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RESUMO

Objetivos: Avaliar e comparar a quimica interfacial, a taxa de conversdo e zona de
interdifusdo formada, em dentina, de diferentes resinas compostas experimentais auto-
adesivas, variando os mondmeros funcionais e a viscosidade, através de

microespectroscopia de Raman.

Materiais e métodos: Foram formuladas nove resinas compostas auto-adesivas, com
uma matriz organica a base de dimetilacrilato de uretano (UDMA) e dimetacrilato de
propileno glicol (PPGDMA), com a adi¢do de 15 mol% de um mondémero funcional
(metacrilato de 2-hidroxietilo, HEMA; glicerolfosfato dimetacrilato, GPDM ou 10-
metacriloiloxidecil dihidrogeno fosfato, 10-MDP). Para além da variacdo do mondmero
adesivo, foram testadas trés propor¢des de po-liquido (1.9, 2.2 e 2.5). Para o estudo
espectroscopico, 27 dentes humanos molares higidos foram seccionados, preparados
(polidos com 600 SiC) e restaurados (incrementos de 2 mm + 0,5 mm e fotopolimerizados
a 20 s). Apés armazenamento, foram seccionadas fatias de dente e posteriormente feito
o mapeamento de Raman de uma area de superficie de 15 x 15 um, entre 800 — 1750 cm™
I (resolugio de 2 cm! a 50x). A anélise de dados contemplou a criagio de mapas por
escalas de intensidade, o célculo da taxa de conversdo na interface (DC%) e o célculo da

largura da zona de interdifusao.

Resultados: A andlise qualitativa das imagens espectroscopicas revelou que as
formulagdes com 10-MDP contribuiram para a formacdo de uma zona de interdifusdo,
independente da propor¢do po-liquido, € em contraste com os outros monomeros.
Relativamente a DC%, as formulacdes de 10-MDP e HEMA mostraram-se superiores €
similares, em comparagdo com o GPDM (HEMA vs. GPDM p<0,0001 e 10-MDP vs.
GPDM p<0,001; Bonferroni). As resinas formuladas com o mondémero 10-MDP
apresentaram uma largura de zona de interdifusdo significativamente superior as resinas
formuladas com HEMA e GPDM. Para ambas as varidveis ndo foram identificadas

diferengas na viscosidade (p>0,05).

Conclusido: Os mondémeros funcionais presentes nas formulagdes de resina composta
auto-adesiva influenciaram a qualidade e a largura da zona de interdifusdo, bem como a
taxa de conversao na interface adesiva. A variagao da proporcao de pd-liquido testada

neste estudo ndo mostrou ter impacto sobre a interface adesiva.

Palavras-chave: resinas compostas, monomero funcional, microespectroscopia de

raman, auto-adesivas






ABSTRACT

Objectives: To evaluate and compare the interfacial chemistry, conversion rate and
interdiffusion zone formed in dentin, of different experimental self-adhesive composite

resins, varying the functional monomers and viscosity, using Raman micro-spectroscopy.

Materials and methods: Nine self-adhesive composite resins were formulated, with an
organic matrix based on urethane dimethylacrylate (UDMA) and propylene glycol
dimethacrylate (PPGDMA), with the addition of 15 mol% of a functional monomer
(either 2-hydroxyethyl methacrylate, HEMA; glycerolphosphate dimethacrylate, GPDM
or 10-methacryloyloxydecyl dihydrogen phosphate, 10-MDP). In addition to varying the
adhesive monomer, three powder-liquid ratios were tested (1.9, 2.2 and 2.5). For the
spectroscopic study, 27 healthy human molar teeth were sectioned, prepared (polished
with 600 SiC) and restored (increments of 2 mm # 0.5 mm and light-cured at 20 s). After
storage, tooth slices were sectioned and Raman mapping of a 15 x 15 pm surface area
was carried out between 800 — 1750 cm™ (resolution 2 cm™ at 50x). Data analysis
included the creation of intensity scale maps, calculation of the conversion rate at the

interface (DC%) and calculation of the width of the interdiffusion zone.

Results: Qualitative analysis of the spectroscopic images revealed that the formulations
with 10-MDP contributed to the formation of an interdiffusion zone, irrespective of the
powder-liquid ratio, and in contrast to the other monomers. In terms of DC%, the 10-
MDP and HEMA formulations were superior and similar compared to GPDM (HEMA
vs. GPDM p<0.0001 and 10-MDP vs. GPDM p<0.001; Bonferroni). The self-adhesive
composites formulated with the 10-MDP monomer had a significantly wider
interdiffusion zone than the resins formulated with HEMA and GPDM. For both

variables, no differences in viscosity were identified (p>0.05).

Conclusion: The functional monomers present in the self-adhesive composite
formulations influenced the quality and width of the interdiffusion zone, as well as the
conversion rate at the adhesive interface. The variation in the powder-liquid ratio tested

in this study had no impact on the adhesive interface.

Keywords: composite resins, functional monomer, raman microspectroscopy, self-

adhesives, self-adhesives
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Figura 13. Resultados da taxa de conversdo em grafico de barras, com barras de erro
a ilustrar o erro padrdo. Apenas se registaram diferencas entre as formulagdes de
GPDM e as restantes, com médias significativamente inferiores nestas (p<0,01,
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Introducao

I. INTRODUCAO

Nos tltimos anos, tem-se vindo a assistir a uma crescente evolugdo da tecnologia
adesiva em Medicina Dentaria. Esta deve-se a um continuo desenvolvimento do campo
da quimica e biotecnologia, com o objetivo de se obter uma adequada adesdao dos
materiais poliméricos a estrutura dentaria (Raszewski et al., 2022). A dentisteria
operatdria contemporanea tende para a remocao exclusiva do tecido cariado, evitando a
remocao adicional de estrutura dentaria sauddvel para aumentar a retengdo mecanica,
como antigamente proposto nos principios de G.V Black (Brkanovi¢ et al., 2023;

Murdoch-Kinch & McLean, 2003).

As resinas compostas, aplicadas em conjunto com os adesivos dentarios, sao
atualmente os materiais restauradores diretos mais utilizados em Medicina Dentaria (Van
Meerbeek et al., 2020). De facto, as restauragdes diretas a resina composta,
comparativamente com outros materiais e técnicas restauradoras, sao materiais de baixo
custo economico e de rapida execugdo clinica (Deger et al., 2023). Além disso, ao serem
fornecidos em varios tons, opacidades e translucidez, estes procuram mimetizar a
estrutura original do dente de forma estética e harmoniosa, em tentativa de se
corresponder as expectativas do paciente e exigéncia do clinico (Heintze et al., 2022; Bart
Van Meerbeek et al., 2020). Ainda assim, apesar da existéncia de uma so6lida evidéncia
cientifica sobre o seu excelente desempenho, o insucesso das mesmas ainda ocorre,
motivado por diversos fatores relacionados com os materiais, a sua degradacdo, mas
também do hospedeiro e da habilidade do préprio clinico (Cadenaro et al., 2023; Demarco

et al., 2023).

Diante de estas limitacdes das resinas compostas convencionais, os fabricantes
tém-se empenhado em desenvolver e aperfeigoar, resinas compostas que possam superar
os desafios didrios da pratica clinica (Kugel & Ferrari, 2000). Uma abordagem inovadora
e promissora foi o desenvolvimento das resinas auto-adesivas (Shaik & Reddy, 2017).
Estas resinas foram projetadas para eliminar a necessidade de um adesivo dentério
separado (David et al., 2021; De Munck et al., 2004). Elas sdo formuladas com
componentes que permitem a adesdo direta a estrutura dentaria, proporcionado uma
ligacdo quimica e micromecanica sem a necessidade de etapas adicionais (Iaculli et al.,

2021). Assim, ¢ possivel simplificar o processo restaurador, reduzir o tempo clinico e
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minimizar a probabilidade de erros na aplicacdo do adesivo (David et al., 2021; Iaculli et

al., 2021)

No entanto, ¢ importante ressaltar que, apesar das vantagens potenciais, as resinas
auto-adesivas ainda apresentam desafios clinicos e tém apresentado taxas de sucesso
variaveis (Abouelmagd & Abouelseoud, 2021; Shaik & Reddy, 2017). Diante de esses
desafios, € crucial investir em pesquisas e investigacoes adicionais no campo das resinas
auto-adesivas, uma vez que, com um maior conhecimento cientifico serd possivel
maximizar os seus beneficios e superar as limitagdes atuais, oferecendo restauragdes de

alta qualidade e durabilidade para os pacientes (Shaik & Reddy, 2017).

1. Conceitos de adesao e materiais restauradores diretos na atualidade

1.1 Adesao

A adesdo ¢ um fendmeno fundamental no campo da ciéncia dos materiais, sendo
essencial a sua compreensdo ¢ o seu dominio para o desenvolvimento de materiais
avancados (Ozcan et al., 2012). A adesdo pode ser definida como a interagdo molecular
entre dois materiais distintos que se encontram em contacto proximo, envolvendo forcas
quimicas e fisicas que contribuem para unido entre eles (Marshall et al., 2010; Raszewski

et al., 2022).

Em dentisteria adesiva, a adesdo da resina composta ao substrato dentario
pressupde uma combinacao de processos fisicos, quimicos € mecanicos. Sendo que, o
principal mecanismo de adesdo descrito atualmente, vincula-se com a substituicdo da
matéria inorginica por mondémeros de resina que ficam impregnados nas
microporosidades e nas macroporosidades do esmalte e da dentina (Yoshihara et al.,
2021). Na pratica clinica, para a obtencdo de uma adesdo adequada ¢ utilizado um sistema
adesivo. Este engloba geralmente um primer e o bond, que podem ser aplicados de forma
combinada ou individual, consoante a estratégia adesiva adotada (Raszewski et al., 2022).
No entanto, para completar o processo de adesao € necessario aplicar o material a base de
resina sobre uma superficie rugosa e rica em microporosidades (Loyola-Rodriguez et al.,

2010). Esta texturizagdo da superficie pode ser alcangada por meio de técnicas como o
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condicionamento acido, que remove a camada superficial de esmalte e/ou dentina e cria
uma camada microporosa essencial para a adesdo micromecanica (Loyola-Rodriguez et

al., 2010; Raszewski et al., 2022).

A adesdo entre o substrato dentdrio e os materiais de resina pode, igualmente,
resultar de outros trés mecanismos potenciais: a adsorcao, a difusdo e a combinagao dos
mecanismos de adesao micromecanica, adsor¢ao e difusao (Hamdy, 2018). A adesao por
adsorcao ocorre quando se estabelece uma ligagao quimica entre a resina € a componente
organica (hidroxiapatite) ou inorganica (colagénio tipo I) da estrutura dentaria (Hamdy,
2018; Roberson et al.,, 2006). A adesdao por difusdo pressupde a precipitagdo de
substancias sobre a superficie dentdria as quais os mondmeros de resina se ligam

quimicamente ou mecanicamente (Hamdy, 2018; Roberson et al., 20006).

Assim, atualmente, ¢ amplamente reconhecido que um dos fatores determinantes
para o sucesso das restauracdes com resina composta ¢ a integridade da adesdo
conseguida. Esta integridade adesiva tem sido objeto de uma investigagdo continua que
se vem mantendo por varias décadas. Esta integridade adesiva ndo se limita apenas a
presenca de interface-dente-restauragao estavel com uma correta forga de unido entre os
diferentes materiais (Van Meerbeek et al., 2005), mas sim, a presenca de uma interface
adesiva restauragdo-dentina tridimensional, estavel e coesa que assegure a resisténcia e a
durabilidade das restauragdes a resina composta (Spencer et al., 2010). Segundo Marshall

et al. (2010) a eficécia adesiva estd dependente de diversos fatores:

1) Superficie limpa — sendo este um dos requisitos principais para ligacoes
adesivas fortes; efetivamente, uma superficie limpa, por norma, estd associada a um

estado de alta energia de superficie.

2) Superficie rugosa — este principio ¢ beneficiado pela pratica clinica na
Medicina Dentaria. Na verdade, a molhabilidade — relaciona-se com a rugosidade pela
equagdo de Wenzel. Esta equagdo prevé que para angulos de contacto menores do que
90°, numa microsuperficie rugosa a molhabilidade ¢ aumentada, contudo para angulos

maiores do que 90° a molhabilidade diminui.
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3) Bom dngulo de contacto, e boa molhabilidade — para que ocorra adesdo o
método mais comum para observar a molhabilidade ¢ medir o angulo de contacto, sendo
que um angulo de contacto menor indica uma melhor molhabilidade (Figura 1). Em
superficies com uma alta energia de superficie como ¢ o caso do esmalte acido, o angulo
de contacto ¢ menor, logo esta superficie ¢ mais facilmente molhada pelo adesivo,
enquanto que superficies de energia mais baixa, como ¢ caso do colagénio presente na
dentina, tendem a ter um angulo de contacto maior e, portanto, podem ser mais dificeis

de aderir.

