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"Fight with determination, embrace life with passion, lose with class and win with
boldness, because the world belongs to those who dare and life is too beautiful to be
negligible.”

- Charles Chaplin
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RESUMO

Objetivos: Determinar se a associacdo do Quitosano 0,5% a um antisséptico de
Clorohexidina 0,2% (Bexident Post®) apresenta vantagens relativamente & Clorohexidina

0,12% (Bexident Gengivas®) na cicatrizacio tecidular apds extracio dentaria.

Materiais e métodos: Foi realizado um estudo piloto no qual 20 pacientes foram
submetidos a extracbes dentarias com posterior aplicacdo de antissépticos. Foram
divididos em dois grupos (A-Bexident Gengivas® e B-Bexident Post®). A aplicacdo do
produto e consultas de observacdo (7/15 dias) foram efetuadas por 2 clinicos. Foram
avaliados os seguintes parametros relacionados com a cicatrizacdo: dor, edema, eritema,
coloracdo e lesBes na mucosa, presenca de placa, hemorragia, supuracdo e zonas de
necrose. Para a analise estatistica foi utilizado o teste ndo paramétrico Mann-Whitney U
e a base de dados SPSS (IBM Statistics v.23, SPSS Inc, Chicago, IL).

Resultados: Aos 7 dias 80% do grupo A e 50% do B referiu ndo sentir dor, 40% do B
afirmou ter dor valor 5 (p=0,143); aos 15 dias 90% do A e 80% do B n&o apresentaram
dor (p=0,684); 80% do A e 90% do B nédo apresentaram edema aos 7 dias (p=0,739) e
aos 15 dias apenas 20% do A apresentou edema ligeiro (p=0,481); 70% do A e 50% do
B apresentaram aos 7 dias mucosa com aspeto normal (p=0,481), 10% do A e 20% do B
apresentaram aos 15 dias ligeiro eritema (p=0,739); apenas 10% do B apresentou lesdes
na mucosa aos 7 dias (p=0,739); 40% do A e 60% do B aos 7 dias (p=0,436) e 50% do
B aos 15 dias (p=0,063) apresentaram placa bacteriana; 30% do A apresentou hemorragia
aos 7 dias (p=0,280) e 10% do B aos 15 dias (p= 0,739). Em nenhum caso se observou

supuragdo ou Necrose.

Conclusdes: Nao existem diferencas clinicas na cicatrizacdo pdés-extracdo quando
comparado o Quitosano 0,5% associado & Clorohexidina 0,2% (Bexident Post®) com a
Clorohexidina 0,12% (Bexident Gengivas®).

Palavras-chave: Clorohexidina; quitosano; cicatrizagdo pos-extragdo; cicatrizacdo da

mucosa oral
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ABSTRACT

Objectives: Determine whether the association of Chitosan 0,5% to Chlorhexidine 0,2 %
(Bexident Post®) has advantages over Chlorhexidine 0,12% (Bexident Gengivas®) in

tissue healing after tooth extraction.

Materials and methods: A pilot study where 20 patient where subject to tooth
extractions with subsequent antiseptics application. They were divided in two group (A-
Bexident Gengivas® and B- Bexident Post®). The application of the product and
observation appoitments (7/15 days) were made by 2 observers. The following healing
related parameters were observed: pain, edema, erythema, coloration and lesion of oral
mucosa, presence of plaque, bleeding, suppuration and necrosis areas. For statistical
analysis nonparametric test Mann-Whitney U and SPSS database (IBM Statistics v.23,
SPSS Inc, Chicago, IL) were used.

Results: At 7 days, 80% of group A and 50% of B reported no pain, 40% of B claimed
to have pain value 5 (p=0,143); at 15 days 90% of A and 80% of B had no pain (p=0,684);
80% of A and 90% of B had no edema at 7 days (p=0,739) and at 15 days just 20% of A
had light edema (p=0,481); at 7 days 70% of A and 50% of B had mucosa with normal
appearance (p=0,481), 10% of A and 20% of B had light erythema at 15 days (p=0,739);
just 10% of B had mucosal lesions at 7 days (p=0,739); 40% of A and 60% of B at 7 days
(p=0,436) and 50% of B at 15 days had plaque (p=0,063); 30% of A had bleeding at 7
days (p=0,280) and 10% of B at 15 days (p= 0,739). In neither case we observed

suppuration or necrosis.
Conclusions: There are no clinical differences in post extraction healing when compared

Chitosan 0,5% association with Chlorhexidine 0,2% (Bexident Post®) with Chlorhexidine
0,12% (Bexident Gengivas®).

Key words: Chlorhexidine; chitosan; post extraction healing; oral soft tissue healing
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l. INTRODUCAO

A extragdo dentéria € um procedimento cirdrgico comum no consultério dentério,
e consiste na remocao do dente do 0sso alveolar (Lindhe et al. 2008).

S&o diversas as razGes que estdo na origem da extracdo dentéria: carie, doenca
periodontal, tratamento ortod6ntico, trauma, ma posicdo dentéria, dentes impactados,
entre outros (Lindhe et al. 2008; Lodi et al. 2012).

Ap0s a extracdo dentdria ocorre uma sequéncia de eventos reparativos, como
consequéncia do dano mecanico ao 0sso alveolar e laceracdes de tecidos moles (Farina
and Trombelli 2012; Kuroshima et al. 2013). E por isso importante conhecer as
carateristicas do processo de cicatrizacdo inerente, de modo a tornar possivel um correto
acompanhamento pos-operatdrio do paciente.

S&o muitos os cuidados pds-operatorios necessarios, com o objetivo de minimizar
o0 desconforto do paciente e promover uma correta cicatrizagdo (Lodi et al. 2012). Para
além do uso de gelo e de uma alimentacdo mole e fria, também a associacdo de um
antisséptico € recomendada. Esta associacdo permite reduzir a formacdo de placa
bacteriana e melhorar a cicatrizacdo através do efeito positivo na proliferacdo e
regeneracdo celular (Daeschlein 2013).

Estdo disponiveis no mercado diferentes antissépticos, mas a Clorohexidina
(CHX) ¢ desde ha muito tempo o gold standart, devido ao seu efeito anti-bacteriana e
anti-placa (Berchier et al. 2010; Dorri and Shahrabi 2012).

Recentemente, estudos demonstraram que a associagdo da CHX com Quitosano
(CHI) melhorou a sua acéo antibacteriana individual, e aumentou o0 seu tempo de
permanecia nos tecidos. Foi também observada uma sinergia no efeito anti-placa quando
combinados, devido as propriedades bioadesivas que o CHI apresenta (Decker et al. 2005;
Karaduman et al. 2012; Franca et al. 2014).

Em Portugal, o Bexident Post® (ISDIN, S.A. Barcelona, Espanha) é o Unico
produto que associa a CHX 0,2% e CHI 0,5%, e apresenta como objetivo promover uma
rapida cicatrizagdo, diminuindo a inflamac&o e aumentando a proliferacéo celular.

Perante estas informagdes, torna-se pertinente investigar se a associa¢do do CHI
a CHX permite obter uma melhor e mais rapida cicatrizacao clinica, quando comparado
com o antisseptico de CHX standart.

N&o existem até ao momento estudos que comparem estes dois produtos. Este
tema surgiu assim como hipétese de estudo.
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. OBJETIVOS

Com este estudo pretende-se determinar se a associa¢do do Quitosano a 0,5% a
um antisséptico tradicional a base de Clorohexidina a 0,2% (Bexident Post®) apresenta
vantagens clinicas relativamente a Clorohexidina a 0,12% (Bexident Gengivas®) na

cicatrizagdo tecidular ap6s extracdo dentaria.

1. DESENVOLVIMENTO

1. TECIDOS PERIODONTAIS - A GENGIVA

A gengiva é um dos quatro componentes do periodonto, fazendo parte da mucosa
oral mastigatoria que recobre o processo alveolar e a porcdo cervical do dente. Consiste
numa camada de epitélio e tecido conjuntivo subjacente, também denominado de ldmina
propria. Tem um papel fundamental na protecdo da estrutura dentéaria e dos tecidos
periodontais de suporte, contra trauma e infecéo.

Esta pode ser dividida em duas partes: gengiva livre e gengiva aderida.

A gengiva livre apresenta uma coloracdo rosa coral, uma consisténcia firme e a
sua superficie é opaca e lisa. Esta firmeza é conseguida através das fibras gengivais
existentes no tecido conjuntivo subjacente.

Representa o colar de gengiva que envolve todas as faces do dente e estende-se
apicalmente até ao free gingival groove, que corresponde a unido amelo-cementaria
(Carranza et al. 2006; Lindhe et al. 2008).

A gengiva aderida estende-se em apical até a juncdo mucogengival, onde se torna
continua com a mucosa alveolar. Apresenta uma textura firme, resiliente, cor rosa palido,
e pequenas depressdes, que lhe conferem a aparéncia de casca de laranja.
Comparativamente com a gengiva livre, esta apresenta maior espessura, queratinizacao,
fibras de colagénio e uma menor irrigacdo sanguinea. Encontra-se firmemente inserida
no 0sso alveolar e cemento subjacentes através de fibras do conjuntivo, sendo por isso
relativamente imovel. Esta aderéncia deve-se a natureza colagénea da lamina propria e a
sua continuidade com o muco-peridsteo do o0sso alveolar (Carranza et al. 2006; Lindhe et
al. 2008).

