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RESUMO

Objetivo: O objetivo deste estudo foi analisar a composi¢do de materiais restauradores
de trés marcas comerciais diferentes, e verificar a presenga de mondmeros de Bis-GMA

na sua composic¢ao.

Materiais e Métodos: Foram preparadas amostras das resinas Enamel plus HRi®
Universal Dentin (Micerium), Enamel p/us HRi® Bio Function (Micerium), Filtek® One
Bulk Fill Restorative (3M ESPE) ¢ Admira® Fusion (VOCO) de trés formas distintas:
espécimes de resinas fotopolimerizadas e colocados durante 18 minutos numa solugdo de
etanol/agua; espécimes de resinas fotopolimerizadas e colocados durante 180 minutos
numa solucao de etanol/agua; amostras de resina eluidas numa solugdo de acetonitrilo,

sem serem fotopolimerizadas. A andlise dos espécimes foi realizada através do método

de HPLC (Cromatografia Liquida de Alta Eficiéncia).

Resultados: A resina composta Enamel plus HRi® Universal Dentin (Micerium), revelou
na sua composi¢ao monomeros de HEMA, Bis-GMA e UDMA, a Enamel plus HRi® Bio
Function (Micerium) tem na sua constituigio UDMA, a Filtek® One Bulk Fill Restorative
(3M ESPE) apresentou monémeros de UDMA ¢ TEGDMA, e a Admira® Fusion (VOCO)
demonstrou picos de HEMA ¢ UDMA.

Conclusido: A libertacdo da maior parte dos mondémeros residuais ocorre nos primeiros
minutos apos a polimerizagcdo, pois a diferenca verificada pelo método HPLC das
concentragcdes de monomeros detetadas entre as resinas eluidas durante 18 minutos e 180
minutos, nao foi significativa. Concluiu-se que nas amostras de resinas nao polimerizadas
¢ possivel detetar-se uma maior quantidade de mondémeros residuais, € que o Bis-GMA

apenas se encontra presente na resina Enamel plus HRi® Universal Dentin (Micerium).

Palavras-chave: Resina, HPLC, Mondmeros, Composito






ABSTRACT

Objective: The aim of this study was to analyze the composition of restorative materials
from three different brands, and to verify whether or not Bis-GMA monomers are present

in their composition.

Materials and Methods: Samples of the Enamel plus HRi® Universal Dentin
(Micerium), Enamel plus HRi® Bio Function (Micerium), Filtek® One Bulk Fill
Restorative (3M ESPE) and Admira® Fusion (VOCO) resins were prepared using three
different methods: light-curing resin specimens placed for 18 minutes in an ethanol/water
solution; light-curing resin specimens placed for 180 minutes in an ethanol/water
solution; resin samples eluted in an acetonitrile solution without being photopolymerized.
These samples were analyzed using the HPLC (High Performance Liquid
Chromatography) technique.

Results: HEMA, Bis-GMA and UDMA monomers were found in the composite resin
Enamel plus HRi® Universal Dentin (Micerium); UDMA monomers were detected in
Enamel plus HRi® Bio Function (Micerium); UDMA and TEGDMA monomers were
revealed in Filtek® One Bulk Fill Restorative (3M ESPE), and HEMA and UDMA peaks
were obtained in Admira® Fusion (VOCO).

Conclusion: The release of most of the residual monomers occurs in the first minutes
after polymerization. As shown in the results, the difference of the concentrations of
monomers, detected by the HPLC method, between the resins eluted during 18 minutes
and 180 minutes, was not significant. It was concluded that in samples of non-
polymerized resins, it is possible to detect a larger number of residual monomers, and that

Bis-GMA is only present in Enamel plus HRi® Universal Dentin (Micerium) resin.

Keywords: Resin, HPLC, Monomers, Composite
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Introdugado

I. INTRODUCAO

1. RESINAS COMPOSTAS

As resinas compostas dentarias consistem geralmente numa mistura com duas
componentes principais: uma matriz organica de monomeros de dimetacrilato e
metacrilato e uma componente de particulas inorganicas, relacionadas através de um
agente de ligagdo (silano) responsavel pela sua conexao. Fazem parte da mistura resinosa
estabilizadores (ex: benzofenona) e um sistema fotoiniciador (ex: canforoquinona)
(Andreani et al., 2012; Durner et al., 2010; Gul, Miloglu, & Akgul, 2014; Mousavinasab,
2011).

Apesar da importancia dos mondmeros de metacrilato e dimetacrilato na estrutura
dos compositos, o principal componente da maioria das resinas ¢ o preenchimento com
particulas inorganicas. Tratam-se de substancias relativamente inertes cuja principal
funcao € proporcionar uma melhor resisténcia e modulo de elasticidade, menor contragdo
de polimerizagdo, incorporacdo de agua e reforco da estrutura quimica da resina

(Andreani et al., 2012; Liu et al., 2014; Kim, Kim, Kim, Cho, & Kim, 2006).

Em termos de preenchimento inorganico, nas resinas compostas dentarias
podemos encontrar diversos tipos de particulas, como por exemplo o quartzo,
borossilicato, vidros de silicato de aluminio e litio, ¢ ainda silica amorfa. De forma a
tornar estes materiais radiopacos, e passiveis de visualizacdo radiografica, sao
adicionados vidros de 6xido de bério, estroncio, zinco ou outros metais (Randolph, Palin,

Leloup, & Leprince, 2016).

A parte organica representa entre 10% a 30% do peso total da resina, e € composta

principalmente por moléculas polimerizaveis (Andreani et al., 2012).

Atualmente, na matriz organica dos materiais de restauragcdo dentaria baseados em

resina, existem trés mondmeros principais que sdo frequentemente encontrados na sua

13



Materiais Restauradores sem Bis-GMA — Mito ou Realidade?

estrutura molecular: o Bisfenol A-Metacrilato de Glicidila (Bis-GMA), Trietilenoglicol

Dimetacrilato (TEGDMA) e Dimetacrilato de Uretano (UDMA) (Gul et al., 2014) (Figura
1).

0 0
CH, |
CH, CH,
CH, OH CH, OH CH,

BisGMA

(o) (o)
CH,
CH, CH, CH,
BiSEMA
o) T CH, CH, o) CH,
CH;YLO/\/OTNV'\)\/\N)J\O/\/OYKCH.
CH, o) - UDMA P|1 0

0 CH,
CH, 0 0
o/\/ \/\o/\/ CH,
CH, 0

TEGDMA

Figura 1 - Estrutura molecular dos mondémeros mais comuns das resinas compostas (adaptado de
Gajewski et al., 2012)

1.1 MONOMEROS PRINCIPAIS

1.1.1 BIS-GMA

O monomero de base das resinas mais comum € o Bis-GMA, de alta viscosidade,
que normalmente ¢ diluido em outros mondmeros detentores de uma viscosidade mais

reduzida (Anusavice, Shen, & Rawls, 2013; Gajewski, Pfeifer, Froes-Salgado, Boaro, &
Braga, 2012; Ogliari et al., 2008).
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Introdugado

O Bis-GMA ¢ um monomero dimetacrilato largamente utilizado na producao de
resinas compostas dentarias. A sua estrutura aromatica rigida principal (Figura 1) confere
propriedades mecanicas aos materiais, que sdo necessarias a boa pratica clinica (Ogliari

et al., 2008).

O Bis-GMA ¢ obtido através da reacao de adicdo de metacrilato de glicidila com
bisfenol A, ou em alternativa pela reacao de acido metacrilico e do éter diglicidilico do
bisfenol A. Durante este processo ocorre a abertura do anel do grupo epédxido e ¢ formada
uma ligagdo éter em conjunto com um grupo alcool secundério. Estes hidroxilos t€m
influéncia nas propriedades fisico-quimicas dos mondémeros, sendo um fator que afeta a

sua viscosidade (Ogliari et al., 2008).

Estas propriedades inconvenientes incentivaram, de certo modo, a realizacdo de

diversos estudos sobre a sintese organica de analogos do Bis-GMA (Ogliari et al., 2008).

Uma série de diferentes analogos aromaticos do Bis-GMA, em particular de
dimetacrilatos, que facilitam a formacdo de redes densamente reticuladas, ¢ atualmente
comercializada (Ogliari et al., 2008; Andreani et al., 2012).

Estes mondmeros apresentam menor viscosidade que o Bis-GMA e parecem ser
compostos interessantes para integrar um grande nimero de materiais dentarios. O
Etoxilato Bisfenol A Dimetacrilato (Bis-EMA) ¢ um desses produtos (Ogliari et al., 2008;
Andreani et al., 2012).

1.1.2 BIS-EMA

O monoémero hidrofobico Etoxilato Bisfenol A Dimetacrilato (Bis-EMA) ¢é
amplamente utilizado em sistemas adesivos etch and rinse, e esta também presente em
compositos resinosos como base da mistura monomérica, diluido em outros mondémeros
de menor peso molecular. Este monomero, com um peso molecular de 540 g/mol,
superior ao Bis-GMA (ver Tabela 1), ndo contém grupos OH livres na sua estrutura,
caracteristica que conduz a reducdo da viscosidade da resina (Andreani et al., 2012;

Gajewski et al., 2012).

15



Materiais Restauradores sem Bis-GMA — Mito ou Realidade?

Esta ¢ uma grande vantagem do Bis-EMA quando comparado a outros
dimetacrilatos, pois um composito dentario que apresente uma baixa viscosidade, ird
permitir um maior preenchimento por particulas inorganicas, favorecendo assim as
propriedades mecanicas da resina. Apesar da sua menor viscosidade, o Bis-EMA ainda
apresenta uma baixa conversdo de ligagdes duplas, principalmente devido ao

impedimento estérico (Andreani et al., 2012; Gajewski et al., 2012).

1.1.3 UDMA

Outros monomeros, de grande peso molecular, foram desenvolvidos e
introduzidos nos materiais comerciais de modo a superar algumas das limitagdes das
resinas baseadas no Bis-GMA. Foérmulas com Uretano Dimetacrilato (UDMA) tornaram-
se bastante comuns devido a sua viscosidade mais reduzida, e eclevada flexibilidade em

relagdo ao Bis-GMA (Gajewski et al., 2012).

Os copolimeros (polimero formado por mondémeros diferentes) de UDMA
geralmente apresentam uma maior resisténcia a flexao, modulo de elasticidade e dureza

(Gajewski et al., 2012).