4) Baixa viscosidade e fluidez adequada — Os adesivos geralmente devem ter uma
viscosidade baixa o suficiente para se conseguirem espalhar e adaptar a superficie
aderente. O coeficiente de penetragdo permite medir a tendéncia de o adesivo fluir para

as microporosidades.

5) Resisténcia a separagdo de fases — A composi¢do dos sistemas adesivos €
baseada em diluentes volateis, que causam a separagdo do adesivo durante os ultimos

estagios do fluxo.

6) Solidificagdo adesiva — os sistemas adesivos requerem a polimerizagao dos seus
componentes liquidos, para atingirem o seu estado final.

90°

Alta
Molhabilidade

Baixa
Molhabilidade

90°

.
.
Y
.
.
.
.
.

Figura 1. Comparacao entre o angulo de contacto e a molhabilidade
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Deste modo, ¢ importante perceber-se que as resinas compostas ou os sistemas
adesivos com alta viscosidade tém dificuldades adesivas, por ndo terem molhabilidade
suficiente, nem um angulo de contacto adequado que os permita aderir aos substratos (

Delgado et al., 2022; Inglés et al., 2022; Marshall et al., 2010).

1.2 Adesao ao esmalte e dentina

O esmalte a dentina sd3o os substratos dentarios sobre os quais tipicamente se
aderem os materiais restauradores (Perdigdo, 2020). O cimento também pode estar
envolvido quando a margem cavo-superficial estiver localizada apicalmente a juncdo

esmalte-cimento (JAC) (Perdigdo, 2020).

A adesdo ao esmalte ¢ de facto um procedimento previsivel e bem estabelecido
pelo seu alto contetdo inorganico. Contudo, a adesdo a dentina devido a sua estrutura
heterogénea e histoldgica, continua a permanecer um enorme desafio (Hardan et al.,
2023). Por um lado, o esmalte ¢ um substrato tendencialmente desidratado, rico em
matéria inorganica, sendo constituido, aproximadamente por 96% em peso de cristais de
hidroxiapatite, 1% de matriz organica, e 3% de dgua (Perdigdo, 2020). A formagao dos
prolongamentos de resina nas microporosidades do esmalte criadas pela dissolugdo da
hidroxiapatite devido ao condicionamento acido, € o mecanismo crucial para a unido
mecanica de adesivos a base de resina ao esmalte condicionado (Delgado et al., 2022;
Perdigdo et al., 2021). Deste modo, desde a investigagdo realizada por Buonocore em
1955, que ¢ recomendado um pré-tratamento para as superficies de esmalte aquando do
procedimento adesivo, de forma a garantir a microretencdo mecanica necessaria. A sua
acdo principal ¢ a dissolucdo das cristas de hidroxiapatite, gerando microporosidades,

aumentado assim a energia de superficie do substrato (Perdigdo, 2020).

J4 a dentina ¢ rica em colagénio, avascular e contém colagénio tipo I em
abundancia (cerca de 20% do seu peso), bem como, proteinas ndo-colagénicas e apatite
carbonatada no seu restante peso (Hardan et al., 2022). A ades@o a dentina requer a
infiltracdo dos monomeros de resina na matriz de dentina desmineralizada apos a
dissolugdo parcial da camada mineralizada; esta infiltracdo dos mondémeros adesivos na

dentina desmineralizada cria uma camada hibrida (Chen et al., 2023). A camada hibrida
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¢ constituida por uma combinacdo de dentina desmineralizada, fibras de colagénio
expostas e pela camada de resina polimerizada in situ, a infiltrar os componentes

anteriores (Chen et al., 2023).

De facto, a adesdo a longo prazo ¢ um resultado direto da estabilidade e
integridade das fibras de colageno dentro da camada hibrida (dentina-resina) (Delgado et
al., 2022; Hardan et al., 2022, 2023). As fibras de colagénio permitem a ancoragem das
restauracgoes de resina composta ao substrato da dentina (Hardan et al., 2022, 2023). Neste
contexto, ¢ indispensavel a manuten¢do das fibras de colagénio hidratadas e afastadas no
interior da camada hibrida, para garantir uma adesdo eficaz. O primer dos sistemas
adesivos, desempenha um papel de extrema importancia nesse processo, atuando de
forma essencial, a0 manter a humidade da dentina e ao evitar a desidratagao das fibras de
colagénio (Breschi et al., 2018). Tal é possivel, devido a sua natureza anfipatica,
caracterizada pela presenga de duas partes com propriedades quimicas diferentes. Essas
partes sdo compostas por um grupo hidrofilico e um grupo hidrofébico: O grupo
hidrofilico € polar e ¢ capaz de interagir com a agua e as superficies polares, enquanto o
grupo hidrofébico € ndo polar e interage com superficies nao polares. Essa caracteristica
anfipatica permite que o primer se ligue tanto a dentina quanto ao agente adesivo,
formando uma camada hibrida estavel (Betancourt et al., 2019; Breschi et al., 2018) Este
primer ¢ composto por mondomeros hidrofilicos e hidrofobicos dispersos na presenca de
um solvente, geralmente dgua, acetona ou alcool (Bedran-Russo et al., 2017; Perdigao,
2020). E a presenca de agua que mantém as fibras de colagénio hidratadas e afastadas, o
que aumenta a area de contato entre a dentina e o material restaurador, melhorando assim

a adesao (Betancourt et al., 2019; Breschi et al., 2018).

Deste modo, devido a natureza organica parcial da dentina ¢ necessaria a
preservacao da matriz orgéanica para a hibridizagdo (Alghauli et al., 2023a). A adesdo a
dentina, ¢ um processo complexo, dependente do grau de infiltracdo da resina na matriz
colagénicas da dentina desmineralizada. A base da sua adesdo ¢ constantemente
submetida a processos hidroliticos € a acdo das proprias enzimas extracelulares
endogenas da dentina, tais como as metaloproteases da matriz (MMPs) e cisteinas
catepsinas, que sdo responsaveis pela degradagdo colagénica da camada hibrida,

prejudicial para a adesdo (Alghauli et al., 2023a).
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Neste sentido, um dos maiores desafios da dentisteria adesiva ¢ a utilizagdo de
materiais que consigam atingir uma resisténcia adesiva semelhante em ambos os tecidos

dentarios (Van Meerbeek et al., 2010).

1.3 Sistemas Adesivos

Os sistemas adesivos sao amplamente utilizados na Medicina Dentéria atual, uma
vez que possibilitam a adesdo de materiais a base de resina, aos tecidos duros dentarios

(Perdigao et al., 2021).

As propriedades adesivas destes materiais baseiam-se numa dupla adesdo, ou seja,
gera-se um processo de copolimerizagao entre o compdsito e adesivo, na parte superior
da interface e na parte inferior, estabelecendo-se assim uma uniao ao esmalte e a dentina

(Perdigdo et al., 2021).

Estes materiais sao co-polimeros compostos por mondmeros heterogéneos, uns
com grupos hidrofilicos e outros com grupos hidrofébicos, numa mistura solvatada. Os
monomeros podem ser, por exemplo, o bisfenol-A-glicidil dimetacrilato (Bis-GMA), um
exemplo de um hidrofobico, e o dimetacrilato de trietilenoglicol (TEGDMA), um
diluente. Na sua constituigdo, também poderdo ter mondmeros funcionais que sao
moléculas &cidas, com pelo menos um grupo polimerizavel e um grupo funcional que
humidifica e desmineraliza o substrato (Carrilho et al., 2019). Estas moléculas acidas
desempenham varias fungdes durante o processo de adesdo, tais como, o
condicionamento dos substratos dentarios que envolve a dissolugdo parcial da smear
layer (camada de residuos organicos) e a desmineralizagao da hidroxiapatite , o aumento
da penetragdo do adesivo na estrutura dentdria e ainda a capacidade de estabelecer
ligagdes quimicas ao substrato (Carrilho et al., 2019). Como exemplos ilustrativos de
estas moléculas temos o dimetacrilato de glicerol-fosfato (GPDM), o 10-
metacriloiloxidecil di-hidrogénio fosfato (10-MDP) ou o 4- metacriloiloxietil-trimelitato-

anidrido (4-META) (Migliau, 2017).

Os sistemas adesivos sdo frequentemente classificados em dois grupos classicos

de acordo com a sua interagdo com a smear layer, que ¢ entendida como uma camada de
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detritos gerada pela preparacdo do dente com instrumentos rotatorios (Van Meerbeek et
al., 2005). Parte de esses detritos podem obstruir os orificios dos tubulos dentarios
formando os smear plugs, os quais podem reduzir a permeabilidade dentinaria até 86%
(Saikaew et al., 2022). Deste modo, a classificacao dos sistemas adesivos ¢ determinada
pela forma como estes interagem com esta camada. Existindo duas abordagens principais:
uma em que a smear-layer € removida completamente por condicionamento acido total
(“etch-and-rinse”) e outra em que a smear-layer ¢ modificada com adesivos auto-
condicionantes (“self-etch”) (Bedran-Russo et al., 2017; Saikaew et al., 2022). A
abordagem etch-and-rinse, pressupde uma etapa de utilizagao do acido ortofosforico em
separado, seguida da lavagem e da secagem. De acordo com esta estratégia adesiva, a
smear layer é completamente removida, devido a agressividade do condicionamento. Por
outro lado, na estratégia adesiva self etch, o condicionamento ¢ integrante do frasco do
adesivo, pelos monoémeros acidicos, o que pressupde uma incorporacao da smear-layer
na interface adesiva, uma vez que a sua remogao € parcial, devido ao pH superior (Bedran-

Russo et al., 2017; Saikaew et al., 2022).

a) Técnica Etch-and-Rinse

A estratégia adesiva etch-and-rinse foi originalmente configurada em um
protocolo de 3 etapas, que inclui a aplicagdo do acido ortofosforico, primer € bond. No
entanto, também pode ser usada em um protocolo de 2 etapas, em que o acido ¢ aplicado
primeiro, seguido pelo primer e o adesivo juntos em um so6 passo (Ma et al., 2023; Pashley
etal., 2011) (Figura 2). Tanto a estratégia adesiva etch-and-rinse em 3 passos, quanto em
2 passos, podem fornecer resultados semelhantes em termos de resisténcia de adesiva e
integridade marginal (Ma et al., 2023; Pashley et al., 2011). O condicionamento da
superficie com acido ortofosforico gera porosidades profundas na superficie topografica
do esmalte dentario, ao mesmo tempo em que desmineraliza a dentina em profundidade
(de aproximadamente 4 a 6 pm) (Junior et al., 2012; Perdigdo, 2020). A penetragdo da
resina fluida nas porosidades do esmalte e nos tubulos dentindrios da dentina e a sua
consequente polimerizacdo leva a formagdo dos resin -tags, essenciais para ligagao

micromecanica da resina (Van Meerbeek et al., 2020).
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Segundo Junior et al. (2012) e Perdigao (2020) os resin tags formados por estes
sistemas adesivos sdo relativamente longos (25 um) e em forma de funil com varias

ramificacoes laterais.

Esta técnica adesiva ¢ considerada o gold standard da adesdo ao esmalte, em
termos da durabilidade da adesdao (De Munck et al.,, 2004). Por outro lado, este
condicionamento acido em separado, na dentina, ao contrario do que ocorre no esmalte,
¢ um método agressivo para o substrato, uma vez que dissolve os cristais que envolvem
os espagos interfibrilares e constituem a prote¢ao natural do colagénio (Van Meerbeek et
al., 2020; Van Meerbeek et al., 2010). Tal acontecimento produz uma camada hibrida
vulneravel a degradacdo, uma vez que este mineral ndo ¢ totalmente substituido pela

resina (Perdigdo, 2020; Van Meerbeek et al., 2010).

As limitac¢des da técnica etch-and-rinse assentam, essencialmente, no seu maior
tempo de aplicagao clinico, devido ao maior nimeros de passos envolvido, a sensibilidade
pOs-operatoria, ¢ a maior suscetibilidade ao insucesso clinico quando aplicada em

restauragdes que envolvam grandes areas de tecido de dentina (Vieira et al., 2022).

