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RESUMO

AVALIACAO DA EFICACIA DO ACIDO HIALURONICO NA RECONSTRUCAO DE
PAPILA INTERDENTAL

Objetivo: Avaliar o efeito do acido hialurénico na reconstrucéo da papila interdental.
Material e Método: Quatorze pacientes sendo 10 do sexo feminino e 4 do sexo
masculino, com idade média de 35 anos apresentando recessdes de até 4 mm na
papila interdental entre dentes naturais ou adjacentes as coroas sobre implantes
foram incluidos no estudo. Antes do tratamento, imagens fotogréficas foram tiradas
numa proporcdo de 1:1. Apds administracdo de um anestésico, foi utilizada uma
agulha fina 26G1/2" 0,45X13 para injetar aproximadamente 0,3 ml de gel
viscoelastico de acido hialurénico sintético reticulado na concentracdo de 20 mg/ml
(SURGIDERM - Allergan) seguindo uma técnica de 3 passos. Foram definidos 3
areas de aplicacdo na forma de um triangulo na regido de fundo de sulco até a
papila: 1) injecdo de AH na gengiva nao-inserida (aproximadamente 0,1ml —
divididos em 3 pontos de aplicacdo); 2) injecdo na gengiva inserida -
aproximadamente 0,1ml divididos em 2 pontos de aplica¢do); 3) injecdo nos 2/3 do
apice da papila (aproximadamente 0,1dml.em 1 ponto de aplicacdo) Esta técnica
objetiva criar uma "base ampla" para favorecer a regeneragédo tecidual na regiao
interpapilar: Foram realizadas duas aplicacdes com intervalo de 15 dias e as
avaliacdes ocorreram no antes do tratamento (baseline) e 30 dias apos a ultima
aplicacéo (final). Os sitios foram fotografados com tomadas paralelas antes e apds
as aplicagcbes com o auxilio de um posicionador que serviu de referéncia para a
padronizacdo da distancia para obtencdo de imagens padronizadas nos diferentes
periodos de avaliagcdo. Um programa de computador mediu as mudancas em pixels
entre os tratamentos inicial e final, determinando a variacdo percentual no espaco
negativo entre os exames inicial e final. Resultados:demonstraram que a média de
preenchimento apés 30 dias foi de 42,75 + 21,2%. Considerando a distribuicdo da
taxa de preenchimento dos 14 locais avaliados, 14% dos locais apresentaram alta
efetividade de preenchimento (71 a 100%); 64% apresentaram efetividade moderada
e 22% apresentaram taxa de preenchimento inferior a 35%, considerada baixa
efetividade. Concluséo: a aplicacdo do acido hialurénico foi eficaz no tratamento de
recessbes papilares inferiores a 4 mm, gerando evidéncia de que pequenas
deficiencias papilares adjacentes a implantes e dentes podem ser adequadamente
tratadas pela injecdo de um gel de acido hialurénico.

Descritores: Recessdo Gengival; Papila interdental, Acido Hialurdnico, avaliacio
clinica



ABSTRACT

EVALUATION OF THE EFFICACY OF HYALURONIC ACID IN RECONSTRUCTION
OF INTERDENTAL PAPILLA

Purpose: Evaluate the effect of hyaluronic acid on the reconstruction of the
interdental papilla. Material And Method: Fourteen patients, being 10 female and 4
male with a mean age of 35 years presenting recessions of up to 4 mm in the
interdental papilla between natural teeth or adjacent crowns on implants were
included in the study. Before treatment, photographic images were taken at a ratio of
1: 1. After administration of an anesthetic, a 26G1 / 2 "0.45X13 needle was used to
inject approximately 0.3 ml viscoelastic gel of crosslinked synthetic hyaluronic acid at
the concentration of 20 mg / ml (SURGIDERM - Allergan) following a three step
technique. Three application areas in the form of a triangle in above to the papilla
were defined for HA injection: 1) injection of AH into the unattached gingiva
(approximately 0.1ml — distributed in 3 application points), 2) injection into the
attached gingiva (approximately 0.1ml — distributed in 2 application points), 3)
injection in two-thirds of the papilla apex (approximately 0.1ml in 1 application point).
This technique aims to create a "broad base" to favor tissue regeneration in the
interpapillary region. Two applications were performed with a 15-day interval and
evaluations occurred at baseline and 30 days after the last application. The sites
were photographed with parallel plugs before and after the applications with the aid
of a positioner that served as reference for the standardization of the distance to
obtain standardized images in the different periods of evaluation. A computer
program measured the changes in pixels between treatments Initial and final,
determining the percentage variation in the negative space between the initial and
final exams. Results: demonstrated that the mean filling after 30 days was 42.75 *
21.2%. Considering the distribution of the filling rate of the 14 sites evaluated, 14% of
the sites had high filling effectiveness (71 to 100%); 64% presented moderate
effectiveness and 22% presented fill rate of less than 35%, considered low
effectiveness.Conclusion: the application of hyaluronic acid was effective in the
treatment of papillary recessions below 4 mm, generating evidence that small
papillary defects adjacent to implants and/or natural teeth can be adequately treated
by the injection of a hyaluronic acid gel.

Key Words: Gingival Recession; Interdental papilla, hyaluronic acid.
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1. INTRODUCAO

A papila interdental € um tecido gengival ndo queratinizado ou
paraqueratinizado, recoberto por epitélio escamoso estratificado, ocupando o espaco
localizado entre dois dentes adjacentes. Na regido anterior apresenta forma
piramidal enquanto, entre os dentes posteriores, apresenta forma de uma tenda ou
barraca, com as bases vestibular e lingual sdo altas e a porcao central € céncava.
Esta depressédo central encontra-se subjacente as superficies de contato e é
denominada "col". A papila interdental encontra-se aderida aos dentes pelo epitélio
juncional e pela insercdo das fibras do tecido conjuntivo gengival (TARNOW et al.,
1992).