1.1.4 TEGDMA

Os monomeros de Trietileno-Glicol-Dimetacrilato (TEGDMA), sdo normalmente
inseridos nas formulas das resinas compostas com outros mondémeros de maior peso
molecular como o Bis-GMA e o UDMA (Tabela 1), de modo a reduzirem a viscosidade

do composito (Anusavice et al., 2013; Gajewski et al., 2012; Ogliari et al., 2008).

Contudo, este composto podera aumentar a contracao de polimerizagdo, podendo
originar um gap entre a restauragdo e o tecido dentario. Ao permitir a incorporagdo de
agua, diminui as propriedades mecanicas gerais e dificulta a estabilizagdo da cor da
restauragdo, podendo eventualmente prejudicar o desempenho clinico (Floyd & Dickens,

2006; Gajewski et al., 2012; Ogliari et al., 2008).

16



Introdugdo

Tabela 1 - Mondémeros ¢ fotoiniciadores presentes nas resinas compostas (adaptado de Gajewski et al., 2012)

Chemical Molecular Molecular  Viscosity Manufacturer Batch #
nomenclature (IUPAC) weight (g/mol)  Formula (h-Pa) ¢
. . Esstech Inc.
b A e e N ’ ¢1-3- 4
BisGMA 2,2-bis-4-2-(hydroxi-3 512 CwHyO, 1200  Essington, PA, 568-21-07
metacriloxiprop-1-oxi)propane
USA
Esstech Inc.,
TEGDMA Triethylene glycol dimethacrylate 286 C4H, 04 0.01 Essington, PA, 562-07-04
USA
1,6-bis-(metalocriloxi-2- Sigma-Aldrich
UDMA etoxicarbolamino)-2.4.4- 470 C3H3eN> 04 23 Inc., St. Louis, 06324EC
trimethylexane MO, USA
. . Sigma-Aldrich
. 2,2-bis-4-2-(hydroxi-3- - i . = . .
BisEMA . ‘lhvlmh‘:‘i‘m\f”-‘d}:‘f;‘vl’m e 540 CwHuOy 09  Inc.,St Louis, 03514HF
cyacoNIEtoxpRenyIpropane MO, USA
Sigma-Aldrich
Camphorquinone 2,3-bomadenione 166 CoH 0, N/A Inc., St. Louis, 51602-065
MO, USA
. . Sigma-Aldrich
2- cthyl: :thy - - - . :
DMAEMA (dimethylamino)ethyl 157 C,H,,NO, 09  Inc.,St Louis, 08328HC

methacrylate

MO, USA

1.2 CONTEXTO HISTORICO

A introdug@o das resinas compostas dentarias no tratamento restaurador dentario

aconteceu na década de 60 (Liu et al., 2014; Kim et al., 20006).

Desde entdo que a utilizagdo das resinas compostas para a realizacdo de

restauragdes diretas em dentes anteriores e posteriores tem vindo a aumentar

significativamente. Este facto deve-se principalmente as preferéncias dos doentes que

optam normalmente pelas solugdes mais estéticas, e também pelo receio quanto ao

mercario presente nas restauragdes feitas com amalgamas (Milnar, 2011).

Estes compositos trouxeram inumeras vantagens, nomeadamente no que diz

respeito intervengdes minimamente invasivas. Permitem uma maior preservagdo de

estrutura dentaria sd, visto ndo ser necessaria a preparacdo da cavidade para a adesdo

mecanica, 0 que acontecia quando eram realizadas restauragdes com amalgamas, e

conferem uma aparéncia mais natural e estética ao dente restaurado (Milnar, 2011).
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Materiais Restauradores sem Bis-GMA — Mito ou Realidade?

Na década de 40, os materiais utilizados em restauragdes estéticas eram oS
cimentos de silicato que, nessa data, comegaram a ser substituidos pelas resinas acrilicas.
Embora se apresentassem como uma boa alternativa em relagdo aos silicatos, a sua adesao
ainda era um dilema (Hervas-Garcia, Martinez-Lozano, Cabanes-Vila, Barjau-Escribano,

& Fos-Galve, 2006; Milnar, 2011).

No ano de 1962, Bowen desenvolveu o monomero Bis-GMA (Figura 2), de forma
a tentar melhorar as propriedades fisicas das resinas acrilicas, visto que os seus outros
componentes apenas permitiam a polimeriza¢do em cadeia linear (Hervas-Garcia et al.,

2006; Milnar, 2011).

1950’s: glass filled PMMA
1960's: PMMA — Bis-GMA

Mid 1970’s: Self-cure — UV cured
Late 1970’s: UV-cure — visible light cured

Late 1970's: Bis-GMA — other monomers
Late 1970s: macrofill — microfill
Early 1980's: macrofill — hybrid

Mid 1980’s: direct — indirect

Late 1980’s: hybrid — small particle
EVOI lltl()l] Of Mid 1990’s: flowables and packables
. Mid-1990’s: small particle
Dentdl microhybrids
CO"] pOSlteS ~2000: microfills — nanofills

and nanohybrids

Mid-2000’s: low-shrink
formulations

~2010: self-adhesive
flowables/restoratives

Figura 2 - Evolucdo dos compésitos dentarios ao longo do tempo (adaptado de Ferracane,
2011)

Contudo, este material funcionava por mistura da pasta base com um catalisador
0 que apresentava alguns inconvenientes, como dificuldade nas propor¢des, o processo
da mistura e ainda dificuldade na estabilizagdo da cor (Hervas-Garcia et al., 2006; Milnar,

2011).
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Introdugado

Na década de 70 (Figura 2), surgiram pela primeira vez os materiais compdsitos
polimerizados por radiacdo eletromagnética, ndo sendo assim necessario fazer-se a
mistura. Porém, estes materiais tinham particulas muito grandes o que tornava dificil o

seu polimento e a sua adesdo (Hervas-Garcia et al., 2006; Milnar, 2011).

As primeiras resinas microparticuladas apareceram na década de 80. Apesar de
serem mais facilmente polidas e possuirem translucidez muito semelhante ao esmalte, as
suas propriedades mecanicas nao sdo muito favoraveis, pois quando utilizadas em zonas
de maior tensdo apresentam uma taxa de fratura considerdvel. No entanto, a
microinfiltragdo das restauragdes ainda surgia como principal preocupacdo, com
ocorréncia de caries secundarias e sensibilidade no dente restaurado. Na década de 90,
porém, ja existiam mais de 30 tons de compositos disponiveis e surgiram as primeiras
resinas micro-hibridas. Hoje em dia, as resinas compostas sdao capazes de conceber
restauragoes dentdrias altamente estéticas, resistentes e bastante duradouras (Milnar,

2011).

Através de técnicas de estratificacdo na aplicagdo dos compositos, conseguiu-se
reduzir os problemas relacionados com a microinfiltragdo das restauragdes, ¢ a taxa de
fratura também diminuiu significativamente (Fortin & Vargas, 2000).

Atualmente, a falha de restauracdes relacionadas com o desgaste desses materiais
nos dentes da regido posterior da cavidade oral, ¢ praticamente inexistente, ¢ pode
restringir-se apenas a doentes com bruxismo e apertamento dentario (Demarco, Corréa,

Cenci, Moraes, & Opdam, 2012).

Devido ao desenvolvimento de métodos de preenchimento hibrido e nano
tecnologico, as resinas compostas evoluiram consideravelmente e sdo cada vez mais
utilizadas em restauragdes de dentes anteriores e dentes posteriores (Gul et al., 2014; Liu

et al., 2014; Kim et al., 2006).
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Os compdsitos mais modernos demonstram:

- Maior resisténcia;

- Maior durabilidade;

- Melhor manuseamento;

- Polimento facilitado;

- Translucidez;

- Melhor adesdo;

- Menor contracao de polimerizagao;

- Resultados esteticamente satisfatorios.
(Fleisch, Sheftield, Chinn, Edelstein, & Landrigan, 2010; Liu et al., 2014; Kim et

al., 2006; Milnar, 2011).

Contudo, e apesar de todos os avangos tecnologicos no ambito da Dentisteria
Restauradora, a utilizagdo de resinas compostas em restauragdes dentdrias continua a estar
dependente da técnica do clinico, e a contracao de polimerizacao ainda pode representar

uma contrariedade no sucesso do tratamento restaurador (Milnar, 2011).

1.3 VANTAGENS DAS RESINAS COMPOSTAS

Até a década de 80, os materiais de eleicdo para efetuar restauracdes diretas em
dentes do sector posterior eram as amalgamas (Alexander, Hopcraft, Tyas, & Wong,

2014).

Nos dias de hoje, as resinas dentdrias tém sido amplamente utilizadas em
substituicdo das amalgamas, e consideram-se materiais bastante versateis e fidveis no

tratamento de diversos tipos de caries (Demarco et al, 2012; Liu et al., 2014).

Quanto a utilizagdo de amalgamas em restauragdes diretas, alguns fatores
alteraram o seu estatuto de principal material restaurador, entre os quais:
- a existéncia de melhores opgdes para a prevencao, o tratamento e controlo da

carie dentaria;
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- a maior preservacao da estrutura dentdria sa remanescente, visto que a retengao
das amalgamas ¢ apenas mecanica, sendo necessario fazer a preparacdo da cavidade
(Fedorowicz, Nasser, & Wilson, 2009);

- desenvolvimento e melhoria de novos materiais restauradores;

- opcoes mais estéticas, preferidas pelos doentes;

- aceitacdo de restauracdes com um tempo de vida mais reduzido;

- apreensao dos doentes quanto a utilizacdo de amalgamas devido a presenga de
mercurio na sua constitui¢ao;

- preocupacdes ambientais devido a utilizacdo de mercurio;

- melhorias também em outras areas, como as restauracoes indiretas (Alexander

et al., 2014; Gordan et al., 2012;).

As amalgamas dentarias foram substituidas pelas resinas compostas em varias
situagdes clinicas. Apesar de todas as vantagens que os compoOsitos apresentam, as
amalgamas possuem uma maior resisténcia ao desgaste e a compressao, menor
probabilidade de fratura e de microinfiltragdo, e consequentemente, menos propensao a
carie secundaria. Adicionalmente, trata-se de um procedimento mais rdpido, ndo sendo
tao sensivel a técnica do clinico com uma restauragdo a resina (Alexander et al., 2014;

Demarco et al, 2012; Kovarik, 2009).

