, com menor vulnerabilidade 2 sorcdo de dgua e plasticiza¢do da resina.”>’+!%:1%:20

4,6,10,13,14,17 9,15-17,21

A literatura aponta varios estudos in vitro e in Vvivo avaliando
isoladamente as vantagens da utilizacdo da clorexidina e do etanol na preservacdo da
integridade mecanica da interface de unido resina-dentina. Todavia, estudos que avaliem a
associacdo das técnicas em passos separados, assim como sua aplicacdo simultinea em tnico

passo com o intuito de reduzir o tempo clinico, sdo escassos na literatura. Além disso, hd uma
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grande variabilidade nos estudos em relagdo ao tipo de produto, concentracdo, forma e tempo
de aplicacdo,'**?*>* dificultando a andlise dos resultados.

Por essa razdo, o objetivo do presente trabalho foi avaliar o efeito da associacdo da
CHX a 2% diluida em etanol absoluto (ET) na resisténcia de unido (RU) resina-dentina de um
sistema adesivo convencional simplificado. As hipéteses nulas testadas foram: 1- ndo ha
diferenca na RU resina-dentina das interfaces tratadas com a associagdo de CHX a 2% diluida
em ET, em relacdo as demais técnicas adesivas testadas; 2- CHX 2% diluida em ET e aplicada
em passo Unico ndo € capaz de preservar a resisténcia de unido apds 12 meses de

armazenamento in Vvitro.

2. MATERIAL E METODOS
2.1- Preparagdo das amostras:

Quarenta e oito terceiros molares humanos higidos (armazenados em solu¢do de timol a
0,1% a 40C) foram randomicamente selecionados do banco de dentes da Faculdade de
Odontologia da Universidade Federal do Maranhdo e usados apds aprovagao do comité de
ética local (nO 1.073.571). O esmalte oclusal dos dentes foi removido horizontalmente por
meio de um disco diamantado acoplado a maquina de corte (ISOMET 1000 — Buehler,
Ilinois, EUA) e as ilhas de esmalte remanescentes foram removidas com lixas d’dgua de
granulacdo 120 e 180, respectivamente. As superficies dentindrias foram examinadas em lupa
estereoscopica (Kozo Optical and Electronical instrumental, Nanjing, Jiangsu, China) para
confirmar a auséncia de esmalte. A camada de smear layer da superficie dentindria foi
padronizada com lixa d’dgua de granulacdo 600 por 20 s. Apds o condicionamento com &dcido
fosférico a 37% (FGM, Joinville, SC, BR) por 15 s, lavagem por 15 s e remocdo do excesso
de 4dgua com papel absorvente, as amostras foram randomicamente divididas em seis grupos

experimentais (n=8), de acordo com o tratamento prévio da superficie dentindria (Tabela 1).
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Tabela 1. Instru¢des de uso de acordo com a técnica e adesivo utilizados.

Grupos Tratamento da superficie dentinaria
Controle Adesivo ativo por 20 s, jato de ar por 5 s e polimerizagdo por 10 s.
CHX 2% Clorexidina 2% ativa por 60 s, remogdo do excesso de umidade, adesivo por 20 s, jato de ar

por 5 s e polimerizagdo por 10 s

TAUE 50/100%  Etanol 50% 10 s ativo e 10 s passivo, etanol 100% 10 s ativo e 10 s passivo, adesivo por 20 s,

jato de ar por 5 s e polimerizacao por 10 s

CHX 2% + Clorexidina 2% ativa por 60 s, remogdo do excesso de umidade com papel absorvente, etanol
50% 10 s ativo e 10 s passivo, etanol 100% 10 s ativo e 10 s passivo, adesivo ativo por 20 s,

TAUE 50/100 %

jato de ar por 5 s e polimerizagdo por 10 s
TAUE 100% Etanol 100% ativo por 60 s, adesivo ativo por 20 s, jato de ar por 5 s e polimerizagdo por 10 s

CHX 2% emEI  Clorexidina 2% em etanol absoluto ativa por 60 s, adesivo ativo por 20 s, jato de ar por 5 s e

polimerizacdo por 10 s

2.2- Procedimentos adesivos:

Para a saturacdo da dentina com etanol, foram utilizadas duas concentragdes diferentes
de etanol - 50% e 100%, aplicadas de acordo com o grupo correspondente. A solucio
experimental CHX 2% em ET foi feita adicionando 2% em peso de digluconato de CHX em
100% de ET sob agitacdo. Nenhuma precipitacio de CHX foi observada apés o preparo da
solucdo e apenas um unico frasco foi preparado para todo o experimento. O sistema adesivo
utilizado em todos os grupos foi o Single Bond 2 (3M ESPE, St. Paul, MN, USA).

Apés os procedimentos adesivos, a resina composta nanoparticulada Z350XT (3M-
ESPE) foi inserida em trés incrementos de 2mm, fotoativados individualmente por 40s, por
meio de uma liz LED com intensidade de 800mW/cm’ (DEEMILED Curing light; Kerr),

aferida em radiometro (Demetron LC Curing Light, Kerr, Orange, CA, EUA). As amostras

foram armazenadas em 4gua destilada a 37°C por 24 h.

2.3- Procedimentos para os testes de microtragdo
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Apés 24h, cada amostra foi fixada em um dispositivo levado a maquina de corte
(ISOMET 1000 — Buehler, Illinois, EUA) e seccionada em duas sequéncias de cortes —
longitudinais e perpendiculares entre si — para obtencdo de palitos com drea de secdo
retangular de aproximadamente 0,9 (+0,05) mm’. Metade dos palitos de cada dente foi
randomicamente selecionada para o teste imediato, e a outra metade para o teste apds 12
meses de armazenamento em 4gua destilada a 37°C.

Cada palito foi medido individualmente com paquimetro digital, fixado com cola de
cianoacrilato gel em uma garra e sujeito ao estresse sob tensdo em uma maquina de ensaios
universal (Instron 3342, Cantom, EUA), com velocidade de 1,0 mm/min até a ruptura do
palito, registrando a carga em N (Newton) e convertendo para MPa. As falhas adesivas foram
avaliadas em lupa estereoscopica (Kozo Optical and FElectronical instrumental, Nanjing,

Jiangsu, China) com aumento de 40 x e classificadas em: adesiva ou mista (A), coesiva em

dentina (CD) e coesiva em resina (CR).

2.4- Andlise estatistica
Os efeitos dos seis tratamentos e dos dois periodos de armazenamento foram avaliados
pelo teste ANOVA 2 fatores e Tukey post hoc (SigmaPlot 13.0, Systat Software Inc.), apds
confrmacdo da normalidade dos dados (Shapiro-Wilk). As perdas prematuras dos palitos
durante o processo de corte ndo foram incluidas nos dados. O nivel de significincia e o poder

do teste foram predefinidos em 5% e 80%, respectivamente.

3. RESULTADOS
3.1 — Andlise da resisténcia de unido
A Tabela 2 mostra os valores da RU de cada grupo conforme o tratamento de

superficie aplicado € o tempo de armazenamento testado. Os resultados do teste ANOVA-2
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fatores mostraram que ndo houve interacdo significante entre estes dois fatores (p>0.05). No
entanto, diferencas significantes foram encontradas nos fatores técnica (p<0.001) e tempo
(p<0.001) individualmente.

Em relacdo a técnica, a utiizacio da CHX a 2% diluida em ET aplicada na superficie
dentindria em unico passo apresentou os piores valores de RU (p<0.05), em comparacdo a
todos os demais grupos. Quando a CHX 2% foi aplicada em associacio a TAUE, em passos
separados, além de ser superior a CHX 2% em ET, também apresentou RU resina-dentina
estatisticamente maior que o grupo controle (p=0.008) e o grupo TAUE 100% (p=0.005). Os
demais grupos se comportaram de maneira semelhante ao grupo controle (p>0.05).

Em rela¢do ao tempo, CHX 2% diluida em ET ndo foi capaz de preservar a RU resina-
dentina apds 12 meses de armazenamento in vitro (p=0.001). Apenas os grupos da CHX 2% e
da associacdo CHX 2%+TAUE foram capazes de preservar a RU ao longo do tempo
(p>0.05). A técnica convencional também nao foi capaz de evitar a degradacdo da interface

adesiva no periodo avaliado (p=0.018).