Etch-and-Rinse Elch-and-Rinse
3 Passos 2 Passos
l PRIMER
PRIMER BOND &

BOND

Figura 2. Esquema representativo da estratégia adesiva Etch-and-rinse

b) Técnica Self-Etch
A técnica adesiva self etch, pressupde a utilizagdo de adesivos que tenham na sua

composi¢ao quimica mondmeros com grupos acidicos (Ma et al., 2023). A sua aplicagdo

clinica pode ser feita num protocolo de 1 ou 2 etapas, onde num tnico passo € aplicado o
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primer acidico/bond ou em 2 passos onde, num passo ¢ aplicado o primer acidico, e num

segundo passo o bond (Ma et al., 2023; Van Meerbeek et al., 2011) (Figura 3).

Os adesivos self etch podem ser classificados segundo o seu pH: em: Forte (pH <
1); Intermédio forte (pH 1-2); Suave ( pH = 2) e; Ultra-suave (pH > 2.5) dependendo da
intensidade do autocondicionamento ou da desmineralizacdo (Van Meerbeek et al.,
2020). Os sistemas adesivos self etch classificados como fortes com um pH inferior a um
tém a capacidade de desmineralizar a dentina, a uma profundidade similar as formulagdes
de acido ortofosforico, porém os adesivos categorizados como suaves dissolvem a dentina
a uma profundidade inferior a 1 um, deixando uma quantidade significativa de cristais de
hidroxiapatite, que possibilitam a ligacdo quimica dos mondmeros funcionais, presentes

nestes sistemas adesivos (Perdigdo, 2020; Van Meerbeek et al., 2011).

O excelente resultado clinico de estes sistemas adesivos tem vindo a ser associado
a presenca de mondmeros funcionais como o 10-MDP, com a capacidade de ligar
quimicamente ao célcio existente nos cristais da hidroxiapatite (Perdigdo, 2020; Perdigado

etal., 2021).

As principais preocupagdes dos autores com esta técnica adesiva relacionam-se
maioritariamente com a qualidade da camada hibrida, colocando em causa a sua
resisténcia adesiva pela permanéncia do smear layer na sua interface, e o fraco
condicionamento acido destes sistemas adesivos no esmalte, o que resulta numa
resisténcia adesiva inferior e menor qualidade de interface (Perdigdo, 2020; Vieira et al.,

2022).

Self-Ecth Self-Etch

2 Passos 1 Passo
PRIMER
FomER,  sown

BOND

Figura 3. Esquema representativo da estratégia adesiva Self-Etch
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¢) Adesivos Universais

Os sistemas adesivos universais, também denominados por adesivos multimodo,
sao sistemas adesivos que combinam primers acidos em uma unica solucao (Chen et al.,
2022). Estes sistemas permitem preparar o esmalte e/ou a dentina numa unica etapa, em
modo self-etch, e em duas etapas se o condicionamento acido for usado em separado, ou
entdo fazendo o condicionamento apenas no esmalte, segundo a estratégia adesiva
“selective enamel etching”. Este Gltimo modo tenta combater as limitagdes dos sistemas
adesivos self-etch, enquanto mantém as suas caracteristicas originais (Chen et al., 2022;

Perdigio, 2020).

Assim, os adesivos universais representam a mais recente geracdo de sistemas
adesivos e oferecem uma série de vantagens significativas. Estes adesivos sdo
compativeis com varios tipos de substratos dentdrios, incluindo esmalte, dentina,
cerdmica e ligas metalicas (Tsujimoto et al., 2017). Eles sdo capazes de simplificar o
processo clinico, reduzindo o nimero de etapas necessarias para a aplicagao do adesivo e
permitindo a utilizagdo em etch-and-rinse, com condicionamento seletivo apenas do
esmalte, ou em self-etch, independentemente da extensdo ou da humidade da dentina
(Cadenaro et al., 2023; Meerbeek et al., 2020). Além disso, os adesivos universais
apresentam uma maior resisténcia adesiva, em comparagcdo com os sistemas adesivos
convencionais, especialmente em substratos de ceramica. Eles também possuem uma
maior estabilidade de armazenamento, o que € benéfico nao s6 do ponto de vista pratico
como também econdémico. Outra vantagem significativa € a redugdo dos erros técnicos,
ja& que a simplicidade dos sistemas adesivos universais melhora a precisdo e consisténcia
na aplicagio do adesivo (Cadenaro et al., 2023; Van Meerbeek et al., 2020). E importante
sublinhar, que a presenca de mondmeros acidos funcionais, como o 10-MDP, permite
uma adesdo quimica eficaz ao substrato dentina e esmalte, bem como a outros substratos,
como a ceramica e as ligas metdlicas. Essa caracteristica aumenta ainda mais a
versatilidade dos adesivos universais e sua capacidade de aderir a diferentes materiais

(Cadenaro et al., 2023; Van Meerbeek et al., 2020; Van Meerbeek et al., 2010).
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1.4 Adesao Quimica em Monomeros Funcionais

Os mondmeros funcionais, sdo mondémeros frequentemente encontrados nas
formulacdes dos sistemas adesivos (self-etch e/ou multimodo), nos cimentos auto-
adesivos, ou mais recentemente na formulagdo das resinas auto-adesivas (Inglés et al.,

2022; Zhou et al., 2019).

A adesao quimica tornou-se uma realidade com a introdugao destes monomeros.
Esta tende a ocorrer por meio da formacdo de ligacdes covalentes entre os grupos
quimicos da estrutura mineralizada da superficie dentaria e os grupos quimicos dos
monomeros funcionais. (Yoshioka et al., 2002). A escolha adequada dos mondémeros
funcionais e das suas estruturas quimicas ¢ fundamental para garantir uma adesao efetiva
e duradoura a estrutura dentaria, o que pode influenciar diretamente na longevidade e

sucesso dos procedimentos adesivos (Nakayama et al., 2015).

Estes mondémeros funcionais acidicos, sd3o compostos por um grupo funcional
acido, que pode, por exemplo, ser um grupo fosfato ou carboxilico, que lhe permite a
dissolugdo parcial da smear layer ¢ a desmineralizagdo da hidroxiapatite. Apresentam,
frequentemente pelo menos um grupo, polimerizavel, geralmente um grupo metacrilato
(Fujita et al., 2018,). O 10-MDP, o GPDM, o 4-META sdo exemplos de mondmeros
funcionais atualmente comercializados, que apresentam uma estrutura quimica diferente
possibilitando um mecanismo distinto de ligacdo a hidroxiapatite (Bedran-Russo et al.,

2017; Fehrenbach et al., 2021; Fujita et al., 2018).

O fator chave destes mondmeros funcionais acidicos, relaciona-se justamente com
o0 seu mecanismo de agdo tripla que consiste: (1) na sua hidrofilia, (2) no condicionamento
acido oferecido pelo grupo acidico (3) e na ligacdo quimica a hidroxiapatite (Fehrenbach

etal., 2021).

A forma como os monomeros acidicos interagem com o substrato dentdrio pode
ser explicada segundo a teoria da adesdo-descalcificagdo proposta por Yoshioka et al.
(2002) Esta teoria sugere que os mondmeros, ao entrarem em contacto com a estrutura

dentaria, interagem com a hidroxiapatite ¢ podem desmineraliza-la parcialmente, por

26



Introducao

intermédio de uma descalcificagdo ou eventualmente estabelecer ligagdes idnicas com o

calcio da mesma.

A adesao a dentina como ja referido, ¢ um processo desafiante devido a sua
natureza organica. O seu alto conteudo em agua dificulta a impregnacdo dos monémeros
de resina hidrofobicos. A existéncia de mondémeros funcionais permite assim, que haja
um teor de hidrofilia maior e a disponibilidade de uma potencial adesdo quimica na
dentina, melhorando a resisténcia adesiva (Fehrenbach et al., 2021; Perdigdo, 2020). A
sua funcionalidade produz uma desmineralizacdo parcial da hidroxiapatite na dentina, o
que deixa alguns cristais de hidroxiapatite em redor das fibras de colagénio, mantendo-as
parcialmente protegidas e impedidas de colapsarem (Fujita et al., 2018). Estas pequenas
quantidades de hidroxiapatite sao fundamentais pois permitem que os mondmeros
funcionais, como o 10-MDP, sejam capazes de reagir com o calcio e ligarem-se
electrostaticamente a hidroxiapatite, formando um sal de calcio ao redor das fibras

colagénicas parcialmente desmineralizadas (Fehrenbach et al., 2021; Fujita et al., 2018)

2. Resinas Compostas

A popularidade das resinas compostas em Medicina Dentaria, tem crescido ao
longo dos anos devido a sua versatilidade, capacidade de proporcionar alta qualidade
estética e possibilidade de realizar preparos conservadores (em virtude da adesdo) (Deger
et al, 2023). Além disso, estes materiais sdo também reconhecidos pelas suas
propriedades fisicas e Oticas excelentes, resultantes da combinagdo dos seus componentes

(Randolph et al., 2016).

Deste modo, a composicdo das resinas compostas, envolve trés componentes
principais: (1) a matriz orgénica de resina, (2) as particulas de carga inorganica, (3) € o
agente de acoplamento, o silano, que estabelece uma interfase entre o (1) e o (2). Para
além destes trés componentes elementares, também possuem pigmentos, um sistema de

fotoiniciagdo, aceleradores e inibidores (Yilmaz Atali et al., 2022).

A matriz organica presente nestes materiais € composta por uma combinacdo de

mondmeros: como o bisfenol-A dimetacrilato etoxilato (Bis-EMA), o Bis-GMA, ou o
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dimetacrilato de uretano (UDMA). Para além destes, sdo frequentemente adicionados a
matriz organica, compostos com diferentes pesos moleculares, tais como: 0o TEGDMA e
o 2-hidroxietil metacrilato (HEMA) que tém como intuito de alterar ou equilibrar a

viscosidade do material polimérico (Aminoroaya et al., 2021; Yilmaz Atali et al., 2022).

Os monoémeros como o Bis-EMA, Bis-GMA e UDMA presentes na matriz
organica sao monomeros de reticulagdo; ao serem compostos por dois grupos metacrilato
independentes sdo capazes de formar ligacdes cruzadas (Bedran-Russo et al., 2017;

Yilmaz Atali et al., 2022).

No que diz respeito as particulas de carga inorganica estas encontram-se
disponiveis em diferentes, tamanhos e formas e podem ser incluidas nas formulagdes de
resina em quantidades distintas. Podem ser de silica, alumina, zirconia, vidro de silicato,

quartzo (Aminoroaya et al., 2021).

Para a classificagdo de estes materiais, sdo considerados critérios como a
distribuicdo do tamanho das particulas e a quantidade de carga inorganica presente nas
resinas compostas (Randolph et al., 2016). Neste contexto, as resinas hibridas sdo
classificadas em resinas micro-hibridas, que possuem particulas de carga com tamanho
de 0,4 a 1 um, e resinas nano-hibridas, que possuem particulas de carga com tamanho
menor, de 0,1 a I um. Além disso, existem as resinas macroparticuladas, com particulas
de carga de 10 a 50 um, e as resinas microparticuladas, com particulas de carga de 40 a
50 pm (Liu et al.,, 2021). Atualmente, as resinas mais utilizadas e comercializadas
apresentam particulas de carga nano ou micro-hibridas (Liu et al., 2021; Randolph et al.,

2016).

2.1 Resinas Compostas Auto-adesivas

O natural desenvolvimento da tecnologia auto-adesiva em Medicina Dentaria
possibilitou a evolugdo de materiais como os cimentos auto-adesivos, usados para fins
restauradores indiretos. Estes materiais foram os precursores de uma nova categoria de
materiais restauradores diretos, as resinas compostas auto-adesivas (David et al., 2021;

Latta & Radniecki, 2020; Poitevin et al., 2013). Estas resinas foram introduzidas com o
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intuito de simplificar o procedimento restaurador, bem como de reduzir a sensibilidade
da técnica adesiva e o seu tempo de execucao (Alghauli et al., 2023; David et al., 2021).
Com a sua introdugao, e caso se provasse a sua eficacia, o procedimento passaria a ser de
um s6 passo. A redugdo do numero de passos envolvidos reduz a probabilidade de
introduzir erros durante o procedimento adesivo, por parte do operador (Brueckner et al.,

2017; Inglés et al., 2022).