Histologicamente, o epitélio que recobre a gengiva divide-se em 3 partes: epitélio

oral, epitélio sulcular e epitélio juncional.
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O epitélio oral é o epitélio voltado para a cavidade oral, sendo classificado como
um epitélio pavimentoso estratificado queratinizado. A sua funcéo é a de revestimento e
formacéo de barreira fisiologica. O seu limite com o tecido conjuntivo subjacente segue
um curso ondulado, observando-se as projec6es do tecido conjuntivo separadas entre si
pelas cristas epiteliais.

Apresenta 4 camadas celulares: camada basal, camada espinhosa, camada
granulosa e camada cdrnea (em contato com a cavidade oral).

O epitelio sulcular é continuo com o epitélio oral, estando voltado para o dente
sem entrar em contato com a sua superficie. E um epitélio pavimentoso estratificado n&o
queratinizado, havendo estudos que indicam a existéncia de uma tendéncia para a
queratinizacdo. E o epitélio mais fino, por apenas possuir as camadas celulares basal e
espinhosa.

O epitélio juncional é a unido com o tecido conjuntivo, sendo um epitélio
pavimentoso estratificado ndo queratinizado. As células mais internas deste epitélio
formam e mantém uma selagem apertada com a superficie dentaria mineralizada,
designada por Unido Epitelial. Como representa uma via de acesso ao fluido crevicular
gengival, permite um répido turn-over de células & margem gengival, importante no
equilibrio hospedeiro/ parasita e reparacao rapida dos tecidos lesados.

O tecido conjuntivo € o componente predominante na gengiva, sendo constituido
em 60% por fibras de colagénio, 35% vasos, nervos e matriz, e os restantes por elementos
celulares, como fibroblastos e células inflamatérias. As fibras de colagénio podem
dividir-se em 4 grupos: fibras circulares, fibras dentogengivais, fibras dentoperidsteas e
fibras transeptais, e ttm como funcdo a manutencdo do tonus e resiliéncia da gengiva
marginal, permitindo a integridade da unido dentogengival (Carranza et al. 2006; Lindhe
et al. 2008).

A presenca do dente é responsavel pela manutencdo da gengiva e do 0sso, pelo

que ap6s uma extracao, ambos sofrem alteracdes.

2. CICATRIZACAO DOS TECIDOS POS EXTRACAO

A cicatrizacdo € um fendmeno fisico, quimico e bioldgico que se inicia logo apos
uma lesdo tecidual (acidental ou cirurgica), e tem como finalidade restituir a integridade
dos tecidos (Kumar et al. 2004; Peterson et al. 2008; Hupp et al. 2014; Larjava 2012).
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A extracdo dentaria € um procedimento cirurgico que consiste na remogdo do
dente do osso alveolar. A extracdo dentaria pode estar indicada por diferentes razdes,
sendo a carie dentéaria e a doenca periodontal as situacdes mais frequentes (Lindhe et al.
2008; Lodi et al. 2012). A este procedimento estd inerente 0 dano mecanico ao 0SS0
alveolar e laceracOes de tecidos moles, aos quais se seguem uma sequéncia de eventos
reparativos (Farina and Trombelli 2012; Kuroshima et al. 2013).

Varios foram os autores que, em animais e humanos, estudaram a cronologia de
eventos bioldgicos da cicatrizacdo de alvéolos pds-extracionais, permitindo caracterizar
os tecidos envolvidos na mesma. Através destes estudos conseguiu-se perceber que a
cicatrizagdo segue um curso muito bem definido, variando apenas o tempo durante qual
ela ocorre (Farina and Trombelli 2012).

Imediatamente ap0s a extracdo o alvéolo remanescente enche de sangue,
formando o codgulo sanguineo, que permite selar o alvéolo do meio exterior. O codgulo
sanguineo ¢ formado por eritrécitos e leucdcitos embebidos numa rede de fibrina. E de
extrema importancia a manutencdo do coagulo, para evitar complicacdes pos-
extracionais, como a alveolite seca, e para o recrutamento de células inflamatdrias para o
local (Lagares et al. 2006; Farina and Trombelli 2012; Sculean et al. 2014; Algahtani et
al. 2015). Inicia-se assim a fase hemostatica e inflamatdria da cicatrizagao.

Observa-se um aumento da permeabilidade vascular, como consequéncia da
vasodilatacdo provocada pela histamina e prostaglandinas sintetizadas pelos leucdcitos.
Este aumento de permeabilidade leva a um extravasamento do plasma, causando
acumulacdo de fluidos - edema.

Estdo presentes os 5 sinais cardiais da inflamacdo: calor e rubor (como
consequéncia da vasodilatacdo), edema, dor e perda de funcdo (pressdo causada pelo
edema).

Dois ou trés dias ap0s a extracdo observar-se no interior do coagulo sanguineo a
formagéo do tecido de granulacéo, rico em estruturas vasculares recentemente formados,
células inflamatodrias, fibroblastos, bem como eritrocitos (Bodic et al. 2005; Farina and
Trombelli 2012).

Por volta do 4° dia comeca a formar-se na por¢éo coronal do alvéolo uma camada
de tecido conjuntivo bem organizado, revestido por células epiteliais e fibrina,

responsavel pelo inicio do encerramento da ferida. Nesta fase ndo ocorre um ganho

-4 -
Aplicacgdo topica de Bexident Gengivas® vs Bexident Post® — Efeitos na cicatrizagdo pos extracdo. Estudo piloto



significativo de resisténcia, porque néo se verifica grande deposicao de colagenio (Kumar
et al. 2004; Peterson et al. 2008; Hupp et al. 2014; Larjava 2012; Sculean et al. 2014).

Clinicamente observa-se uma placa esbranquicada (fibrina) na superficie do
alvéolo e uma gengiva mais avermelhada devido ao aumento da circulagdo sanguinea.

Na fase fibroblastica (7 dias- 3 semanas) observa-se a formagdo da matriz de
colagénio no interior do alvéolo, composta por células mesenquimatosas, fibras de
colagénio, vasos sanguineos e algumas células inflamatdrias dispersas (Farina and
Trombelli 2012). Os fibroblastos secretam fibronectina que vai permitir estabilizar a
camada de fibrina e ha a formacdo de novos vasos sanguineos, como consequéncia do
aumento das exigéncias metabdlicas (Peterson et al. 2008).

Com o tempo, os fibroblastos vao produzindo e depositando de forma desordenada
grandes quantidades de colagénio, que permite aumentar a resisténcia da ferida em 70-
80%. Clinicamente a ferida torna-se densa pela quantidade de colagénio e eritematosa
pelo elevado grau de vascularizacao (Peterson et al. 2008).

Ao mesmo tempo, 0s osteoclastos estdo presentes no espaco de medula 6ssea e de
0sso cortical, com o objetivo de reabsorver restos 0sseos e 0sso necrotico. O tecido
ostedide comeca a formar-se, de forma inversamente proporcional & perda da matriz
colagénica e do osso cortical. H4 assim um aumento da mineralizagdo 6ssea do alvéolo,
com formacéo de tecido 6sseo, que permanece até a sua diferenciacdo em osso lamelar e
medular. (Kumar et al. 2004; Peterson et al. 2008; Hupp et al. 2014; Larjava 2012;
Discepoli et al. 2013; Sculean et al. 2014).

Na fase de remodelagdo (a partir das 3 semanas) da-se a maturacao da ferida, a
degradacdo da matriz torna-se mais evidente e o nimero de vasos decresce, diminuindo
assim os sinais da inflamacdo. Ao longo desta fase ha substituicdo do velho colagénio
desorganizado pelo novo, mais organizado (e por isso em menor quantidade) aumentando
0 mecanismo intrinseco de contracdo das feridas, promovendo uma maior aproximagao
dos bordos da ferida e 0 aumento gradual da resisténcia as forcas de tensdo (Peterson et
al. 2008; Hupp et al. 2014).

Além disso, hé a formacdo de uma ponte de tecido 6ssea que permite separar a
mucosa do alvéolo. A maior parte do tecido 0sseo apical € posteriormente substituida por
0sso cortical e medular bem organizado. Esta substituicdo varia de individuo em

individuo, e pode levar meses ou anos (M. Aradujo et al. 2015).
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A remodelacdo 6ssea ocorre tanto na parede vestibular como lingual, no entanto,
como o 0sso lingual é geralmente mais largo, h& uma maior perda vertical de osso na
parede vestibular (M. Araujo et al. 2015).

Como o alvéolo é uma estrutura dente-dependente e a remodelacdo dssea
representa um grande nimero de mudancas, a forma final do alvéolo € reduzida, variando
os valores com os diferentes autores (Discepoli et al. 2013).

No final da cicatrizacdo 0ssea, 0 epitélio move-se em direcdo a crista para uma
perfeita adaptacdo (Marujo 2000). Esta adaptacao é conseguida através da unido das fibras
de colagénio ao novo osso cortical (Farina and Trombelli 2012).