A utilizacao de resinas compostas em restauracdes de dentes posteriores ultrapassa
agora o uso das amalgamas, embora a tendéncia seja menos acentuada em algumas
regides, como por exemplo no Reino Unido. Tal facto pode, eventualmente, dever-se a
diferentes politicas locais e também ao tipo de sistema de prestacao de servigos dentarios,
mais do que propriamente a indicagdes clinicas. Na pratica, hd um numero crescente de
dentistas que nao utilizam amalgamas como materiais restauradores (Alexander et al.,

2014; Gilmour, Latif, Addy, & Lynch, 2009).

Quanto a longevidade das restauragdes, comparacdes entre os diferentes materiais
nao sdo faceis de se executar, pois os dados a recolher dependem de inimeros fatores que
ndo sao controlaveis. Contudo, estudos indicam que os tratamentos restauradores
dentarios efetuados com amalgamas exibem maior durabilidade do que restauracdes com
compositos. Com efeito, a duragdo média ¢ de 10 a 15 anos para as amalgamas e de 5a 8

anos para as resinas compostas (Kopperud, Tveit, Gaarden, Sandvik, & Espelid, 2012;
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Simecek, Diefenderfer, & Cohen, 2009; Soncini, Maserejian, Trachtenberg, Tavares, &
Hayes, 2007). No entanto, estes dados contradizem investigacdes levadas a cabo por
Opdam et al., e os ensaios clinicos de Heintze & Rousson, cujos resultados demonstram
longevidade semelhante entre restauragdes com resinas compostas e as realizadas atraveés
de amalgamas (Heintze & Rousson, 2012; Opdam, Bronkhorst, Loomans, & Huysmans,

2010).

Apesar das diferencas consideraveis nas propriedades entre os compositos
dentarios comercializados, como demonstrado em diversas analises laboratoriais (Moraes
et al., 2009; Schubert, Ziegler, Bernhard, Biirgers, & Miosge, 2018; Taubock, Jager, &
Attin, 2018), os testes in-vitro sao limitados no que diz respeito a previsao da longevidade

clinica de restauragdes com resinas compostas (Demarco et al., 2012).

Dado o constante afluxo de novos materiais restauradores no mercado, e a rapida
necessidade que os fabricantes t€ém de comprovarem a seguranga clinica dos seus novos
materiais, estudos clinicos de relativamente curto prazo € com um nimero limitado de
amostras tém sido a base da insercdo desses produtos no mercado. De um modo geral
raramente sdao encontradas diferengas no desempenho dos novos produtos em relagao aos
anteriores, pois a maioria deles apresenta bom desempenho num curto espaco de tempo

(Kramer, Garcia-Godoy, & Frankenberger, 2005; Demarco et al. 2012).

Como tal, na tentativa de identificar as causas responsaveis pelo fracasso das
restauragdes, sdo necessarios estudos com um prazo mais dilatado, de forma a obter
estimativas de durabilidade das restauracdes posteriores com compositos (Demarco et al.

2012; Mitchell, Koike, & Okabe, 2007).

1.4 TIPOS DE RESINAS COMPOSTAS

As resinas compostas dentarias sdo categorizadas tendo em conta o tamanho
médio do principal componente inorganico presente na estrutura da resina. Sdo
necessarias particulas com diferentes tamanhos, de modo a permitir o mais elevado

preenchimento possivel na matriz resinosa (Anusavice et al., 2013).
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1.4.1 Compdsitos Tradicionais (Macroparticulados)

Estas resinas desenvolvidas na década de 70 (Figura 2), também designadas de
macroparticuladas devido a grande dimensdo dos seus componentes inorganicos
relativamente a outras resinas mais atuais, possuem particulas como a silica amorfa e o
quartzo. Ainda que a dimensdao média destas seja de 8 a 12 pm (micrémetros), podem
existir particulas com tamanhos de 50 um. O peso do preenchimento inorganico

normalmente varia entre 70 a 80% e 60 a 70% no volume (Anusavice et al., 2013).

1.4.2 Compositos Microparticulados

Através da incorporacdo de particulas de silica coloidal, que se tratam de
particulas com dimensdes de cerca de 0,04 pm, aproximadamente 300 vezes menor que
o tamanho médio das particulas das resinas compostas tradicionais, foram solucionados
problemas como a rugosidade superficial, que dificultava o polimento da resina, e a fraca
translucidez, que estavam associadas aos compositos tradicionais. Contudo, sdo pouco
aconselhaveis por apresentarem grande absor¢ao de agua, contracdo de polimerizagao,
pouca elasticidade, e quando sujeitas a forcas oclusais podem facilmente fraturar

(Anusavice et al., 2013; Milnar, 2011).

1.4.3 Compdsitos Hibridos

Sao compositos que possuem um aglomerado de particulas inorganicas com
diferentes tamanhos, particulas que vao de 0,04 pum (micrometro) a 5 pm ocupando
geralmente de 70 a 80% da resina composta hibrida (Figura 3). Apesar destes compdsitos
apresentarem boa capacidade de polimento e manuseio, ndo mantém o brilho ao longo do
tempo. De forma a ultrapassar este e outros inconvenientes, desenvolveram-se
compositos microhibridos, com particulas de menores dimensoes, de 0,06 puma 1 um e
particulas de 40 nandmetros (nm).

Os materiais hibridos apresentam resisténcia favoravel, o que permite a sua
utilizacao nas regides posteriores e anteriores como um compdsito universal. A maioria
dos hibridos sdo de viscosidade média (Alzraikat, Burrow, Maghaireh, & Taha, 2018;
Ferracane, 2011; Milnar 2011).
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1.4.4 Compositos Nanohibridos

As resinas nanohibridas apresentam-se com nanoparticulas na ordem dos 1 nm e
100 nm, combinadas com particulas microhibridas (Figura 3). A grande maioria dos
fabricantes comecgou a inserir nas suas formulas uma maior quantidade de nanoparticulas
de modo a melhorar as propriedades mecanicas, quimicas e oOticas, e alcangar um
composto de resina com o melhor desempenho possivel em qualquer seja a localizagdo
da sua aplicagdo na cavidade oral. Na generalidade, ndo ¢ facil diferenciar compositos
nanohibridos de microhibridos, pois caracteristicas como a capacidade de resiliéncia e
modulo de elasticidade sdo bastante semelhantes.

Relativamente ao desempenho clinico, dois estudos recentes mostraram resultados
excelentes, em restauragcdes de cavidades classe II com resinas compostas dentarias
nanoparticuladas, microhibridas e nanohibridas, com ligeira evidéncia de melhor
adaptacdo marginal para as microhibridas num estudo realizado por Kriamer et al.

(Alzraikat et al., 2018; Ferracane, 2011; Kramer et al., 2009).

Macrofill Microfill Hybrid
7 S . .°..:......; ..,. (N |
— ‘W — [P\
.... .0.‘.. . .. ¢ : o
R [ SR
10-50 pm 40-50 nm / 10-50 gm + 40 nm
Small particle Hybrid
Nanofill Minifill Midifill
ous® 07,180 - -.-.f-...~ (I3 Ogl )¢
R D I A et OO
5-100 nm \/0.6-1 um +40 nm\ 1-10 pm + 40 nm

*mayinclude PPRF Nanohybrid* Microhybrid

Figura 3 - Representacdo dos tipos de preenchimento das resinas por particulas
inorgéanica (adaptado de Ferracane, 2011)

1.4.5 Ormocers

Os sistemas ormocers (ceramica organicamente modificada) consistem em

polimeros hibridos (componente organica e inorganica) que, através do fendmeno de
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hidrdlise e condensacdo de alcoxidos, originam uma rede inorganica Si-O-Si pela
integragdo de grupos organicos por ligagdes covalentes. Uma das caracteristicas destes
materiais ¢ a combinacdo de grupos polissiloxanos com grupos de metacrilato
fotopolimerizaveis ligados covalentemente a silica. Distinguem-se, portanto, dos
compositos tradicionais que contém dimetacrilatos como o Bis-GMA, UDMA e

TEGDMA (Llena, Fernandez, & Forner, 2016; Taubdck et al., 2018).

Pelo facto deste sistema apresentar uma baixa quantidade de matriz organica, foi
descrito que os ormocers nao sofrem uma contracdo de polimerizacdo tdo elevada
comparativamente com os materiais restauradores a base de dimetacrilatos. Contudo,
estes dados acerca da tecnologia ormocer sdo ainda pouco conclusivos, ndo havendo
certezas quanto a menor contragdo de polimerizacao das resinas baseadas neste sistema

(Sharma, Padda, & Choudhary, 2012).

As restauracdes com compoOsitos a base de ormocers apresentam melhor
biocompatibilidade, demonstrando menor citoxicidade em relacdo as resinas
anteriormente referidas (Moszner, Gianasmidis, Klapdohr, Fischer, & Rheinberger, 2008;

Mousavinasab, 2011).

1.5 BIOCOMPATIBILIDADE, BIODEGRADACAO E TOXICIDADE DOS
MATERIAIS RESTAURADORES DENTARIOS

A biocompatibilidade dos materiais dentarios ¢ uma consideracdo a ter em conta

para o doente, clinico, técnico de laboratorio e fabricante (Mousavinasab, 2011).

Idealmente, um material destinado ao tratamento dentario que seja inserido na
cavidade oral deve ser inofensivo para todos os tecidos orais em redor, incluindo a
gengiva, a mucosa, a polpa e o osso. Para além disto, devera ser livre de substancias
toxicas suscetiveis de serem absorvidas pelo organismo, € que podem originar efeitos
adversos sistémicos, tais como efeitos teratogénicos e/ou carcinogénicos (Mousavinasab,

2011).
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Aquando da reagdo de polimerizagdo existe sempre uma percentagem de
compostos, como mondmeros residuais que nao polimerizaram, particulas inorganicas de
preenchimento e outros componentes, que sao libertados da resina quando o material ¢
imerso num solvente (ex: agua). Isto significa que estes produtos podem também ser
libertados ao entrar em contacto com os fluidos salivares e por sua vez contactar com os
tecidos da mucosa bucal.

Quando presentes em ambiente oral, estes compostos quimicos podem causar
irritacdo nos tecidos moles da boca, estimulando o crescimento de bactérias e
promovendo a ocorréncia de reagdes alérgicas.