3.2- Andlise do modo de falhas
A drea média dos palitos e os tipos de falhas (%) em cada grupo, apds cada tempo de
armazenamento estdo descritas na tabela 3. Em ambos os periodos houve uma predominancia

de falhas adesivas, entretanto, observou-se um aumento no percentual de falhas coesivas em

resina para os grupos CHX 2%+TAUE (28.57%) e CHX 2% (25%) ap0s 12 meses.
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Tabela 2. Médias, desvios-padrdo e porcentagem de reducdo da resisténcia de unido (Mpa) de

acordo com os tratamentos aplicados.

Tipos de Tratamento SB % de redugao p*
24h 12m
Controle 43.13+6.19™"° 28.62+11.01°" 33.64 0.0186
CHX 2% 45.2748.26™* 38.40£12.35%5 15.18 0.1295
TAUE 50%/100% 43.85+10.45%"* 34.85+8.24""° 20.53 0.0014
CHX 2%+TAUE 50%/100%  51.23+13.59** 44.8446.45™* 12.47 0.2157
TAUE 100% 41.95+10.09*"* 28.96+9.8"° 30.97 0.0403
CHX 2% em ET 100% 30.35+8.29"* 13.46£7.36"° 55.65 0.0011

CHX = clorexidina / TAUE = técnica da adesdo tmida por etanol / ET = etanol

Diferentes letras sobrescritas representam valores significantemente diferentes (p<0.05). Letras
maitsculas comparam tratamentos e letras minisculas compraram periodos de armazenamento.

* Valor de p correspondente a comparacéo entre os periodos de armazenamento para cada tipo de
tratamento

Tabela 3. Distribuicdo dos tipos de falhas (%) dos grupos testados e média da drea dos palitos

em cada periodo de armazenamento

Grupos Area Palitos 90 A % CR %CD
24h  12M 24h 12M 24h  12M 24h  12M
Controle 0.88  0.89 93.88 80 4,08 18 2.04 2
CHX 2% 0.89  0.90 89.80  73.21 6.12 25 4.08 1.79
TAUE 50/100% 0.89  0.89 89.36  90.38 6.38 9.62 4.26 0.00

CHX 2%+TAUE 50/100%  0.87  0.89 86.54 67.86 13.46  28.57 0.00 3.57
TAUE 100% 0.85 0.84 78.18  96.37 1636  3.63 5.46 0.00
CHX 2% em ET 100% 0.89  0.90 91.84 100 6.12 0.00 2.04 0.00

Tipos de falhas: A= falha adesiva ou mista; CR= falha coesiva em resina; CD= falha coesiva
em dentina.

4. DISCUSSAO
No presente trabalho, a utilizagdo da CHX 2% diluida em ET demonstrou os piores
resultados de resisténcia de unido apds 12 meses, quando comparada com as demais técnicas

testadas, enquanto que a associacdo das técnicas CHX 2%+TAUE em passos separados
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obteve maior RU quando comparada a técnica convencional e a técnica da TAUE
isoladamente, rejeitando assim a primeira hipdtese nula. A segunda hipétese nula foi aceita, ja
que a CHX 2% diluida em ET ndo foi capaz de preservar a interface adesiva resina-dentina.

O mtuito de associar as duas técnicas € obter os beneficios de ambas na preservacio da
interface adesiva. Poucos estudos na literatura utilizando a associacdo da CHX ao etanol em

dentina corondria sao encontlrados,zo’zz’24

ndo havendo padronizagdo nas técnicas. No presente
estudo foram testados os dois tipos de associacOes existentes: em passos separados ou em uma
solucdo dnica. Apenas a associacdo em passos separados preservou a RU apds 12 meses, além
de apresentar valores de RU superiores ao grupo controle.

Os resultados do presente estudo para a associagdo das técnicas em passos separados
ndo corroboram com os resultados obtidos por Simdes et al.*?, que testaram CHX+TAUE em
passos separados, por 6 meses, € observaram que essa associacdo nio foi capaz de conter a
degradacdo da interface de unido in vitro. As possiveis razoes para tal diferenca sdo a ordem
de aplicacdo e a sequéncia de concentragdo de etanol utiizadas em Simoes et al. (2013), que
testaram etanol 100%, seguido da CHX, e no presente trabalho a CHX foi aplicada
previamente a TAUE, e esta, foi feita com duas concentracdes (50 e 100%). Dessa maneira,
pode-se supor que a utilizacdo ascendente do etanol apds a solugdo aquosa de CHX possa ter
contribuido para uma melhor evaporacdo da dgua inerente da dentina e da 4gua adicionada
durante a aplicacio da CHX, favorecendo a estabilidade da interface de unido, com apenas
12,47% de reducdo nos valores de RU apds 12 meses.

Para reduzir a sensibilidade da técnica e o tempo clinico por meio da diminuicdo do
numero de passos, seria interessante tratar a dentina desmineralizada de uma unica vez com
uma solucdo contendo CHX e etanol, usufruindo assim dos beneficios de ambas as técnicas.

No entanto, no presente estudo, o grupo da CHX 2% diluida em ET foi o que apresentou os

priores valores de RU resina-dentina, quando comparado aos demais grupos, mostrando que a
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associacdo em passo unico ndo teve efeito positivo na estabilidade da interface adesiva. Esses
achados sdo discordantes de Ekambaram et aLzO, que também avaliaram uma mistura de CHX
2% em ET e, apds 12 meses, observaram preservacdo da RU e reducdo da nanoinfiltracdo
interfacial; e de Manso et al.24, que testaram CHX 1% em ET e houve estabilidade na RU
apo6s 15 meses no grupo do adesivo convencional de dois passos.

Para melhor entendimento dos resultados discordantes entre os estudos citados e o
presente trabalho, € importante destacar alguns pontos. Primeiramente, os trabalhos que
testaram a solucdo dnica contendo CHX e etanol, utilizaram o diacetato de clorexidina.?%** No
presente trabalho, optou-se por testar o digluconato de clorexidina, que € a apresentacdo
comercial mais comumente utilizada na clinica odontolégica. A grande diferenca entre os dois
¢ a forma de apresentagdo, sendo o diacetato em po e o digluconato em forma liquida. Como o
digluconato de CHX ja € disponibilizado em solugdo aquosa, ndo é possivel a retirada do
solvente (dgua purificada) para a manipulacdo da férmula, portanto deve sempre ser
considerada uma pequena quantidade de &4gua purificada (¥4g/50 ml da formula). Pode-se
inferir que a aplicagdo dessa mistura tenha resultado em maior quantidade de 4gua e/ou etanol
residual ao redor das fibrilas coligenas expostas, impedindo a penetracdo adequada do
adesivo e da propria CHX, formando uma camada hibrida mais fraca, o que explicaria os
valores de RU mais baixos apds 24h apenas e principalmente apds 12 meses, em decorréncia
da maior vulnerabilidade dessa interface adesiva a degradacdo hidrolitica e enzimédtica.

Outro ponto a ser discutidlo é a forma de aplicacio das solucdes. Nos dois
trabalhos®*** as amostras foram imersas nas solugdes contendo a mistura CHX e etanol
absoluto, enquanto que no presente estudo, a aplicacdo foi feita por meio do microbrush,
simulando o procedimento clinico. E possivel que essa forma de aplicacio ndo tenha sido

suficiente para substitur a dgua da dentina e nem levar a CHX para o mterior da dentina
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desmineralizada, ndo alcancando os principais objetivos: mibir MMP’s e evitar o efeito
deletério da dgua, tornando, assim, a camada hibrida mais instavel.