AlteracOes anatdomicas das papilas interdentais na regido anterior geralmente
resultam em prejuizos estéticos e fonéticos, além de impaccdo alimentar. Os
pacientes que apresentam um sorriso alto ou médio exibem constantemente o
indesejavel "black space", ou seja, um espaco negro entre os dentes provocado pela
exposicao do fundo escuro da boca, que compromete a estética do sorriso. Esse
defeito, além de causar constrangimento e inibicdo durante o sorriso, pode
comprometer a qualidade estética de coroas protéticas (ZETU & WANG, 2005).

A recessao da papila interdental ocorre devido a alteragdo da distancia entre
0 ponto de contato interdental e a crista 6ssea alveolar. Sua etiologia é multifatorial,
podendo ou ndo estar associada as doencas periodontais e/ou ao tratamento das
mesmas. Fatores como movimentacdes ortoddnticas, angulacdes radiculares,
posicdo do contato interproximal, auséncia do ponto de contato interdental e o
formato triangular da coroa dental podem determinar a ocorréncia do black space
em maior ou menor grau. Adicionalmente, o préprio envelhecimento do paciente tem
sido considerado uma causa fisiologica da perda da papila interdental que ocorre em
funcé@o do tempo. H& uma reducédo de 0,012 mm da papila/ano devido a diminui¢éo
da espessura de tecido conjuntivo queratinizado (KOVALIK et al., 2011).

Outro fator relevante € o espaco da ameia gengival que dependera da
guantidade de tecido mole presente, do nivel ésseo e da presenca de diastema. Em
casos de diastemas menos severos, a movimentacao ortodéntica tende a comprimir
os tecidos moles restabelecendo a posicdo da papila interdental. Em casos mais
severos, pode ser necessario tratamento restaurador apos a conclusdo do
tratamento ortodéntico (CHOW et al., 2010; SHARMA & PARK, 2010).



Quando associada a doenca periodontal ou ao seu tratamento, a auséncia da
papila ocorre em virtude da reabsorcdo 6ssea e consequente perda de insercédo
epitelial. Observa-se que quando a distancia entre a crista 6ssea alveolar e 0 ponto
de contato € maior do que 6 mm ha auséncia da papila interdental na maioria dos
casos (CHANG, 2008). O mesmo ocorre quando a distancia inter-radicular for maior
ou igual a 4 mm (CHO et al., 2006).

Para tentar solucionar esse problema estético, a odontologia moderna possui
algumas técnicas reconstrutivas que trabalham a qualidade e a quantidade da
gengiva, como técnicas cirargicas, tratamento ortoddntico e protético, conforme a
necessidade individual de cada paciente. Porém a reconstrucao desta estrutura é
considerada um dos maiores desafios da periodontia estética devido ao suprimento
limitado de vasos sanguineos e a area limitada em dimensBes nha regido
interproximal, o que dificulta o éxito dessas diferentes modalidades de tratamento
(CHANG, 2008; CHEN et al., 2010; CHOW et al. 2010; FERREIRA-LOPES et al.,
2008; SHARMA & PARK, 2010). Entretanto, essas terapias convencionais
submetem o paciente a um tratamento demorado, muitas vezes cirdrgico, sem
previsibilidade e dolorido, apesar de alguns estudos terem demonstrando sucesso
em longo prazo na reconstrucdo da papila interdental ao lado de implantes ou
mesmo de dentes naturais (AZZI et al.,, 1998; JEMT, 1997; LEE et al., 2014;
NEMCOVSKY, 2001; TINTI & BENFENATI, 2002). Especialmente para pacientes
classe | de Miller, essas terapias sdo muito invasivas e a previsibilidade de resultado
€ pequena, de modo que se torna importante a busca por novas alternativas de
tratamento mais eficazes e menos invasivas. Assim, a aplicacdo de acido hialurénico
tem sido apontada como alternativa promissora para o tratamento de recessao de
papila interdental. (SADAT-MANSOURI et al., 2013)

O acido hialurénico € um dos componentes essenciais da matriz extracelular,
€ uma substancia produzida naturalmente pelo organismo, presente principalmente
na pele e tem como caracteristica facilitar o transporte celular (DAHIYA & KAMAL,
2013). Trata-se de uma cadeia de polissacarideos lineares que existe naturalmente
na matriz extracelular de tecido conjuntivo, fluido sinovial, e outros tecidos. Possui
vérias funcgbes fisioloégicas e estruturais, que incluem interagbes celulares e
extracelulares, interagbes com fatores de crescimento, regulagdo da pressao
osmotica e lubrificacdo dos tecidos. Todas essas fun¢des ajudam na manutencéo da
integridade homeostatica e estrutural dos tecidos (SADAT-MANSOURI et al., 2013).



Vérios estudos sobre as propriedades fisico-quimicas do &cido hialurénico e o seu
papel fisiologico em seres humanos tém demonstrado ser este um biomaterial ideal
para aplicacbes cosmeéticas, medicinais e farmacéuticas (DAHIYA & KAMAL, 2013;
FAKHARI & BERKLAND, 2013; GASTON & THIBEAULT; 2013; HEDEN et al., 2009;
KITAMURA et al., 2014; SUNDARAM et al.,2016).