Deste modo, a biocompatibilidade das restauragdes dentarias pode ser afetada pela

eluicdo dos componentes das resinas compostas (Gul et al., 2014).

Diversos componentes podem ser libertados de restauragdes em resina composta
para o ambiente oral. Deste modo, o caracter e a quantidade de substancias que podem

ser segregadas para a cavidade oral devem ser bem conhecidas (Mousavinasab, 2011).

Existem alguns estudos sobre a libertacdo de substancias das resinas compostas
dentarias e alguma apreensdo no que diz respeito a sua biocompatibilidade, pois varios
destes constituintes podem afetar o crescimento e a resposta imunitaria dos fibroblastos
gengivais. Na denticdo permanente, as resinas compostas dentarias sdo neste momento o
material mais importante quando falamos em materiais restauradores dentarios. Na
denti¢do primaria os selantes de fissuras, cimentos de ionémero de vidro modificados por
resina (CIVMR) e compoémeros também assumem um papel importante (Issa, Watts,

Brunton, Waters, & Duxbury, 2004; Mousavinasab, 2011).

Existem dois mecanismos principais, através dos quais ocorre a libertacdo de
substancias dos materiais polimerizados:
1 — Mondmeros que nao polimerizaram aquando da reacdo de
polimerizacao que sao eluidos pelos solventes organicos (ex: saliva).
2 — Componentes que se vao libertando ao longo do tempo devido a

degradacao e/ou erosdao do material (Goldberg, 2008; Mousavinasab, 2011).

A degradagdo ou erosdao do polimero pode dar-se por hidrolise ou catalise

enzimatica. Em geral, a degradacdo de um polimero ¢ definida como um processo de
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separacao em cadeia, durante o qual as cadeias do polimero sdo fragmentadas em
oligbmeros e posteriormente, em situagdes mais avangadas, em mondémeros. A erosao,
por outro lado, envolve uma perda gradual dos compostos do polimero (Gajewski et al.,

2012; Mousavinasab, 2011).

A intrusdo de agua ou outro solvente desencadeia a degradagdo quimica que
resulta na formacao de oligobmeros e/ou mondmeros. Diferentes tipos e quantidades de
substancias podem ser eluidas de resinas compostas, variando entre fabricantes. (Gupta,
Saxena, Pant, & Pant, 2012). Existem diversos métodos para quantificagdo dos
monomeros eluidos a partir de resinas compostas (Michelsen, Moe, Strom, Jensen, &

Lygre, 2008).

Estudos revelaram que as substincias de carga inorganica, principalmente os
vidros contendo bério, eram libertados dos compositos ficando em suspensdo quando em
contacto com a agua. Pelo contrario, o quartzo mostrou-se significativamente mais estavel

em ambiente aquoso (Mousavinasab, 2011; Randolph et al., 2016).

Compostos biologicamente ativos foram identificados em substancias libertadas
da matriz organica das resinas. O formaldeido, que ¢ um subproduto da polimerizagao,

foi implicado em reagdes liquenodides na mucosa oral (Mousavinasab, 2011).

Algumas marcas de materiais restauradores dentarios demonstraram provocar a
libertacdo de histamina por parte dos basofilos do sangue humano em doentes com

predisposicao (Babakhin et al., 2008).

A fungao microbiana oral também ¢ afetada pela natureza dos materiais dentarios,
como tem sido demonstrado varios em estudos. A libertagdo de calcio, magnésio e flior
por parte dos iondmeros de vidro, ¢ capaz de produzir alteragdes no metabolismo de

bactérias como Streptococcus mutans (Fucio et al., 2016; Mousavinasab, 2011).

A toxicidade local ¢ baseada na interagdo quimica de substincias toxicas com
moléculas biologicamente relevantes presentes nos tecidos. As reacdes locais englobam
os tecidos da mucosa gengival, a polpa dentdria e os tecidos dentérios duros, o esmalte e

a dentina (Mousavinasab, 2011).
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As resinas compostas utilizadas em restauragdes dentdrias sdo consideradas
citotoxicas antes da polimerizacao e imediatamente a seguir (Berge, Lygre, Lie, &

Bjorkman, 2018; Mousavinasab, 2011).

Anadlises a CIVMR demonstraram que os mondémeros de resina nao polimerizados
sao indutores da citotoxicidade nos tecidos da cavidade oral. Os estudos concluem que os
CIVMR apresentam menor biocompatibilidade que os ionomeros de vidro convencionais.
A inclusdo de mondmeros como o HEMA, parece ser responsavel pela incompatibilidade
com os tecidos circundantes (Nicholson & Czarnecka, 2008; Stanislawski, Daniau, Lauti,

& Goldberg, 1999).

Resinas compostas a base de Bis-GMA / TEGDMA e cimentos de resina a base
de 4-META / MMA apresentam melhor biocompatibilidade quando comparadas ao
cimento iondmero de vidro modificado por resina contendo 2-hidroxi-etil-metacrilato
(HEMA), sugerindo que estas apresentam menor influéncia na regeneragdo de tecidos

periapicais ou periodontais (Imazato et al., 2010).

As particulas resultantes do desgaste por degradacao mecanica da restauracao, sao
importantes do ponto de vista clinico. Os compositos dentarios mais atuais mostram uma
adequada resisténcia ao desgaste intraoral, mesmo durante longos periodos de tempo.
Apresentam um potencial de citotoxicidade baixo, o que previne a ocorréncia de efeitos
adversos que poderiam resultar da ingestdo dos detritos provenientes da degradagao da

restauracdo (Mousavinasab, 2011; Salgado et al., 2017).

Fazem parte da composicdo dos mondmeros presentes na estrutura quimica das
resinas compostas uma substancia designada de bisfenol A, podendo ser encontrada em

mondmeros como o Bis-GMA (Dursun, Fron-Chabouis, Attal, & Raskin, 2016).

O bisfenol A ou BPA ¢ uma substancia quimica sintética utilizada a nivel mundial
na producao de produtos de plastico, principalmente recipientes de policarbonato,
garrafas de dgua, tampas de garrafa, etc. (Cao, Corriveau, & Popovic, 2010; Fleisch et al.,

2010).
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Os derivados do BPA sao componentes dos materiais a base de resina, presentes
em selantes, cimentos e compdsitos dentarios que sdo cada vez mais utilizados em

cuidados de medicina dentéria preventiva e restauradora (Fleisch et al., 2010).

O BPA foi pela primeira vez sintetizado ha cerca 100 anos, e foi reconhecido
como possuidor de propriedades estrogénicas na década de 30. Porém, dados mais
recentes revelam que a exposi¢ao ao BPA, pode provocar efeitos nocivos para a saude,
principalmente durante o desenvolvimento infantil (Berge et al., 2018; Fleisch et al.,

2010).

Ainda assim, a extrapolacao da maior parte dos estudos sobre o BPA para seres
humanos ¢ dificil, pois a maioria das andlises experimentais sdo realizadas em roedores,
e existe um debate na literatura que remete para as diferentes propriedades toxicocinéticas
(farmacocinéticas) entre os humanos e os roedores (Dekant & Vdlkel, 2008; Fleisch et

al., 2010).

Embora o bisfenol A em estado puro nao seja um componente das resinas
dentarias, este ja foi detetado na saliva apos a colocacdo de uma restauragdo a resina,
resultando da hidrolise do bisfenol A dimetacrilato (Bis-DMA) pelas esterases salivares.
O Bis-DMA hidrolisa-se através das suas ligagdes éster, libertando uma quantidade de
BPA que ndo ¢ desprezavel (Dursun et al., 2016; Fleisch, 2010). E embora o Bis-DMA
tenha sofrido hidrélise em BPA, o Bis-GMA ndo sofre essa reagdo, pois sua estrutura
quimica possui ligagdes éter estaveis que evitam a hidrolise quando em contacto com a

saliva (Dursun et al., 2016; Fleisch et al., 2010).

Diversos estudos analisaram a quantidade de BPA e dos seus derivados presentes
na saliva e na urina apds a polimeriza¢cdo de uma restauragdo feita em resina composta
contendo pelo menos um desses mondmeros. Os resultados ndo sdo esclarecedores:
alguns estudos in-vitro e in-vivo detetaram doses muito baixas e outros nem sequer
detetaram qualquer vestigio de BPA (American Dental Association Council on Scientific

Affairs, 2014; Dursun et al., 2016; Kingman et al., 2012).

A presenga de BPA fora da matriz de resina, resultaria da eluicdo de impurezas

aquando da polimerizagdo do compoésito ou da sua degradagdo. Estas variagdes nos
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resultados obtidos podem ser explicadas pela diferente suscetibilidade dos monomeros
derivados do BPA a hidrolise pelas esterases salivares, e ainda podem estar relacionadas
com a técnica de detegdo. Um estudo recente de Gayrard et al. (2013), mostrou que
ocorria absor¢cao de BPA na zona sublingual em caes, entrando em circulagdo (Berge et

al., 2018; Dursun et al., 2016; Gayrard et al., 2013; Van Landuyt et al., 2011).

Um estudo levado a cabo por Maserejian et al. (2016), revelou que as restauragdes
a resina composta em criancas e adolescentes esta relacionada com um aumento das
concentragdes urindrias de BPA 24 horas apos o tratamento, mas sem qualquer alteragao

detetavel aos 14 dias ou 6 meses (Berge et al., 2018; Maserejian et al., 2016).

Os resultados de pesquisas in-vitro € in-vivo indicaram que as substancias
potencialmente causadoras de efeitos adversos nos doentes, sdo libertadas principalmente
nas primeiras de 24h apds a polimerizagdo. A elui¢do pode dar-se nesta fase inicial devido

a polimerizagao incompleta do material (Berge et al., 2018).

Visto ndo existir aumento da concentracdo média de BPA no organismo aos 14
dias e aos 6 meses, os resultados desta investigagdo nao suportam a teoria de que existe
exposicao mensuravel continua de BPA apods o tratamento dentario com compdsitos

(Maserejian et al., 2016).

Desta forma pode-se afirmar que a exposi¢ao ao BPA, apds a colocacao do selante
ou restauragdo, ¢ presumivelmente um evento transitorio, ou seja os monomeros residuais
nao polimerizados sdo eluidos do polimero na saliva e absorvidos apenas nos primeiros
minutos depois da aplicacdo da resina, apresentando assim pouco risco de exposicao

cronica de BPA (Fleisch et al., 2010).