O processo de cicatrizagdo do alvéolo termina clinicamente com o encerramento
da sua entrada por tecido epitelial firme e/ou radiograficamente através da observacao do
alvéolo totalmente preenchido com tecido ésseo (M. Aradjo et al. 2015).

A cicatrizacdo pode ocorrer por primeira ou segunda intencéo, sendo a extragéo
dentéria um caso de cicatrizacdo por segunda intencdo, na qual existe um espacgo entre 0s
dois bordos da ferida. Nesta situacdo a cicatrizagdo vai ser mais lenta, com maior
migracao epitelial, deposicdo de colagénio e contracdo tecidual, levando varios meses até
ser percetivel, clinica e radiograficamente, o seu término (Peterson et al. 2008; Hupp et
al. 2014).

A cicatrizacdo pode ser fortemente influenciada por fatores externos, entre 0s
quais temos a presenca de tecido necrotico, isquemia, tensdo e material extrinseco (Hupp
et al. 2014). E muito importante um acompanhamento clinico, de modo a detetar
quaisquer alteracdes que possam interferir no processo de cicatrizacdo. Fatores sistémicos
como a diabetes, a toma de corticosteroides e o tabagismo também influenciam
diretamente a cicatrizacdo (Lindhe et al. 2008; Farina and Trombelli 2012).

Para avaliar a cicatrizacdo dos tecidos pos-extracdo, varios parametros podem ser
tomados em consideracéo:

e Dor no local, avaliada atravées da escala visual analdgica (VAS) — dor no local é
considerado normal durante a primeira fase da cicatrizagdo (Lagares et al. 2006;
Algahtani et al. 2015; Lope-lopez et al. 2015).

e Condicao gengival onde se avalia individualmente a presenca de:

o Edema gengival (acumulagdo de fluido intersticial durante a fase
inflamatoria, clinicamente observado como tumefacdo dos tecidos)
(Landry et al. 1988; Zambon et al. 1989; Masse et al. 1993)
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o Eritema (vermelhiddo difusa ou irregular da mucosa devido a dilatacéo
dos capilares sanguineos) (Landry et al. 1988)

o Coloracdo (em saude, a mucosa apresenta uma coloracdo rosa coral)
(Zambon et al. 1989; Masse et al. 1993)

o Hemorragia (Lang et al.1994; Algahtani et al. 2015)

o Supuracédo (formacéo de pus, como resposta a um infegcéo bacteriana)

o Necrose (morte do tecido, por hipoxia - necrose de coagulacao;
clinicamente os tecidos apresenta-se com coloracdo acinzentada, opacos,
turvos e secos)

A existéncia de lesGes na mucosa oral e de placa bacteriana no local sdo também
fatores a ter em consideracdo. Apesar de ndo serem parametros diretos da avaliacdo da
cicatrizacdo, permitem perceber a existéncia de fatores externos que prejudiquem o

processo de cicatrizagéo.

3. CUIDADOS POS OPERATORIOS

Apds a cirurgia é necessario controlar a hemorragia. Se o sangramento é muito
persistente, a colocacdo de agentes hemostaticos locais (como esponjas de gelatina, ex:
Spongostan) permite o seu controlo, promovendo a coagulacao, e iniciando a hemostase
(Alpaslan et al. 1997). Em complemento, uma gaze humedecida (com &gua ou
preferencialmente com gel antisséptico) deve ser colocada no local da extracéo, e mantida
durante o periodo de 30 minutos (Peterson et al. 2008).

O uso de sutura permite a manutencdo do coagulo e a aproximacao dos bordos da
ferida, permitindo que a formacao de tecido conjuntivo necessario para a restauracdo da
integridade seja 0 menor possivel (Parirokh et al. 2006).

O periodo de remocéo de suturas ndo é consensual entre autores, no entanto o
intervalo de tempo varia entre 5-7 dias ap0s a cirurgia. Este periodo marca o fim da fase
fibroblastica e a partir do qual ja& ndo executa a sua funcdo, promovendo apenas a
acumulacdo de placa bacteriana. Como representa um corpo estranho, para a sua selegéo
devem ser tidos em conta 0os matérias e carateristicas que promovam uma menor
inflamacéo, sendo o tipo de fio ndo reabsorvivel e 0 menor calibre o ideal (Peterson et al.,
2008).

Durante o periodo pds-operatdrio o principal objetivo € minimizar o desconforto
do paciente e promover uma correta cicatrizacdo (Lodi et al. 2012).
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De modo a evitar e diminuir a ocorréncia de sintomas o paciente deve adotar
cuidados p6s operatérios, tais como a aplicacdo de gelo, consumo de comida mole e fria,
evitar exposicdo solar e exercicio fisico, ndo fumar, ndo sugar e ndo escovar diretamente
na area intervencionada. Nos casos onde o trauma aos tecidos é maior, o complemento
com medicacdo analgésica e antibidtica pode ser necessaria (Peterson et al. 2008; Lodi et
al. 2012).

Uma adequada escovagem esta limitada durante o periodo poés cirurgico, sendo de
extrema importancia a existéncia de um meétodo alternativo de controlo de placa, que
possa ao mesmo tempo ajudar na cicatrizacdo (Berchier et al. 2010). A existéncia de uma
ferida aberta apresenta sempre um risco de infecdo, e é por isso importante o
complemento pds cirdrgico com um antisséptico (Norman et al. 2016)

Um antisséptico é toda a substancia que permite degradar ou inibir a proliferacdo
de microorganismos, prevenindo a infecdo (Donnell and Russell 1999; Daeschlein 2013).

O seu uso permite prevenir a infecdo e reinfecdo das feridas, bem como evitar
riscos no processo de cicatrizagéo.

A indicacdo dos antissépticos como coadjuvantes na fase pds-extracdo esta
relacionada com o efeito anti-bacteriano e anti-placa. A diminuicdo da carga bacteriana e
da presenca de placa permite uma ferida cirtrgica mais limpa e com menor risco de
infecdes. Adicionalmente, a terapia antisséptica permite melhorar a cicatrizacdo através

do efeito positivo na proliferacdo e regeneracédo celular (Daeschlein 2013).

4. CLOROHEXIDINA COMO ANTISSEPTICO DE ELEI(;AO

O digluconato de clorohexidina (CHX) é conhecido pelos seus efeitos anti-
inflamatdrios e anti-bacterianos, sendo o agente antimicrobiano mais usado na prevencao
da recolonizacdo bacteriana da cavidade oral, levando consequentemente a uma melhoria
da cicatrizacdo pos-extracdo dentéria (Berchier et al. 2010; Dorri and Shahrabi 2012).

A CHX, uma biguanida cationica, foi introduzida em 1954 no Reino Unido como
desinfetante e antisséptico topico, sendo demonstrada nos anos 70s a sua capacidade de
inibir a formacéo e desenvolvimento de placa bacteriana. Apresenta um amplo espectro
de acdo (bactérias gram+ e gram-, fungos, leveduras e virus lipofilicos), e uma
substantividade de aproximadamente 12 horas (Zanatta et al. 2007; Zanatta and Rosing
2007; Silla et al. 2008; Berchier et al. 2010; Dorri and Shahrabi 2012).
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Devido a sua forte aderéncia aos tecidos, € fracamente absorvida pelo trato
gastrointestinal, ndo apresentando toxicidade sistémica. Resisténcia bacteriana também
ndo € observada, mesmo apds uso por longos periodos de tempo (Van Strydonck et al.
2012).

Pode ser apresentada sob diversas formas (colutdrio, gel, verniz, dentifricos),
sendo o colutorio o veiculo mais comummente utilizado (Neto et al. 2005).

A sua eficécia esta relacionada com a concentracdo e frequéncia de aplicacgéo,
apresentando um caracter bacteriostatico em baixas concentracdes, e bactericida em altas
concentragdes (Zanatta et al. 2007; Silla et al. 2008; C. Neto et al. 2008; Van Strydonck
et al. 2012). Hase et al. 1998 e Neto et al.2008 descreveram o desenvolvimento da
concentracdo de CHX 0,2% na Europa. Uma concentracdo mais baixa (0,12%) foi testada
em animais e humanos, tendo demonstrado beneficios clinicos. Varios estudos
demonstram que ndo existem diferengas significativas entre as duas concentragcdes no
efeito anti-placa e inflamacdo gengival (C. Neto et al. 2008; Berchier et al. 2010).
Kallenberger et al., 1980, num estudo em ratos, verificaram um atraso na cicatrizacao
poOs-operatdria em concentracdes superiores a 0,5% (Neto et al. 2005; Dorri and Shahrabi
2012).

Estudo em animais e humanos demonstraram uma acdo eficaz da CHX no
processo de reparacao, em virtude, principalmente, da sua propriedade anti-bacteriana (J
Lindhe et al. 1970; Sanz et al. 1989; Shahan et al. 1993; Neto et al. 2005).

Os efeitos secundarios mais comuns da utilizacdo da CHX sdo a pigmentagéo
extrinseca dos dentes e lingua, alteracdes do paladar e descamacéo da mucosa, que podem
surgir com o seu uso prolongado. E recomendada a utilizacio dos produtos por periodos
seguidos ndo superiores a 15 dias (Zanatta and Rosing 2007; Van Strydonck et al. 2012;
Dorri and Shahrabi 2012).