Além das propriedades apontadas, o acido hialurdnico tem sido aplicado na
engenharia de tecidos como um produto capaz de modular a cicatrizacéo de feridas,
fato que abriu um campo de atuacéo importante como arcabouco dérmico, no reparo
de defeitos da cartilagem, em culturas de células da glia e na regeneracgéo tecidual
(PRICE et al, 2007). Adicionalmente, devido as suas propriedades
osseocondutoras, o acido hialurénico vem sendo estudado como uma alternativa
interessante para uso em levantamento de seio maxilar e outros procedimentos
cirirgicos que necessitem de neoformacdo Ossea (SCHWARTZ et al.,, 2007).
Também, devido as sua atuacdo como agente antimicrobiano, pode ser aplicado
topicamente na regido subgengival, atuando como adjuvante a raspagem e
alisamento radicular, favorecendo a cicatriza¢do dos tecidos periodontais (BANSAL,
et al. 2010; HAMMAD, et al. 2011; RAJAN, et al. 2013). Outras aplicacbes do acido
hialurénico podem ser destacadas, como por exemplo, sua atuacdo como agente
cicatrizante de lesdes traumadticas, inflamacdes e Ulceras (VIOLANT, et al. 2008;
HAMMAD, et al. 2011), como veiculo para moléculas recentes em procedimentos de
regeneracao tecidual (BANSAL, et al. 2010), como adjuvante em cirurgias
periodontais, minimizando a recessdo gengival ap0s a cirurgia (VIOLANT, et al.
2008; EL-SAYED, et al. 2012), como enxerto autégeno para aumento gengival na
cirurgia mucogengival (BALLINI, et al. 2009; BANSAL, et al. 2010), na regeneracao
O0ssea em defeitos 6sseos periodontais (VANDEN BOGAERDE, 2009; BANSAL, et
al. 2010; RAJAN, et al. 2013), na regeneracao 0ssea guiada (BANSAL, et al. 2010).

Por ser metabolizado por todas as células sométicas, este produto é
adequado para procedimentos em tecidos moles e também em tecidos duros,
favorecendo a formacgéo de fibroblastos e osteoblastos (DAHIYA & KAMAL, 2013).
Adicionalmente, o acido hialurbnico tem demonstrado efeitos anti-inflamatorios e
antibacterianos no tratamento de algumas doencas periodontais (SUKUMAR ET AL.,
2007). Baseado nestas propriedades, o acido hialurdnico vem sendo estudado na

odontologia como um possivel auxiliar na reconstrucao papilar, por se tratar de um



procedimento pouco invasivo, seguro e bem aceito pelo paciente (SADAT-
MANSOURI et al.,, 2013), uma vez que o &cido hialurbnico ndo é apenas um
preenchedor, mas um material que induz regeneracdo tecidual, induzindo a
formacdo tecidual e producéo de colageno. Assim, devidos a todas as propriedades
apresentadas e a dificuldade em reconstrugao interpapilar, principalmente em
pequenas reconstrugdes, a utilizacdo de acido hialurénico pode ser uma alternativa
eficiente, segura e resolutiva. Entretanto, apesar dos resultados promissores, no
Brasil, o uso de &cido hialurbnico na papila interdental ainda é off label, ou seja,
ainda ndo aprovado pelas agéncias regulatérias para essa finalidade, havendo
portanto a necessidade de comprovacao cientifica de sua eficacia nesta terapéutica.



2. REVISAO DA LITERATURA

2.1. O ACIDO HIALURONICO

O &cido hialurénico é caracterizado como o componente primordial da matriz
extracelular, sendo seu componente mais abundante. Trata-se de um
glicosaminoglicano ndo sulfatado de alto peso molecular, com importante papel na
hidrodinamica tecidual e na funcao anti-inflamatoria, atuando em todos os tecidos do
corpo humano. E formado por uma cadeia de dissacarideos repetidos contendo
acido glicurénico e n-acetilglicosamina (FIGURA 1). Sua capacidade de hidratacédo
concede a abertura de espaco no tecido, facilitando um processo de deslocamento
celular e permitindo a sua migracdo (KOGAN et al., 2007). Por sua capacidade de
ativacao de células inflamatorias é capaz de desencadear uma resposta imunoldgica
(SHIMABUKURO, et al. 2011), além de possuir uma grande capacidade anti-
inflamatoria através de mecanismos moleculares de reparacdo tecidual e de

cicatrizacao.

FIGURA 1: ESTRUTURA MOLECULAR DO ACIDO HIALURONICO.
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FONTE: Bogdan, Allemann & Baumann (2008)

O acido hialurénico é uma das moléculas mais higroscopicas conhecidas na
natureza, sendo um componente essencial da matriz periodontal e ligamento
periodontal e desempenha varios papéis importantes na adesao celular, migracéo e
diferenciacao, além de induzir a producéo de fibroblastos, queratocitos, fibroblastos,
cementoblastos e osteoblastos (DAHIYA & KAMAL, 2013).

Estas propriedades do acido hialurénico o tornam ideal para utilizacdo em

preenchimentos de tecidos corporais. Quando incorporado em solugdo aquosa, 0



acido hialurénico se liga ao hidrogénio e grupamentos carboxila, conferindo rigidez e
retencdo de 4gua. Seu tempo de meia vida € de 1 a 2 dias em todos os tecidos
conectivos do corpo, com excec¢ao do humor vitreo (MONHEIT & COLEMAN, 2006).

Os produtos a base de acido hialurénico aprovados para uso intraoral estao
no mercado desde 2009 no continente Europeu. As caracteristicas marcantes do
acido hialurbnico tém se mostrado especialmente Uteis como adjuvante ao
tratamento periodontal, na implantologia e em tratamentos estéticos e cirlrgicos.
Alteracbes como hipersensibilidade reduzida e reducdo do sangramento na
gengivite, sdo alguns dos efeitos colaterais benéficos de sua utilizacdo. Destacam
como benéficas ao tecido gengival 10 propriedades (GOTTFERT & STRIEGEL,
2011):

1) alto potencial de ligacdo de agua que promove hidratacdo dos tecidos e
restauracdo dos processos inflamatorios;

2) viscosidade favoravel para impedir a penetracdo de bactérias e virus na
parede célula;

3) favorecimento da regeneracéao e proliferacdo de queratinécitos (CD 44);

4) estimulacdo da migracao de fibroblastos (rhamm);

5) inibicdo da inflamagéo (ICAM-1 mediada);

6) efeito anti-inflamatdrio e propriedades antioxidantes;

7) favorecimento da angiogénese;

8) favorecimento da reepitelizacao;

9) inibicdo do TNF-a;

10) inibicdo de metaloproteinases da matriz extracelular.