Semelhante ao estrogénio estradiol, que ¢ uma hormona responsavel pelo
desenvolvimento das caracteristicas sexuais femininas, o BPA liga-se fortemente aos
recetores estrogénios nucleares, mas ha evidéncias que sugerem uma agdo mais potente

nos recetores de membrana (Berge et al., 2018; Fleisch et al., 2010; Mousavinasab, 2011).

Estudos em animais revelaram alguns efeitos adversos causados devido a

exposicao ao BPA, tais como aumento do peso uterino, dilatacdo vaginal prematura e
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aumento da diferenciacdo e proliferacdo de células epiteliais mamarias em roedores
fémeas. O aumento da prostata também foi observado em ratos machos expostos ao BPA

durante periodo pré-natal (Berge et al., 2018; Fleisch et al., 2010).

Outros estudos em animais, demonstraram efeitos associados a défices hormonais,
incluindo diminui¢do do ntimero de filhos nascidos e peso reduzido na altura do
nascimento apoOs exposicao pré-natal de alta concentragdo, e inicio da puberdade mais
tardio. Contudo estes dados sdo relativos, visto que as propriedades toxicocinéticas entre

roedores e humanos sao diferentes (Dekant & Volkel, 2008; Fleisch et al., 2010).

Embora a estrogenicidade do BPA tenha sido comprovada em estudos in-vitro e
in-vivo, apenas algumas investigacdes testaram a estrogenicidade dos derivados do BPA.
Estas pesquisas foram efetuadas principalmente in-vitro, e consideraram que o Bis-DMA
¢ estrogénico, mas que o Bis-GMA, componente com maior presenca na férmula das
resinas dentérias, ndo apresenta reagdes estrogénicas. Por exemplo, o BPA, o Bis-DMA
e o BPA éter diglicidilico de alta concentragdo, mostraram ser indutores da proliferagao
de uma linha celular de cancro da mama. Sdo agonistas do estrogénio, antagonistas
androgénicos, bloqueando a ac¢do da diidrotestastrona, e inibidores da atividade da
aromatase ao nivel do recetor (Bonefeld-Jorgensen, Long, Hofmeister, & Vinggaard,

2007; Mousavinasab, 2011).

Um estudo in-vivo realizado por Mariotti et al., examinou a atividade estrogénica
do Bis-GMA. Conclui-se que doses altas de Bis-GMA administradas subcutaneamente
em ratos, faziam com que o peso uterino e o conteudo em colagénio aumentassem. No
entanto ndo houve alteracdo no tamanho, ou no nimero de células uterinas, o que pode
significar que o aumento do peso uterino ocorreu devido a um efeito trofico, resultante
do aumento de colagénio, e ndo devido a efeito estrogénico.

Mesmo que se tivesse detetado um verdadeiro efeito estrogénico, a férmula
quimica do Bis-GMA usada nesta investigagdo apenas contém BPA como impureza, e as
doses subcutaneas maximas eram consideradas suprafisiologicas (Berge et al., 2018;

Fleisch et al., 2010; Hegde & Wali, 2015; Mariotti, S6derholm, & Johnson, 1998).

Estudos epidemiologicos em humanos, com averiguacdo dos efeitos clinicos

resultantes da exposi¢cdo ao BPA sdo escassos. Alguns estudos revelaram uma associa¢ao
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entre 0 BPA e o baixo nivel de FSH (hormona estimulante dos foliculos), niveis altos de
testosterona em homens e mulheres, sindrome do ovario poliquistico, e abortos
espontaneos recorrentes (Berge et al., 2018; Fleisch et al., 2010; Sugiura-Ogasawara,

Ozaki, Sonta, Makino, & Suzumori, 2005).

No entanto, sabe-se que a exposicao ao BPA afeta a fisiologia do sistema nervoso
central (SNC) em qualquer etapa da vida. Porém, o cérebro encontra-se mais vulneravel
durante o seu desenvolvimento. A estrutura quimica lipofilica do BPA permite-lhe
atravessar facilmente tanto a barreira placentdria como a barreira hematoencefalica
(Negri-Cesi, 2015; Nishikawa et al., 2010). Este composto pode ser também transmitido

através do aleitamento materno (Zimmers et al., 2014).

Contudo, ¢ importante referir que o risco apresentado nas concentragdes a que os
doentes estdo expostos clinicamente ¢ relativo, pois a maioria dos testes realizados que
podem produzir algum tipo de efeito adverso, sdo realizados com altas doses de exposi¢ao
a estes compostos em animais, o que ndo ¢ representativo das situagdes clinicas diarias

(Mousavinasab, 2011).
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2. CARACTERIZACAO DOS COMPONENTES PRESENTES EM RESINAS
COMPOSTAS POR CROMATOGRAFIA LIQUIDA DE ALTA EFICIENCIA

A quantidade de mondmeros libertados dos materiais restauradores dentarios,
pode ser calculada por diversas técnicas, incluindo Cromatografia Gasosa (GC),
Cromatografia Liquida de Alta Eficiéncia (HPLC), cromatografia gasosa / espectrometria
de massa, e ionizagdo por electrospray / espectrometria de massa. O método mais
comumente utilizado para a determinacao desses monomeros ¢ o método de HPLC (Gul

et al., 2014).

Cromatografia Liquida de Alta Eficiéncia, também conhecida como
Cromatografia Liquida de Alta Pressdo, ¢ uma técnica analitica frequentemente utilizada
para a separacdo, identificacdo e quantificacdo de cada constituinte de uma mistura.
HPLC ¢ uma técnica avangada de cromatografia liquida em coluna. Na técnica de HPLC,
o solvente sera sujeito a altas pressoes de até 400 atmosferas para que a amostra possa ser
separada nos seus diferentes constituintes com a ajuda da diferenga nas afinidades

relativas dos compostos (Rogatsky, 2016; Thammana, 2016).

Os principais componentes da maquina de HPLC sdo: um reservatorio de fase
movel, um desgaseificador, uma bomba responsavel por movimentar a fase mével e uma
amostra através da coluna, o injetor da amostra, um compartimento de colunas com
temperatura regulada, a coluna de separacdo que se trata de uma etapa estacionaria na
qual ocorre a retencdo das moléculas do espécime, um detetor que analisa os tempos de
retengdo das moléculas da amostra, e uma interface que transfere os dados recolhidos para
serem analisados num processador. O fluido pressurizado da fase moével utilizado €
normalmente uma mistura de solventes como por exemplo agua e acetonitrilo ou dgua e
metanol. A organizacao e a regulacao da temperatura assumem um papel fundamental no
processo de separacao, pois vai afetar as ligacdes entre os segmentos do espécime e os

solventes (Thammana, 2016).

Dentro do método de HPLC, existem diferentes formas para separacao dos
compostos de uma mistura:
- HPLC de fase normal: A separacdo esta baseada na polaridade dos

monomeros. A fase estacionaria € polar, o que significa que as substancias mais polares
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sao retidas na coluna, sendo registadas no cromatograma mais tardiamente do que as
substancias menos polares.

- HPLC de fase reversa: consiste numa técnica inversa a HPLC de fase normal,
pelo que a fase mdvel € polar e a fase estaciondria € apolar ou hidrofébica. Quanto mais
a natureza apolar dos compostos, mais eles serdo retidos na coluna.

- HPLC de exclusdo de tamanho: A coluna vai incorporar moléculas do substrato,
baseando-se na diferenca dos tamanhos moleculares, ocorrendo a separagdo dos
constituintes da amostra.

- HPLC de troca i6nica - A fase estaciondria possui carga i6nica contraria a carga

da amostra (Qiao, Li, Xu, & Park, 2012; Thammana, 2016).

Nesta investigagao foi utilizado o método de HPLC de fase reversa para a analisar
a composicao de diferentes resinas compostas utilizadas na pratica clinica diaria, e

verificar a presenga de determinados mondmeros.
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3. OBIJETIVO

O objetivo desta investigacao consiste na avaliacdo da composi¢do de diferentes resinas
compostas utilizadas como materiais restauradores dentdrios, e verificar se estdo
presentes monomeros de Bisfenol A-Metacrilato de Glicidila (Bis-GMA) em comp0sitos
cuja composi¢ao esteja definida pelo fabricante como livre deste composto. No caso deste

monodmero estar presente, avaliar se ocorre libertagdo do mesmo.
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II. MATERIAIS E METODOS

1. Materiais

o Resinas

Para este trabalho de investigagdo utilizdmos quatro resinas compostas distintas
de trés marcas diferentes, sendo que uma das quatro resinas utilizadas contém monomeros
de Bis-GMA, de modo a fazermos a comparagdo com as restantes que segundo o
fabricante estdo livres deste composto.

As resinas compostas analisadas foram (Figura 4):

1- Enamel plus HRi® Universal Dentin, Micerium, Rosbach, Germany;, Lote:
2015003369; Validade: 2020-04 (Cor A2 Escala VITA®) — com Bis-GMA.