A auto-adesividade de estas resinas prende-se com o facto de apresentarem na sua
composicao, para além dos sistemas tradicionais de metacrilato, mondémeros funcionais
acidos, que em teoria possibilitam os processos de adesdo aos tecidos mineralizados no
dente seguindo a teoria de adesdo-descalcificag@o inicialmente descrita por (Yoshioka et
al., 2002). Hipoteticamente, estes materiais teriam a capacidade de condicionar o esmalte
e a dentina, facilitando a criagdo de zonas de retengdo micro-mecanica para a
impregnacao da resina, solubilizando a smear layer e estabelecendo, idealmente, uma
ligagdo quimica a hidroxiapatite (David et al., 2021; Latta & Radniecki, 2020; Van
Meerbeek et al., 2020). No entanto, isso ndo ocorre nas resinas auto-adesivas atuais (Vichi
et al., 2013) Segundo, Mine et al. (2017) os compositos autoadesivos atualmente
comercializados sdo incapazes de condicionar corretamente o substrato dentério,
dissolver a smear layer da superficie do esmalte e os smear plug do interior dos tiibulos
dentinarios. Esta camada de detritos atua como uma barreira entre a resina e o substrato
dentario, dificultando a adesdao micromecanica e quimica do material ao tecido dentario

(Mine et al., 2017).

No mercado, sdo atualmente comercializadas resinas auto-adesivas , tais como, a
resina flowable Fusio Liquid Dentin (Pentron Clinica, Orange, CA, USA) que apresenta
o monomero funcional 4-META, a resina Vertise Flow (Kerr, Orange CA, USA), tendo
na sua constituigdo GPDM, e por fim a resina composta Constic (DMG, Hanau,
Alemanha) que contém o monomero funcional 10-MDP ( Miletic, 2018; Perdigao, 2020;;
Yao et al., 2020).
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2.2 Limitacoes das Resinas Compostas

2.2.1 Limitacao das Resinas Compostas Convencionais

Apesar do beneficio que tem vindo a ser comprovado da utilizagao de materiais a
base de resina para as restauragdes diretas, questdes fundamentais sobre o seu
desempenho clinico e insucesso, t€ém sido levantadas, ao longo dos anos (Demarco et al.,
2023; Moraes et al., 2022). Na verdade, de acordo com Demarco et al. (2023) as taxas de
insucesso anual, do complexo restaurador, apresentam uma ampla variacao, situando-se
entre 0,08% e 6,3%. Tal facto evidencia a complexidade do processo restaurador, que
envolve diversos fatores que podem influenciar na sua durabilidade e sucesso a longo
prazo (Demarco et al., 2023;). Entre esses fatores destacam-se o ambiente intra-oral, que
representa um desafio mecanico e bioquimico para os materiais restauradores, a qualidade
da adesdo da resina ao dente, fatores relacionados ao proprio paciente, como habitos de
higiene oral inadequados, a presenca de lesdes de carie ou doenca periodontal, a
localizagdo da restauracdo na cavidade oral, o tipo de dente e a carga oclusal. Além disso,
a técnica do operador também ¢ um fator crucial, incluindo a sele¢do do material, a
preparacdo do dente, a aplicacdo e a polimerizagdo da resina (Demarco et al., 2012;

Demarco et al., 2023; Moraes et al., 2022).

1. Fatores relacionados com o ambiente intraoral

O ambiente intra-oral representa um grande desafio para as restauragdes e
interfaces adesivas devido a varios fatores, tais como a humidade, as mudancas de
temperatura, a acumulagao de biofilme, o desgaste erosivo e abrasivo, entre outros (Laske
et al., 2019). Esses fatores podem afetar a resina composta de diversas formas, desde a
hidrélise da resina até a desmineralizacdo do tecido dentario adjacente a restauracao,
enfraquecendo a adesdo e levando a falha da restauracdo (Demarco et al., 2023). Além
disso, a atividade enzimatica nas interfaces adesivas e no complexo restaurador pode levar
a degradagdo da camada hibrida e a perda de adesao da resina ao dente (Laske et al., 2019,
Zhou et al., 2019). Esta atividade enzimatica ¢ desencadeada por enzimas proteoliticas,
como ¢ caso das metaloproteinases da matriz (MMPs), presentes na saliva e em células
inflamatorias. Estas enzimas sdo ativadas por estimulos como pH &cido, atividade

bacteriana e for¢as mecanicas na interface dente-restauracao (Vilde et al., 2022).
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A presenga de humidade também pode ativar a atividade enzimatica (Vilde et al.,
2022). Estas enzimas degradam o colagénio da dentina da camada hibrida
comprometendo assim a integridade estrutural e o sucesso a longo prazo das resinas

compostas (Vilde et al., 2022; Zhou et al., 2019)

2. Fatores relacionados com o dente, restauracao

No que diz respeito aos fatores relacionados com o dente/restauragdo, sabe-se que
a presenga de mondmeros residuais nao reagidos presentes nas resinas compostas podem
ter um impacto negativo na durabilidade e sucesso a longo prazo das restauracdes diretas,
uma vez que estes podem causar alteragdes nas propriedades fisicas e mecanicas do
material (Strazzi-Sahyon et al., 2020). Estes monomeros residuais sao moléculas nao
reagidas, que permanecem na mistura de resina composta apds o processo de
polimerizacao (Yilmaz Atali et al., 2022) . Eles sdo formados porque a taxa de conversao
de mondémeros em polimeros ndo € total durante o processo de polimerizagdo (Strazzi-
Sahyon et al., 2020; Yilmaz Atali et al., 2022). Além disso, estes mondmeros podem ser
um veiculo de toxicidade e o seu teor vai impactar as propriedades finais do polimero
(Putzeys et al., 2018). Como tal, ¢ importante que os mondmeros residuais sejam
minimizados durante o processo de polimerizagdo e que a taxa de conversao seja a mais
alta possivel, a fim de garantir a maxima qualidade e longevidade dos materiais (Demarco

et al., 2023; Putzeys et al., 2018).

Outro fator que também influencia o sucesso do procedimento restaurador ¢ o
tamanho da restauracdo (Laske et al., 2016). De facto, restauragdes menores € com menos
interfaces apresentam maior longevidade, restauracdes maiores € com mais interfaces
apresentam maior fragilidade e t€m uma maior probabilidade de se desgastar ou fraturar,
levando a falha da restauragao ao longo do tempo (Laske et al., 2016; Opdam et al., 2014).
Neste sentido, segundo Opdam et al. (2014) por cada parede adicionada a restauracao, a
probabilidade de falha aumenta em cerca de 30 a 40%. E importante ainda considerar
fatores relacionados com o dente; por exemplo, dentes que tenham sido sujeitos a
tratamento endodontico tendem a ser mais frageis estruturalmente. Ademais, € importante
destacar que os dentes molares, por estarem submetidos a forgcas mastigatorias mais
intensas, apresentam maiores taxas de insucesso quando comparados aos dentes pré-

molares (Demarco et al., 2023; Opdam et al., 2014).
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3. Fatores relacionados com o paciente

Em conformidade com Demarco et al. (2023) a taxa de insucesso das restauracdes
de resina composta pode ser influenciada por fatores relacionados com o proprio paciente,
como os habitos de higiene oral inadequados, uma dieta rica em agucares, a presenga de
lesdes de carie ou doencga periodontal. Segundo o estudo meta-analitico de Opdam et al.
(2014), pacientes com alto risco de carie tiveram em 10 anos uma taxa de insucesso anual
de 4,6% comparativamente com 1,6% em pacientes de baixo risco. Deste modo ¢
essencial um programa de profilaxia regular que contribua para o longevidade das

restauragdes e limite o desenvolvimento da carie dentaria (Lindberg et al., 2007).

4. Fatores relacionados com operador

Fatores relacionados com os clinicos também desempenham um papel importante
na longevidade e nas causas das falhas das restauragdes (Burke et al., 2005). O manuseio
adequado dos materiais ¢ habilidade do clinico em técnicas adesivas ¢ um fator
indispensavel na longevidade das restauragdes a resina composta (Cadenaro et al., 2023;

Demarco et al., 2023).

2.2.2 Limitagdes das Resinas Compostas Auto-Adesivas

Para além de todos estes fatores, que também estdo presentes nas restauragdes
com resinas auto-adesivas, o insucesso adesivo, nestes materiais ainda ¢ maior. Os
materiais auto-adesivos possuem uma menor resisténcia adesiva a dentina e ao esmalte
do que as resinas compostas convencionais aplicadas com adesivos convencionais €

autocondicionantes, de acordo com dados meta-analiticos recentes (David et al., 2021).

Este materiais auto-adesivos falham na hibridizacdo da dentina verificando-se
uma desmineralizacdio muito limitada e uma fraca infiltracdo da resina, quando

comparada com outras técnicas adesivas (Monticelli et al., 2008).
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3. Enquadramento

Como mencionado anteriormente, o sucesso adesivo de estes materiais ainda se
encontra aquém daquele obtido com as resinas convencionais (Poitevin et al., 2013). O
seu baixo desempenho clinico iniviabiliza a sua utilizagdo para procedimentos
restauradores (Sengar et al., 2022). Tem-se vindo a comprovar que a adicdo de um
mondmero funcional a estas resinas auto-adesivas ndo parece ser suficiente para garantir
um mecanismo de ligacdo durdvel ao substrato. A viscosidade destas resinas nao lhes
permite molhar e infiltrar corretamente na rede de colagénio, como ja foi recentemente
provado por Inglés et al. (2022). Além disso, compositos viscosos ndo possuem
molhabilidade suficiente nem capacidade de remover a camada de smear layer, o que
também dificulta a adesdo aos substratos (Delgado et al., 2022; Inglés et al., 2022; Latta
& Radniecki, 2020).

Deste modo, a formulacdo de novas resinas auto-adesivas com variagdes na sua
viscosidade podera ser benéfico, uma vez que pode melhorar a sua taxa de penetragao e
consequente hibridizagao, promovendo um complexo restaurador com coesao ¢ adesao
efetiva. Para além disso, variar o monoémero funcional no mesmo desenho experimental
pode permitir também, perceber se este fator ¢ igualmente importante a viscosidade, ou

ndo, para as propriedades interfaciais destes materiais.

A espectroscopia de Raman pode ser uma ferramenta 1til para a anélise e teste
de estas resinas auto-adesivas. Através da espectroscopia de Raman ¢é possivel inferir
quanto ao sucesso da adesdo, uma vez que esta permite obter uma analise quimica,

quantitativa e qualitativa dos componentes da interface (Wang & Spencer, 2002).
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II. OBJETIVOS DO ESTUDO

Avaliar quantitativamente a taxa de conversao das resinas compostas experimentais
auto-adesivas na interface compodsito-dentina, e qualitativamente realizar analise quimica

interfacial a camada adesiva formada, ambas através de microespectroscopia de Raman.
Avaliar, in vitro, a largura da zona de interdifusdo, na dentina, variando a sua

viscosidade (racio po-para-liquido) e o mondémero funcional utilizado, com recurso,

também a técnica de microespectroscopia de Raman.
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III. HIPOTESES DO ESTUDO

Hipotése Nula 0.1: A variagdo do monémero funcional nas resinas compostas

experimentais auto-adesivas, ndo interfere na camada hibrida formada.

Hipotese Alternativa 1.1: A variacdo do mondmero funcional nas resinas compostas

experimentais auto-adesivas, interfere na camada hibrida formada.

Hipotese Nula 0.2: A variagdo do racio pd/liquido das resinas compostas experimentais

auto-adesivas, ndo interfere na camada hibrida formada.

Hipotese Alternativa 1.2: A variacdo do racio po/liquido das resinas compostas

experimentais auto-adesivas, interfere na camada hibrida formada.
Hipotese Nula 0.3: A variagdo do mondmero funcional das resinas compostas
experimentais auto-adesivas nao interfere na sua taxa de conversdo de mondémero em

polimero.

Hipodtese Alternativa 1.3: A variacdo do mondmero funcional das resinas compostas

experimentais auto-adesiva interfere na sua taxa de conversdo de mondmero em polimero.

Hipodtese Nula 0.4: A variag¢do do racio pd/liquido nas resinas compostas experimentais

auto-adesivas ndo interfere na taxa de conversao de monémero em polimero.

Hipotese Alternativa 1.4: A variacdo do racio pd/liquido nas resinas compostas

experimentais auto-adesivas interfere na taxa de conversdo de monémero em polimero.

Hipotese Nula 0.5: A variacio do mondmero funcional nas resinas compostas

experimentais auto-adesivas nao interfere na largura da zona de interdifusao.

Hipodtese Alternativa 1.5: A variacdo do mondmero funcional nas resinas compostas

experimentais auto-adesivas interfere na largura da zona de interdifusao.
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Hipotese Nula 0.6: A variacdo do racio p6/liquido nas resinas compostas experimentais

auto-adesivas ndo interfere na largura da zona de interdifusao.