Os preenchedores a base de &cido hialurdnico podem ser classificados em:
com reticulacdo (crosslink), quando contém substancias geradoras de ligacoes
intermoleculares que aumentam a estabilidade e durabilidade clinica;, e sem
reticulacé@o, ou seja, quando ndo contém essas substancias estabilizadoras (BALLIN
et al.,, 2013; DA COSTA et al., 2016). Existem dois tipos de AH reticulados com
caracteristicas distintas: mono e bifasicos. Os monofasicos constituem mistura
homogénea de AH de alto e baixo peso molecular, sdo faceis de injetar e se
classificam em monodensificados (mistura de AHs e reticulagdo em Unica etapa) ou
polidensificados (AH reticulado com acréscimo de reticulagdo em segunda etapa).

Os bifasicos sédo heterogéneos porque tém particulas de AH reticulado dispersas em



veiculo (AH nao reticulado) que atuam como lubrificante, permitindo que a
suspensao passe através de uma agulha fina (BALLIN et al., 2013; FALCONE &
BERG, 2008; COSTA et al., 2013; MERCER at al, 2010; MICHEELS et al., 2012). O
éter 1,4-butanodiol diglicidilico (BDDE) € o agente reticulante padréao utilizado para
estabilizar a maioria dos preenchedores dérmicos atualmente disponiveis no
mercado. Apresenta toxicidade significativamente menor que outros agentes de
reticulacdo como a divinil sulfona, é biodegradavel e tem sido bem estudado (DE
BOULLE et al., 2013). Também é possivel manipular suas propriedades reoldgicas
como aumentar ou diminuir a viscosidade ou aumentar e diminuir a elasticidade
(STOCKS et al, 2011; KABLIK et al, 2009; FALCONE & BERG, 2008). Desta forma,
nao podem ser classificados como semelhantes (SMITH KC, 2008; GOLD MH, 2007;
BALLIN et al, 2013; MICHELS et al, 2012; BUSSAB & MORETTIN, 2004). Entre as
propriedades reoldgicas, as mais importantes sdo a viscosidade e o modulo de
elasticidade transversal (G) (STOCKS et al., 2011; KABLIK et al., 2009; FALCONE &
BERG., 2008). A viscosidade refere-se a maneira como o preenchedor escoa pela
agulha, sua capacidade de resistir a forcas de cisalhamento. O médulo G esta
relacionado a sua capacidade de resistir a deformacéo durante a aplicagdo (KABLIK
et al., 2009; FALCONE & BERG, 2008). Um produto com médulo de elasticidade alto
sera mais resistente e sofrerdA menos mudancas de forma quando sofre pressao.
Clinicamente, materiais com modulo G mais alto terdo maior capacidade para gerar
volume e suporte (STOCKS et al., 2011).

Ha uma tendéncia em se considerar todos os preenchedores como iguais,
porém existem varios estudos que refutam esta apreciacao (BUSSAB & MORETTIN,
2004; GOLD, 2007; SMITH, 2008; MICHEELS et al., 2012; BALLIN et al., 2013). E
importante notar que as estruturas fisico-quimicas e propriedades reoldgicas dos
preenchedores sdo fatores criticos em seu desempenho clinico, alterando suas
caracteristicas e influenciando na duracdo, maleabilidade e adaptabilidade do
produto (FALCONE & BERG, 2008). Faltam estudos que classifiguem o tipo de
preenchedor que melhor se adequa as indicacdes em Odontologia. Adicionalmente,
nenhum trabalho abordando as caracteristicas individuais dos preenchedores de
acido hialurdénico foi encontrado.

Dahiya & Kamal (2013) realizaram uma revisao da literatura para avaliar os
aspectos fisioquimicos, bioquimicos e farmacoterapéuticos o AH, especialmente em

relacdo ao tratamento da doenca periodontal. O banco de dados pubmed/medline foi



pesquisado por palavras-chave "AH e doenca periodontal”, que resultou em 89
artigos e "AH e gengivite" revelou 22 em artigos. no campo da odontologia, o &cido
hialurdnico mostrou efeitos anti-inflamatérios e anti-bacterianos no tratamento de
doencas periodontais. Devido as suas propriedades de cicatrizacdo do tecido,
poderia ser utilizado como adjuvante da terapia mecanica no tratamento da
periodontite. Observaram ainda, que o &cido hialurénico € um dos componentes
essenciais da matriz extracelular, € uma substancia produzida naturalmente pelo
organismo, presente principalmente na pele. O AH € uma cadeia de polissacarideos
lineares que existe naturalmente na matriz extracelular de tecido conjuntivo, fluido
sinovial, e outros tecidos. Possui varias funcdes fisioldgicas e estruturais, que
incluem interacdes celulares e extracelulares, interacbes com fatores de
crescimento, regulacdo da pressdao osmoética e lubrificacdo dos tecidos. As
propriedades fisico-quimicas do AH e o seu papel fisiolégico em seres humanos tém
demonstrado ser este um biomaterial ideal para aplicagcbes cosméticas, medicinais e
farmacéuticas. Entretanto, sdo necessarios mais estudos para determinar a eficacia
clinica do acido hialurénico na cicatrizacéo da leséo periodontal.

A aplicabilidade do &cido hialurénico como coadjuvante no tratamento de
doencas inflamatdrias crénicas, como por exemplo, osteoartrite do joelho, na artrite
reumatdide ou na cirurgia de cataratas tem sido bem demonstrada (FAKHARI &
BERKLAND, 2013; KITAMURA et al., 2014). Em odontologia, tem aplicabilidade no
tratamento de distlrbios da articulagdo temporomandibular (JIANG et al., 2011;
DAHIYA & KAMAL, 2013). Mais recentemente, o &cido hialurénico tem sido utilizado,
por exemplo, no tratamento das doencas periodontais e na regeneracao, tanto de
tecidos moles como duros (ENGSTROM ET AL., 2001), tendo sido apontado como
promotor da cura no tratamento da gengivite e de outros processos inflamatoérios
intraorais, e também na reconstru¢cdo das papilas interdentarias (DALL'MAGRO et
al., 2016; JENTSCH et al., 2003).