2- Enamel plus HRi® Bio Function, Micerium, Rosbach, Germany, Lote:
2017006951; Validade: 2020-09 (Cor A2 Escala VITA®)

3- Filtek® One Bulk Fill Restorative, 3M ESPE, Saint Paul, Minnesota, USA;
Lote: N877550; Validade: 2020-02-28. (Cor A2 Escala VITA®)

4- Admira® Fusion, VOCO, Cuxhaven, Germany;, Lote: 1744451, Validade:
2020-02. (Cor A2 Escala VITA®)

Figura 4 - Resinas compostas utilizadas no estudo (da esquerda para a direita
Enamel p/us HRi® Universal Dentin, Enamel p/us HRi® Bio Function, Filtek®
One Bulk Fill Restorative, Admira® Fusion)
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De acordo com os respetivos fabricantes, as resinas utilizadas nesta investigagao

possuem os seguintes constituintes indicados na Tabela 2:

Tabela 2 - Constituintes das resinas analisadas, segundo os respetivos fabricantes.

alifaticos e BHT
(hidroxitolueno

butilado)

bario/aluminio +
didxido de silicio

pirogénico

Material Marca Matriz orginica Preenchimento Tipo de resina
inorginico
Enamel plus HRi® | Micerium, Italy Bis-GMA, 80% do peso e Nanohibrida
Universal Dentin UDMA, 63% do volume
butandiol-MA Oxido de
nanozirconia e
preenchimento
com vidros
Enamel plus HRi® | Micerium, Italy UDMA, Diodxido de Nanohibrida
Bio Function dimetacrilato de silicone, vidros de
dimetanol bério/aluminio
triciclodecano 74% do peso e
(TCDDMDMA) 60% do volume
Filtek® One Bulk | 3M ESPE, AUDMA, Silica e zirconia | Nanohibrida
Fill Restorative Germany UDMA, 1, 12- livres, um
dodecano-DMA composto
agregado de
zirconia/silica e
trifluoreto de
itérbio
76,5% do peso
58,5% do volume
Admira® Fusion | VOCO, Germany | Dimetacrilatos 84,0% do peso Ormocer
aromaticos e (Vidros de nanohibrido
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° Reagentes

- Acetonitrilo (AcN) 99,9%
- Solugdo de H20 e Etanol absoluto (25% de H20 e 75% de Etanol)

o Equipamento Laboratorial (Tabela 3)

Tabela 3 - Equipamento laboratorial utilizado na investigacao

Cromatografo Merck Hitachi LaChrom® (Figura 5)

Centrifugadora - Spectrafuge® 24D Digital Microcentrifuge (Figura 6)

Vortex Thermolyne Maxi Mix Plus® (Figura 7)

Fotopolimerizador LED (Figura 8)
Gobelés

Provetas

Micropipetas

Seringas

Tubos de eppendorf

Espatula Reta

Parafilme

Figura 5 - Cromatégrafo Merck Hitachi LaChrom®
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Figura 6 - Spectrafuge® 24D
Digital Microcentrifuge

Figura 7 - Vortex Thermolyne
Maxi Mix Plus®

Figura 8 - Fotopolimerizador LED
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2. Métodos

o Preparacio das solucdes padrio

Através de solugdes puras de mondmeros de 2-hidroxietil metacrilato (HEMA),
trietileno-glicol-dimetacrilato (TEGDMA), metil metacrilato (MMA) e uretano
dimetacrilato (UDMA), foram preparadas solugdes com AcN em 4 tubos de eppendorf
diferentes, em que se diluiu 50 pl de cada solugdo de monoémero puro, em 1000 ul de
AcN a 99,9%. De seguida, realizdmos uma mistura de 10ml (mililitro) de dgua ultrapura,
adquirida por meio de um sistema de pré-tratamento de agua exemplificado na figura 9,
com 10ml de AcN a 99,9%, numa razdo de 50/50 e colocou-se a mistura numa proveta
de 25ml. Por fim adicionou-se 50 ul do conteudo de cada tubo de eppendorf, contendo os

padrdes dos mondmeros, a proveta com a solucdo de dgua/acetonitrilo.

Figura 9 - Sistema de agua ultrapura, Synergy®

41



Materiais Restauradores sem Bis-GMA — Mito ou Realidade?

° Preparacio das amostras

As resinas utilizadas nesta investigacdo foram manipuladas de acordo com as
instrugdes do respetivo fabricante. Optamos por realizar dois procedimentos distintos,
num dos quais confeciondmos amostras de resinas polimerizadas, e outro em que se

obteve amostras de resina ndo polimerizadas.

° Amostras polimerizadas

Recorrendo a moldes de borracha, com medidas pré-definidas de 4mm
(milimetro) de didmetro e 2mm de altura, e a por¢des de paratilme de modo a isolar os
moldes, confecionamos pellets de cada tipo de resina a estudar (Figura 10). Com uma
espatula reta extraimos de cada uma das seringas uma quantidade semelhante de resina
aquela retirada aquando de uma restauracdo dentaria e colocou-se no molde
compactando-se e retirando os possiveis excessos. Procedeu-se a fotopolimerizagdo
através do fotopolimerizador LED (intensidade de 21200 mW/cm® e comprimento de
onda entre 420 e 480 nm) durante 40 segundos, retiramos o pellet do molde e colocou-se
dentro de um tubo de eppendorf juntamente com uma solu¢do de H20 e etanol numa
razdo de 25% de H20 e 75% de etanol, de forma a permitir a libertagio de mondmeros
presentes no composito simulando a reagdo ocorrida dentro da cavidade oral quando a

resina entra em contacto com a saliva.

Figura 10 - Pellef de resina colocado no molde
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Repetimos o processo para todas as resinas em dois procedimentos diferentes

esquematizados na Figura 11.

Confegdo de pellets de resina Confegdo de pellets de resina
através do molde (n=4) através do molde (n=4)

Fotopolimerizar 40 segundos Fotopolimerizar 40 segundos

Aguardar 10 minutos Aguardar 10 minutos

Colocar o pellet na solugio de Colocar o pellet na solugio de
H20/Etanol de 1ml H20/Etanol de 1ml

Aguardar 18 minutos em Aguardar 180 minutos (3h)
solugéo em solugdo

Separar a solugdo do Separar a solugdo do
sobrenadante sobrenadante

Colocar os tubos de eppendorf Colocar os tubos de eppendorf
no congelador a -20°C no congelador a -20°C

Figura 11 - Procedimentos para a preparagdo das amostras de resina polimerizada

° Amostras ndo-polimerizadas

Neste segundo procedimento comegamos por envolver os tubos de eppendorf com
papel de aluminio, de modo a impedir que as resinas neles colocadas polimerizassem pelo
efeito da luz envolvente. Retiramos cerca de 500ug de resina e colocamos num tubo de
eppendorf com 1ml de AcN para a sua dissolugdo. Utilizdmos a maquina de vortex para
homogeneizar a solu¢do durante trés minutos e em seguida cada um dos tubos com a

amostra foi colocado na centrifugadora também durante trés minutos. Apos a
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centrifugacdo, separou-se a solu¢do do sobrenadante e guardou-se ambos os tubos de cada

resina no congelador a -20 graus.

Retirar resina da
seringa (n=4)

Colocar em 1ml de
AcN

Vortex (3mins)

Centrifugadora a
13000 rpm (3mins)

Separar a solucao
do sobrenadante

Colocar no
congelador a -20°C

Figura 12 - Procedimento da preparagdo das amostras de resina nao polimerizada

° Analise das amostras por Cromatografia liquida de alta eficiéncia (HPLC)

Apbs a obtengdo das amostras, procedeu-se a sua analise através da técnica de
HPLC, analisando-se cada espécime separadamente. Através de uma seringa, retirou-se
cerca de 20ul da amostra e fez-se a sua inje¢ao no cromatografo (Figura 13). Apds cerca

de 40 minutos obteve-se o cromatograma correspondente.
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Figura 13 - Injecdo da amostra no cromatégrafo

Estes procedimentos vdo fazer com que os mondmeros residuais fiquem em
solugdo, sendo passiveis de serem detetados pelo HPLC. As figuras 14 e 15 mostram
resumidamente o processo de separagdo dos compostos residuais em ambos os

procedimentos utilizados.

Monomeros

Polimero residuais %

\
: / HPLC

Figura 14 - Processo de separacdo das amostras polimerizadas

K

’ - ‘ - Monoémeros
. livres
- v\d

HPLC Particulas
inorganicas

Figura 15 - Processo de separacdo das amostras ndo polimerizadas
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III. RESULTADOS

O grafico da Figura 16 representa o cromatograma da solugdo preparada com os
padroes de HEMA, TEGDMA, MMA e UDMA, no qual se obteve o tempo de retengdo
(Tr) para cada um deles:

- HEMA = 2,61 minutos

- TEGDMA = 4,60 minutos

- MMA = 6,56 minutos

- UDMA = 12,58 minutos

Apesar de ndo ter sido possivel adquirir o padrdo de Bis-GMA, de acordo com a
bibliografia disponivel sabe-se que o seu tempo de reten¢do estd normalmente entre os
8,7 e os 10,4 minutos (Alshali, Salim, Sung, Satterthwaite, & Silikas, 2015; Denis,
Diagone, Plepis, & Viana, 2015).

Os cromatogramas indicam também a area dos picos (A), que é diretamente
proporcional a concentragdo dos compostos detetados (Catrau & Barahona, 2015; Pina,
Félix, Caldeira, & Carvalho, 2017).

Estes dados irdo ser necessarios para a identificacdo destes componentes nas

amostras das resinas estudadas.

Chrom Type: HPLC Channel : 1

60 ‘
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|
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20
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Figura 16 - Cromatograma das solu¢des padrdo de HEMA, TEGDMA, MMA ¢ UDMA
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© A Figura 17 ¢é relativa ao cromatograma da amostra de resina Enamel plus HRi®
Universal Dentin, cuja separa¢do do sobrenadante da solug@o se deu ao fim de 18 minutos.
Comparando com os tempos de retengdo dos monomeros obtidos no cromatograma das
solugdes padrdo, podemos identificar neste grafico HEMA (Tr= 2,60, A= 30496), Bis-
GMA (Tr= 9,56, A= 41254) e UDMA (Tgr= 12,55; A= 30291). Os restantes picos

apresentados no grafico representam dimeros, trimeros, tetrdmeros, copolimeros e outros

oligbmeros.
Chrom Type: HPLC Channel : 1
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Figura 17 - Cromatograma do compoésito Enamel p/us HRi® Universal Dentin polimerizado, no qual o pellet foi
separado da solucdo ao fim de 18 minutos.
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° O grafico da Figura 18 representa os constituintes do espécime da resina Enamel
plus HRi® Bio Function, cuja separagdo do sobrenadante da solugio se deu ao fim de 18

minutos. Neste cromatograma apenas conseguimos identificar monémeros de UDMA

(Tr= 12,14; A= 12012).

Chrom Type: HPLC Channel : 1
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Figura 18 - Cromatograma do compoésito Enamel p/us HRi® Bio Fuction polimerizado, no qual o pellet foi separado
da solucdo ao fim de 18 minutos
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® O cromatograma da Figura 19 é referente a amostra da resina Filtek® One Bulk

Fill Restorative, cuja separagdo do sobrenadante da solucdo se deu ao fim de 18 minutos.
Conseguimos observar picos de TEGDMA (Tr= 4,94, A= 33548) e de UDMA (Tgr=
12,92; A= 3635).