Apesar dos efeitos secundérios, a CHX continua a ser o antisseptico mais usado
pos-operatoriamente devido a sua elevada substantividade, elevada capacidade de
reducdo da carga bacteriana e prevencdo de formagdo da placa bacteriana. Como
consequéncia tem a capacidade de melhorar a cicatrizagdo e diminuir o desconforto
(Lindhe et al. 2008).
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S. ASSOCIAQAO CLOROHEXIDINA/QUITOSANO

Alguns estudos em animais descreveram o efeito da CHX na cicatrizagédo dos
tecidos. Paunio et al., 1978, num estudo em ratos, observaram o efeito de retardamento
na formacao do tecido de granulacdo pela CHX e Kallenberger et al., 1980, também em
ratos, observaram um atraso na cicatrizacdo quando presente CHX em altas
concentragdes. Pucher, 1992 demonstrou a presencga de alguma citotoxicidade da CHX
nas células do epitélio gengival e fibroblastos.

Numa tentativa de reduzir a sua concentracdo e evitar, desta forma, os efeitos
secundarios ndo desejados, comegou a associar-se a CHX com determinados produtos,
como o Quitosano (CHI) (Séo Pedro et al. 2009).

O CHI, produzido pela desacetilizacdo da quitina, € um mucopolissacarido, que
se pode obter a partir do exo-esqueleto de crustaceos (Kas 1996; Rao and Sharma 1997;
Mayol et al. 2014)

Por ser um produto natural é ndo toxico, biocompativel e biodegradavel.
Diferentes autores descreveram as propriedades bioldgicas do CHI: hemostatico;
bacteriostatico; inibidor do biofilme: estimulacéo do sistema imunitario pela ativacdo dos
macrofagos e fibroblastos; indutor da angiogénese e da cicatrizacdo, atraves da formacao
de tecido de granulacdo e re-epitelizacdo; agente hidratante e efeito osteo-indutor
(Knapczyk et al 1989; Sanford 1990; Kas 1997; Koide 1998; Enescu and Olteanu 2008;
Xu et al. 2012; Chang et al. 2014; Mayol et al. 2014; Lope-lopez et al. 2015). Feridas
tratadas com CHI apresentaram menor grau de fibroplasia, com formagéo de cicatrizes
mais lisas (Silva et al. 2006).

Ballal et al. (2009) demonstraram que o efeito inibitério do CHI na acéo
antibacteriana é maximo quando associado a CHX. Também Decker et al. (2005)
demonstraram que a associacdo CHX/CHI melhorou a acdo antibacteriana individual da
CHX, e aumentou o periodo de permanecia nos tecidos. Observa-se também uma sinergia
no efeito anti-placa quando combinados, devido as propriedades bioadesivas do CHI
(Decker et al. 2005; Karaduman et al. 2012; Franca et al. 2014).

Costa et. al. (2014) demonstraram que 0 uso de colutérios de CHI possui uma
baixa toxicidade e alta atividade antimicrobiana, o que o pode tornar numa alternativa aos
tradicionais antissepticos (Costa et al. 2014; Costa, Silva, Madureira, et al. 2014).

O Bexident Post® (ISDIN, S.A. Barcelona, Espanha) é o Unico produto
comercializado em Portugal que associa a CHX 0,2% e CHI 0,5%, juntamente com a
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alantoina 0,15% e o dexpantenol 5%, com o objetivo de promover uma rapida
cicatrizacdo, diminuindo a inflamacgé&o e aumentando a proliferacdo celular.

Os outros componentes presentes na formulagio do Bexident Post® possuem
também caracteristicas anti-inflamatorias, conferindo ao produto étimas propriedades
cicatrizantes (Lopez 2015).

A alantoina possui caracteristicas anti-inflamatorias, de estimulacéo celular, acdo
analgesica, atividade queratinolitica, bem como acdo na remocéo de tecido necrotico e
aceleracdo da cicatrizacdo. No entanto, Hammad et al. (2011) no estudo em ratos,
concluiram que a alantoina ndo apresentou efeito positivo nem negativo na cicatrizag&o.
Devem ser realizados mais estudos com diferentes concentragdes (Shestopalov et al.
2006; L. Aradjo et al. 2010; Hammad and Hammad 2011).

O dexpantenol faz parte do complexo de vitamina B, e é utilizado no tratamento
de feridas cuténeas devido a sua agdo anti-inflamatdria e atividade cicatrizante (Heise et
al. 2012; Ebner et al. 2002).

V. MATERIAIS E METODOS

Foi conduzido um estudo piloto em pacientes submetidos a extracfes dentérias,
em que se comparou o efeito na cicatrizacdo de um gel e colutério antisséptico de
Quitosano 0,5% associado & Clorohexdina 0,2% (Bexident Post®) a um gel e colutério
antisséptico de Clorohexdina 0,12% convencional (Bexident Gengivas®)

Criou-se a seguinte hipotese:

HO= O uso de Bexident Post® apresenta os mesmos resultados quando comparado
com o uso de Bexident Gengivas®, na cicatrizacio tecidular apds extracio dentaria.

A amostra foi obtida de forma nédo probabilistica, constituindo assim uma amostra

de conveniéncia, com pequena dimensé&o.

1. POPULACAO DE ESTUDO

Participaram neste estudo 20 pacientes, de ambos 0s sexos, entre os 20-70 anos,
com disponibilidade para comparecer em todas as consultas de reavaliacao.

Excluiram-se os pacientes fumadores, gravidas ou a amamentar; pacientes com
doencas sistémicas (como diabetes, HIV, asma, hipertiroidismo); pacientes com liquen
erosivo ou outras patologias da mucosa, tratados com corticosteroides ou
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imunossupressores; pacientes com deficiente controlo de placa bacteriana; pacientes
hipertensos medicados com bloqueadores do canal de célcio, antiagregantes plaquetarios
ou anticoagulantes; pacientes portadores de lesGes brancas da mucosa com displasia
confirmada por diagnostico histologico, com lesBes quisticas ou malignas; pacientes
imunodeprimidos, com Ulceras e/ou doencas infeciosas cronicas; pacientes que
necessitem de profilaxia antibidtica para a endocardite bacteriana; pacientes a tomar
corticosteroides, bifosfonatos (com ou sem osteonecrose MRONJ) ou a realizar
tratamento radioterapico ou quimioterapico.

Pacientes alérgicos a articaina, penicilina, lidocaina, paracetamol, CHX ou fio de
sutura, bem como a qualquer um dos principios ativos testados foram também excluidos.

Foram consideradas extracfes de qualquer peca dentaria e independente da causa
de extracao.

Todos os pacientes leram e assinaram o Consentimento Informado (Anexo I)

2. AVALIACOES EFETUADAS

O estudo foi aprovado pelo Conselho de Etica da Faculdade de Medicina Dentaria
da Universidade de Lisboa a Dezembro de 2015, e decorreu neste estabelecimento entre
janeiro 2016 e junho 2016.

Os produtos testados foram colocados aleatoriamente em sacos iguais e
devidamente fechados, divididos em produto A e produto B. A observacéo foi feita por 2
clinicos, previamente treinados e calibrados.

As cirurgias foram realizadas nas consultas de Periodontologia e Cirurgia Oral,

pelos alunos do 4° e 5° ano do Mestrado Integrado em Medicina Dentaria.

O estudo foi dividido em 3 tempos:

1 - Recolha da informagdo relativa & historia médica e dentaria do paciente, de
forma a entender se este preenchia todos os critérios de inclusdo do estudo (avaliagdo
clinica intra-oral pré-cirargia); explicagdo do estudo que se pretende realizar e 0s seus
objetivos; assinatura do consentimento informado; realizacdo de fotografias pré-
operatorias.

Para o ato cirargico foi usada anestesia articaina 4% 1:200 000 (Laboratorios
INIBSA). Apos extracdo foi colocada uma esponja de gelatina absorvivel (Willospon®
Dental 10x10x10mm — Laboratérios Will-Pharma) no alvéolo e sutura em ponto cruzado
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(Seda 3/0 Silkam®, 75cm, 30°” — B Brawn). Apoés a intervencao cirargica foi colocado
no local uma gaze esterilizada com o gel, previamente selecionado, durante 30 minutos.

Foi prescrito um gel e um colutério (bochecho suave, 1 minuto), com 0 mesmo
principio ativo, para a zona intervencionada durante 15 dias, 2x dia (manhd e noite) e 3x
dia (intercalado com o gel), respetivamente. Conselhos pds-operatorios foram efetuados,
notificando o paciente para a ndo escovagem da zona nos primeiros 7 dias. Informacao
para ndo ingerir liquidos, alimentos, ou enxaguar a cavidade oral na meia hora seguinte.

2 - Ap0s 7 dias: remocao de sutura, observacao dos critérios de avaliacdo definidos
e fotografias intra-orais antes e apds a remocao de sutura.

3 - Apos 7 dias: observacdo dos critérios de avaliagdo definidos e fotografias intra-

orais.