2.2. RECONSTRUCAO DA PAPILA INTERDENTAL

Antes de apresentar as terapias para a reconstrucdo da papila interdental &
importante definir os tipos de recesséo gengival. A recesséo gengival foi classificada
por Noedland & Tarnow em 1992, como pode ser verificado na Tabela 1 e na Figura
2:



TABELA 1 - CLASSIFICAGAO DA RECESSAO GENGIVAL DE ACORDO COM NOEDLAND &
TARNOW, 1992.

Classificacao

de Noedland Condicao gengival
& Tarnow,
1992.

Normal Quando a (papila interdental) Pl preenche todo espaco da ameia
interdental, desde a juncdo cemento-esmalte (JCE) até o ponto ou

area de contato interproximal.

Classe | Quando a extremidade da PI localiza-se entre o ponto de contato

interproximal e o nivel da JCE na superficie proximal do dente.

Classe II Quando a extremidade da PI localiza-se apicalmente ou ao nivel da
JCE na superficie proximal do dente, mas coronalmente ao nivel da
JCE vestibular

Classe A ponta da Pl localiza-se apicalmente ou ao nivel da JCE vestibular

JCE vestibular
~-JCE interproximal
Ponto de contato

__JCE vestibular
~JCE interproximal
~Ponto de contato

Normal Classe |

JCE vestibular
—JCE interproximal
Ponto de contato

—JCE vestibular
JCE interproximal
Ponto de contato

Classe ll Classe lll

FIGURA 2: CLASSIFICACAO DA RECESSAO GENGIVAL SEGUNDO NORDLAND & TARNOW
(1992)
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2.2.1. TERAPIAS CONVENCIONAIS: TECNICAS CIRURGICAS E TRATAMENTO
ORTODONTICO/PROTETICO

A terapia convencional para a reconstrucdo da papila interdental recai em
métodos ndo cirdrgicos, cirlrgicos e protéticos/restauradores. Os meétodos nao
cirirgicos envolvem: movimentacdo ortoddntica para fechar diastemas, criacdo de
areas de contato, modificacdo da angulacdo radicular e erupcdo forcada para
melhorar o posicionamento do tecido gengival na area interproximal. Os métodos
cirrgicos associam técnicas de enxertos de tecido mole acompanhado ou néo de
retalho semilunar reposicionado coronalmente e enxertos de tecido duro e mole. Os
métodos protéticos ou restauradores alteram a morfologia da restauracdo ou da
nova protese que modifica a distancia entre o ponto de contato e a crista 6ssea
alveolar, reposicionando o ponto de contato (TERMEIE et al., 2005).

Cortellini et al. (2001) realizaram um estudo clinico randomizado para
comparar a eficacia da técnica que utiliza retalho simplificado associado a
preservacdo da papila com ou sem membrana em defeitos 0sseos profundos.
Também foram avaliados os sinais e sintomas pés-operatorios e a influéncia da
mobilidade dental inicial em relacdo aos resultados. Foram selecionados 109
pacientes com defeitos dsseos interproximais =2 4 mm em dentes anteriores e pré-
molares. A profundidade de bolsa, sangramento a sondagem e o tamanho do defeito
nao foram relevantes no resultado final. Quanto maior a mobilidade, menor foi o
ganho de insercdo, que chegou a 1 mm. O edema foi 0 Unico sintoma presente na
cirurgia de regeneracdo tecidual guiada (RTG) comparado ao grupo controle,
pacientes que se submeteram apenas a cirurgia de retalho tecidual, considerando o
tratamento eficaz e sem contraindicacdo em pacientes com defeitos superiores a 4
mm, apesar de ser um procedimento invasivo e com grande desconforto pos
cirdrgico.

McGuire & Scheyer (2007) realizaram um estudo clinico randomizado, duplo
cego com o objetivo de avaliar a eficacia e a seguranca do uso de injecdes de
fibroblastos autdlogo apds um procedimento minimamente invasivo em papila
interdental para diminuir o espaco interproximal aberto em uma amostra de 20
voluntarios. Foram testadas trés aplicacbes de 1ml (20X106 células/ml) de
fibroblastos com intervalos de 7 a 14 dias. Segundo os autores a analise de eficacia

primaria ndo mostrou um efeito significativo do tratamento aos 4 meses, mas as
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areas de tratamento mostraram um aumento percentual significativo estatisticamente
significativo a partir da avaliacao inicial na altura papilar, aos dois meses, sugerindo
que o tratamento do teste foi superior ao tratamento com placebo. Concluiram que
transplante celular de fibroblastos autélogos € um tratamento seguro e eficaz na
retracao interpapilar, especialmente nas fases iniciais (2 meses) de neoformacao.

Inocencio & Sandhu (2008) alcangcaram bons resultados apés escolher como
terapia a instrumentacao radicular para reducédo da profundidade de sondagem de
uma paciente com periodontite crénica que comprometeu a estética interproximal da
face mesial do elemento 13 a mesial do 23. ApGs o restabelecimento da saude
periodontal foi realizada movimentagdo ortodontica para reposicionar 0S mesmos
criando pontos ou area de contato capaz de ser suporte para tecido mole, formando
a papila interdental.

Nordland & Sandhu (2008) optaram pelo enxerto de tecido conjuntivo através
de microcirurgia que consiste no uso de uma micro-lamina de bisturi de 0,9 mm.
Apos confeccdo do retalho e remocao do tecido conjuntivo foi posicionado sob o
retalho dividido com o auxilio de fio de sutura adaptado em cada extremidade. No
primeiro caso a paciente havia concluido o tratamento ortodéntico. Outros dois
receberam coroas individuais.