O colapso das fibras coligenas € mais passivel de ocorrer na saturacdo simplificada
com etanol'”, enquanto que na saturacio gradual esse problema ndo é observado'>'**°. Além
disso, ha maior chance de permanecer a dgua residual devido ao menor tempo de saturacdo
para a substituicdo da dgua por etanol, o que pode comprometer a interface de unido em
decorréncia de plasticizacdo resinosa, reduzida polimerizacdo e dificuldade de penetragao
adesiva.” Na mistura CHX 2% em ET, a TAUE foi feita da maneira mais simplificada e essa
pode ter sido uma das razOes para a reducdo significante nos valores de resisténcia de unido
apos 12 meses (55.65%).

No presente estudo, a aplicagdo da CHX, sozimha ou em associagdo a TAUE em
passos distintos teve efeito positivo na RU ao longo do tempo. A reducdo de falhas adesivas e
aumento das falhas coesivas nesses grupos confirmam seus beneficios, visto que essa
configuracdo indica que a interface de unido resina-dentina estd mais resistente e estavel ao
longo do tempo, devendo seu uso ser estimulado na odontologia restauradora adesiva. Por
outro lado, a TAUE, bem como sua associagdo com a CHX em um tnico passo, devem ser
mais investigadas, de modo a verificar sua relevincia clinica e sua efetividade na melhora da
durabilidade da interface adesiva, bem como definir um protocolo mais adequado para a

execucdo das mesmas e que seja vidvel clinicamente.

5. CONCLUSAO
A solugdo tnica de CHX a 2% diluida em ET ndo teve um efeito positivo na
preservacdo da durabilidade de unido a dentina. Dessa forma, esse tipo de associacdo nao

garante melhora na longevidade clinica das restauracdes. No entanto, quando a CHX e a
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TAUE foram utilizadas em passos separados, houve a preservagdo da interface adesiva resina-

dentina.
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4. CONSIDERACOES FINAIS

Considerando toda pesquisa executada em torno das estratégias TAUE e CHX para
melhorar a durabilidade da uniio resina-dentina, € importante ressaltar alguns pontos:

I- Tanto a TAUE quanto a CHX demonstraram de alguma maneira interferir na
degradacdo da interface adesiva ao longo do tempo. No entanto, é fundamental que se
observe qual a melhor forma de se aplicar cada uma das técnicas no intuito de obter
melhores resultados, uma vez que tempo de aplicacdo, concentracdo e modo de
associacdo, bem como o tipo de adesivo, influenciam diretamente nos resultados
finais;

2- O pré-tratamento com CHX a 2% por 60 s foi capaz de preservar a resisténcia de unido
ao longo do tempo, mantendo valores de RU estatisticamente semelhantes aos valores
obtidos ap6s 24h tanto no SBMP quanto no SB;

3- A TAUE, aplicada de maneira isolada utilizando dois tipos de saturacdo (50 e 100%)
ou em associacdo com a CHX, demonstrou influenciar negativamente na durabilidade
da interface adesiva quando se utilizou a técnica convencional de trés passos com o
SBMP;

4- A associacdo TAUE + CHX em passos separados mostrou os melhores resultados na
resisténcia de unido resina-dentima no grupo do SB, sendo capaz de preservar a
interface adesiva apés 6 e 12 meses, sendo superior a técnica convencional do mesmo
adesivo, que ndo impediu a degradacdo ao longo do tempo;

5- A simplificacio demasiada da TAUE, com aplicacdo tunica de 100% de etanol se
mostrou ineficaz na preservacdo da interface adesiva, com uma reducdo significante

na resisténcia de unido apds 12 meses (30.97%);
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6- A solugdo unica contendo CHX e etanol absoluto ndo demonstrou resultados
satisfatorios apds 12 meses, apresentando uma queda brusca nos valores de RU apds o

periodo avaliado, com o maior percentual de reducdo entre os grupos (55.65%).
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Apresentagio do Projeto:

A manutengio da estabilidade da unido dos sistemas adesivos & dentina tem sido objeto de estudo de
muitos pesquisadores. Para superar as dificuldades de adesSo ao substrato Omido & manter certa
simplicidade de aplicagdo e wso, avangos nas técnicas restauradoras e modificagdes quimicas destes
materiais t€m sido propostas. A incorporagio de uma grande concentragio de mondmeros resinosos
hidrofilicos tanto nos adesivos convencionais quanto nos autocondicionantes, devido a caracteristica
naturalmente Omida da dentina, cria membranas semipermeaveis e mafrizes resinosas instaveis gue sao
capares de promover sorgio de agua e sofrer hidrolise com o tempo. Especula-se que a degradagio que
ocorre na interface adesiva dentinafresina composta seja o resultado de um efeito combinado da
degradagao de seus componentes resinosos, pela sorgao de agua e hidrolise, e da degradagio do subsiraio
dentinaric desmineralizado exposto pelo condicionamento acido e nao protegido pela resina, que tambem
sofre hidrolise das suas fibras colagenas. A degradagdo das fibrilas de colageno pode ser acelerada pela
reativagio de enzimas enddgenas conhecidas como metaloproteinases (MMPs), presentes em estado
latente na dentina10,16,21. Situagies como a liberagido de acidos no desenvolvimento da carie &
condicionamento Acido prévio & aplicagio do adesivo podem reativa-las12. O digluconato de clorexidina &
um agente antimicrobiano de largo espectro capaz de inibir alguns tipos de MMPs
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mesmo em baixas concentragies20 Estudos in vitno mostraram que a ufilizagdo de clorexidina, apos o
condicionamento acido, ndo comprometeu a adesdo dos sistemas adesivos convencionais nem

autocondicionantes 10,13, 16. Foi demonstrade que a aplicagio de clorexidina, conhecida por ser um inibidor
de MMP de largo espectro, aumentou significativamente a integridade da camada hibrida em um ensaio
clinico de seis meses16. Qutro problema presente na interface adesiva é a penetragio incompleta dos
sistemas adesivos e sua suscepiibilidade & degradagio hidrolitica ao longo do tempa devido & hidrofiicidade

da camada hibrida formada. Para contomar tal situagio, tem sido pesquisada uma nova técnica adesiva,

onde agentes adesivos mais hidrofobos s3o aplicados em uma dentina saturada por etanol, os quais s3o
menas susceptiveis 4 sorgdo de fluidos intra e exira-orais. Essa técnica conhecida como técnica da adesio
umida por etanol (TAUE) tem mostrado resultados laboratoriais faveraveis18,25. Ma TAUE, a dentina &
saturada por meio da aplicagio

progressiva de conceniraghes crescentes de etanol, seguida pela aplicagio de um primer hidrofobico e
posteriormente de um adesive hidrofabico, formando uma camada hibrida menos hidrofilica & mais
resistente & degradagio hidrofitica e 4 agio das MMP. A saturagio da dentina per meio da substituigo da
agua por etancl mantém a matriz colagena expandida e transforma o substrato mais compativel a
penetragio de mondmeros hidréfobos, seja aumentando a resisténeia e efetividade da ades&o2,15. Embora
as duas técnicas tenham demonstrado beneficios para a interface adesiva, ndo se conhece se a associagio
delas teria um efeito sinérgico cu contrario.

Objetive da Pesquisa:

Objetivo Primario:

Estabelecer a influéncia da associagio da aplicagio previa da clorexidina a técnica da saturagio da dentina
por etanol na resisténcia de uniSo adesiva, por meio da analise do teste de microtragao.

Objetivo Secundario:

Avaliar a resisténcia de unido imediata da interface adesiva apds a associagdo das técnicas adesivas com
clorexiding & dentina saturada por etanclAvaliar a resisténcia de unido tardia (06 meses & um ano) da
interface adesiva apos a associagdo das técnicas adesivas com clorexidinag e dentina saturada por
etanol:Determinar a falha estrutural ocorrida na interface adesiva por meio de analise em Microscopia
Eletrdnica de Varredura

(MEV).

Avaliagio dos Riscos e Beneficios:

Riscos:
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Contaminagdo pelo manuseio de material biologico por parte da equipe de pesquisadores.

Beneficios:

Aprimorar t&cnicas de ades3o a dentina com intuito de aumentar a resisigncia de unido resina-dentina aos
efeitos da agua de das enzimas hidroliticas. Melhorar a durabilidade das restauragies adesivas
desenvolvidas clinicamente.