A avaliagdo da cicatrizacdo foi feita através dos seguintes parametros (Anexo I1):
e Dor no local (escala VAS 0-10)
e Edema (através de uma escala dicotomica)
e Presenca eritema e alteracfes da cor (avaliacdo dicotdmica)
e Presenca de lesdes na mucosa (avaliacdo dicotomica)
e Presenca de placa bacteriana, nas suturas e dentes adjacentes (avaliacdo
dicotémica)
e Hemorragia (avaliacdo dicotémica)
e Supuracdo (avaliacdo dicotémica)

e Zona de necrose dos bordos interpostos (avaliacao dicotémica)

3. ANALISE ESTATISTICA

As variaveis analisadas sdo independentes sem distribuicdo normal, tendo-se
utilizado um teste ndo paramétrico, Mann-Whitney U. Para o valor de p foram
considerados os valores de Exact Sig. (2-tailed). Foi utilizada a base de dados SPSS (IBM

Statistics v.23, SPSS Inc, Chicago, IL) para a analise estatistica.
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V. RESULTADOS

Foram realizadas um total de 20 cirurgias, com a extracdo de um ou mais dentes
por paciente. Foram considerados como resultados diferentes, locais de extracdo distintos
e ndo adjacentes no mesmo paciente.

Em cada grupo foram realizadas 10 intervencbes, ndo se tendo verificado
nenhuma desisténcia. 70% dos pacientes sd&o do sexo feminino, existindo uma
distribuicdo uniforme pelos 2 grupos (3 homens, 7 mulheres). A média de idades dos

doentes observados é de 36,8 anos.

1. PRODUTO A

Produto A: Bexident Gengivas®

1.1. DOR

Na avaliacdo da dor aos 7 dias, 80% dos pacientes referiu valor de dor 0, e 0s
restantes 20% responderam valores de 1 (10%) e 2 (10%) (tabela 1). Aos 15 dias, 90%
dos pacientes referiu valor de dor 0, e os restantes 10% reponderam valor de 1 (tabela 2).

Tabela 1: Avaliacéo da dor aos 7 dias

Frequéncia Percentagem Percentagem Percentagem
valida cumulativa
Valor 0 8 80,0 80,0 80,0
valido | 1 1 10,0 10,0 90,0
2 1 10,0 10,0 100,0
Total 10 100,0 100,0
Tabela 2: Avaliacdo da dor aos 15 dias
Frequéncia Percentagem Percentagem Percentagem
valida cumulativa
Valor 0 9 90,0 90,0 90,0
valido | 1 1 10,0 10,0 100,0
Total 10 100,0 100,0
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1.2.EDEMA

Na avaliacdo do edema aos 7 e 15 dias, obtiveram-se os mesmos resultados.

Apenas 20 % dos pacientes apresentava edema ligeiro (tabelas 3 e 4).

Tabela 3: Avaliacdo do edema aos 7 dias
Frequéncia Percentagem Percentagem Percentagem
valida cumulativa
Valor Auséncia 8 80,0 80,0 80,0
valido | de edema
Presenca 2 20,0 20,0 100,0
de edema
ligeiro
Total 10 100,0 100,0
Tabela 4: Avaliacdo do edema aos 15 dias
Frequéncia Percentagem Percentagem Percentagem
valida cumulativa
Valor Auséncia 8 80,0 80,0 80,0
valido | de edema
Presenca 2 20,0 20,0 100,0
de edema
ligeiro
Total 10 100,0 100,0

1.3.ERITEMA E COLORACAO DA MUCOSA

Na avaliacdo do eritema e coloracdo da mucosa aos 7 dias, apenas em 30% dos

casos 0S pacientes apresentaram mucosa com aspeto eritematoso (tabela 5). Aos 15 dias,

90% dos pacientes apresentava uma mucosa rosada com aspeto normal (tabela 6).
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Tabela 5: Avaliacdo do eritema e colora¢do da muscosa aos 7 dias
Frequéncia Percentagem Percentagem Percentagem
valida cumulativa

Valor Mucosa 7 70,0 70,0 70,0
valido | rosada com

aspeto normal

Mucosa com 3 30,0 30,0 100,0

aspeto

eritematoso

Total 10 100,0 100,0
Tabela 6: Avaliacdo do eritema e coloracdo da muscosa aos 15 dias

Frequéncia Percentagem Percentagem Percentagem
valida cumulativa

Valor Mucosa 9 90,0 90,0 90,0
valido | rosada com

aspeto normal

Mucosa com 1 10,0 10,0 100,0

aspeto

eritematoso

Total 10 100,0 100,0

1.4.LESOES NA MUCOSA

Na avaliacao das lesdes na mucosa aos 7 e aos 15 dias, em nenhum dos pacientes

foi observada a presenca de lesGes.

1.5.PLACA BACTERIANA
Na avaliacdo da placa bacteriana aos 7 dias, 60% dos pacientes apresentavam total

auséncia, 30% apresentava placa bacteriana apenas nas suturas, e 0s restantes 10%

apresentavam placa nos dentes adjacentes e nas suturas (tabela 7). Aos 15 dias, em

nenhum dos pacientes foi observada a sua presenca.
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Tabela 7: Avaliacdo da placa bacteriana aos 7 dias
Frequéncia Percentagem Percentagem Percentagem
valida cumulativa

Valor | Auséncia 6 60,0 60,0 60,0
valido | Presenca nas 3 30,0 30,0 90,0

suturas

Presenca nas 1 10,0 10,0 100,0

suturas e

dentes

adjacentes

Total 10 100,0 100,0

1.6.HEMORRAGIA
Na avaliacdo da hemorragia aos 7 dias, apenas em 30% dos casos se verificou

hemorragia durante a remocao das suturas (tabela 8). Aos 15 dias nenhuma hemorragia

foi registada.

Tabela 8: Avaliacdo da hemorragia aos 7 dias

Frequéncia Percentagem Percentagem Percentagem
vélida cumulativa
Valor | Auséncia 7 70,0 70,0 70,0
valido | Presenca 3 30,0 30,0 100,0
Total 10 100,0 100,0

1.7.SUPURACAO E TECIDO NECROTICO

Tantos aos 7 como aos 15 dias, ndo foi observada a presenca de supuragdo ou

zonas de necrose.

2. PRODUTOB

Produto B: Bexident Post®

2.1.DOR

Na avaliagéo da dor aos 7 dias, 50% dos pacientes referiu valor de dor 0, 40% o

valor de 5 e 10% o valor de 4 (tabela 9). Aos 15 dias, 80% dos pacientes referiu valor de

dor 0, e os restantes 20% responderam valor de 3 (tabela 10).
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Tabela 9: Avaliacdo da dor aos 7 dias
Frequéncia Percentagem Percentagem Percentagem
valida cumulativa
Valor | 0 5 50,0 50,0 50,0
valido | 4 1 10,0 10,0 60,0
5 4 40,0 40,0 100,0
Total 10 100,0 100,0
Tabela 10: Avaliacdo da dor aos 15 dias
Frequéncia Percentagem Percentagem Percentagem
valida cumulativa
Valor 0 8 80,0 80,0 80,0
valido | 3 2 20,0 20,0 100,0
Total 10 100,0 100,0
2.2.EDEMA

Na avaliacdo do edema aos 7 dias, apenas 10% apresentava um ligeiro edema

(tabela 11). Aos 15 dias nenhum edema foi observado.

Tabela 11: Avaliacdo do edema aos 7 dias

Frequéncia Percentagem Percentagem Percentagem

valida cumulativa

Valor Auséncia 9 90,0 90,0 90,0
valido | de edema

Presenca 1 10,0 10,0 100,0
de edema
ligeiro

Total 10 100,0 100,0

2.3.ERITEMA E COLOCACAO DA MUCOSA

Na avaliacdo do eritema e coloragcdo da mucosa aos 7 dias, 50% dos pacientes

apresentaram mucosa com aspeto eritematoso (tabela 12). Aos 15 dias, 80% dos pacientes

apresentava uma mucosa rosada com aspeto normal (tabela 13).
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Tabela 12: Avaliacdo do eritema e coloracdo da muscosa aos 7 dias

Frequéncia Percentagem Percentagem Percentagem
valida cumulativa
Valor Mucosa 5 50,0 50,0 50,0
valido | rosada com
aspeto normal
Mucosa com 5 50,0 50,0 100,0
aspeto
eritematoso
Total 10 100,0 100,0
Tabela 13: Avaliacdo do eritema e coloracdo da muscosa aos 15 dias
Frequéncia Percentagem Percentagem Percentagem
valida cumulativa
Valor Mucosa 8 80,0 80,0 80,0
valido | rosada com
aspeto normal
Mucosa com 2 20,0 20,0 100,0
aspeto
eritematoso
Total 10 100,0 100,0

2.4.LESOES NA MUCOSA
Na avaliagdo das lesdes na mucosa aos 7 dias, 10% da populacdo apresentava

lesGes (tabela 14). Aos 15 dias, em nenhum dos pacientes foi observada a presenca de

lesdes.