Hipotese Alternativa 1.6: A variacdo do racio pd/liquido nas resinas compostas

experimentais auto-adesivas interfere na largura da zona de interdifusao.
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IV. MATERIAIS E METODOS

1. Amostras e condicoes de estudo

O presente estudo laboratorial foi aprovado pela Comissdo Etica do Instituto
Universitario Egas Moniz (IUEM), com o nimero do processo interno 1164, uma vez que
recorre a utilizacdo de dentes humanos (Anexo 1). A amostra total do estudo consistiu
em 27 molares humanos higidos, definitivos, doados pelo Banco de Dentes Humanos da
Clinica Universitaria Egas Moniz. Os dentes utilizados ndo apresentavam lesdes de cérie,
fraturas, danos estruturais ou restauragdes, sendo a sua exodontia realizada por razdes
ortodonticas ou periodontais. Todos os molares utilizados no presente estudo foram
extraidos num prazo maximo de 6 meses. O trabalho laboratorial realizou-se no
Laboratério de Biomateriais da Egas Moniz e no laboratério CINEMAT da Faculdade
NOVA de Ciéncias e Tecnologia (Anexo 2)

Apbs a aquisicao dos dentes, estes foram lavados com agua corrente, e curetados
com curetas periodontais de Gracey, de modo a eliminar os residuos organicos presentes.
De seguida, respeitando a norma vigente da Academy of Dental Materials para estudos
de adesdo em substratos dentarios, os dentes humanos foram desinfetados com uma

solugdo de Cloramina-T a 1% (v/v), durante 7 dias, e refrigerados a 4°C.
Até ao inicio do estudo laboratorial, os dentes foram armazenados em &4gua

destilada a 4°C, substituindo-se a solu¢cdo semanalmente.

2. Materiais de Estudo

Todos os materiais adquiridos, fabricados e utilizados na fabricacdo das resinas

compostas experimentas, estao listados na Tabela 1.
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Tabela 1. Materiais utilizados para a confego das resinas compostas experimentais auto-adesivas

CODIGO DE
MATERIAL FASE FABRICANTE
PRODUTO
10-MDP
DM Healthcare (San
10-METACRILOILOXIDECIL Monoémero ) P01769
Diego, CA, USA)
DIHIDROGENO FOSFATO
Tokyo Chemical
HEMA
Mondémero Industry, Tokyo, SEPDB-KC
2- HIDROXIETIL METACRILATO
Japao
PPGDMA
DM Healthcare,
DIMETACRILATO DE Mondmero P01231
Dubai, EUA
PROPILENO GLICOL
UDMA Sigmaaldrich,
Mondémero 72869864
DIMETACRILATO DE URETANO Schnelldorf, Germany
. DMG (Hamburg,
PARTICULAS DE VIDRO DE Particulas de GER) 02110/688344
, ER
BARIO (0.7 pM) Vidro 153022145
Dentsply Sirona,
B B Particulas de
NANOPARTICULAS DE SILICA Charlotte, Carolina do 200100095
carga
g Norte, EUA
o PCM Products
CANFOROQUINONA (CQ) Iniciador 2102000343
GmbH, Germany

3. Preparacio da amostra

3.1 Formulacdo das Resinas Auto-Adesivas Experimentais

Para este estudo foram fabricadas nove resinas compostas experimentais, variando
o racio de po para liquido, bem como o mondmero funcional adesivo incluido. A
proporcdo de pod-para-liquido que foi estudada foi 2.5, 2,2 ou 1,9 e os mondémeros
funcionais utilizados na formulacao de resina foram o 10-MDP, o GPDM ou o HEMA,

originando assim os seguintes grupos abaixo representados na Tabela 2.
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Tabela 2. Composicao das resinas compostas experimentais auto-adesivas

SIGLA DO GRUPO/RACIO COMPOSICAO

Matriz organica: 75 wt%
MDP_1.9 UDMA + 24 wt% PPGDMA
+15% MDP + 1% CQ
MDP_ 2.2
Fase inorganica: vidros de
MDP_2.5 bario (+7 pm) e
nanoparticulas de silica

Matriz orginica: 75 wt%
GPD_1.9 UDMA + 24 wt% PPGDMA
+ 15% GPDM + 1% CQ
GPD_2.2
Fase inorgénica: vidros de
GPD 2.5 bario (+7 um) e

- nanoparticulas de silica

Matriz organica: 75 wt%
HEM_1.9 UDMA + 24 wt% PPGDMA
+ 15% HEMA + 1% CQ
HEM 2.2
Fase inorganica: vidros de
HEM_2.5 bario (+7 um) e
nanoparticulas de silica

Primeiramente, em potes opacos, foi misturada a fase monomérica a temperatura
ambiente. Nesta mistura, foi medido e adicionado uretano dimetacrilato (UDMA), nas
quantidades acima descritas, seguido de TEGDMA, perfazendo inicialmente a mistura
base. A esta mistura base, foi adicionado 15 mol% de cada mondémero funcional,
dependendo do grupo experimental em causa. A percentagem em molaridade foi
escolhida para garantir a mesma concentragdo molar de mondmeros com pesos
moleculares muito distintos. Caso se tivesse optado por uma percentagem em peso, COmo
em estudos anteriores, a quantidade molar de monomero iria variar substancialmente,
enviesando o fator na analise. No fim, foi adicionado o p6d de canforoquinona (a 1 wt%)
como sistema de fotopolimerizagdo. Os mondémeros foram misturados usando uma placa

térmica, a temperatura ambiente, a 300 rpm durante 48 h.

Posteriormente, o p6 foi misturado utilizando duas particulas de carga diferentes

adicionadas sequencialmente e devidamente pesadas, come¢ando com as particulas com
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vidros de bario de tamanho médio 7 um (a 90 wt%), e com as nanoparticulas de silica (a

10 Wt%).

De seguida, todo o p6 foi misturado a 1000 rpm durante 15 segundos, até se obter
a mistura de todas as particulas da fase inorganica, de modo que as mesmas se
encontrassem compactadas e nao existissem espagos entre elas. Posteriormente, o liquido
foi adicionado ao po, na propor¢do definida em cima, consoante a formulacdo (2,5; 2,2
ou 1.9). Para misturar as duas fases distintas da resina composta (p¢6 e liquido), o pote foi
levado ao misturador (DAC 515-200 SE, Flackteck SpeedMixer, Louisville, CO, USA) a
1250 rpm durante 45 segundos, formando uma mistura homogénea de resina composta
experimental (Figura 4). Esta resina sofreu um teste preliminar de polimerizacdo e foi
guardada num pote opaco, protegido da luz, a 4°C, até ao inicio do procedimento

laboratorial.

| @F_lack]’ek
DAC 515-200 SE

Figura 4. Misturador (DAC 515-200 SE, Flackteck SpeedMixer, Louisville, CO, USA)

3.2 Protocolo de Preparacio das Amostras

Os 27 dentes foram distribuidos de forma aleatoria pelos 9 grupos experimentais
definidos acima, utilizando um algoritmo digital (»=3), de acordo com a resina composta

auto-adesiva utilizada no procedimento restaurador.
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Cada dente humano foi seccionado horizontalmente a nivel do ter¢o oclusal,
abaixo das cuspides, de forma a expor a dentina coronal média, usando um micrétomo de
tecidos duros, sob irrigacdo, a uma velocidade de 0,350 mm/min. (Accutom-50, Struers,
Denmark). Apds a seccdo de cada dente, a camada de smear layer, foi simulada
artificialmente (papel SiC de 600 gramas, Buehler Ltd., Lake Bluff, IL, EUA) sob agua
corrente durante 60 s, utilizando uma maquina de polimento automatico (LabolPol-4,

Struers A/S, Ballerup, Dinamarca) (Figura 5).
Trés fatias aleatorias de cada dente (9 no total) foram levados para a micro-

espectroscopia de Raman para analise espectral da interface adesiva e para ser analisada

a taxa de conversdo de monomero em resina.

Accutom-50

=R
Ky bl

Figura 5. Microtomo de tecidos duros - Accutom-50 (Struers, Ballerup, Denmark).

3.3. Protocolo da restauracdo das resinas

Seguidamente, as amostras foram restauradas com a respetiva resina composta
alocada. A restauracdo dos dentes foi feita pela aplicacdo de uma camada de 2+0.5 mm
de resina composta utilizando um brunidor esférico e uma espatula angulada. Cada
camada foi fotopolimerizada durante 20 s com um fotopolimerizador de luz LED, a uma
distdncia minima da ponta (~ 0 mm) operando a um comprimento de onda de 450 a 470

nm, e com uma irradiancia média de 950 mW/cm? monitorizada a cada trés utilizacdes
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com recurso ao aparelho bluelight CheckUp Radiometer (Bluelight Analytics, EUA)
(Figura 6). Apds a restauracdo de cada cavidade, os dentes foram armazenados em saliva
artificial por 24 h numa estufa, a 37°C (Yao et al., 2020). Posteriormente, foram

seccionados no sentido ocluso-cervical, a fim de originar fatias que expdem a interface

resina-dente.

Figura 6. Protocolo de restaurag@o das resinas compostas experimentais auto-adesivas

3.4 Protocolo da Micro-Espectroscopia de Raman

As fatias de dente das amostras foram colocadas sob a ampliagdo de 50Lx no
microscopio de Raman (Figura 9), sendo a sua superficie focada. Foi feito o mapeamento
de uma érea de superficie de 15 x 15 pm na regido de 800 — 1750 cm™ com uma resolugdo

de 2 cm’!

. O tempo de aquisi¢do foi programado a 0.5 s com uma acumulacdo de 5
espectros, com base no estudo piloto inicial realizado para determinar a melhor
parametrizacdo para as amostras do presente estudo. O Software Wire 5.2 (Renishaw,
Wotton-under-Edge, UK) foi utilizado para analisar e tratar o espectro obtido. As
ferramentas de pds-processamento incluiram o ajuste e subtracdo de base, e normalizagao

por variagao normal com reducao do ruido espectral (Figura 7).
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Figura 7. Protocolo sequencial de constru¢do de um Mapa no software 5.2 Wire (Renishaw, Wotton-under-Edge, UK)
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Com recurso a um mapa quimico, os espectros obtidos pela espectroscopia de
Raman, que se baseiam principalmente nas contribui¢cdes espectrais individuais dos
materiais poliméricos utilizados e da dentina, foram utilizados para a constru¢do do
mapeamento. Foi utilizada uma escala de intensidades para cada componente quimico,
permitindo assim a constru¢do de um mapa que permite visualizar a distribui¢do de
diferentes componentes em uma determinada area, passando pela interface adesiva. Para
a constru¢do do mapa foi utilizado um pico para a dentina de 960 cm "' que corresponde

a hidroxiapatite ( (PO4>") e um pico de 1457 cm ! referente a0 monémero UDMA (CH>).

Avaliou-se a extensdo da zona de interdifusdo dos materiais na dentina,
recorrendo a intensidade dos picos correspondentes as contribui¢des individuais dos picos
representativos de dentina e dos materiais poliméricos. Foi utilizada uma abordagem
baseada na funcdo de Boltzmann, especificamente a (Equagdo 1) abaixo indicada, que foi
aplicada aos dados de dispersdo das intensidades dos picos. Esta andlise para estimar a
largura da zona de interdifusdo de cada material na dentina foi conduzida utilizando o
software OriginPro 2023 (OriginLab Corporation, Northampton, MA, EUA), conforme

descrito no estudo de Oliveira Ferraz et al. (2016).

Al1-A2

FG) = ( (1+exp{x—xo/dx}) )+ Az

Equacio 1. A equagdo de ajuste de Boltzmann, em que Al e A2 sdo o patamar inicial e final do pico de
intensidade da banda, respetivamente; x € o deslocamento através da interface, x0 é o ponto médio da

zona de inter-difusdo e dx representa a largura

Foi efetuada uma ilustragdo da zona de interdifusao média, tomando as médias
gerais das 3 amostras, com um ajuste de Boltzmann aplicado as contribui¢des da apatite
da dentina (960 cm™) e uma média das contribui¢des do material (1457 e 1640 cm™)

(Figura 8).

46



Materiais e Métodos

4dx Restorative
material
Interdiffusion

Zone

y(x)

Dentine

Figura 8. Funcdo de Boltzmann utilizada para ajustar os dados; Al e A2 sdo o patamar inicial
e final para as intensidades das bandas da dentina e do material, enquanto 4dx sera a largura da

zona de inter-difusdo (adaptado de Delgado, 2021).