Chrom Type: HPLC Channel : 1
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Figura 19 - Cromatograma do compésito da Filtek® One Bulk Fill Restorative polimerizado, no qual o pellet foi
separado da solucdo ao fim de 18 minutos.
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® O grafico da Figura 20 apresenta os componentes presentes no espécime do
composito Admira® Fusion, cuja separacdo do sobrenadante da solucdo se deu ao fim de

18 minutos. Este exibe picos correspondentes a monomeros de HEMA (Tr= 2,34; A=

18405) e de UDMA (Tr= 12,75, A= 6299).
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Figura 20 - Cromatograma do compésito Admira® Fusion polimerizado, no qual o pellet foi separado da solugéo
ao fim de 18 minutos.
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° A Figura 21 ¢é relativa ao cromatograma da amostra da resina Enamel plus HRi®
Universal Dentin, cuja separacdo do sobrenadante da solugdo se deu ao fim de 180
minutos. Podemos identificar neste grafico HEMA (Tr= 2,41; A= 5824), Bis-GMA (Tr=
8,50; A= 10443) e UDMA (Tg= 13,07, A= 35073).

Chrom Type: HPLC Channel : 1

6 - [1 llM '5
. | ‘t‘ __60
i3 H\ .U(\/L a
2; !ll M/J \\,\~A_4o
Lﬂwm L
'zgl...,...-------l--w.|||...,...[.|-:°

Retention Time (min)

Figura 21 - Cromatograma do compoésito da Enamel p/us HRi® Universal Dentin polimerizado, no qual o pellet foi
separado da solucdo ao fim de 180 minutos.
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® O grafico da Figura 22 representa os constituintes do espécime da resina Enamel

plus HRi® Bio Function, cuja separagio do sobrenadante da solugdo se deu ao fim de 180

minutos. Neste cromatograma apenas identificamos monomeros de UDMA (Tr= 12,72,

A=10161).
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Figura 22 - Cromatograma do compésito Enamel p/us HRi® Bio Fuction polimerizado, no qual o pellet foi

separado da solucdo ao fim de 180 minutos.
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® A Figura 23 ¢ referente ao cromatograma da amostra da resina Filtek® One Bulk

Fill Restorative, cuja separacdo do sobrenadante da solugio se deu ao fim de 180 minutos.
Conseguimos observar picos de TEGDMA (Tr= 4,63; A= 195913) e de UDMA (Tgr=
13,86, A=25118).

Chrom Type: HPLC Channel : 1
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Figura 23 - Cromatograma do composito Filtek® One Bulk Fill Restorative polimerizado, no qual o pellet foi
separado da solucdo ao fim de 180 minutos.
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o A Figura 24 apresenta os componentes presentes no espécime do compdsito
Admira® Fusion, cuja separa¢do do sobrenadante da solugdo se deu ao fim de 180
minutos. Este exibe picos correspondentes a monémeros de HEMA (Tgr= 2,40; A= 6056)
e de UDMA (Tg= 11,62; A= 108740).
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Figura 24 - Cromatograma do composito Admira® Fusion polimerizado, no qual o pellet foi separado da
solu¢do ao fim de 180 minutos.
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® O cromatograma da Figura 25 é relativo a amostra da resina Enamel plus HRi®
Universal Dentin ndo polimerizada. Podemos identificar neste grafico monomeros de
HEMA (Tg= 2,73; A= 47346), de Bis-GMA (Tz= 8,78; A= 79280) ¢ de UDMA (Tg=
17,89; A= 253046).

Chrom Type: HPLC Channel : 1
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Figura 25 - Cromatograma do compésito da Enamel p/us HRi® Universal Dentin ndo polimerizado.
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& Na Figura 26 estdo representados os constituintes do espécime da resina Enamel
.® A z e s . 7 g
plus HRi~ Bio Function ndo polimerizado. Neste cromatograma apenas identificamos

mondmeros de UDMA (Tr= 12,07; A= 13206).
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Figura 26 - Cromatograma do compésito Enamel p/us HRi® Bio Fuction nfio polimerizado.

57

Solvent (%)



Intensity (mV)

Materiais Restauradores sem Bis-GMA — Mito ou Realidade?

o O cromatograma da Figura 27 é referente & amostra da resina Filtek® One Bulk
Fill Restorative ndo polimerizada. Conseguimos observar picos de TEGDMA (Tr= 4,07,
A= 655371) e de UDMA (Tg= 13,24; A=219951).

Chrom Type: HPLC Channel : 1
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Figura 27 - Cromatograma do compésito Filtek® One Bulk Fill Restorative néo polimerizado.
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Resultados

o A Figura 28 apresenta os componentes presentes no espécime do composito
Admira® Fusion ndo polimerizado. Este exibe picos correspondentes a monomeros de

HEMA (Tr =2,67; A =103999) e de UDMA (Tr = 11,75; A = 14370).

Chrom Type: HPLC Channel : 1
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Figura 28 - Cromatograma do compésito Admira® Fusion néio polimerizado.
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De um modo sistematizado e para melhor percecdo dos dados, a Tabela 4

apresenta os resultados obtidos nos cromatogramas das varias amostras analisadas, nos

trés métodos utilizados.

Tabela 4 - Monomeros identificados nos cromatogramas das resinas analisadas nos varios métodos

efetuados, com indicacdo dos tempos de retencfio (Ty

¢ dreas associadas aos picos (A).

Universal Dentin

A=30496
Bis-GMA: Tr=9,56;
A=41254

UDMA: Tr=12,55;
A=30291

A=5824

Bis-GMA: Tr=8.,50;
A=10443

UDMA: Tg=13,07,
A=35073

Cromatograma
18 minutos 180 minutos Ndo polimerizadas
Compdsito
Enamel plus HRi® | HEMA: T=2,60; HEMA: Tr=2.41; HEMA: Tr=2,73;

A=47346
Bis-GMA: Tr=8.78;
A=79280

UDMA: Tr=17.89;
A=253046

Enamel plus HRi® Bio

UDMA: Tg=12,14;

UDMA: Tz=12.72;

UDMA: Tz=12.07;

A=33548
UDMA: T=12,92;
A=3635

A=195913
UDMA: Tz=13.86;
A=25118

Function A=12012 A=10161 A=13206
Filtek® One Bulk Fill | Pico equivalente a Pico equivalente a Pico equivalente a

. TEGDMA: Tr=4,94; TEGDMA: Tz=4,63; TEGDMA: Tz=4,07;
Restorative

A=655371
UDMA: Tz=13,24;
A=219951

Admira® Fusion

Pico equivalente a
HEMA: Tg=2,34;
A=18405

Pico equivalente a
UDMA: Tr=12,75;
A=6299

Pico equivalente a
HEMA: Tg=2.40;
A=6056

Pico equivalente a
UDMA: Tr=11,62;
A=108740

Pico equivalente a
HEMA: Tg=2,67;
A=103999

Pico equivalente a
UDMA: Tr=11,75;
A=14370

60




Discussdo

IV. DISCUSSAO

A polimerizagao das resinas compostas fotopolimerizadas ocorre por meio de uma
reacdo exotérmica de adi¢do, que promove a formacao de um polimero tridimensional
através de ligacdes cruzadas intermoleculares, iniciada por radicais livres. Esta reagao

inclui trés fases: Indugdo, Propagacao e Terminagdo (Denis et al., 2015).

Esta reagdo de polimerizagao nunca abrange por completo toda a matriz resinosa,
pois existe sempre uma grande quantidade de monomeros residuais remanescentes que
nao reagem. Estes excedentes, dependendo da quantidade que ndo reage e que entra em
contacto direto com os tecidos orais, sdo os que poderdo causar efeitos adversos no
organismo humano. Estes monomeros residuais podem atingir a camara pulpar dentéria

através dos tabulos dentinarios (Ferracane, 2011; Goldberg, 2008).

Um parametro importante na separacao e identificacdo dos mondmeros residuais,
que se libertam do compoésito apos a reacao de polimerizacao, € o solvente usado para
fazer a eluicdo dos compostos, que ira influenciar significativamente a quantidade e a

qualidade extraida (Moharamzadeh, Van Noort, Brook, & Scutt, 2007).

Estudos indicam que a quantidade de mondémeros libertados de compositos
dentarios varia consoante a alteracdo do meio de imersdo. Est4 patente na literatura uma
grande variabilidade de solventes utilizados para avaliar a libertagdo de mondmeros,
nomeadamente a agua destilada, saliva artificial, etanol, metanol, acetonitrilo, etc. De
acordo com os resultados, concluiu-se que o tipo de solvente onde a resina ¢ imergida,
desempenha o papel mais importante na elui¢do dos compostos (Ferracane & Condon,

1990; Gul et al., 2014; Sideridou & Achilias, 2005).

Como ja referido anteriormente, os compositos dentarios possuem compostos que
na sua forma livre sdo toxicos para o organismo humano, nomeadamente o bisfenol A. O
dano potencial do bisfenol A aumentou a consciencializagdo social na ultima década,
devido a reacdo das agéncias reguladoras quanto ao uso deste composto em embalagens

que estavam em contato com fontes alimentares. O bisfenol A, apesar de ndo existir na
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sua forma pura, faz parte da constituicao de muitos dos mondmeros a base de metacrilato
presentes em resinas compostas dentarias, como o Bis-GMA e o Bis-EMA. (Cao et al.,
2010; Dursun et al., 2016; Fleisch et al., 2010).

No entanto, a industria da medicina dentdria estd a adaptar-se as exigéncias do
mercado, tentando oferecer alternativas as resinas compostas com bisfenol A. Por
exemplo, em 2015, um material restaurador dentdrio a base de resina foi langcado no
mercado, alegadamente livre de mondmeros com bisfenol A ou qualquer outro mondémero
baseado em metacrilato, ¢ comercializado como Admira® Fusion (Klauer, Belli,

Petschelt, & Lohbauer, 2018).

Neste estudo, analisamos quatro resinas diferentes, que sdo frequentemente
utilizadas para a confecdo de restauragdes dentarias definitivas diretas. O objetivo
principal era analisar as resinas Enamel plus HRi® Bio Function (Micerium), a Filtek®
One Bulk Fill Restorative (3M ESPE) e a Admira® Fusion (VOCO), e verificar se os
monomeros de Bis-GMA se encontravam efetivamente ausentes da sua composicao.
Utilizimos também a resina Enamel plus HRi® Universal Dentin (Micerium), para
comparar os compostos libertados desta, com os das resinas principais ditas como livres
de Bis-GMA, visto que a MSDS (Material Safety Data Sheet) desta resina refere a

presenca destes mondmeros na sua composi¢ao.