Tabela 14: Avaliacdo da presenca de lesdes aos 7 dias

Frequéncia Percentagem Percentagem Percentagem
valida cumulativa
Valor Auséncia 9 90,0 90,0 80,0
valido | Presenga 1 10,0 10,0 100,0
Total 10 100,0 100,0

2.5.PLACA BACTERIANA
Na avalia¢do da placa bacteriana aos 7 dias, 40% dos pacientes apresentavam total

auséncia, 40% apresentava placa bacteriana apenas nas suturas, e 0s restantes 20%

apresentavam placa nos dentes adjacentes e nas suturas (tabela 15). Aos 15 dias, em 50%

dos casos foi observada placa nos dentes adjacentes (tabela 16).
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Tabela 15: Avaliacdo da placa bacteriana aos 7 dias

Frequéncia Percentagem Percentagem Percentagem
valida cumulativa
Valor | Auséncia 4 40,0 40,0 40,0
valido | Presenca nas 4 40,0 40,0 80,0
suturas
Presenca nas 2 20,0 20,0 100,0
suturas e
dentes
adjacentes
Total 10 100,0 100,0
Tabela 16: Avaliacdo da placa bacteriana aos 15 dias
Frequéncia Percentagem Percentagem Percentagem
valida cumulativa
Valor | Auséncia 5 50,0 50,0 50,0
valido | Presenca nos 5 50,0 50,0 50,0
dentes
adjacentes
Total 10 100,0 100,0

2.6.HEMORRAGIA

Na avaliacdo da hemorragia aos 7 dias, nenhuma hemorragia foi registada. Aos

15 dias apenas 10% apresentou hemorragia (tabela 17).

Tabela 17: Avaliacdo da hemorragia aos 15 dias

Frequéncia Percentagem Percentagem Percentagem
valida cumulativa
Valor Auséncia 9 90,0 90,0 90,0
valido | Presenca 1 10,0 10,0 100,0
Total 10 100,0 100,0

2.7.SUPURACAO E TECIDO NECROTICO

Tantos aos 7 como aos 15 dias, ndo foi observada a presencga de supuragdo ou

zonas de necrose.
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3. COMPARACAO DOS PRODUTOS

Na comparacgéo entre produtos verificou-se que:

e Na&o houve diferenca estatisticamente significativa na avaliacdo da dor aos 7
dias e avaliacdo da dor aos 15 dias com valores de p=0,143 e p=0,684,
respetivamente.

e Na avaliagdo das restantes varidveis em nenhuma delas se verificou diferenga
estatisticamente significativa, com os valores de p apresentados nas tabelas

seguintes.

Tabela 18: Comparacao da avaliacdo do edema
Mann-Whitney U Test Exact Sig. [2*(1-tailed Sig.)]

7 dias 45,000 0,739

15 dias 40,000 0,481

Tabela 19: Comparacéo da avaliagdo do eritema e coloragdo da mucosa
Mann-Whitney U Test Exact Sig. [2*(1-tailed Sig.)]

7 dias 40,000 0,481

15 dias 45,000 0,739

Tabela 20: Comparacao da avaliacdo das lesbes na mucosa
Mann-Whitney U Test Exact Sig. [2*(1-tailed Sig.)]

7 dias 45,000 0,739

15 dias 50,000 1,000

Tabela 21: Comparacéo da avaliacdo da placa bacteriana

Mann-Whitney U Test Exact Sig. [2*(1-tailed Sig.)]
7 dias 39,000 0,436
15 dias 25,000 0,063
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Tabela 22: Comparacéo da avaliacdo da hemorragia

Mann-Whitney U Test

Exact Sig. [2*(1-tailed Sig.)]

7 dias 35,000

0,280

15 dias 45,000

0,739

Tabela 23: Comparacao da avaliacdo da supuracgao

Mann-Whitney U Test

Exact Sig. [2*(1-tailed Sig.)]

7 dias 50,000

1,000

15 dias 50,000

1,000

Tabela 24: Comparacéao da avaliagdo das zonas de necrose

Mann-Whitney U Test

Exact Sig. [2*(1-tailed Sig.)]

7 dias 50,000

1,000

15 dias 50,000

1,000

4. REGISTO FOTOGRAFICO

Em todos os pacientes foram tiradas fotografias

nas fases de controlo, com o

objetivo de registar o aspeto da fase de cicatrizagdo. Em seguida serdo apresentados

alguns exemplos para cada produto.

Ao paciente 2 (Produto B) foi realizada a extragdo do dente 37. Podemos observar

na imagem 1, um alvéolo pos-extracional aos 7 dias com auséncia de edema, eritema,

uma coloragdo da mucosa rosada e auséncia de placa bacteriana (imagem 1). Aos 15 dias

a entrada do alvéolo encontra-se praticamente encerrada (imagem 2).

Imagem 1- Alvéolo pos-extracional, Imagem 2- Alvéolo p6s-extracional,

7 dias
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Ao paciente 5 (produto A) foi extraido o dente 15. Observa-se presenca de placa
nas suturas, hemorragia apds a sua remogéo e edema ligeiro (imagem 3 e 4). Aos 15 dias,

o0 encerramento do alvéolo (imagem 5).

Imagem 3 e 4- Alvéolo pds-extracional, Imagem 5- Alvéolo pés-extracional,
7 dias 15 dias

Ao paciente 9 (produto B) foi realizada a extracdo do dente 36. Observa-se a
presenca de placa bacteriana nas suturas (imagem 6), mas apds a sua remog¢do temos um

alvéolo com aspeto saudavel (imagem 7).

Imagem 6- Suturas, 7 dias Imagem 7- Alvéolo pés-ektracional,
7 dias

Ao paciente 13 (produto A) foi extraido o dente 48. Aos 7 dias observa-se um
alvéolo sem edema, eritema, placa bacteriana e com uma colora¢do da mucosa rosada

(imagem 8). Aos 15 dias o alvéolo encontra-se praticamente encerrado (imagem 9).

3

Imagem 8- Alvéolo p6s-extracional, Imagem 9- Alvéolo pos-extracional,
7 dias 15 dias
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Ao paciente 17 (produto A) foi extraido o dente 37. Aos 7 dias a mucosa em distal
encontra-se ligeiramente eritematosa (imagem 10). Aos 15 dias observa-se um alvéolo

sem mucosa eritematosa ou edema (imagem 11).

) ¢ 2t

: Imagem 11- Alvéolo pos-extracional,
7 dias 15 dias

Ao paciente 19 (produto B) foi realizada a extracdo do dente 48. Aos 7 dias,
observou-se a presenca de uma lesdo traumatica na mucosa jugal e presenca de placa
bacteriana nas suturas (imagem 11). Aos 15 dias, a lesdo apresentava um aspeto de
cicatrizacao final, e ainda se observou placa bacteriana nos dentes adjacentes (imagem
13).

Imagem 12- Lesao traumatica, Imagem 13- Lesdo traumatica
7 dias e placa bacteriana, 15 dias

VI.  DISCUSSAO

A extracdo dentaria é uma intervencado cirdrgica que induz dano nos tecidos. A
presenca de um dano produz uma reacgdo inflamatéria e leva o organismo a desenvolver
mecanismos para a promog¢do da reparacdo — processo de cicatrizagdo. A cicatrizagdo
comeca imediatamente ap0s extragdo e segue um curso muito bem definido, que nos
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permite caracterizar e acompanhar a evolugéo dos tecidos envolvidos. Com base nestes
conhecimentos é-nos permitido promover ao paciente um conjunto de indicacdes pds-
cirurgicas que promovam a cicatrizacdo (Peterson et al. 2008; Lodi et al. 2012).

Uma das indicacdes pos-cirurgicas é a utilizacdo de um antisséptico. Durante este
periodo uma adequada escovagem esta condicionada, surgindo o antisséptico como um
método alternativo de controlo de placa e coadjuvante da cicatrizagdo (Berchier et al.
2010). A presenca de placa bacteriana causa inflamacéo gengival e atrasa a cicatrizacéo,
sendo de extrema importancia a sua remocao, para que a cicatrizacdo possa ocorrer
normalmente (Lindhe et al. 2008).

Existem atualmente inimeros antissépticos com variadas carateristicas e modos
de acdo, mas € a CHX o antisséptico de eleicdo desde ha muito. A sua preferéncia esta
relacionada com a elevada substantividade e eficaz controlo de placa (Lindhe et al. 2008).

Sdo vérios os estudos que confirmam a sua importancia e eficacia no controlo de
placa e na cicatrizagdo, quando utilizada apds cirurgia (Sanz et al. 1987; Newman & Addy
1978; Wesfelt et al. 1983; Bokor et al. 1996; Addy 1997).

Apesar da sua eficacia, a CHX apresenta alguns efeitos secundarios. Numa
tentativa de diminuir estes efeitos, comegou a associar-se a CHX com determinados
produtos, como o Quitosano (CHI) (Séo Pedro et al. 2009).