Comentarios & Consideragoes sobre a Pesquisa:

A pesquisa e de relevincia para a rea & esta bem estruturads & com um boa base técnica cientifica.

Consideragoes sobre os Termos de apresentagao obrigatonia:
Todos os termos de apresentagio obrigatorias esto de acordo com a resolucdo 466/12 do CHS.
Recomendagtes:

MEo existemn recomendagies.

Conclustes ou Pendéncias e Lista de Inadequagtes:

Mao existemn pendéncias.

Situagdo do Parecer:

Aprovado

Mecessita Apreciagao da CONEP:

MEo

Consideragtes Finais a critério do CEP:
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ANEXO 2

The Journal of Applied Oral Science is committed in publishing the scientific and
technologic advances achieved by the dental and speech-language pathology and
audiology communities, according to the quality indicators and peer reviewed material,
with the objective of assuring its acceptability at the local, regional, national and
international levels. The primary goal of The Journal of Applied Oral Scienceis to publish
the outcomes of original investigations as well as invited case reports and invited reviews

in the field of Oral Sciences, with emphasis in dentistry, speech-language pathology and
audiology, and related areas.

This Journal adopts Creative Commons license CC-BY:

"This license lets others distribute, remix, tweak, and build upon your work, even
commercially, as long as they credit you for the original creation. This is the most
accommodating of licenses offered. Recommended for maximum dissemination and use
of licensed materials.”

There is no fee to authors for submitting to the JAOS nor Article Processing Charge(APC).

Form and preparation of manuscripts

1 Presentation of the Manuscript

1.1 Structure of the manuscript

Cover page (must be submitted as a supplementary file through the online submission
system) which should contain only:

e Title of the manuscript in English.

e Names of the authors in direct order with their respective degrees and
affiliations in English.

e Full address of the corresponding author, to whom all correspondence should be
addressed, including fax and phone number as well as e- mail address.

1.2 Text

e The paper must be previously translated or reviewed by professional or
company responsible for English language. The costs of this service will be
under the authors’ responsibility. Authors with English as native language must
submit as supplementary file a signed letter taking responsibility for the quality
of the English language and editing of the text.

e Title of the manuscript and subtitle, if necessary, in English.

e Abstract: should comprise at most 300 words, highlighting a little introduction,
objective, material and methods, results and conclusions.

o Key words: (words or expressions that identify the contents of the manuscript).
The authors are referred to the list of subjects of the "Index Medicus" and DeCS
(Health Sciences Descriptors available
at http://decs.bvs.br/lI/homepagei.htm/). Authors must use periods to separate
the key words, which must have the first letter of the first word in capital
letters. Ex: Dental implants. Fixed prosthesis. Photoelasticity. Passive fit.
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e Introduction: summary of the rationale and proposal of the study including only
proper references. It should clearly state the hypothesis of the study.

e Material and Methods: the material and the methods are presented with enough
detail to allow confirmation of the findings. Include city, state and country of all
manufacturers right after the first appearance of the products, reagents or
equipments. Published methods should be referred to and briefly discussed,
except if modifications were made. Indicate the statistical methods employed, if
applicable. Please refer to item 3 for ethical principals and registration of clinical
trials.

e Results: presents the outcomes in a logical sequence in the text, tables and
illustrations. Data contained in tables and illustrations should not be repeated in
the text, and only important findings should be highlighted.

e Discussion: this should emphasize the new and important aspects of the study
and the resulting conclusions. Any data or information mentioned in the
introduction or results should not be repeated. Findings of other important
studies should be reported. The authors should point out the implications of
their findings as well as their limitations.

e Conclusion(s) (if any).

e Acknowledgments (when appropriate). Acknowledge those who have
contributed to the work. Specify sponsors, grants, scholarships and fellowships
with respective names and identification numbers.

e References (please refer toitem 2.3)

2 TECHNICAL NORMALIZATION

The manuscript should be typed as follows: 1.5 spacing in 11 pt Arial font, with 3-cm
margins at each side, on an A4 page, adding up to at most 15 pages, including the

illustrations (graphs, photographs, tables, etc). The authors should keep a copy of the
manuscript for possible requests.

2.1 lllustrations and Tables

2.1.1 Theillustrations (photographs, graphs, drawings, charts, etc.), regarded as
figures, should be limited to the least amount possible and should be uploaded in
separate files, consecutively numbered with Arabic numbers according to the order
they appear in the text.

2.1.2 Photographs should be sent in original colors and digitized in .jpg or tif formats
with at least 10 cm width and at least 300 dpi. These illustrations should be provided
in supplementary files and not inserted in the Word document.

2.1.3 The corresponding legends for figures should be clear, concise and typed at the
end of the manuscript as a separate list preceded by the corresponding number.

2.1.4 The tables should be logically arranged, consecutively numbered with Arabic

numbers. The legend shall be placed on the top of the tables. Tables should be open in
the right and left laterals.

2.1.5 Footnotes should be indicated by asterisks and restricted to the least amount
possible.

2.2 Citation of the Authors

Citation of the authors in the text may be performed in two manners:
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1) Just numeric: " and interfere with the bacterial system and tissue system 34710,

References must be cited in a numeric ascending order within the paragraph.
2) or alphanumeric

one author - Silva®® (1986)

two authors - Silva and Carvalho?® (1987)

three authors - Ferreira, Silva and Martins?’ (1987)

more than three authors- Silva, et al.?® (1988)

Punctuation characters such as periods and commas must be placed after the
numeric citation of the authors. Ex: Ferreira®.

2.3 References

The references must follow the "Uniform requirements for manuscripts submitted to
Biomedical Journals - Vancouver" available
at: http://www.nlm.nih.gov/bsd/uniform requirements.ht mil.

2.3.1 All references must be cited in the text. They should be alphabetically ordered by
the last name of the author and numbered in increasing order accordingly. The order
of citation in the text should follow these numbers. Abbreviations of the titles of the
international journals cited should follow the Index Medicus/MEDLINE.

2.3.2 Personal communications and unpublished data with no publication date must
not be included in the reference list.

2.3.3 Abstracts, monographs, dissertations and theses will not be accepted as
references.

2.3.4 The names of all authors should be cited up to 6 authors; in case there are more

authors, the 6 first authors should be cited, followed by the expression ", et al.", which
must be followed by "period" and should not be written in italics. Ex: Uhl, et al.

2.3.5 At most 30 references may be cited, except for invited reviews by the Editor-in-
Chief.

Examples of references:
Book

Melberg JR, Ripa LW, Leske GS. Fluoride in preventive dentistry: theory and clinical
applications. Chicago: Quintessence; 1983.

Book chapter

Verbeeck RMH. Minerals in human enamel and dentin. In: Driessens FCM, Woltgens
JHM, editors. Tooth development and caries. Boca Raton : CRC Press; 1986. p.95-152.

Papers published in journals

Wenzel A, Fejerskov O. Validity of diagnosis of questionable caries lesions in occlusal
surfaces of extracted third molars. Caries Res. 1992;26:188-93.

Papers with more than 6 authors
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The first 6 authors are cited, followed by the expression ", et al.”

Parkin DM, Clayton D, Black RJ, Masuyer E, Friedl HP, Ivanov E, et al. Childhood -
leukemia in Europe after Chernobyl : 5 years follow-up. Br J Cancer. 1996;73:1006-
12.

Papers without authors’ names
Seeing nature through the lens of gender. Science. 1993;260:428-9.
Volume with supplement and/ or Special Issue

Davisdson CL. Advances in glass-ionomer cements. J Appl Oral Sci. 2006; 14(sp.
Issue):3-9.

Entire issue

Dental Update. Guildford 1991;18(1).

The authors are fully responsible for the correctness of the references.

3 ETHICAL PRINCIPLES AND REGISTRATION OF CLINICAL TRIALS
3.1 Experimental procedures in humans and animals

The Journal of Applied Oral Science reassures the principles incorporated in the
Helsinky Declaration and insists that all research involving human beings, in the event
of publication in this journal, be conducted in conformity with such principles and
others specified in the respective ethics committees of authors’ institution. In the case
of experiments with animals, such ethical principles must also be followed. When
surgical procedures in animals were used, the authors should present, in the Material
and Methods section, evidence that the dose of a proper substance was adequate to
produce anesthesia during the entire surgical procedure. All experiments conducted in
human or animals must accompany a description, in the Material and Methods section,
that the study was approved by the respective Ethics Committee of authors’ affiliation
and provide the number of the protocol approval.