Kovalik et al. (2011) realizaram uma revisdo da literatura para avaliar a
previsibilidade das técnicas reconstrutivas da papila interdental, ou seja, revisar as
possiveis causas da perda de papila interdental e analisar as diferentes técnicas
propostas atualmente para a sua reconstrugcdo. Segundo os autores, a perda da
papila interdental pode causar alteracdes fonéticas, impactacdo alimentar e
desconforto estético. A etiologia é multifatorial, podendo ou ndo estar associada as
doencas periodontais. Quando a causa nao € proveniente de doencas periodontais,
a regeneracéo tem maiores chances de sucesso, mas para solucionar casos em que
ocorre a perda de inser¢cdo, muitas técnicas cirurgicas foram propostas para induzir
a regeneracdo da papila interdental, porém, com resultados limitados. Considerando
gue a maioria dos estudos encontrados é sobre relatos de casos, concluiram que
sao necessarios estudos clinicos controlados para determinar a eficacia das técnicas
cirdrgicas propostas.

A previsibilidade da presenca da papila interdental preenchendo o espaco
interproximal é dependente de diversas variaveis, por exemplo divergéncia radicular,

forma dental, presenca de diastema, anatomia gengival e posicionamento dos
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implantes (implante/implante e implante/dente), que devem ser analisadas
anteriormente a execucdo de qualquer tratamento que a envolva (CHO ET AL.,
2006; CHOW ET AL., 2010; KOVALIK ET AL., 2011; SHARMA & PARK, 2010; ZETU
& WANG, 2005). O conhecimento dessas variaveis que determinam a previsibilidade
da presenca ou auséncia da papila interdental é de interesse de diversas
especialidades odontolégicas, como dentistica, prétese, ortodontia, implantodontia e
periodontia. A presenca da papila interproximal esta diretamente relacionada a
presenca de condi¢cbes que influenciam a sua existéncia. E, quando necessario,
intervencdes cirdrgicas, protéticas e restauradoras que promovam a sua
preservacao e favorecam a sua reconstrucdo podem ser utilizadas (INOCENCIO &
SANDHU, 2008; NORDLAND & SANDHU, 2008; TERMEIE ET AL, 2005). O
suprimento sanguineo insuficiente € o principal fator limitante em toda técnica de
reconstrucao cirirgica da papila interdental. O sitio receptor interdental limita-se com
as superficies dentais que sdo avascularizadas e proporcionam uma superficie
vascularizada pequena para o enxerto (NORDLAND & SANDHU, 2008).
Consequentemente, técnicas que utilizam retalhos pediculados e/ou
reposicionamento de retalhos demonstram melhores resultados que aqueles com
enxertos livres (CORTELLINI ET AL., 2001). Diferentes técnicas cirargicas e nao
cirirgicas tem sido propostas para se obter uma reconstrucao satisfatéria da papila
interdental (CORTELLINI ET AL., 2001; TERMEIE ET AL., 2005; INOCENCIO &
SANDHU, 2008; NORDLAND & SANDHU, 2008).

2.2.2. APLICACAO DO ACIDO HIALURONICO NA RECONSTRUCAO DA PAPILA
INTERDENTAL

Becker et al. (2010) realizaram um estudo piloto com o objetivo de avaliar um
a aplicacdo de acido hialurénico como um novo meétodo para reduzir ou eliminar
pequenas deficiéncias papilares. Um gel de AH comercialmente disponivel foi
utilizado para aumentar as papilas deficientes. Onze pacientes sendo sete do sexo
feminino e quatro do sexo masculino, com idade média de 55,8 anos com 14 locais
tratados foram incluidos no estudo. Antes do tratamento, imagens fotogréaficas foram
tiradas numa proporcéao de 1:1. Apos administracdo de um anestésico, foi utilizada
uma agulha de calibre 2/3 para injetar aproximadamente 0,2 ml de um gel de &acido

hialurénico a 2-3 mm apical a ponta das papilas envolvidas. Os pacientes foram
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tratados a cada trés semanas por 3 vezes. Os pacientes foram acompanhados por 6
a 25 meses e um programa de computador mediu as mudangas em pixels entre os
tratamentos inicial e final, determinando a variacdo percentual no espaco negativo
entre os exames inicial e final. Os resultados demonstraram que trés locais de
implante e um local adjacente a um dente apresentaram melhora de 100% entre os
exames de tratamento. Sete locais melhoraram de 94 a 97%, trés areas melhoraram
de 76 a 88% e uma area adjacente a um implante teve uma melhora de 57%. Os
autores concluiram que os resultados deste estudo piloto foram encorajadores,
gerando evidéncia de que pequenas deficiencias papilares adjacentes a implantes e
dentes podem ser melhoradas pela injecdo de um gel de &cido hialurénico. Os casos
foram acompanhados e a diminuicdo do espaco interpapilar sem tecido foram
mantidas para um intervalo de 6 a 25 meses.

Petersen & Hohl (2011) apresentaram 7 casos clinicos da utilizagdo do AH
Viscontour-Sanofi-Aventis na reconstrucdo da papila interdental com o intuito de
demonstrar os seus efeitos na reposicao tecidual interpapilar. Foram realizadas 3
aplicacoes de AH de 2 a 3 mm da ponta da papila, com intervalos de 1 semana entre
elas. Em cada aplicacdo, foram aplicados 0,2 a 0,3 ml por papila. O periodo de
observacdo dos pacientes apds a aplicacdo foi de 6 a 8 meses e nao houve
repeticdo nas aplicacbes durante este periodo. O ganho tecidual observado nestes
casos foi de 2,7 mm, em média. Os autores consideraram que os resultados da
aplicacdo de AH na reconstrucdo de papila interdental sdo previsiveis, assim como
nos tecidos dérmicos e que a utilizacdo do AH na cavidade oral é praticamente livre
de riscos e facil de ser implementada.