Para calcular a profundidade de penetracdo, a largura 4dx apresentada na figura
foi calculada em cada amostra (3 repeti¢des), e a média foi entdo calculada intra-dente e
inter-dente, novamente. Para tal, foram utilizadas as intensidades dos principais picos do

polimero 1457 cm™ [§(C-H)] para todas as resinas compostas experimentais.

A taxa de conversdo do mondmero em polimero foi calculada in situ, usando uma

proporcio entre a intensidade do pico de referéncia (1457 cm™! para resinas a base de

UDMA) e o pico reacionario (C=C a 1640 cm™') nas amostras nio polimerizadas e

polimerizadas, respetivamente, expressa pela seguinte (Equagao 2) (Sakano et al., 2013):

DC% =1— Q—Txloo

Equacio 2. Equagdo usada para calcular o grau de conversdo - DC (%) in situ, onde Q ¢ a proporgdo da
intensidade dos picos de metacrilato (reagdo/pico de referéncia) nas amostras polimerizadas (p) e néo

polimerizadas (u).
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Figura 9. Microscopio Raman confocal inVia™ Renishaw, Wotton-under-Edge, UK

4. Analise Estatistica

Foram realizados métodos de estatistica descritiva e inferencial de modo a testar
as hipoteses nulas formuladas, com recurso ao software SPSS v. 26.0 para Mac (IBM
Corporation, Armonk, NY, USA), estabelecendo um nivel de significancia de 5%.
Especificamente, para o célculo da taxa de conversdo, foi realizado uma anélise fatorial
recorrendo a ANOVA two-way, utilizando o post-hoc de Bonferroni. No que toca a
largura da zona de interdifusdo, esta foi testada com recurso ao teste ndo paramétrico de

Kruskal-Wallis com um post-hoc de Dunn.
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V. RESULTADOS

1. Resultados Qualitativos

1.1 Mapeamento da interface com escalas de intensidade

O mapeamento realizado por microespectroscopia de Raman, numa area de
superficie de 15 um x 15 um da interface adesiva de todas as formulagdes testadas, pode

se observado nas Figuras 10, 11 e 12.

15 mol% HEMA

. @
',i D
-1
A Boom

1457 cm-

; . L site paak)
{eomposite peak) ; feomposits peak)
& vl Wway s ] bt i I g LT [T A W T e e

Powder/Liquid Ratio = 1.9 Powder/Liquid Ratio = 2.2 Powder/Liquid Ratio = 2.5

1457 cm!

Figura 10. Imagem representativa da sobreposi¢ao, na zona da interface resina-dentina, da intensidade
das contribui¢des individuais de dentina (960 cm™) e da resina auto-adesiva (1457 cm-1), para cada
variagdo de po-liquido, na formulagdo de HEMA. Os picos representativos de dentina estdo na linha
superior, enquanto que os da resina estdo nas trés fotografias inferiores. A escala de cor varia com a

intensidade do pico de Raman, com uma resolu¢do de de 1 em 1 um.

Nos mapas da formulagdo de HEMA ¢ possivel distinguir-se bem a contribui¢ao
individual da dentina e do material polimérico, em que ndo se nota uma zona de
interdifusdo clara, representativo de falta de evidéncia quimica da mistura dos dois
componentes, podendo existir uma transi¢do abrupta ou gap marginal. No que diz respeito

a propor¢ao de po para liquido de 2.5, € visivel a presenca de um gap, em que ndo existe
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contribui¢do do pico da hidroxiapatite (960 cm™), nem do pico correspondente ao material

polimérico, sugestivo de uma falha (Figura 10).

15 mol% GPDM

e

960 cm-i
{dentin peak)

1

1457 cmy!
(composite paak)

.
457 cm-!
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Powder/Liquid Ratio = 1.9 Powder/Liquid Ratio = 2.2 Powder/Liquid Ratio = 2.5

Figura 11. Imagem representativa da sobreposi¢éo, na zona da interface resina-dentina, da intensidade
das contribui¢des individuais de dentina (960 cm™) e da resina auto-adesiva (1457 cm™'), para cada
variagdo de po-liquido, na formulacdo de GPDM. Os picos representativos de dentina estdo na linha
superior, enquanto que os da resina estdo nas trés fotografias inferiores. A escala de cor varia com a

intensidade do pico de Raman, com uma resolucdo de de 1 em 1 um

A semelhanca do HEMA, é possivel também observar-se uma clara distingdo entre
as contribuicdes individuais, que culmina na existéncia de uma zona vazia, também na
formulacao de 2.5 (maior viscosidade). Na formulacao de resina 1.9 GPDM, e também
na 2.5, a presenca de uma zona de interdifusdo parece ser parcialmente mais evidente,
uma vez que existe intensidade de contribui¢io do pico 1457 cm™! na interface, tanto zona
de dentina desmineralizada como na parte mineralizada, contudo € possivel observar uma

zona escura, sem intensidade, na interface (Figura 11).
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15 mol% 10-MDP
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Figura 12. Imagem representativa, da sobreposicdo, na zona da interface resina-dentina, da intensidade
das contribui¢des individuais de dentina (960 cm™) e da resina auto-adesiva (1457 cm™), para cada
variagdo de po-liquido, na formulacido de 10-MDP. Os picos representativos de dentina estdo na linha
superior, enquanto que os da resina estdo nas trés fotografias inferiores. A escala de cor varia com a

intensidade do pico de Raman, com uma resolugdo de de 1 em 1 um.

Comparativamente aos monomeros funcionais anteriores, o perfil quimico da
interdifusdo das formula¢des de 10-MDP ¢ significativamente distinto. Em todas as
formulagdes, nao existem zonas vazias ou descontinuas, existe evidéncia forte de zonas
de interdifusdo, com representacao clara da mistura dos dois componentes, o que parece
sugestivo da existéncia de uma camada hibrida. A intensidade da contribui¢do do material
varia com profundidade na interface, contudo existe uma transi¢ao suave de contribuigdes
entre a dentina e o material. Neste material, a viscosidade ndo parece ter induzido

diferencas no mapeamento quimico (Figura 12).
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2. Resultados Quantitativos

2.1 Taxa de conversio interfacial das diferentes formulacoes

Relativamente a taxa de conversdo (Dc %), medida na interface adesiva, os
resultados do modelo fatorial aplicado confirmam o impacto da varidvel “monémero” na
taxa (ANOVA two-way, F=18,6; p<0,0001). Em todas as formulagdes, 0 monoémero 10-
MDP ¢ HEMA foram similares e nao obtiveram diferencas significativas entre eles.
Contudo, em comparagao com o GPDM, ambas as formulagdes contendo 10-MDP e
HEMA obtiveram taxas de conversao significativamente superiores as formulacdes de
GPDM, confirmado pelo post-hoc de Bonferroni (HEMA vs. GPDM p<0,0001 ¢ 10-MDP
vs. GPDM p<0,001) (Figura 13).

Deste modo, a variagdo de p6 e liquido ndo se traduziu em diferencas nas taxas de
conversao obtidas (p=0,89), revelando que apenas a escolha de mondémero teve impacto

na conversao.

100

Degree of conversion (D¢ )

1,9 22 25 1,9 22 25 1,9 22 25
MDP GPDM HEMA

Figura 13. Resultados da taxa de conversdao em grafico de barras, com barras de erro a ilustrar o erro
padrdo. Apenas se registaram diferengas entre as formulacdes de GPDM e as restantes, com médias

significativamente inferiores nestas (p<0,01, Bonferroni).
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2.2 Largura da zona de interdifusio

Considerando o estudo da largura da zona de interdifusdo, onde existe evidéncia
quimica de componentes da dentina e da resina composta experimental em simultaneo,
verificaram-se novamente diferengas apenas para o tipo de monomero funcional utilizado
(Kruskal-Wallis, x*=18,8; p<0,0001), uma vez que as formulacdes de 10-MDP
apresentaram uma zona de interdifusdo significativamente maior. Estes resultados sdo
apresentados sob a forma de intervalo, para diminuir o erro associado a uma distancia
fixa, pela resolucao da micro-espectroscopia de Raman. Os intervalos podem ser vistos
sob a forma de boxplot, na Figura 14. Assim, as diferencas residem na comparagao entre
o MDP e o GPDM (Teste de Dunn, p<0,0001) ¢ no MDP vs. HEMA (Teste de Dunn,
p=0,01). Entre as formulagdes de resina composta experimental contendo o HEMA e as

contendo GPDM, ndo se verificaram diferengas (p=0,5).

A variacdo da propor¢do de p6 para liquido ndo mostrou induzir diferengas nos

intervalos da zona de interdifusao (Kruskal-Wallis, p=0,99).

Interdiffusion zone width (um)
B
1

19 22 25 19 22 25 19 2.2 25
MDP GPDM HEMA

Figura 14. Intervalos das zonas de interdifusdo, ilustrando uma largura significativamente maior nas
formulagoes de 10-MDP, em todas as propor¢des testadas, em compara¢do com GPDM e HEMA. Pelo

tamanho reduzido da zona de interdifusdo nestes dois ultimos.
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VI. DISCUSSAO

1. Justificativa

Atualmente, ha um notéavel interesse no desenvolvimento de materiais que
possuam a capacidade de combinar propriedades restauradoras e adesivas em uma unica
composicao (Latta & Radniecki, 2020;). O principal objetivo destes materiais ¢
estabelecer uma adesdo quimica e idealmente mecanica ao substrato sem a necessidade
de um sistema adesivo adicional (Latta & Radniecki, 2020; Van Landuyt et al., 2008).
Pelo que, com recurso a estas resinas compostas auto-adesivas, seria entdo possivel
reduzir o numero de etapas durante o procedimento de restauragdo, tornando a pratica

clinica mais eficiente e previsivel (Fu et al., 2013).

No entanto, a evidéncia cientifica tem demonstrado que a adesao destes materiais
¢ insuficiente para um correto desempenho clinico (Poitevin et al., 2013; Sengar et al.,
2022;). Estudos como o de Sibai et al. (2022), demonstram que os valores de resisténcia
adesiva destes materiais, ainda se encontram aquém dos valores alcancados com as
resinas convencionais. E por isso fundamental o desenvolvimento de novas formulagdes
que ultrapassem os desafios das resinas auto-adesivas atualmente comercializadas e

aprimorem a eficacia de estes produtos (Poitevin et al., 2013).

Este estudo experimental inclui a anélise de diferentes viscosidades, uma vez que
pesquisas anteriores realizadas pelo mesmo grupo de investigagdo revelaram a
possibilidade da viscosidade influenciar o desempenho adesivo. Segundo o estudo de
Inglés et al. (2022), a elevada viscosidade das resinas auto-adesivas ndo possibilita uma
correta molhabilidade do substrato dentério, o que consequentemente prejudica a eventual
interagdo entre os mondmeros de resina e o substrato, comprometendo a penetragdo da
resina durante a formacao da camada hibrida, e a criagdo de interagdes quimicas estaveis.
De facto, resinas altamente viscosas, ndo tém a capacidade de penetrar e se incorporar na
rede de colagénio exposta, essencial para a formagdo de uma camada hibrida (Vichi et
al., 2013). Sem a presenga desta camada hibrida, a adesdo a dentina fica comprometida,
0o que ¢ um fator contributivo para os baixos valores de resisténcia adesiva destes
materiais, comparativamente com os valores alcangados com os materiais convencionais

(Fugolin & Pfeifer, 2017).
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Do mesmo modo que a viscosidade pode influenciar a adesdo das resinas auto-
adesivas, sabe-se também que diferentes monodmeros funcionais influenciam a adesao.
Este ¢ um facto bem estabelecido na literatura (Miinchow et al., 2015; Wang et al., 2017).
Ora, neste estudo, foram testados os monomeros 10-MDP, GPDM e HEMA. Sera
importante perceber se a utilizacdo de um mondémero numa formulagdo, em detrimento
de outro, influencia ou ndo a adesdo especifica destas resinas hidrofobicas. Antes de mais,
¢ importante ter em conta que todos eles apresentam grupos hidrofilicos, isto €, grupos
que possuem afinidade pela 4gua como: éster, hidroxilo, fosfato e amida (Miinchow et
al., 2015). Contudo, estes mondmeros apresentam algumas caracteristicas diferentes entre
si. O mondémero HEMA ¢ um monémero com um baixo peso molecular, o que facilita a
sua difusdao e molhabilidade na dentina. O monémero GPDM, bem como o 10-MDP sao
mondémeros menos reativos, mas devido ao seu grupo fosfato conseguem-se ligar a
hidroxiapatite, num mecanismo descrito pela teoria de adesdo-descalcificacdo, nos
substratos mineralizados (Yoshihara et al., 2018). Porém, o monémero GPDM apesar de
ser altamente hidrofilico tem uma capacidade reduzida em ligar-se a hidroxiapatite
comparativamente com o monomero 10-MDP (Wang et al., 2017). O monémero 10-MDP
contém cadeias hidrofobicas mais longas do que o mondémero GPDM, e forma sais
estaveis com o calcio, que lhe permite formar ligagdes quimicas fortes com a

hidroxiapapite (Wang et al., 2017).