3.1.1 Papers presenting clinical trials or clinical studies in human volunteers or
in animals must contain the Ethical Committee approval of the reports of
the results presented for publication as mandatory supplementary file.

3.2 Clinical Trial Registration - International Standard Randomized Controlled
Trial Number (ISRCTN)

The Journal of Applied Oral Science supports the policies of the World Health
Organization (WHO) and the International Committee of Medical Journal Editors
(ICMJE) for the registration of clinical trials. The journal recognizes the importance of
such initiatives for the registration and international publication of clinical studies with
an open access. Therefore, the Journal of Applied Oral Science will publish only those
clinical trials that have previously received an identification number, the ISRCTN,
validated by the criteria established by the WHO and ICMJE. The WHO defines clinical
trials as "any research study that prospectively assigns human participants or groups
of humans to one or more health-related interventions to evaluate the effectson
health outcomes. Interventions include but are not restricted to drugs, cells and other
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biological products, surgical procedures, radiologic procedures, devices, behavioral
treatments, process-of-care changes, preventive care, etc".

3.2.1 Manuscripts presenting clinical trials in human volunteers must be submitted
with the following mandatory supplementary files:

e CONSORT 2010 checklist (http://www.consort-statement.org/);

e registration number of the research in a database that meets the requirements
of the World Health Organization (WHQO) and the International Committee of
Medical Journal Editors (ICMJE)

e Suggestions: for Brazilian authors: http://www.ensaiosclinicos.gov.br/

e Suggestions for Brazilian and non-Brazilian authors: http://www.controlled-
trials.com/ (ISRCTN) or http://prsinfo.clinicaltrials.gov.

3.3 The Editor-in- Chief and the Editorial Board reserve the right to refuse manuscripts
that show no clear evidence that the methods used were not appropriate for
experiments in humans or animals.

4 ANY QUERIES SHALL BE SOLVED BY THE Editor-in-Chief AND EDITORIAL
BOARD
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ANEXO 3

Author Guidelines

Journal of Biomedical Materials Research Part A

Information for Contributors

Aims and Scope

The Journal of Biomedical Materials Research Part A is an international, interdisciplinary, English-
language publication of original contributions concerning studies of the preparation, performance, and
evaluation of biomaterials; the chemical, physical, toxicological, and mechanical behavior of materials
in physiological environments; and the response of blood and tissues to biomaterials. The Journal
publishes peer-reviewed articles on all relevant biomaterial topics including the science and
technology of alloys,polymers, ceramics, and reprocessed animal and human tissues in
surgery,dentistry, artificial organs, and other medical devices. The Journal also publishes articles in
interdisciplinary areas such as tissue engineering and controlled release technology where biomaterials
play a significant role in the performance of the medical device.

The Journal of Biomedical Materials Research is the official journal of the Society for Biomaterials
(USA), the Japanese Society for Biomaterials, the Australasian Society for Biomaterials, and the
Korean Society for Biomaterials.

Articles are welcomed from all scientists. Membership in the Society for Biomaterials is not a
prerequisite for submission.

1.1.1.1. Instructions for Manuscript Preparation

Manus cript: For optimal production, prepare manuscript text in size 12 font on 8-1/2 x 11 inch page,
double-spaced, with at least 1-inch margins on all sides. Text files should be formatted as .doc or .rtf
files. Refrain from complex formatting; the Publisher will style your manuscript according tot the
Journal design specifications. Do not use desktop publishing software such as PageMaker or Quark
Xpress or other software such as Latex. If you prepared your manuscript with one of these programs,
export the text to a word processing format. Please make sure your word processing programs “fast
save” feature is turned off. Please do not deliver files that contain hidden text: for example, do not use
your word processor’s automated features to create footnotes or reference lists.
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Original Articles should appear in the following order: title page (including authors and affiliations),
abstract, keywords, introduction, materials and methods, results, discussion, acknowledgments,
references, figure legends. Number pages consecutively starting with the title page as page 1.

Please be sure to submit your illustrations and tables as separate files; the system will automatically
create a pdf file of your paper for the reviewers.

Title Page: The name(s) and affiliation of the author(s)should appear only on a separate title page.

Please do not mark any other parts of the manuscript with name(s) and affiliation(s) of author(s).Use

only a short title on the following pages of the manuscript. Author(s) name(s)should not be used. The

paper should be subdivided into the expected classical sections and, if necessary, subsections.

Manuscripts including references (but not figures or tables) should be no longer than 18 pages.

Abstract: A short synopsis (200 words or less) is required for all papers. This synopsis should be

carefully prepared, for it is the source of most abstracts. The synopsis should be a summary of the

entire paper, not the conclusions alone, and should precede the main body of the paper.

Keywords: The author is requested to supply, below the synopsis, a list of five keywords or phrases

that most clearly typify the outstanding points made in the manuscript.

References:

All references should be numbered consecutively in order of appearance and should be as complete as

possible. Sample references follow:

1. King VM, Armstrong DM, Apps R, Trott JR. Numerical aspects of pontine, lateral reticular,

and inferior olivary projections to two paravermal cortical zones of the cat cerebellum. J Comp
Neurol 1998;390:537-551.

2. Voet D, Voet JG. Biochemistry. New York: John Wiley & Sons; 1990. 1223 p.

3. Gilmor ML, Rouse ST, Heilman CJ, Nash NR, Levey Al. Receptor fusion proteins and
analysis. In: Ariano MA, editor. Receptor localization. New York: Wiley-Liss; 1998. p 75-90.
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ANEXO 5

DEGRADACION DE LA UNION RESINA-DENTINA: ;POR QUE SUCEDE Y QUE
ESTRATEGIAS PROPONEN PARA EVITARLA?

INTERFACE RESIN-DENTIN DEGRADATION: WHY DOES IT HAPPEN? WHAT CAN
WE DO TO PREVENT IT?

Recibido para Arbitraje: 05/10/2015

RESUMEN: Los procedimientos adhesivos son actualmente los mds utllizados en los
procesos de restauracion, debido a la gran mejoria de sus propiedades mecdnicas y la unién a
la estructura dentaria. Aunque existe buen rendimiento clinico, las interfaces adhesivas
también presentan falla a lo largo del tiempo, lo que conduce a problemas en la restauracion
como la microfiltracion, la tincion y la sensibiidad dentinaria, comprometiendo asi el
resultado final. Varios estudios se han desarrollado para identificar las causas de los
mecanismos de envejecimiento y el consecuente fracaso de las restauraciones adhesivas y
probar nuevas alternativas para reducr al minimo o incluso evitar la degradacion de la union
de interfaz de resina de dentina, especialmente en sistemas adhesivos simplificados. Esta
revision de la literatura tiene como objetivo resaltar las principales causas de la degradacion
de la interfaz adhesiva a través del tiempo, asi como las técnicas probadas en laboratorio y
clinicamente destinadas a reducir este problema.

PALABRAS CLAVE: Dentina; Biomimetismo; La permeabilidad de la dentina; Adhesivos
de dentina.

ABSTRACT: The bonding procedures are currently the most widely used in restorative
procedures, due to the large improvement in their mechanical properties and bonding to tooth
structure. Although good clinical performance, the adhesive interfaces also fail over time,
which leads to problems in the restoration such as leakage, staining and sensitivities, thus
affecting the final result. Several studies have been developed to indicate the causes of aging
mechanisms and consequent failure of adhesive restorations and test new alternatives to
minimize or even avoid the degradation of resin-dentin bonded interface, mainly in simplified
adhesive systems. This literature review aims to highlight the main causes of degradation of
the adhesive interface over time, as well as laboratory and clinically tested techniques that aim
to reduce that problem.