O CHI é uma molécula natural, ndo toxico, biocompativel e biodegradavel. As
suas propriedades bioldgicas sdo variadas, destacando-se a capacidade de estimulacao do
sistema imunitéario pela ativacdo dos macréfagos e fibroblastos; e acdo indutora da
angiogénese e da cicatrizacdo, através da formacdo de tecido de granulacdo e re-
epitelizacdo (Knapczyk et al. 1989; Sanford 1990; Kas 1997; Koide 1998; Enescu and
Olteanu 2008; Xu et al. 2012; Chang et al. 2014; Mayol et al. 2014; Lope-lopez et al.
2015).

A associacdo do CHI a CHX é descrita na literatura como positiva, observando-
se uma sinergia no efeito anti-placa e agédo anti-bacteriana (Decker et al. 2005; Ballal et
al. 2009; Séo Pedro et al. 2009; Karaduman et al. 2012; Barreras et al. 2016).

As caracteristicas da CHX e CHI e efeitos na cicatrizagdo encontram-se bem
descritos na literatura.

Hamp et al., 1975, num estudo histoldgico em cdes, observaram uma melhoria na

cicatrizagdo quando a aplicagdo de uma solucéo de CHX 0,2% foi aplicada.
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Mayol et al., 2014, num estudo em ratos, observaram as caracteristicas de um gel
de CHI na cicatrizagdo. Observou-se uma aceleracdo do processo de cicatrizagdo, atraves
da reducédo dos marcadores da inflamacdo e aumento dos parametros de re-epitelizacéo.

Um estudo in vitro demonstrou que a associa¢do do CHI com CHX apresenta
maximo efeito inibitorio para C. albicans e E. faecalis (Ballal et al. 2009). Barreras et
al., 2016, também num estudo in vitro, observaram uma elevada inibi¢do bacteriana
aquando da combinagdo da CHX e CHI.

Van Strydonck et al., 2012, numa revisdo sistematica observaram uma forte
evidéncia no uso de CHX como antisséptico em pacientes com gengivite, tendo verificado
grande efeito anti-placa.

Sanz et al., 1989, num estudo em que procuravam saber o efeito da CHX na
cicatrizacao apos cirurgia periodontal observaram uma reducao significativa na presenca
de placa bacteriana, inflamac&o e hemorragia. Uma melhor epitelizacdo e reducéo do
desconforto pds-operatoério foi também registado.

Lope-lopez et al., 2015, compararam a eficacia do Bexident Post® com uma
solucdo de bicarbonato de sddio, apds extracdo de terceiros molares, tendo obtido
resultados favoraveis para o primeiro. Registaram uma maior diminuigdo da dor e menor
inflamac&o para o Bexident Post®. A cicatrizacdo foi considerada boa em 64% dos casos,
contra 0s 13% do bicarbonato.

No presente estudo a hipétese nula (de igualdade entre os produtos) foi aceite, ndo
tendo sido observada diferenca estatisticamente significativa entre os produtos, nas
diferentes variaveis estudadas.

A avaliacdo de dor foi a variavel mais dispar. A auséncia de dor aos 7 dias nos
pacientes a fazer CHX 0,12% foi de 80% e de 50% nos pacientes a fazer CHI 0,5% +
CHX 0,2%. A presenca de dor foi muito mais intensa nos pacientes a fazer BP, com
valores de 4 e 5 na escala VAS. Foram os pacientes sujeitos a extracfes multiplas de cisos
que indicaram estes valores. A intervencao cirurgica mais traumatica, comparando com a
restante populacéo, é a justificacdo para estes valores. Comparando os dois produtos aos
7 e 15 dias obteve-se o valor de p=0,143 e p=0,684, respetivamente.

Aos 7 dias, 80% dos paciente a fazer CHX 0,12% e 90% a fazer CHI 0,5% + CHX
0,2% néo apresentaram a mucosa edemaciada, e aos 15 dias apenas 20% dos pacientes a
fazer CHX 0,12% apresentaram um ligeiro edema. p=0,739 e p= 0,481 foram os valores
obtidos na comparacgéo aos 7 e 15 dias.
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A presenca de uma mucosa eritematosa aos 7 dias foi observada em 30% dos
pacientes a fazer CHX 0,12% e em 50% dos pacientes a fazer CHI 0,5% + CHX 0,2%.
Aos 15 dias os valores diminuiram para 10% (CHX 0,12%) e 20% (CHI 0,5% + CHX
0,2%). O eritema observado era localizado apenas numa zona da mucosa, ndo sendo
muito extenso. Os valores p= 0,481 e p= 0,739 foram obtidos.

A presenca de lesdes na mucosa foi apenas observada num Unico paciente, a fazer
CHI 0,5% + CHX 0,2%. A lesdo de origem traumatica (provavelmente devido a
mordedura durante o periodo em que estava anestesiado) foi observada aos 7 dias, com
Otima cicatrizagdo aos 15 dias.

A presenca de placa bacteriana é um fator de avaliacdo secundario mas
importante. A presenca de placa bacteriana causa inflamacdo gengival, 0 que promove
um atraso na cicatrizacdo. Aos 7 dias foi observado que os paciente a fazer CHX 0,12%
30% apresentava placa nas suturas, e 10% nas suturas e dentes adjacentes. Nos pacientes
a fazer CHI 0,5% + CHX 0,2%, 40% apresentava placa bacteriana nas suturas e 20% nas
suturas e dentes adjacentes. Aos 15 dias apenas no grupo a fazer CHI 0,5% + CHX 0,2%,
50% dos pacientes apresentava placa nos dentes adjacentes. Da andlise estatistica obteve-
se p= 0,436 e p=0,63, para os 7 e 15 dias.

A presenca de hemorragia aos 7 dias foi apenas observada em 30% dos pacientes
a fazer CHX 0,12%, associada a remocao das suturas. Aos 15 dias, apenas um paciente
do grupo CHI 0,5% + CHX 0,2% apresentou hemorragia, associado a presenca de placa
bacteriana no local. Valores de p= 0,280 e p= 0,739 foram obtidos para os 7 e 15 dias,
respetivamente.

Tantos aos 7 como aos 15 dias, ndo foi observada a presenca de supuracdo ou
zonas de necrose em nenhum dos grupos, confirmando que a cicatrizacdo ocorreu sem
complicacdes.

Os 2 ultimos pacientes incluidos no estudo (cada um com um produto diferente)
foram suturados com suturas reabsorviveis, por ja ndo estarem disponiveis suturas nao
reabsorviveis. Um dos pacientes apresentava a lesdo traumatica na mucosa jugal e os dois
apresentavam placa bacteriana nas suturas aos 7 dias. Nenhum dos pacientes apresentava
edema ou eritema da mucosa.

Durante o estudo ndo foram registados efeitos secundarios da utilizagdo da CHX.

Quando questionados, todos os pacientes referiram fazer o gel e o colutério. A
maioria referiu ser dificil a utilizacdo do gel 3x dia e que por isso nem sempre o faziam.
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Apenas um paciente, aos 7 dias, referiu s6 fazer o colutorio, por ter receio de colocar o
gel diretamente na zona intervencionada. Esse foi 0 mesmo paciente que apresentava a
lesdo traumatica na mucosa jugal. Aos 15 dias, referiu ja ter utilizado tanto o colutério
como o gel.

Neste tipo de estudos sabe-se que, apesar das informacgdes recolhidas, a aplicacéo
do produto é subjetiva, sendo impossivel aferir verdadeiramente 0 modo e numero de
aplicacdes que é realizada. Nesta situacdo, em que era pedida a utilizacdo de um gel e um
colutdrio, esta subjetividade apresenta maior destaque.

Apesar de ndo existir diferenca estatisticamente significativa, os pacientes que
fizeram o antissético CHI 0,5% + CHX 0,2% apresentaram piores resultados quando
avaliadas as diferentes variaveis. Este resultado pode ser devido ao comportamento do
paciente, e ndo ao produto em si. Também referir que este foi o grupo onde,
aleatoriamente, os pacientes foram submetidos a extrages mais traumaticas,
apresentando um processo de cicatriza¢cdo mais moroso.

N&o deixar de referir que, apesar do processo de cicatrizacdo se encontrar bem
definito e esquematizado, a cicatrizacdo € um processo individual e proprio de cada
pessoa. A forma como o0 organismo reage perante um dano ndo € sempre igual, o que
induz outra vez um grau de subjetividade no estudo.

A existéncia de dois observadores, apesar de treinados e calibrados, também pode
ter condicionado estes resultados.

A auséncia de diferenca estatisticamente significativa pode também ter sido
influenciada pelo reduzido tamanho da amostra.

A comparacdo destes dois produtos in vivo carece de investigacdo cientifica. Os
estudos existentes fazem apenas a avaliacdo de um dos produtos individualmente ou
comparam um dos produtos estudados com um outro (ex. bicarbonato, agua).

Nos estudos existentes, tanto a CHX como a sua associa¢do com o CHI tém 6timos
resultados na cicatrizacdo. Alguns autores defendem a diminuicdo do tempo de
cicatrizagdo quando CHI associado a CHX, devido as caracteristicas indutoras da
angiogénese e da cicatrizacdo, através da formacdo de tecido de granulacdo e re-
epitelizacdo, do CHI (Enescu and Olteanu 2008; Xu et al. 2012; Chang et al. 2014).