Assim, partindo deste contexto, neste estudo experimental foram desenvolvidas
nove resinas com diferentes mondmeros e diferentes viscosidades. Para o estudo em
epigrafe, foram utilizados trés mondmeros funcionais o 10-MDP, GPDM e HEMA, e para
cada monomero funcional foram testadas trés viscosidades diferentes, variando o racio

de p6-liquido: 1.9,2.2 ¢ 2.5.

2. Mapeamento Quimico

No presente estudo, foi analisada a distribui¢do dos componentes quimicos
principais que constituem a interface adesiva das resinas compostas auto-adesivas,
através de espectroscopia de Raman. Vérios estudos sobre os elementos quimicos que
constituem a interface adesiva de cimentos e sistemas adesivos podem ser encontrados na
literatura. No entanto, estudos sobre a anélise destes componentes em resinas compostas

auto-adesivas ainda sdo escassos. Os resultados do mapeamento da interface adesiva das
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formulagdes HEMA e GPDM sugerem que ndo hé evidéncia quimica da mistura dos dois
componentes (dentina e material polimérico) na interface adesiva. As imagens revelam a
eventual existéncia de uma transi¢do abrupta ou mesmo de um gap marginal. Por outro
lado, no mapeamento da interface adesiva das formulacdes de resina 10-MDP nao existem
zonas vazias ou descontinuas. Neste caso, existe uma forte evidéncia da criagdo de uma
zona de interdifusdo, com existéncia clara da mistura dos dois componentes, o que parece
sugestivo da existéncia de uma camada hibrida. Tendo como base estes resultados, a
primeira hipotese nula do estudo presente foi rejeitada em favor da hipotese alternativa.
Uma vez que a presenga do mondémero funcional 10-MDP parece influenciar a formacao
da camada hibrida. Estes resultados favoraveis observados no mapeamento da interface
adesiva das formulagdes 10-MDP vém corroborar os estudos de Pimentel de Oliveira et

al. (2022) e Yoshihara et al. (2018), do excelente desempenho adesivo deste mondémero.

Este excelente desempenho do 10-MDP, segundo Pimentel de Oliveira et al.
(2022), deve-se a capacidade deste mondémero se ligar quimicamente aos cristais de
hidroxiapatite da dentina, ao formar ligagdes i0nicas electrostaticas com os i0es de célcio
que resultam num sal insoluvel de MDP-Ca. Esta estrutura molecular unica e hidrofébica
do 10-MDP, contribui para a qualidade da interface adesiva que este forma, uma vez que
estabelece uma adesao estavel e forte com o calcio da hidroxiapatite desmineralizada na
dentina. Em contrapartida, as formulag¢des de resina que contém o monémero HEMA ou
GPDM nao apresentaram resultados tdo promissores. A elevada hidrofilia do monémero
HEMA, pode resultar numa sor¢ao significativa de agua, que por sua vez leva a hidrolise
precoce da interface adesiva, impossibilitando a correta interdifusdo dos dois
componentes (Pimentel De Oliveira et al., 2022). Para além disso, estes monémeros ndo
tém a capacidade de formar sais de célcio resistentes e insoliveis em 4gua, ficando por

potenciar a adesao do complexo, como € o caso exclusivo do 10-MDP (Delgado, 2021).

Adicionalmente as discrepancias que foram observadas nos resultados do
mapeamento da interface adesiva entre os diferentes monomeros funcionais, também
foram identificadas divergéncias nas diferentes viscosidades das formulagdes,
principalmente entre as diferentes formulagdes das resinas compostas auto-adesivas
experimentais GPDM e HEMA. Deste modo, a segunda hipdtese nula do estudo presente

foi rejeitada, em favor da alternativa.
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Em ambas as formulagdes, os resultados sugerem que na propor¢ao de pd para
liquido de 2.5 ¢ mais evidente a presenga de um gap, em que ndo existe contribui¢cdo do
pico quimico da hidroxiapatite (960 cm™), nem do pico correspondente ao material
polimérico, em simultaneo. Por outro lado, nas resinas experimentais auto-adesivas que
incorporam o mondmero 10-MDP, ndo foram identificadas alteragdes na interface
adesiva pela variacdo da viscosidade, ou seja, os resultados das zona de interdifusdo dos
dois componenetentes na interface adesiva, parecem ser idénticos para as trés

viscosidades, evidenciando mais uma vez o papel fulcral do mondémero.

Ora, com estes resultados € possivel inferir que as resinas experimentais de GPDM
e HEMA, com uma propor¢ao de p6 para liquido = 2.5, parecem ser demasiados viscosas
para conseguirem criar uma zona de interdifusdo, de resina e dentina. Tal resultado vai
ao encontro dos estudos de Inglés et al. (2022) e Vichi et al. (2013). A viscosidade destas
resinas parece comprometer a sua capacidade de desmineralizar e infiltrar a dentina,
impedindo assim a formacao de uma camada hibrida (Monticelli et al., 2008). De facto,
o angulo de contacto que se forma entre o incremento de resina adicionado e o substrato
dentinario parece ser demasiado elevado para permitir o contacto intimo necessario a
adesdo. Sem este contacto, ndo ¢ possivel garantir qualquer molhabidade do substrato
dentario, essencial ao processo adesivo (Feitosa et al., 2014). Segundo Newman (1968),
a cinética da molhabilidade dos polimeros exige um contacto maximo molecular entre as

superficies, que ndo € possivel verificar quando os materiais sdo demasiado viscosos.

Por outro lado, nas formulag¢des que incorporam o monomero 10-MDP a variagdo
da viscosidade ndo influenciou a interdifusdo dos dois componentes na interface adesiva
o que parece puder ser explicado pelas propriedades Gnicas que compde este mondmero.
Estudos como o de Delgado et al. (2021a) demonstram que nao ¢ s6 a adesdo quimica
deste mondmero que contribui para os seus excelentes resultados. Na verdade, a adigao
deste mondmero a compositos auto-adesivos constituidos por UDMA/PPGDMA parece
melhorar a eficiéncia de polimerizacdo e a etapa de reticulagdo, bem como as
propriedades fisicas destes compositos. Tal facto contribui para uma coesao melhorada

na interface adesiva, explicando o seu desempenho.
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Neste sentido, de grosso modo e de forma qualitativa, foi entdo possivel verificar
que o mondmero funcional 10-MDP utilizado nas resinas auto-adesivas experimentais

contribuiu significativamente para a formagao de uma zona de interdifusao.

3. Taxa de conversao

Além da analise qualitativa, que envolveu o mapeamento quimico da interface
adesiva e a andlise dos espectros de Raman, realizou-se também a medicao da taxa de

conversdo na interface.

Como referido por Cadenaro et al. em (2019), os materiais restauradores
poliméricos apenas adquirem as suas propriedades finais quando se convertem no
polimero final com as suas propriedades terminais. Uma polimerizacdo eficiente na
camada hibrida traduz-se numa maior resisténcia e estabilidade de toda a interface resina-
dentina (Delgado, 2021; Cadenaro et al., 2019; Spencer et al., 2010). Na literatura foram
encontrados diversos estudos que se dedicaram a investiga¢do da taxa de conversdo de
resinas compostas, cimentos de resina e sistemas adesivos (Delgado, 2021; Wang &

Spencer, 2002), mas nenhum para efeitos comparativos diretos.

A espectroscopia de Raman foi considerada pela Academia de Materiais Dentarios
como uma ferramenta bastante util para determinar a polimerizacao in situ dos adesivos
dentarios na interface dente-restauragdo (Delgado et al.2021b). Este método oferece
diversas vantagens, como ja foi provado por Wang & Spencer em (2002). Através desta
técnica € possivel realizar analises qualitativas e quantitativas de alta precisdo, mantendo
a integridade da amostra (Wang & Spencer, 2002). Esta natureza ndo destrutiva da
espectroscopia de Raman permite que este método ultrapasse algumas das limitagdes de
outras técnicas, como por exemplo da espectroscopia de infra-vermelhos (Delgado &

Young, 2021;. Wang & Spencer, 2002)

Neste estudo, em todas as resinas compostas auto-adesivas experimentais a taxa
de conversao foi superior a 68%. Segundo Egilmez et al (2017), ndo estd regulamentado
um valor minimo aceitdvel de taxa de conversdo, para materiais de restauracao diretos.

No entanto, uma taxa de conversdo minima de 50% deve ser alcangada para evitar a
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libertagdo dos mondmeros residuais ndo polimerizados, citotoxicos (Delgado, 2021).
Neste estudo, as nove resinas experimentais desenvolvidas, ndo s6 alcangaram essa

percentagem, como também a ultrapassaram, na zona da interface adesiva.

Tendo em conta os resultados do estudo presente, no que diz respeito aos
diferentes monoémeros funcionais, as resinas compostas auto-adesivas formuladas com os
monomeros 10-MDP e HEMA foram similares, exibindo as taxas de conversdao mais
altas. Por outro lado, as resinas desenvolvidas com o monémero GPDM apresentaram as
taxas de conversdo mais baixas. Logo, tendo em conta estes resultados, a terceira hipotese

nula do estudo presente foi rejeitada em favor da hipdtese alternativa.

No que diz respeito as resinas formuladas com o mondémero 10-MDP, os valores
de taxa de conversdo foram relativamente idénticos aos valores encontrados no estudo de
Delgado em (2021), embora com a técnica de FTIR. Em ambos os estudos a taxa de
conversdo destas resinas foi igual ou superior a 70%. Estes resultados promissores talvez
possam ser explicados pela estrutura molecular deste mondémero. Propriedades como a
flexibilidade, peso molecular, nimero de ligagcdes duplas e interagdes intermoleculares
podem afetar positivamente a taxa de conversdo (Delgado et al., 2021; Walters et al.,
2016). O monomero 10-MDP ¢ uma molécula bifuncional com um grupo fosfato que o
torna ligdvel ao mineral apatite e um grupo metacrilato copolimerizavel, separados por
uma grande cadeia intermedidria (Wang et al.,, 2017). Esta estrutura confere-lhe a
estabilidade a degradacao e a hidrofobicidade desejada (Delgado, 2021; Wang et al.,
2017). Certos valores de taxa de conversao, como os de Nunes Ferreira et al. (2023), das
resinas experimentais predecessoras das presentes, foram inferiores aos observados neste
estudo. Tal facto prende-se com neste estudo ter-se otimizado a matriz quimica, com
PPGDMA em vez de TEGDMA, um mondémero mais flexivel e reativo, que melhora a

cinética de polimerizagao (Delgado et al., 2021).

As resinas auto-adesivas experimentais formuladas com o mondémero HEMA,
como ja foi mencionado anteriormente, também exibiram altos valores de taxa de
conversdo. O mesmo se verificou no estudo de Ferreira et al. (2023). Este mondmero tal
como o 10-MDP, contribui para a formacao de cadeias lineares, que precedem a fase de
reticulagdo nas primeiras fases de polimerizacdo (Delgado et al., 2021a; Ferreira et al.,

2023). Tal facto pode contribuir para os altos valores de taxa de conversdo das resinas
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formuladas com este monomero. Para além disso, sabe-se que a temperatura de transi¢ao
vitrea dos mondémeros influencia a sua taxa de conversdo (Delgado, 2021). Mondmeros
que possuem temperaturas de transicao vitreas menores geralmente alcancam niveis de
conversao mais elevados (Charton et al., 2007). O mondémero HEMA, tal como o
monomero TEGDMA, pertence a este grupo de monomeros, pelo que consegue atingir
niveis de conversao elevados antes do processo de vitrificagdo (Charton et al., 2007,

Delgado, 2021).