KEY WORDS: Dentin; Biomimetics; Dentin permeability; Dental adhesives.
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INTRODUCCION

En las tltimas décadas, los sistemas adhesivos han evolucionado y se han convertido en
uno de los principales responsables por las restauraciones adhesivas en el esmalte y la dentina,
con resultados inmediatos satisfactorios'>. No obstante, a pesar de los grandes avances en la
tecnologia adhesiva, la durabilidad clinica de la interfaz dentina-resina es todavia demasiado
corta®*,

La adhesién a la dentina es menos durable y mds compleja que en el esmalte, ya que la
dentina es un sustrato con humedad inherente, lo que dificulta la penetracion de mondmeros
hidréfobos contenidos en la formulacion de los adhesivos. Ademds, también tiene una mayor
cantidad de componentes orgéanicos’.

Para hacer los adhesivos mds compatibles con la dentina himeda fueron necesarios
algunos cambios en su composicion, como la adicion de mondmeros hidréfilos y/o acidos,
dependiendo del tipo de sistema que estd siendo usado (los de grabado independiente o los
autograbadores), facilitando asi la penetracion dentro de la fibras de colageno
desmineralizadas®.

La busqueda de técnicas mas simplificadas y rdpidas ha estimulado la aparicion de
sistemas adhesivos simplificados, reduciendo el nimero de pasos, con los adhesivos de
grabado independiente de dos pasos y sistemas autograbadores de un paso3 7. Sin embargo,
hubo un aumento de la hidrofilicidad de estos sistemas haciéndolos verdaderas membranas
semipermeables, que se tradujo en una mayor degradacion de la interfaz adhesiva a lo largo
del tiempo, y en consecuencia, el fracaso de la restauracion®.

Las principales causas de envejecimiento a lo largo del tiempo de las uniones resina-
dentina son: la alta hidrofilicidad de los comonomeros™'®; la discrepancia en la profundidad
de la desmineralizacién de la dentina y la penetracién del adhesivo'®!!; el aprisionamiento de
los disolventes y / o agua dentro de la capa hibrida®”; y la activacion de las enzimas
proteoliticas presentes en la dentina y la consiguiente degradacion de las fibras coldgenas por
la accién de estas enzimas™'?',

Hay muchos intentos de mejorar el desempefio clinico de las restauraciones producidas
por la técnica adhesiva, intentando evitar las fallas y la rdpida degradacion de la interfaz
adhesiva™'>"'". Entre las alternativas propuestas, se pueden citar: la aplicacién de una capa

hidr6foba adicional6’18’19; técnica de adhesion humeda en etanollo’zo’ZI; aplicacion de

clorhexidina (CHX) en la dentina desmineralizada'*'>?%; y la adicién de 10-metacriloxietil
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dihidrégeno-fosfato  (10-MDP)*??,  zinc'®?** o biovidrio en la formulacion de los
adhesivos®®!2,

El propésito de esta revision bibliografica es resaltar las principales causas de la
degradacion de la interfaz adhesiva a lo largo del tiempo, asi como algunas de las estrategias
que se estdn evaluando actualmente para minimizar o incluso evitar este envejecimiento

longitudinal, y asi poder estimular nuevas investigaciones cientificas en torno a estas

alternativas para que, en el futuro, puedan aplicarse clinicamente.

REVISION DE IA LITERATURA Y DISCUSION

Se seleccionaron 42 articulos cientificos en el periodo de 2004-2014 en las bases de
datos PubMed y Scielo que presentaron investigaciones clinicas y de laboratorio con respecto
a la degradacion de la interfaz adhesiva. Asi, este trabajo se divide en dos partes: causas de la

degradacion; y estrategias para mejorar la longevidad de la interfaz adhesiva.

1- CAUSAS DE LA DEGRADACION DE LA INTERFAZ ADHESIVA

Se encontraron en la literatura tres causas principales para la degradacion de la interfaz
de unién resina-dentina: el aumento de la hidrofiia en la capa hibrida; degradacion por
enzimas proteoliticas; y atrapamiento de disolventes residuales en la interfaz adhesiva.

Segin algunos autores, el aumento de la hidrofilia en la capa hibrida puede ser
proveniente tanto de la composicion de los sistemas adhesivos, principalmente los mas
simplificados, como de la presencia de agua que queda entre las fibrillas de coldgeno
desmineralizadas después de la técnica adhesiva convencional’””’.

La adicion de mayores cantidades de mondémeros hidréfilos en los sistemas adhesivos
simplificados provoca un aumento de la sorcion de agua mediante la capa hibrida formada.
Esta alta permeabilidad promueve la degradacion hidrolitica a lo largo del tiempo, creando
microfallas en la interfaz de unién resina-dentina que pueden conducir a la pérdida de la
restauracién o la microfiltracién secundaria®.

Otro problema observado estd relacionado con los disolventes incluidos en los actuales
sistemas adhesivos simplificados. Estos disolventes facilitan el transporte de mondémeros
hidréfilos por la red de coldgeno desmineralizada®®’. Sin embargo, es fundamental que se
produzca la evaporacion completa de este disolvente para no interferir en la conversion de los

monémeros en polimeros®’. Desafortunadamente, esta eliminacién no se logra por completo,

dejando una parte del disolvente o agua intrinseca retenidos dentro de la capa hibrida
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formada®2®. Estos dos factores facilitan la degradacién de la interfaz, una vez que quedan més
susceptibles a los efectos deletéreos del agua y de las enzimas proteoliticas.

El tercer problema descrito en la literatura es la degradacion de la interfaz por enzimas
proteoliticas, tales como las metaloproteinasas (MMPs) y las catepsinas cisteinas'"!'*. Los
autores informan que los adhesivos convencionales requieren un paso aislado de grabado
dcido en la estructura de dentina antes de su aplicacién®’. Se observa que la profundidad de la
desmineralizaciéon causada por el 4cido es tipicamente mayor que la penetracion de los
mondémeros adhesivos dentro de la dentina desmineralizada, dejando algunas fibras de
coldgeno no protegidas!'?*. De esta manera, son més susceptibles a las acciones de estas
enzimas, que son capaces de hidrolizar ambos componentes de la matriz extracelular como

mondmeros Tesinosos hidréfilos' 8.

2- NUEVAS ALTERNATIVAS PARA MEJORAR LA LONGEVIDAD CLINICA DE
LA INTERFAZ ADHESIVA

Después del descubrimiento de las causas principales de la pérdida de la longevidad de
las interfaces adhesivas, estrategias alternativas han comenzado a ser investigadas vy
desarrolladas para intentar reducir o evitar esa degradacion a lo largo del tiempo. A

continuacidn serdn analizadas algunas de ellas:

2.1- AUMENTO DEL TIEMPO DE APLICACION DE LOS SISTEMAS ADHESIVOS:

Para evitar el problema del atrapamiento del disolvente y/o agua en la capa hibrida, se
sugiere aumentar el tiempo de aplicacion de los sistemas adhesivos para evaporar cualquier
disolvente, ya que este proceso puede promover la disminucion de la cantidad de disolvente
residual y la consiguiente reduccién de agua en la capa hibrida?’. Cuanto mds tiempo se
espere para polimerizar el adhesivo, sea de forma pasiva o activa con chorros de aire, mayor
cantidad de disolvente se evaporard y mejor serd la calidad de la unién, ya que habrd un
mayor grado de conversién®’.

A pesar de una mejora en la longevidad, esta técnica intenta resolver solamente una de

las causas de la degradacion. Por lo tanto, se sugiere que sea asociada con otras técnicas que

buscan tratar las otras causas del problema.

2.2- APLICACION DE UNA CAPA HIDROFOBA ADICIONAL:
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Los sistemas adhesivos simplificados, de grabado independiente de dos pasos y
autograbadores de un solo paso, son mas atractivos para el clinico porque reducen el tiempo
de aplicacién y sensibilidad de la técnica debido a la reduccién de pasos clinicos'”°. Sin
embargo, hubo un aumento de la hidrofilicidad de estos productos, comprometiendo el
desempefio clinico de las restauraciones®”. Los adhesivos autograbadores de un solo paso, en
particular, son altamente hidréfilos y fallan mds rdpido en comparacion con otros adhesivos
con mas pasos, presentando una menor resistencia de union inmediata’.