Novos estudos sdo necessarios, com tempos de observacdo mais curtos (3, 7, 15
dias) e com uma componente de analise histolégica (analise da presenca de células
inflamatorias, tecido de granulagéo, fibrina, fibras de colagénio); uma maior amostra; e
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maior seletividade nos dentes incluidos (deve dividir-se por varios grupos, por exemplo
cisos inclusos, cisos erupcionados, dentes anteriores; o trauma a que os tecidos estdo
sujeitos € diferente). A existéncia de um Unico observador ou de dois observadores que
examinem 0s mesmos locais também deve ser adotado.

As observagdes dos cisos superiores foram as mais dificeis, devido a sua
localizacdo, influenciando o registo fotogréfico. Por estas razes estas pecas dentarias
devem ser excluidas num préximo estudo.

A forma de avaliacdo deve ser melhorada, através da formulacdo de um indice, no
qual os parametros observados devem ser inseridos com maior pormenor. Para a formagéo
desse indice pode ter-se por base os varios indices desenvolvidos por Landry et al. 1988,
Sanz et al. 1989 e Masse et al. 1993.

VII.  CONCLUSAO

Considerando as limitacGes deste estudo e tendo por base o seu objetivo inicial,
podemos concluir que ndo existem diferencas clinicas na cicatrizacdo pos-extracdo
quando comparado o antisséptico que associa 0 Quitosano 0,5% a Clorohexidina 0,2%
(Bexident Post®) com a tradicional Clorohexidina 0,12% (Bexident Gengivas®).
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IX.  ANEXOS
ANEXO | — TERMO LIVRE DE CONSENTIMENTO INFORMADO E
ESCLARECIDO

Investigacdo no ambito do Mestrado Integrado em Medicina Dentaria
Aluna: Maria Joao Falcao

As informagdes contidas neste formulario foram fornecidas e esclarecidas ao voluntéario
e tém por objetivo firmar um acordo escrito, mediante o qual o individuo no estudo
autoriza a sua participagcdo, com pleno conhecimento da natureza dos procedimentos e

riscos a que se submetera, com a capacidade de decidir livremente.

| — Titulo do trabalho:

“Aplicagdo topica de Bexident Gengivas® VS Bexident Post® — Efeitos na cicatrizagcdo pos

extragdo. Estudo piloto”

Il — Investigadores Responsaveis:
Maria Jodo Falcéo

Dr. Susana Noronha

Il — Enderego para Contacto e Informagdes:

Faculdade de Medicina Dentaria da Universidade de Lisboa

Av. Prof. Gama Pinto - Cidade Universitaria

1600 Lisboa

Maria Jodo Falcao

Telemoével: 969488245
Telefone: 916783515

e-mail: mjoaolancafalcao@gmail.com
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IV — Objetivo

Este estudo tem como objetivo avaliar o potencial cicatrizador de 2 geles antissépticos quando

aplicados na ferida causada por uma extragao dentaria.

V - Justificacéo

Sabemos que apds uma intervencédo cirlrgica a escovagem na zona intervencionada esta
limitada, sendo importante complementar a escovagem com o uso de um bochecho e/ou com a
aplicacdo de um gel antisséptico. O uso destes produtos tem como objetivo diminuir o
desenvolvimento de bactérias no local, de forma a minimizar o risco de infecdo. O que se
pretende avaliar neste estudo, é se a o0 uso de dois antissépticos promovem a cicatrizacéo do

local intervencionado, melhorando assim o conforto pés-operatério.

VI - Procedimentos do estudo

Cada participante que respeite os critérios de incluséo sera distribuido ao acaso por um de dois
grupos de estudo. Os participantes tém entdo hipoteses iguais de receberem 1 de duas
sequéncias possiveis de tratamento. Todos os participantes serdo sujeitos a uma extracao
dentéria, sendo depois aplicada no local uma compressa durante 30 minutos com um dos dois

possiveis geles antissépticos em estudo.

Este estudo tem a duragdo de 15 dias periodo durante o qual, o participante devera continuar a
fazer o bochecho e a aplicar o gel duas vezes ao dia. Tanto o gel como o bochecho serédo
facultados ao participante de forma gratuita. O participante sera avaliado em duas ocasifes, ao
sétimo e décimo quinto dia apds extracdo dentaria. No sétimo dia, para além da avaliacdo da
cicatrizacédo e do registo fotogréafico, serdo também retirados os pontos colocados no dia da

cirdrgica.

VIl — Desconforto ou Riscos Esperados

Todos os tratamentos cirlrgicos tém 0s seus riscos. A cirurgia de extracdo dentéria esta
frequentemente associada a um pdés-operatério onde uma reacao inflamatéria pode ocorrer
apesar da medicacao que sera prescrita para o evitar. Caso essa situacao aconteca, € provavel
que o participante experimente algum desconforto associado ao inchaco, possivel dor e eventual
alteracao da cor da pele do rosto proxima ao local operado. Esta situagcdo a ocorrer tende a
atenuar a partir do terceiro dia apés a cirurgia. Para minimizar este risco, serédo facultadas ao
participante todas as medidas preventivas de forma a que a cicatrizagdo ocorra o melhor

possivel.
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Esta técnica cirargica esta contra-indicada em pacientes com qualquer doenca sistémica
descontrolada, sobretudo aquelas que potenciam as infe¢des como é o caso da diabetes mellitus.
Pacientes fumadoras, gravidas ou lactantes, ndo serdo também incluidos neste estudo.

VIl — Beneficios do Estudo

A determinacdo do sucesso comparativo dos antissépticos estudados vai permitir no futuro e
escolha mais segura e eficaz na prescricao dos antissépticos existentes de forma a otimizar os

tempos de cicatrizagdo e diminuir o desconforto pés-operatorio.

Todos os participantes podem beneficiar com esta investigacdo clinica na medida em que
receberdo tanto o bochecho como o gel antisséptico de forma gratuita, assim como serdo
gratuitas as duas consultas pds-operatérias para controlo da cicatrizacdo. Ficara apenas a cargo

do paciente o custo da extracdo dentaria.

IX — Garantia de Sigilo

Ao voluntario que participe neste estudo € garantido que toda a informac¢éo adquirida sobre os
seus dados pessoais e médico-dentarios serd mantida confidencial e tratada em anonimato. A
sua identidade sera preservada mediante a utilizacdo de um mesmo numero para sua ficha

clinica.

Quando da apresentacdo ou publicacdo dos dados serdo resguardadas as identidades dos

voluntarios.

X —Informagdes Adicionais
Os participantes neste estudo possuem a garantia de que receberdo resposta a qualquer
pergunta ou esclarecimento a qualquer divida acerca dos procedimentos, riscos, beneficios e

outros assuntos relacionados com o estudo.

Os investigadores responsaveis assumem também o compromisso de proporcionar informagéo
atualizada obtida durante o estudo, ainda que esta possa afetar a vontade do individuo em

prosseguir o estudo.

Os tratamentos realizados no dmbito do presente estudo exigem um controlo periédico que inclui
recolha de parametros de avaliacdo sistémica e local, nomeadamente a avaliacdo de sinais de
inflamacéo e recolha de imagens fotograficas do local intervencionado. Este controlo sera
efetuado juntamente com as avaliagBes que terdo lugar na primeira e segunda semana apos a

cirurgia.
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Xl — Liberdade para se Recusar em Participar no Estudo

O participante possui a liberdade de retirar o seu consentimento a qualquer momento e deixar

de participar do estudo. Independentemente da decisdo que tomar ndo sofrera qualquer prejuizo.

Declaro que li toda a informacéo contida no presente documento e que fui esclarecido(a) sobre
todos os procedimentos inerentes ao estudo, riscos e beneficios clinicos. ApOs ter sido

devidamente informado(a), aceito participar neste estudo.

O participante:

Nome:

Assinatura:

Data: _/ /201 .

Os investigadores responsaveis:

Nome:

Assinatura:

A assinatura deste documento indica a minha participacdo como voluntdrio desta
pesquisa e que também recebi uma cépia do Termo de Consentimento Livre e

Esclarecido.
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ANEXO Il - FICHA DE CONTROLO

Faculdade de Medicina Dentaria da Universidade de Lishoa

Mestrado Integrado em Medicina Dentaria
2015/2016

Ficha de controlo
“Aplicacdo topica de Bexident Gengivas® VS Bexident Post® — Efeitos na cicatrizagio

pos extracao. Estudo piloto”

Paciente:
Produto:
A B
Data: / /
Apos 7 dias Apos 15 dias
Avaliacdo
1- Dor

sem um pouco dor leve ao dorpara  pior dor
dor dedor movimento fort respirar que ja

senti
Observacoes:
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2- Edema

Auséncia Presenca

Observacoes:

3- Eritema e coloragdo da mucosa

Mucosa rosada com Muscosa com
aspeto normal aspeto eritematoso
Observacoes:

4- LesOes na mucosa

Auséncia Presenca

Observacoes:

5- Placa bacteriana

Auséncia Presenca

Suturas

Dentes adjacente

Observagoes:
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6- Hemorragia

Auséncia Presenca

Observacoes:

7- Supuracdo

Auséncia Presenca

Observacoes:

8- Zonas de necrose

Auséncia Presenca

Observacoes:
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