Gottfert & Striegel (2011) apresentaram 3 casos clinicos da utilizacdo do AH
Hyadent na reconstrucao da papila interdental com o intuito de demonstrar 0s seus
efeitos na odontologia minimamente invasiva. Segundo os autores, na odontologia
estética moderna, apenas alguns milimetros podem ser a diferenca entre sucesso e
fracasso para a estética da gengiva, especialmente na zona altamente estética em
dentes anteriores. "Minimamente invasivo" € hoje um conceito-chave de tratamento.
Apesar da disponibilidade de uma vasta gama de opcdes de tratamento periodontal
e ortodontico, ganhar esses poucos milimetros mostrou ser muito dificil, nem sempre
coroado com chance de sucesso e, além disso nem sempre indicado. A aplicacdo do
acido hialurénico se mostrou satisfatoria em acompanhamento de até 18 meses,

mostrando ser um tratamento efetivo para pequenos defeitos gengivais.
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Sadat Mansouri et al. (2013) avaliaram o efeito do gel de &cido hialurénico na
reconstrucdo da area estética da papila interdental. Os autores selecionaram para
este estudo experimental onze pacientes com vinte e uma deficiéncias de papila
interdentais. Apos a inducdo da anestesia local, foi injetado menos de 0,2 ml de gel
de acido hialurénico nas respectivas areas. Este procedimento foi repetido ap6s 3
semanas e apos 3 meses. Todas as areas foram fotografadas antes do tratamento e
3 semanas, 3 meses e 6 meses apos a intervencdo. As imagens foram avaliadas
por meio de um software, baseado em pixels de imagem. Os resultados apontaram
sucesso em um periodo de 6 meses, sendo que, 3 semanas apds a primeira
aplicacdo, um aumento de 1 a 15% (média 3,4%) na reconstrucao interpapilar foi
observado. Na segunda avaliacédo, ap0s 3 meses, 0 aumento foi de 12 a 83% (média
29,5%) e apds 6 meses,observou-se de 22 a 100% de melhora (média 47,3%). Foi
observada uma significante associacdo entre idade e ganho tecidual interpapilar.
Pacientes com idade superior a 40 anos apresentam maior dificuldade em ganho
tecidual na regido, sendo justificada como uma possivel associacdo a alteracfes
provocadas pela deficiéncia na formacdo de colageno presente no processo de
envelhecimento. Assim sendo, concluiram que a aplicacdo de gel de &cido
hialurdnico foi benéfica para a reconstrucédo da papila interdentaria na zona estética,
e portanto, recomendado como técnica ndo-invasiva.

Kumar et al. (2014) avaliaram por meio de um ensaio clinico randomizado
com boca dividida, a eficacia do AH nos procedimentos de cobertura radicular
adjunto ao retalho coronéario avancado em recessdes de classe | de Miller. Foram
selecionados 10 pacientes com 20 regides classificadas como recesséo de classe |
de Miller para tratamento e acompanhamento por 6 meses. A profundidade de
recessdo (RD) foi medida regularmente no inicio do periodo de 1, 3, 6, 12 e 24
semanas no pos-operatério. A profundidade de bolsa e o nivel de insergdo clinica
(CAL) também foram medidos no inicio, 12 e 24 semanas. Os resultados mostraram
gue houve uma alteracdo significativa na cobertura radicular em ambos os grupos,
qgquando comparados aos valores iniciais. Nao houve diferenca estatisticamente
significante entre o grupo experimental (cirurgia + AH) e o grupo controle (apenas
cirurgia), em termos de profundidade da recesséo (RD) (p = 0,917), profundidade de
sondagem (PPD) (p = 0,917) e nivel clinico de insergéo (CAL) (p = 0,761). RD foi 3,2
mm + 0,78 mm no local experimental e de controle com 2,9 mm = 0,73 mm

reduzidos para 1,1 mm + 0,99 mm nos locais experimentais e 1,0 mm = 0,66 mm
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nos locais de controle. Embora, ndo haja diferenca estatisticamente significativa, a
cobertura radicular no grupo experimental pareceu ser clinicamente mais estavel
(menos recessao pos cirdrgica) em comparacdo com o grupo de controle apos 24
semanas. Este estudo sugere que o uso de AH pode melhorar o resultado clinico da
cobertura radicular.

Becerra et al. (2015) avaliaram por meio de um estudo descritivo (série de
casos), experimental e longitudinal a acdo regenerativa do AH na reconstrucao da
papila interdental. Segundo os autores, a papila interproximal € um elemento
essencial em dentes anteriores e posteriores. A auséncia desta estrutura pode
causar deformidades estéticas e problemas de acumulacdo alimentar e fonéticos.
Foram selecionados 5 pacientes com 19 areas de perda da papila interproximal. AH
foi entdo injetado nas perdas papilares O seguimento clinico foi feito a cada 8 dias,
durante 4 semanas para verificar a evolucdo do crescimento papilar em
comprimento e largura. Os resultados mostraram que o AH foi efetivo para
preencher a arquitetura papilar gengival em todas as areas tratadas, com aumento
de 16,02% em largura e 47,38% em comprimento.