Una forma de combatir la hidrofilicidad de los sistemas adhesivos simplificados, sean
de grabado independiente o autograbadores, seria la aplicacion de una capa adicional de
monémero hidréfobo®. Esta aplicacién adicional resulta en una capa hibrida mds hidréfoba y
mds sellada, que influye directamente en la durabilidad de la unién'. Ademds, esta capa
hibrida es mis espesa y uniforme y también méis resistente a la degradacion hidrolitica, dado
que disminuye la permeabilidad de esta interfaz, disminuyendo el libre paso del agua a través
de ella'®.

Un estudio clinico aleatorizado'® usando capa hidréfoba adicional mostré éxito clinico
de esta técnica, con aumento en las tasas de retencidOn de las restauraciones adheridas. Es
importante destacar que este procedimiento hace con que los sistemas adhesivos simplificados
vuelvan a sus formas tradicionales de tres pasos en el sistema de grabado independiente y dos
pasos en el sistema autograbador, resultando en un aumento del ‘tiempo clinico” para la
aplicaciéon de los procedimientos adhesivos, lo que puede ser un problema para la difusion de

la técnica.

2.3- TECNICA DE LA ADHESION HUMEDA EN ETANOL:

La adhesion resina-dentina es menos durable que la adhesién resina-esmalte, ya que la
adhesion a la dentina depende de compuestos orginicos, ademds de sufrir interferencias de los
fluidos dentinarios llevando a una disminucién constante en la resistencia de la unién a lo
largo del tiempo, con la consiguiente pérdida de las restauraciones hechas por ambos sistemas
adhesivos, de grabado independiente y autograbadores’'.

Los monémeros hidréfilos, utilizados en los sistemas adhesivos para facilitar la
penetracion en la dentina hiimeda, son susceptibles a la sorcion de agua y un rdpido deterioro

de las propiedades mecdnicas®.
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Con la prueba de que el componente resmnoso hidréfilo de la capa hibrida es el mas
susceptible a la degradacién hidrolitica, disminuyendo la eficacia y durabilidad de las
restauraciones adhesivas, se buscé estabilidad de la capa hibrida mediante la aplicacion de
monomeros mas hidrofobos. No obstante, la infiltracion de mondmeros mas hidréfobos en la
dentina desmineralizada y himeda es inviable, ya que los mismos son insolubles en agua,
impediendo, de ese modo su penetracién en los espacios fibrilares®'.

Para alcanzar la penetracion de mondémeros hidr6fobos, como el Bis-GMA, es necesario
realizar, con etanol absoluto, la saturacion de la dentina desmineralizada. Esto mantendra Ia
dentina expandida, evitando la ruptura de las fibras de colidgeno y permitiendo su posterior
infiltracién, ya que ese componente es soluble en etanol’, surgiendo entonces la Técnica de la
Adhesion Humeda en Etanol (TAHE).

Esta técnica consiste en conducir mondémeros hidréfobos al interior de la dentina
desmineralizada saturada con etanol. Ademds de la sustitucion del agua dentro de las fibras
colagenas desmineralizadas por el etanol, se debe dilurr los monémeros hidréfobos con una
solucién de etanol absoluto, formando la sustancia conocida como “primer hidr6fobo”. Esta
mezcla es mis permeable y compatible a nueva condicion de la dentina y crea una capa
hibrida mds fuerte y méds durable’”.

Diversos estudios de laboratorio?>*!** fueron desarrollados para probar esta nueva
técnica, entre ellos Shin, Yao, Huenergardt, Walker y Wang®®, que obtuvieron en su estudio
una adhesion mds duradera a través de la técnica de saturacion con etanol. Un resultado
similar se obtuvo por Sadek, Castellan, Braga, Mai, Tjiderhane, Pashley y Tay’', donde la
resistencia de la unién adhesiva y la capa hibrida formada por la técnica de la saturaciéon con
etanol se ha preservado a lo largo del tiempo.

A pesar de los resultados de laboratorio satisfactorios después de la aplicacion de la
TAHE, se han realizado pocos estudios clinicos para evaluar su eficacia clinica. Dos

trabajos' ***

evaluaron clinicamente restauraciones adhesivas hechas por esta técnica y no
observaron diferencias estadisticamente significativas entre los grupos convencional y TAHE
después de 12 meses de acompafiamiento.

Un problema presentado por esta técnica es que aumenta el nimero de pasos clinicos y
el tiempo de aplicacion, no siendo atractiva para los clinicos que buscan una mayor velocidad
en la técnica. Ademds, se intenta solucionar solamente uno de los problemas relacionados con
la degradacion, que es la sorcion de agua y la degradacion hidrolitica, pero no actia sobre las

MMPs.
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En vista de esto, mds investigaciones acerca de esta técnica deben ser desarrolladas para
alcanzar resultados clinicos mds satisfactorios y demostrar su superioridad en la preservacion

de la interfaz alo largo del tiempo.

2.4- APLICACION DE CLORHEXIDINA:

La degradacién de las fibrillas de coligeno se puede acelerar mediante la reactivacion
de las enzimas end6genas MMPs, presentes en un estado latente en la dentina'>?%%8,
Situaciones como la liberacion de acidos en el desarrollo de las caries y grabado 4cido antes
de la aplicacién del adhesivo pueden reactivarlas'®.

El digluconato de clorhexidina es un antimicrobiano de amplio espectro que se une a los
aminodcidos de la dentina y continda matando a las bacterias durante varias horas™>. Ademas,
es capaz de inhibir ciertos tipos de MMPs incluso en bajas concentraciones™'!.

Los estudios in vitro han demostrado que el uso de clorhexidina, después del grabado
acido, no comprometi® la adhesion de los sistemas adhesivos de grabado independiente ni
autograbadores'>?%. Todavia, se demostré que la aplicacién de la sustancia antes o después del
grabado 4cido aumenta la resistencia de unién®”.

Después de un ensayo clinico de seis meses comparando la interfaz de unién resina-
dentina con o sin la aplicacidon de la clorhexidina después del grabado 4cido, se observd que la
integridad de la capa hibrida se mantuvo en el grupo tratado con el agente antimicrobiano,
mientras que en el grupo control hubo una desintegracién gradual de la red fibrilar®.

Estudios han propuesto la asociacion de la aplicacion de la clorhexidina con la técnica
de adhesion hiimeda en etanol, porque de esa manera dos problemas podrian superarse: la
degradacion hidrolitica y la degradacion de las fibras de coligeno a través de la acciéon de

36,37 Simdes, Basting, Amaral, Turssi y Franc;a36 no observaron

enzimas proteoliticas
diferencias en la resistencia de la unién in vitro o in situ cuando se combinaron las dos
técnicas; ya Ekambaram, Yiu, Matinlinna, King y Tay’’ observaron mejora tanto en la
resistencia de la unién como en la nanoinfiltracién después de 12 meses en un estudio in vitro
con combinaciéon de las técnicas.

A pesar de los resultados prometedores, el mimero de estudios de laboratorio es todavia
escaso, por lo que se necesitan mds investigaciones sobre esta asociacion para ver si realmente

hay sinergismo de las técnicas.

2.5- ADICION DE 10-MDP:
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Monémeros funcionales 4acidos ejercen un papel importante en el desempefio del
adhesivo y en las propiedades fisicoquimicas de los adhesivos autograbadores®®. Actualmente
algunos de estos sistemas tienen en su composicion el 10-metacriloxietil dihidrogeno-fosfato,
mds conocido como 10-MDP, un monémero funcional que es capaz de interactuar con la
hidroxiapatita residual mediante conexiones iGnicas primarias®!'!%.

Este monémero funcional es formado por un grupo polimerizable de metilmetacrilato,
necesario para el endurecimiento del adhesivo, y un grupo funcional dcido (grupo fosfato),
que permite la interaccion fuerte y estable con el calcio de la hidroxiapatita. Los dos grupos
estan separados por una cadena de carbono larga23.