De forma a conseguirmos separar uma quantidade significativa de mondmeros dos
compositos polimerizados passiveis de serem detetados no cromatografo, utilizdmos
como solvente para a eluicdo uma mistura de dgua e etanol numa razao de 25% de agua
e 75% de etanol, método ja anteriormente aplicado num estudo realizado por Sideridou
& Achilias, no qual foi estudada a elui¢do de mondmeros de Bis-GMA, TEGDMA,
UDMA e Bis-EMA através do HPLC (Sideridou & Achilias, 2005).

Segundo Ferracane & Condon, 75% dos monomeros residuais que nao reagiram,
foram eluidos nas primeiras trés horas apos coloca¢do em solugdo de dgua/etanol. Nos
nossos resultados, verificdmos que a diferenca de monomeros libertados entre as amostras
de resina em solucdo durante 18 minutos e durante 180 minutos ndo era significativa,
apesar de haver um ligeiro aumento da concentracao de substancias detetadas pelo HPLC

nas amostras eluidas em trés horas (Ferracane & Condon, 1990).
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Estudos semelhantes para identificagdo e quantificagdo de mondémeros libertados
de compositos, nas quais foram utilizados modelos de saliva artificial como solventes,
nao demonstraram resultados tdo favoraveis na eluigdo dos compostos das resinas, pois
apresentam um baixo nivel de introdugdo na rede do polimero, ndo sendo por isso o
melhor método de separagao dos monodmeros (Danesh et al., 2012; Gul, Miloglu, Akgul,

& Kadioglu, 2013; Michelsen et al., 2008).

Através da andlise por HPLC das solucdes padrdo, obtivemos os respetivos
cromatogramas em que foi possivel identificar o tempo de retencdo dos mondmeros de

HEMA, TEGDMA, MMA e UDMA.

Tendo em conta que nao foi possivel obter o padrio de Bis-GMA, nao se
conseguiu adquirir experimentalmente através do HPLC o tempo de retengdo deste
composto no cromatograma.

Contudo, de acordo com alguns estudos anteriores em que foram analisados
padrdes de Bis-GMA em condi¢des semelhantes, concluimos que o tempo de retengao
deste mondmero, encontra-se entre os 8,7 € os 10,4 minutos (Alshali et al., 2015; Denis
etal., 2015). Utilizaram-se, portanto, estes dados como referéncia, de modo a ser possivel

identificar este composto nas resinas estudadas.

Nos cromatogramas das amostras de resina Enamel plus HRi® Universal Dentin,

obtiveram-se picos bem definidos nos tempos de retencao correspondentes aos padroes

de HEMA, Bis-GMA e UDMA.

Nos cromatogramas das amostras de resina Enamel plus HRi® Bio Function,
foram registados picos definidos nos tempos de retenc¢do atribuidos ao UDMA. No
entanto, foram detetados picos em tempos de retencdo compativeis com 0os mondémeros
de Bis-GMA em dois cromatogramas referentes a esta resina. Contudo, ndo podemos
afirmar que seja de facto este composto, podendo tratar-se de outro monodmero
equivalente com propriedades semelhantes, além de que o fabricante refere que o Bis-
GMA nio faz parte da constituicdo desta resina. Para verificar com exatiddo de que
composto se trata, devera ser efetuada uma andlise por espectrometria de massa, cujo

principio basico reside na geragdo de ides a partir de compostos organicos/inorganicos e
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na sua separagao por massa/carga, fornecendo-nos informag¢do sobre a estrutura de cada
componente individualizado. A técnica de cromatografia liquida apenas faz a separagao

dos componentes de uma mistura (Gross, 2011; Tomer, 2001).

Na resina Filtek® One Bulk Fill Restorative (3M ESPE), detetaram-se compostos
nos tempos de reten¢do equivalentes ao UDMA e TEGDMA, sendo que a informacao
fornecida pelo fabricante apenas remetia para a presenca de UDMA na composi¢do da

matriz organica de resina.

Na anélise da resina Admira® Fusion (VOCO), obtivemos picos nos tempos de

retencao que poderdo corresponder aos mondémeros de HEMA e UDMA.

Perante os resultados obtidos neste estudo, verificou-se que os monomeros de Bis-
GMA ndo se encontram presentes nos materiais restauradores analisados, conforme
definido pelo fabricante.

E importante referir que existiram algumas diferencas entre as 4reas de alguns
picos obtidos nos diferentes procedimentos realizados, como por exemplo no caso do
cromatograma da amostra de resina Admira® Fusion (VOCO) nio polimerizada, cujo
pico no tempo de retencao de 11,75 minutos possui uma area de 14370. Seria de esperar
que a concentracao de mondmeros detetados nesse tempo fosse muito mais elevada que
no cromatograma da mesma resina polimerizada e eluida durante 180 minutos, em que
area do pico no tempo de retengdo 11,62 minutos foi de 108740. Isto pode, eventualmente,
dever-se ao facto da dificuldade na preparagdo das amostras ndo polimerizadas, pois as
condi¢des ideais para obtengdo destes espécimes seriam um meio onde nao houvesse
qualquer fonte de luz, visto ser este o principal elemento de indugdo da polimerizacao das

resinas.

De acordo com a bibliografia disponivel, ndo foram realizadas experiéncias
utilizando o método de preparacao de espécimes de resina nao polimerizados, pelo que
futuramente este poderd vir a ser um procedimento a utilizar. Contudo, sobre este
processo, existem aspetos importantes a ter em conta que poderdo influenciar de forma

positiva, em termos quantitativos e qualitativos, a detecdo de compostos presentes nestes
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materiais. Os principais obstaculos a esta forma de analise sdo os fatores que induzem a

polimerizacao dos monomeros.

O processo de polimerizacao ¢ comumente ativado por trés formas distintas: calor,
luz e produtos quimicos. A maior parte das resinas acrilicas, utilizadas na confecao das
bases de proteses dentarias removiveis, sdo polimerizadas através do calor. Existem
também sistemas polimerizados por meio de uma mistura de dois reagentes, como por
exemplo a amina terciaria (ativador) e o peroxido de benzoila (iniciador), que quando
combinados sofrem uma reagdo quimica gerando radicais que iniciam a polimerizagao.
Os materiais utilizados neste estudo sdao, maioritariamente, polimerizados pela luz, em
que os fotdes provenientes de uma fonte de luz ativam o iniciador que ird gerar radicais
livres, que por sua vez irdo principiar o processo de polimerizacdo. Estes iniciadores sdo
ativados por luz visivel. A canforoquinona, quando exposta a uma fonte de luz, tem a
capacidade de originar radicais livres. Porém, fatores como a intensidade da luz, o angulo
de incidéncia do feixe e a distancia da fonte de luz ao compodsito podem ter influéncia
significativa no numero de radicais livres formados (Anusavice et al., 2013).

Assim, tendo em conta estas condicionantes, em investigagoes futuras deverao ser
tomadas medidas que previnam ao maximo a reagdo de polimerizacdo das amostras de
resina, a comecar pela eliminacao de qualquer fonte de luz aquando da preparagao dos
espécimes, e por exemplo a integracdo de um inibidor de polimerizagao (ex: BHT) na

solucao de AcN utilizada na elui¢do dos compdsitos (Mousavinasab, 2011).

De realgar, também, que os cromatogramas apresentam escalas diferentes entre si
devido a diversidade de concentragdes dos compostos apresentadas em cada amostra, isto

para permitir uma melhor visualizacdo e interpretacao dos picos.

Como referido, o método de HPLC utilizado foi o de fase reversa, e deste modo
conseguimos comparar a polaridade dos principais mondémeros detetados. Os primeiros
compostos a serem registados no cromatograma num menor intervalo de tempo, sdo os
que se apresentam com maior polaridade, pois sendo a natureza da coluna apolar, quanto
menor polaridade os compostos apresentarem, maior serd a sua retencdo na coluna
(Thammana, 2016). Por ordem crescente de polaridade dos compostos padrao temos:

UDMA, MMA, TEGDMA e HEMA.
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Nos cromatogramas obtidos, podemos verificar que existem diversos picos
registados quando ocorre a alteragdo das percentagens dos solventes, ou seja, quando a
percentagem do AcN aumenta para os 95%. Estes compostos, ndo identificados, tratam-
se provavelmente de dimeros, trimeros, tetrameros, etc. Contudo, apenas recorrendo a

espectrometria de massa poderiamos identificar estes compostos com maior exatidao.
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V. CONCLUSOES

1. Conclusao

Dentro das limitagdes deste estudo e de acordo com os resultados obtidos, pode-

se concluir que:

e Existe uma maior quantidade de compostos diferentes detetados, através da
analise por HPLC, nas amostras de resina nao polimerizadas do que nas de
resinas polimerizadas.

e Na andlise das amostras de resina ndo polimerizadas verificou-se uma maior
concentracdo dos monomeros residuais existentes.

e A maior parte dos mondémeros libertados pelo compdsito polimerizado ocorre
logo nos primeiros minutos apds a polimerizacao.

e O Bis-GMA encontra-se presente apenas na resina Enamel plus HRi®
Universal Dentin, ndo tendo sido identificado nas restantes conforme descrito

na composi¢ao apresentada pelos fabricantes.

2. Perspetivas Futuras

Este trabalho podera ser o precursor de investigagdes futuras, em que sejam
controlados de melhor forma os meios de preparagdao das amostras ndo polimerizadas, de
modo a reduzir a sua polimerizacao e possibilitar a detecdo de uma maior quantidade de
compostos diferentes. O seguimento deste estudo, seria submeter estas amostras a
espectrometria de massa, em que seria realizada a atribuicdo molecular de cada

monodmero e a sua identificagcdo concreta.

Outra avaliagdo interessante que se podera realizar ¢ a analise das amostras atraveés
do microscépio de forca atobmica (AFM), para se visualizar o tamanho e conformacao das
moléculas em solugdo, e possivelmente, visualizar as particulas que ficaram no
precipitado do tubo de eppendorf aquando da centrifugagdo das amostras nao

polimerizadas.
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Deverdao ser também realizados outros estudos sobre estes compostos mais
recentes presentes nas resinas analisadas, como por exemplo o AUDMA, presente na
resina Filtek® One Bulk Fill Restorative (3M ESPE), ou TCDDMDMA, que faz parte da
composi¢do da resina Enamel plus HRi® Bio Function (Micerium), quanto a sua estrutura,

mecanismo de a¢do e libertagdo, e toxicidade para o organismo humano.
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