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RESUMO
Este estudo tem como objetivo avaliar a influéncia do brometo de miristiltrimetilamonio
nas propriedades fisico-quimicas e biologicas de um selante resinoso experimental. O
selante de resina experimental foi formulado com 50% em peso de metacrilato de
bisfenol A-glicidilo e 50% em peso de dimetacrilato de trietilenoglicol com um sistema
fotoiniciador / co-iniciador. Tungstato de célcio (30% em peso) e silica coloidal (0,7%)
foram adicionados. Adicionou-se brometo de miristiltrimetilamio a 0,5 (Go,5%), 1 (G1%)
e 2 (G2w)% em peso e permaneceu um grupo sem este composto para ser utilizado
como controlo (Gew). Os selantes de resina foram analisados quanto a cinética de
polimerizacdo e grau de conversao (DC), resisténcia coesiva (UTS), atividade
antibacteriana contra Streptococcus mutans e citotoxicidade contra queratindcitos
humanos. Diferencas na cinética de polimerizacdo foram observadas e as DC
variaram de 57,36 (x 2,50) para G2% a 61,88 (x 1,91) para Gos», sem diferenca
estatisticamente significante entre os grupos (p> 0,05). A UTS variou de 32,85 (+ 6,08)
MPa para Gos% a 35,12 (= 5,74) MPa para Geui (p> 0,05). Os grupos com 0 composto
apresentaram atividade antibacteriana contra a formacéo de biofilme a partir de 0,5%
em peso (p <0,05) e contra bactérias planctdnicas a partir de 1% em peso (p <0,05).
Quanto maior a incorporacdo do composto quaternario, maior foi o efeito citotdxico.
Giw e Gzy tiveram diferenca comparado ao Gewl (p<0.05), mas ndo houve diferenca
entre Gewl € Gosw (p> 0,05). Em concluséo, a adicdo de 0,5% em massa de brometo
de miristiltrimetilamoénio ndo alterou as propriedades fisico-quimicas do selante

resinoso e proporcionou atividade antibacteriana sem efeito citotoxico.

PALAVRAS-CHAVE: Selantes de fossas e fissuras; Antibacterianos; Propriedades

quimicas.



ABSTRACT
This study aims to evaluate the influence of myristyltrimethylammonium bromide on
the physico-chemical and biological properties of an experimental resin sealant. The
experimental resin sealant was formulated with 50 wt.% of bisphenol A-glycidyl
methacrylate and 50 wt.% of triethylene glycol dimethacrylate with a photoinitiator/co-
initiator system. Calcium tunsgtate (30 wt.%) and colloidal silica (0.7 wt.%) were added.
Myristyltrimethylammonium bromide was added at 0.5 (Gos%), 1 (Gi%), and 2 (Gzw)
wt.% and one group remained without this compound to be used as control (Gcui). The
resin sealants were analyzed for the polymerization kinetics and degree of conversion
(DC), ultimate tensile strength (UTS), antibacterial activity against Streptococcus
mutans and cytotoxicity against human keratinocytes. Differences in the
polymerization kinetics were observed and the DC ranged from 57.36 (£2.50) for Gz
to 61.88 (x1.91) for Gosw, without statistically significant difference among groups
(p>0.05). The UTS ranged from 32.85 (£6.08) MPa for Go.s% to 35.12 (£5.74) MPa for
Gewl (p>0.05). The groups with the compound showed antibacterial activity against
biofilm formation from 0.5 wt.% (p<0.05) and against planktonic bacteria from 1 wt.%
(p<0.05). The higher the quaternary ammonium compound addition, the higher the
cytotoxic effect. Giw and G2y showed statistically significant difference compared to
Ge (p<0.05), without difference between Gewi € Gosw (p>0,05). In conclusion, the
addition of 0.5 wt% of myristyltrimethylammonium bromide did not alter the physico-
chemical properties of the resin sealant and provided antibacterial activity without

cytotoxic effect.

KEY WORDS: pit and fissure sealants, anti-bacterial agents, chemical properties.
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1. ANTECEDENTES E JUSTIFICATIVA

A cérie dental é considerada um dos problemas de saude bucal com maior
incidencia e prevaléncia a nivel mundial. Em 2016, o Global Burden of Diasese
Study (Estudo Global da Carga de Doencas) revelou que a incidéncia de caries
em dentes permanentes era de 7,26 bilhdes e em dentes deciduos, 1,76 bilh&o,
assim ocupando o segundo e quinto lugares, respectivamente, entre as doencas
mais comuns (LIANG et al., 2018). Outras pesquisas evidenciaram que 95% da
populacdo mundial ja padece destas doencas e que das lesdes encontradas,
30% séo originadas em faces oclusais (sulcos e fissuras); enquanto que 50%
tem origem em zonas interproximais (CORTES et al., 1989; RIVAS et al., 2002).