El modo de interaccion del 10-MDP Ia estructura dentaria, mediante conexiones
micromecdnicas y quimicas, se asemeja a la forma en que los ionémeros de vidrio interactian
con sustratos dentales*. Este monémero es considerado actualmente el estindar de oro dentro
de los sistemas autograbadores’®

El 10-MDP tiene una capacidad relativamente fuerte de descalcificacion-adhesion,
haciendo que el calcio sea liberado rdpidamente para formar sales de mondmero-calcio
estables, en forma de nanocapas, que se consideran mds estables y resistentes a los efectos
deletéreos del agua, aumentando asi la durabiidad de la interfaz adhesiva®®. Esta mayor
resistencia al agua puede atribuirse a su cadena carbénica hidréfoba separadora®®.

Sin embargo, a pesar de la adicion del 10-MDP en adhesivos autograbadores débiles
minimizar la  nanoinfiltracion y establecer un enlace quimico mds estable con la
hidroxiapatita, es incapaz de evitar la reducciébn de la resistencia de unién con el paso del
tiempo, ya que no elimna por completo la degradacion enzimitica del coldgeno. En este
sentido, es necesario tratamiento adicional con otras sustancias inhibidoras, como la CHX,
para obtener resultados mds duraderos'’.

La incompleta impregnacion de las fibras de coligeno por mondmeros de los sistemas
autograbadores puede ocurrir y causar la hidrdlisis de la capa hibrida’®, a pesar de la
infiltracion del mondmero ser pricticamente simultdnea con la desmineralizacién, lo que
reduce significativamente el ndmero de fibras sin proteccién, asi como la nanoinfiltracién’.

Ademds, otro problema que conduce a un aumento en la sorcion de agua y falla en la
interfaz adhesiva es la presencia dentro de la capa hibrida de polimeros MDP no reaccionados

con el calcio, tanto en la superficie del esmalte como de la dentina, debilitando Ila unién’’.

2.6- ADICION DE ZINC:
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Un efecto obtenido en la presencia de zinc (Zn) en la composicion de los sistemas
adhesivos convencionales es la inhibicion de la desmineralizacién de la dentina e induccién
de su remineralizacién®. El uso de adhesivos que contienen Zn en su composicion puede
aumentar la durabilidad de la interfaz de unién resina-dentina, ya que aumenta la resistencia a
la degradacion por las enzimas MMPs'.

Un estudio de laboratorio®® comparé un sistema adhesivo de grabado independiente
simplificado (grupo control) con otros dos sistemas adhesivos experimentales, también de
grabado independiente simplificado, pero que contenian ZnO o ZnCl, en su formulacion.
Después del almacenamiento durante un periodo de un mes y tres meses, observaron un
fracaso estadisticamente significativo en la interfaz resina-dentina del grupo control La
posible conservacion en los grupos experimentales puede haber sido por la liberacién de iones
de Zn, que son inhibidores de las MMPs. También en esta investigacion, se observd un
aumento en la dureza de la capa hibrida en los adhesivos con Zn, probablemente debido a la
precipitacion mineral dentro de la matriz organica, resultante del proceso de remineralizacion
inducida por el znc.

Sauro, Osorio, Osorio, Watson y Toledano® observaron que, al afiadir un material
bioactivo inductor de calcio y fosfato mds el Zn, los resultados fueron mads satisfactorios en
comparaciéon con los adhesivos que contenian solamente el biomaterial en su composicion,
probablemente debido a la suma de los efectos de Zn tanto en la remineralizacion como en la
proteccion de las fibras de coldgeno de la accion de las MMPs.

Por otro lado, no parece haber beneficios en la adicion de Zn en adhesivos
autograbadores, probablemente debido a una posible interaccion quimica entre el MDP vy el
Zn*®. En un estudio de laboratorio®® se observé que la adicién de nitrato de Zn en la
composicion de adhesivos autograbadores de dos pasos y un solo paso, que contenian MDP,
resultd en una disminucion significativa en la resistencia de la unién después de 24 horas y
aumento de la nanoinfiltracién en la interfaz adhesiva, probablemente debido a tener ocurrido
mas conexiones entre el Zn-MDP que entre Ca-MDP.

Esta linea parece prometedora, pero mds estudios atin necesitan ser hechos para
establecer adecuadamente el papel del zinc en la mejora de la longevidad clinica en sistemas

adhesivos de grabado independiente.

2.7- ADICION DE MATERIALES BIOACTIVOS - BIOVIDRIOS:
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Estudios recientes han apostado en la estrategia de la mineralizacion biomimética que
consiste en la remineralizacion de las regiones de las fibras de coligeno desmineralizadas
debido al grabado &cido y no protegidas después de la imbricacion de los adhesivos, con el fin
de aumentar la calidad y la durabilidad de las interfaces resina-dentina'>'74°,

El propdsito de la adicion de materiales bioactivos en la interfaz adhesiva es para
remineralizar la regién desmineralizada de la capa hibrida mediante la liberacion de iones
calcio y fosfato, consiguiendo respuesta positiva del tejido dental, con la reducciéon de la
micropermeabilidad a lo largo de la interfaz adhesiva por cristalizacién de minerales®. Por lo
tanto, hubo un aumento en las investigaciones en torno a los biomateriales que estan liberando
jones y que tengan propiedades bioactivas/biomiméticas®'?.

La biomodificacion de la dentina se ha investigado como una estrategia terapéutica
biomimética para aumentar la resistencia mecdnica de la red de coligeno y también controlar
las tasas de degradacién de los componentes de la matriz extracelular'®.

La estrategia de la mineralizacion biomimética parece ocurrir en dos fases: en la
primera se forma una fase liquida de fosfato de calcio amorfo, ocupando los espacios
nanoscopicos en las fibras de coligeno desmineralizadas. La siguiente fase, una matriz de
fosfoproteina se encarga de la deposicion de apatita dentro de las fibras de coldgeno,
mineralizdndolas*'.

Estos materiales pueden tener un comportamiento mecdnico similar a los cementos de

jonémero de vidrio*®. Por lo tanto, los adhesivos que contienen biovidrio pueden liberar iones
de su composicion, tales como calcio y fosfato, por el esmalte y la dentina adyacente al
material, causando una disminuciéon en la desmineralizacion causada por la exposicion al
dcido™*,
En un estudio in vitro*® se observd que la liberacién continua de iones calcio y fosfato
en los adhesivos que recibieron adicion de materiales bioactivos indujeron la remineralizacion
de la capa hibrida y recuperaron las propiedades mecdnicas de las fibras de colidgeno
deficientes de mineral, confirmando los beneficios de estos materiales en la durabilidad de la
union resina-dentina.

Como las fibras coldgenas que se estabilizan por los cristales de apatita intrafibrilar e
mterfibrilar en los tejidos mineralizados no se degradan con el tiempo, la remineralizacion de
la capa hibrida por la biomimética parece ser un enfoque logico para extender la longevidad

de las uniones resina-dentina, pero mds estudios de investigacion deben hacerse antes de

proponer esta técnica clinicamente'?.
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CONSIDERACIONES FINALES:

Varias estrategias se han investigado en los intentos de aumentar la durabilidad de las
interfaces adhesivas resina-dentina, con resultados prometedores. En base a esta revision de la
literatura es posible hacer las siguientes consideraciones:

I- Dentro de sus limitaciones particulares y ventajas en la superacion de las causas
conocidas de la degradacion margmnal a lo largo del tiempo, como el aumento de la hidrofilia
en la capa hibrida y la degradacion por enzimas proteoliticas, las estrategias han demostrado
la capacidad de mejorar la durabilidad de la interfaz adhesiva;

2- Es posible que algunas de las técnicas sean utilizadas en asociacion para mejorar la
longevidad clinica de las restauraciones adhesivas, incluso si se requiere un tempo mayor de
aplicacion, y los profesionales de la salud deben tener la percepcion de lo que es mejor para
su paciente;

3- Se han realizado pocos estudios clinicos para evaluar las técnicas propuestas. Es vital
que mas investigaciones sean efectuadas tanto en laboratorio como clinicamente para alcanzar

la excelencia adhesiva, sea con una técnica especifica o combinacion de ellas.
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