Apesar do mondémero GPDM ser hidrofilico e apresentar na sua estrutura quimica
dois grupos metacrilato de co-polimerizacdo, os valores de taxa de conversdo observados
nas formulagdes de resina que incorporam este mondémero foram significativamente
inferiores aos valores registados nas formulacdes HEMA e 10-MDP, como ja foi referido.
A estrutura quimica deste mondmero talvez possa explicar estes resultados, uma vez que
o tamanho deste monomero e a sua mobilidade molecular parecem interferir nas
interacdes quimicas que permitem a reacao de polimerizacdo (Ferreira et al., 2023;
Yoshihara et al., 2018). Além disso, o GPDM ¢ uma molécula bastante curta com dois
grupos metacrilato hidrofébicos e um grupo fosfato hidrofilico; estes grupos funcionais
ndo estao separados por um longo grupo espagador de carbono como no MDP (Yoshihara
et al., 2018). Tal facto, pode tornar esta molécula mais suscetivel a degradacdo, o que
pode também justificar os resultados registados. Estes resultados vao também de encontro
ao perfil quimico observado no topico anterior, por parte do GPDM, que foi

substancialmente diferente do mondémero 10-MDP, com interfaces continuas.

Embora ndo se possam realizar comparagdes diretas com outros estudos sobre o
impacto da variacdo da viscosidade na taxa de polimerizagdo de resinas auto-adesivas por
espectroscopia de Raman, ¢ importante referir que ndo foram encontradas diferencas
estatisticamente significativas entre as diferentes viscosidades das formulagdes (1.9, 2.2,
2.5) para os trés monomeros, HEMA, GPDM e 10-MDP, pelo que a quarta hipotese nula

do estudo presente foi aceite.
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4. Largura da zona de interdifusio

No ambito da anélise quantititativa deste estudo, ainda foi avaliada a influéncia da
viscosidade e do tipo de mondémero na largura da zona de interdifusdo, tendo em conta
que, uma das maiores limitacdes destes materiais ¢ a sua incapacidade em desmineralizar
e infiltrar o substrato dentario (Delgado, 2021; Monticelli et al., 2008). Esta incapacidade,
pode ser explicada em parte, por fatores como a viscosidade destes materiais, o peso
molecular dos seus constituintes ou o tempo de contacto dos monoémeros funcionais
acidos com a dentina (Carrilho et al., 2019; Delgado, 2021; Monticelli et al., 2008). E
claro que, a largura da zona de interdifusao destes dois materiais nunca sera igual a obtida
com os sistemas adesivos, que sao materais liquidos, altamente fluidos (Delgado et al.
2021). No entanto, a otimizagdo destas resinas pode passar pela diminuicdo da sua
viscosidade, ou pela incorporacdo de um determinado mondmero, ja que, estudos
anteriores tém demonstrado que estas resinas parecem ser demasiados viscosas para se
conseguirem infiltrar no substrato dentdrio, e que t€ém melhores resultados quando sdo
formuladas com um mondmero especifico, como ja provado dentro do mesmo grupo de

investigacdo (Delgado et al. 2021; Ferreira et al., 2023; Inglés et al., 2022).

Os resultados do estudo demonstraram que se verificaram novamente diferengas
apenas para o tipo de mondmero funcional utilizado, uma vez que as formulagdes 10-
MDP apresentaram uma zona de interdifusdo significativamente maior. Considerando
estes resultados, a quinta hipotese nula foi rejeitada, em favor da alternativa e a sexta

hipotese nula foi aceite.

Estes resultados podem ser explicados, novamente, pelas caracteristicas notaveis
deste monomero que tém vindo a ser associadas aos seus excelentes resultados. Dentro
destas caracatristicas, destaca-se: (1) a sua afinidade para a hidroxiapatite, melhor e mais
estavel que outros mondmeros, (2) a sua capacidade de formar sais insoluveis, (3) o
equilibrio entre os dominios hidrofilicos e hidrofobicos, que possibilitam uma
humidificagdao adequada do substrato, e (4) a sua capacidade de copolimerizagdo (Salz et

al., 2006; Delgado et al., 2021).

Apesar dos monémeros HEMA e GPDM apresentarem grupos metacrilato, o que

lhes permite participar em processos de co-polimerizagdo como o 10-MDP, e de
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conseguirem humidificar adequadamente o substrato, por terem grupos hidrofilicos,
parece que estas propriedades ndo sdo suficientes para que estes mondémeros consigam
alcancar uma camada hibrida, na mesma medida que as resinas formuladas com o
mondmero 10-MDP. Outras caracteristicas deste mondmero podem ter contribuido para
estes resultados (Delgado et al., 2021a; Yoshihara et al., 2021). A sua capacidade em
formar nanocamadas de sais de 10-MDP-Ca, o chamado nanolayering, pode realmente
contribuir para a estabilidade da interface adesiva (Tian et al., 2016). Os estudos
demonstram que este processo de auto-montagem do 10-MDP parece contribuir para a
protecdo das fibras de colagénio contra os fenomenos de degradagdo hidrolitica, ao
mesmo tempo que aumenta a resisténcia dos cristais de hidroxiapatite? Seria a palavra a
em falta? a dissolugdo acida (Tian et al., 2016;Yoshihara et al., 2011). Assim, este
fendmeno pode ser responsavel por promover a longevidade das ligagdes resina-dentina,

influenciando positivamente a estabilidade da camada da hibrida (Tian et al., 2016).

Estudos anteriores como o de Wang & Spencer em (2002) demonstram que os
adesivos formulados com o mondémero HEMA apresentaram uma largura de zona de
interdifusao, significativamente inferior aos adesivos formulados sem este mondémero. Os
autores, especulam que a viscosidade global dos adesivos formulados com este
monomero, influenciou a largura da zona de interdifusao dos dois componentes. Contudo,
neste estudo parece que a viscosidade escolhida para as resinas auto-adesivas ndo teve

influéncia.

O mapeamento da interface adesiva das formulagdes de resina GPDM, mais uma
vez, apoia os resultados quantitativos obtidos para a largura da zona de interdifusao das
resinas GPDM, e também a taxa de conversdo. Apesar de ndo terem sido encontradas
diferencas estatisticamente significativas nas formulagdes 1.9, 2.2 e 2.5 parece que as
resinas formuladas com este monomero apresentam resultados inferiores aos das resinas
formuladas com o monomero 10-MDP. Estes resultados talvez possam ser justificados
ndo so pela incapacidade que este mondmero exibe, na formacdo de sais insoliiveis em
agua como o 10-MDP, mas também pelos seus baixos niveis de polimerizacao que foram
ndo sO observados neste estudo, como em estudos anteriores (Delgado et al 2021a;
Ferreira et al., 2023; Yoshihara et al., 2018). Para além disso, este mondémero parece ser
mais suscetivel a separacdo fasica, o que leva a formagdo de uma camada hibrida mais

propensa a degradacdo (Delgado & Young, 2021). Isto ¢, a medida que a resina
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demineraliza e se difunde na dentina htimida, os componentes da resina separam-se em
fases hidrofobicas e hidrofilicas (Spencer & Wang, 2002). As particulas de resina
hidrofébicas infiltram-se, isoladamente, na matriz de dentina desmineralizada e humida
0 que nao lhes permite formar um polimero tridimensional impermeavel, capaz de
proteger as fibras de colagénio (Spencer & Wang, 2002). Além disso, o GPDM ¢ instavel
no meio aquoso, pelo que nao consegue formar uma matriz hidroliticamente estavel,

acabando por se degradar a fase hidrolitica (Spencer & Wang, 2002).

5. Consideracoes finais e Limita¢oes do Estudo

Tendo em conta todos os resultados, quantitativos e qualitativos do estudo
presente, pode concluir-se que a presenga do monomero 10-MDP teve um impacto
significativo nos resultados obitdos. Por outro lado, a variagao da viscosidade, pelo menos

as viscosidades escolhidas para este estudo ndo obtiveram o mesmo impacto.

A viscosidade por si s6 nao ¢ o fator mais importante na adesao dos materiais
poliméricos ao substrato dentario, como ja foi referido por Delgado et al. (2021a). Outras
caracteristicas das resinas compostas, como a distribui¢do da carga das particulas que o
constituem, o tamanho dessas mesmas particulas, ou a adi¢do de determinados
monomeros, sdo fatores tdo importantes como a viscosidade (Delgado, 2021;
Frankenberger et al., 2002). Na verdade, parece que a adi¢cao de determinados mondémeros
funcionais especificos em resinas compostas faz mesmo variar a viscosidade destes
materiais, pelo que a variacao do racio pé/liquido ndo ¢ o unico fator responsavel pela
verdadeira viscosidade da formulacdo (Delgado, 2021). Para melhor compreender o
impacto da variagdo da viscosidade, serd necessario no futuro variar ainda mais o racio
de viscosidade entre as diferentes formulagdes, j4 que uma variagdo de apenas de 0.3 em
0.3 de proporcao, pode ndo ter sido suficiente para entender o impacto da variacdo da
viscosidade. Além disso, ¢ essencial que outras variaveis destas resinas compostas auto-
adesivas sejam testadas para melhor se entender as suas limitagdes e assim as otimizar.
Por exemplo, o tempo de contacto das resinas com o substrato, especialmente com
mondmeros adesivos pode ser um fator determinante na adesdo de estes materiais

(Carrilho et al., 2019).
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Para além da limitagdo mencionada anteriormente, outras limitagdes também
foram identificadas neste estudo. Durante a analise dos resultados verificou-se que a
posi¢ado da interface adesiva nas amostras foi variavel, ou seja a posi¢ao da interface nao
foi constante. A mesma limita¢ao foi encontrada em outros estudos que se dedicaram a
analise da interface adesiva recorrendo a espectroscopia de Raman (Wang & Spencer,
2002). Para além disso, na analise da largura da zona de interdifusdo, a resolu¢dao da
espectroscopia de Raman ¢ sempre limitada na analise micrométrica. Esta pode ndo
possibilitar a analise com exatiddo da largura da zona da interdifusdo, pelo que os

resultados t€ém uma maior fiabilidade na sua apresentagdo sob a forma de intervalo.

No que diz respeito a taxa de conversao destas resinas compostas auto-adesivas ¢
importante considerar que a tonalidade e translucidez dos compositos pode ter afetado a
irradancia e a distribuicao da luz (Delgado, 2021), pelo que as resinas auto-adesivas
formuladas podem exibir valores de taxa de conversao significativamente inferiores aos
dos sistemas adesivos. Para além disso, como também ja foi referido, a viscosidade global
das misturas (mondémero/co-mondmeros) ¢ as suas diferencas também afeta a taxa de

conversao das resinas formuladas (Charton et al., 2007).
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VII. CONCLUSAO

A partir deste estudo laboratorial € possivel inferir que os mondémeros funcionais
testados nas formulagdes de resina composta auto-adesiva influenciaram ndo sé a
formagdo ou ndo da zona de interdifusao, ou camada hibrida, como a largura da mesma e
a sua taxa de conversdo. Em todas as variaveis, o monomero funcional 10-MDP teve um
desempenho superior, monstrando-se 0 melhor monomero funcional para formulagdes
auto-adesivas. Tal facto prende-se com varios fatores, maioritariamente explicados pela

sua estrutura quimica.

No que diz respeito a viscosidade, o mesmo nio foi verificado neste estudo, dado
que ndo teve influéncia sobre qualquer variavel. Os racios testados ndo induziram
diferengas de desempenho adesivo na interface adesiva composito-dentina. Contudo, ¢
fundamental o desenvolvimento de novos estudos que testem esta propriedade com uma

maior variagdo do racio po/liquido entre as diferentes formulagdes.
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VIII. RELEVANCIA CLINICA

O atual estudo destaca-se por ser uma investigacao inovadora e original sobre um
campo ainda pouco estudado — as resinas auto-adesivas. Com a utilizagdo destes
materiais, caso se otimize o seu uso, seria possivel reduzir o tempo de trabalho, mudar o

paradigma restaurador e devolver uma reduzida sensibilidade a técnica.

Foram identificadas evidéncias promissoras no que diz respeito a introdugdo de
variagdes quimicas, como a mudanca do monoémero funcional, abrindo perspetivas para
o desenvolvimento continuo destas resinas compostas. A confirmacdo de que uma
formulacdo quimica adequadamente planeada resulta numa interface adesiva
substancialmente melhor e distinta, consolida a expectativa de um futuro promissor para

esta inovadora classe de materiais.
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IX. PERSPETIVAS FUTURAS

Tendo em conta o trabalho desenvolvido, em investigagdes futuras sera relevante:

e Formular diferentes resinas auto-adesivas experimentais, variando o tempo de
contacto da resina com a dentina e investigar o efeito na resisténcia adesiva a
microtragdo e taxa de penetracdo, através de microscopia confocal ou

espectroscopia de Raman.

e A criagdo de novas formulagdes de resinas auto-adesivas com otimizagdo da sua
composi¢do quimica, nomeadamente na inclusdo de particulas funcionais
ambivalentes, que poderdo conferir hidrofilia, melhorando a adesdo e

propriedades coesivas.
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