A carie dental constitui uma doenca multifatorial, crénica e progressiva.
Essas lesdes sdo causadas por bactérias presentes no biofilme ao fermentarem
acucares e produzirem acidos que desmineralizam esmalte e dentina, podendo
se tornar um processo irreversivel com a formacédo de cavidades nos tecidos
dentarios (LYNCH et al.,, 2012). A teoria acidogénica permite entender o
processo carioso com base na agéo de varios fatores como: héspede suscetivel,
tipo de dieta, presenca de microrganismos, tempo do processo. Dentro desse
processo, o0 biofilme complexo devido a higiene bucal deficiente favorece a
adesdo e multiplicagdo bacteriana, desempenhando um importante papel
Assim, as enzimas bacterianas degradam os carboidratos, formando os acidos
responsaveis pela desmineralizacdo, dissolvendo ions de fosfato e célcio da

hidroxiapatita, ocasionando a perda de minerais (FEJERSKOV, 2004).
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A perda de minerais € considerada um desequilibrio no processo de
desmineralizacdo-remineralizacdo e faz com que as lesGes de carie tenham
varias fases, podendo dizer que nos estagios iniciais as lesdes cariosas tém
caracteristicas subclinicas. Porém, se a diminuicdo do pH continua, a carie
dental se torna clinicamente visivel por meio, inicialmente, de uma lesédo de
mancha branca (MARTIGNON et al., 2011). Sob estas condi¢des fisiologicas, a
saliva age como um agente de remineralizacéo e tenta manter o equilibrio entre
o tecido dental e o biofilme (BARDOW et al., 2008). Posteriormente ao ataque
acido, quando o pH é superior a 5,5, o fluido salivar reduz a concentracdo de H+
produzidos pelas bactérias e leva a remineralizacdo porque a saliva esta
supersaturada de Ca*?, PO42 e F° (Castellanos et al., 2013).

Atualmente, a Odontologia baseada em evidéncias mudou o
entendimento sobre céarie dental e o desenvolvimento dos materiais
odontoldgicos, estimulando a deteccdo precoce das lesbes de céarie dental.
Assim, sdo visados novos sistemas de diagndstico que permitem identificar o
risco cariogénico de um paciente, quantidade de lesdes que apresenta e a
possibilidade de realizar tratamentos minimamente invasivos, 0sS quais
preservam a estrutura dental dentro de um manejo integral do paciente,
detectando de forma precoce a perda de minerais (PITTS, 2009). Neste contexto,
os clinicos precisam entender e gerenciar critérios atuais de diagnéstico que
permitem realizar a tomada correta de decisdes. O Sistema Internacional de
Deteccao e Valorizacdo de Caries (ICDAS) identifica as lesbes de caries desde
estagios iniciais e as categoriza segundo os descobrimentos visuais com uma

alta correlacao histologica, de acordo com a gravidade ou profundidade da lesé&o
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(MULLER et al., 2018). As les®es iniciais de caries que o ICDAS categoriza com
codigos 1 e 2 podem ser paralisadas com tratamentos conservadores. Codigos
ICDAS mais severos, nos quais existem um maior compromentimento da
estrutura dentaria, codigos de 3 a 6, requerem maiores tratamentos
restauradores conforme cada caso. A Odontologia minimamente invasiva
maneja técnicas remineralizantes nas quais o fluor resulta ser muito efetivo, no
entanto novos agentes remineralizantes demonstraram ser eficazes no
tratamento de pacientes com alto risco cariogénico, sendo considerados junto
aos selantes dentarios uma excelente alternativa ao uso de fluoretos (AHOVUO
et al., 2017).

O termo selante se refere a um material que forma uma camada protetora
de unido micromecanica e que cobre a estrutura dentaria previamente tratada
com &cido. Os selantes podem ser de cura quimica ou fisica, com eficacia
semelhante. Esses materiais podem ter particulas de carga, fllor e corantes. A
eficacia de um selante depende da sua capacidade de penetracao, resisténcia
ao desgaste, manipulacéo e auséncia de solubilidade no meio bucal (GORKEM
et al., 2018).

Estes antecendentes levaram a varias pesquisas a fim de adicionar
compostos que nao alterem as propriedades do material e produzam efeito
antibacteriano. Os compostos quaternarios de amoénio (QACs) tém sido
utilizados em formulacdo de materiais com o objetivo de reduzir ou impedir a
formacao de biofilmes microbianos nas superficies desde 1990 (LIANG et al.,
2018), sendo um composto estavel com boa permeabilidade, baixa toxicidade,

baixa corroséo, efeitos biolégicos duradouros entre outras propriedades em
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comparacao com outros agentes antimicrobianos. As propriedades bactericidas
dos QACs séo atribuidas a ligacdo da membrana citoplasmatica e a difusédo por
meio da parede celular, do aumento da pressdo osmadtica da bactéria e da
liberacdo de compostos citoplasmaticos (COCCO et al., 2015). Os ultimos
estudos tém mostrado que QACs possuem atividade antimicrobiana contra
fungos e bactérias, incluindo S. mutans, |. acidophilus, C. albicans, entre outros
(ZHANG et al., 2018). Levando em consideracdo esses resultados, resinas
com QAC foram previamente desenvolvidas , conseguindo obter uma reducéo
da atividade metabdlica do biofilme sem reduzir as propriedades mecanicas do
material. QACs foram incorporados a resinas compostas, sistemas adesivos,
resinas acrilicas, cimentos 0sseos, materiais de revestimento de celulose,
selantes, desinfetantes de cavidades, cimento de fosfato de zinco e cimento de
policarboxilato de zinco, obtendo excelentes resultados antibacterianos sem
alterar as caracteristicas dos materiais (COCCO et al., 2015).

A eficacia dos compostos quaternarios de aménio esta associada ao
comprimento da cadeia alquilica, onde quanto maior a cadeia, melhor as
propriedades bactericidas do material sdo consideradas (ZHANG et al., 2018).
Neste sentido, e fazendo uma revisdo da literatura, o brometo de miristil trimetil-
amonio, composto o qual possui 14 carbonos na cadeia alifatica, ainda nao foi
testado em materiais dentarios. Portanto, decidiu-se incorpora-lo a um selante
resinoso experimental a fim de avaliar sua propriedade antibacteriana e observar
se o composto influencia nas propriedades fisico-quimicas e citotoxicidade do

polimero.
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2. OBJETIVO

O objetivo desse trabalho foi incorporar brometo de miristil trimetil
amonio em 0,5%, 1% e 2%, em peso, a um selante resinoso experimental e

avaliar as propriedades fisico-quimicas e biolégicas dos materiais formulados.
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3. MANUSCRITO

Essa tese de doutorado se apresenta na forma de um artigo, escrito na
lingua inglesa e que segue as normas referentes ao periddico Brazilian Oral

Research, para o qual sera submetido.
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4. CONSIDERACOES FINAIS

Os tratamentos realizados com selantes resinosos séo considerados
uma das primeiras opc¢oes terapéuticas em Odontologia minimamente invasiva.
Nesse contexto, varios estudos (COLOMBO et al., 2018; LIANG et al., 2018;
AHOVUO et al., 2017) mostram sua eficacia em parar ou prevenir lesdes iniciais
de cérie. No entanto, estes materiais carecem de agentes antimicrobianos em
sua composicdo, sendo o flior e a clorexidina o0s Unicos componentes
introduzidos em selantes no mercado (DIONYSOPOULOS et al.,, 2015;
AGGARWAL et al., 2018). Por isso, esse estudo visou a formulacéo e avaliacdo
de selantes resinosos com um composto quaternario de amonio.

Os QACs sdo uma excelente opcdo a serem incorporados a materias
dentarios, pois gracas a sua estrutura, sao eficazes como agentes
antibacterianos (MAKVANDI et al., 2018). O efeito dos QACs esta relacionado
ao comprimento da cadeia alquila e a carga positiva do grupamento com
nitrogénio (CHERCHALIA et al., 2017). Com estas consideragdes e analisando-
se os resultados do presente trabalho, determinou-se que ao adicionar brometo
de miristil trimetil aménio em 0,5% em massa, as propriedades fisico-quimicas
do selante resino experimental ndo foram alteradas e foi observado efeito
antibacteriano contra Streptococcus mutans sem reduzir a viabilidade celular.

Na presente investiga¢cao, a longevidade do agente antimicrobiano nao foi
avaliada, o que pode ser avaliado em investigacdes futuras. E ainda, sugere-se
a investigacdo desse composto com grupamento metacrilato para a

copolimerizagcdo na matriz resinosa (ZHANG et al.,, 2018). Com base nos
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resultados desse estudo, outros materiais dentarios tais como cimentos
resinosos para cimentacdo de pecas protéticas ou selamento de canais
radiculares, bem como resinas compostas e sistemas adesivos, poderiam ser
avaliados com diferentes concentracdes de brometo de alquil trimetil amonio.
Nesse estudo, foi possivel formular e avaliar um selante resinoso em
que, por meio da adicdo de um QAC, foi possivel fornecer mais uma propriedade
biologica ao material (MELO et al., 2018). Apesar de sabermos que 0 processo
de lesdo de carie estd associado aos habitos do paciente, estimula-se o
desenvolvimento de materiais dentarios com atividade antimicrobiana para

talvez ser possivel postergar ou prevenir o surgimento de lesdes cariosas.
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