Lee et al. (2016) avaliaram por meio de um estudo descritivo (série de casos),
experimental e longitudinal a eficacia do ah na reconstrucéo de papila interdental em
10 pacientes com 43 sitios tratados em regido de maxila anterior. O autores criaram
um dispositivo de estabilizacdo fotografica com o objetivo de analisar as imagens
com mais precisdo. Foram realizadas aplicacoes do AH Teosyal Puresense Global
Action® a 45°, 2 a 3 mm da ponta da papila. Este procedimento foi realizado por até
5 aplicacbes em um intervalo de 3 semanas entre elas e 0s pacientes
acompanhados por até 6 meses. Um programa de computador (adobe photoshop
cs5®) foi utilizado para avaliar o ganho tecidual obtido com a aplicacédo do ah
atraveés da diferenca entre altura e expessura da regido avaliada. Os resultados
mostraram que vinte e nove locais tiveram a papila completamente preenchida e 14
locais melhoraram de 39 a 96%. Os autores observaram que a completa
reconstrucdo da papila interdental foi observada quando a regido apresentou
inicialmente uma area menor ou igual a 0,25 mm?, menos de 1 mm de altura, ou
0,5 mm de largura porém um resultado favoravel foi possivel na maioria dos casos.
Portanto, concluiram que a reconstrucdo da papila interdental com acido hialurénico
pode ser uma opcéo de tratamento viavel para recessao de papilas interdentais em

areas pequenas.
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Bertl et al. (2016) relataram dois casos de reacdo adversa apos aplicacdo de
acido hialurénico em torno de coroas implantossuportadas com o objeto de
aumentar a papila interdental ausente. As aplicacbes de acido hialurénico foram
realizadas 2-3 mm apicalmente a ponta do nariz. Os pacientes apresentaram
tumefacéo e sensibilidade extrema com sensacao de queimacado nos labios proximo
a éarea de aplicacdo, apdés a segunda sessdo de aplicacdo. Um dos casos
apresentou descoloracéo da pele. Os sintomas duraram 7 dias, em ambos 0s casos,
sem sinal de necrose cutanea ou mucosa. Acreditam que a aplicacdo do acido
hialurbnico tenha provocado uma compressao vascular diminuindo a circulacéo

sanguinea pela atracdo de agua ao longo do tempo por ser altamente higroscépico.
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3. PROPOSICAO

O objetivo deste estudo foi avaliar clinicamente a eficacia do uso do gel de
acido hialurénico na reconstrucado de papila interdental em 14 pacientes apos 30

dias, tanto no que se refere a ganho tecidual quanto na satisfacdo do paciente.

A hipotese testada foi a de que o &acido hialurbnico acarreta em

preenchimento efetivo de recessdes papilares apos 30 dias.
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4. MATERIAIS E METODO

4.1. DESENHO DO ESTUDO:

Estudo comparativo do tamanho da recessao papilar antes e apds tratamento

com &cido hialurbnico com 14 pacientes apresentando pelo menos uma recessao

papilar de até 4 mm.

Unidade experimental: recessbes em papila interdental de até 4 mm
adjacente a implante ou a dente.

Tamanho da Amostra: n=14

Variaveis de resposta
1) Largura da recesséo
2) Altura da recessao
3) Area de recessdo

4) Taxa de preenchimento

Critério de para determinacao da efetividade do preenchimento:
Alta Efetividade: 71 a 100% de preenchimento
Efetividade moderada: 36 a 70% de preenchimento

Baixa Efetividade: menor que 35%

Periodos de andlise:
1) Baseline: antes da aplicacao
2) Final: 30 dias ap0s a 22 aplicacdo de AH (finalizacdo do tratamento).

4.2. SELECAO DOS PACIENTES:

Apés a aprovacdo do protocolo de pesquisa pelo Comité de Etica, foram

avaliados 23 pacientes e destes, selecionados 14 pacientes voluntarios oriundos da

clinica do curso de graduacdo em Odontologia da Universidade Anhanguera -
UNIAN.
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4.2.1 CRITERIOS DE INCLUSAO:

Pacientes ASA 1 de ambos os géneros, maiores de 18 anos, com pelo menos
1 recessao na regido da papila interdental em dentes anteriores de até 4 mm entre
dentes naturais ou adjacentes as coroas sobre implantes, sem nenhum tipo de
doenca periodontal ativa. Foi considerado ainda como fator de inclusdo no estudo
gue os pacientes apresentassem pelo menos 20 dentes na cavidade oral, fossem
classificados como Classe | de Noedland & Tarnow, apresentando boa higiene oral.
Considerando a regido da recessdo gengival, era necessario que o0s dentes
adjacentes estivessem em funcédo oclusal e com a relacdo de contorno e contato

interproximal considerados adequados.

4.2.2. CRITERIOS DE EXCLUSAO

Foram excluidos os pacientes que apresentaram alteracdes fisiologicas, que
nao puderam ser classificados como ASA |, os pacientes menores de 18 anos ou
agueles que néo apresentem pelo menos 20 dentes, ou ainda, que n&o
apresentavam dentes adjacentes a recessdo gengival em funcéo oclusal ou com a
relacdo de contorno e contato interproximal considerados inadequados. Pacientes
nao classificados como classe | de Noedland & Tarnow, em tratamento ortodontico e
com doenca periodontal ativa ou que ainda estavam em fase de tratamento também
foram excluidos do estudo, além de pacientes gravidas em virtude das possiveis

alteracOes gengivais.

4.3. TECNICA DE APLICACAO

Todos o0s pacientes selecionados receberam esclarecimentos sobre a
proposta do tratamento e também a respeito do material que foi utilizado. Foram
informados que seria utilizado um acido hialurénico aprovado pela ANVISA, porém
com a ressalva que o uso dos produtos comercializados no Brasil na papila
interdental ainda néo foi aprovado pelas agéncias regulatérias para essa finalidade

(tratamento off label). O termo de consentimento livre esclarecido foi apresentado
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em duas vias e assinado pelos pacientes que se dispuseram a participar do estudo,
seguindo a resolucao 466/2012.

Cabe destacar que todos os pacientes receberam orientacdo sobre higiene
oral previamente a realizacdo das aplicacbes de AH para que este ndo fosse um
fator a interferir no estudo, como forma de padronizagdo. Pacientes somente
iniciaram tratamento apds controle de qualquer evidencia de inflamacdo
gengival.Todos os casos foram fotografados de forma padronizada antes e 30 apos
a finalizacédo do tratamento como forma de controle e avaliacéo.

O tratamento foi iniciado com a aplicacdo de anestésico topico (DERMOMAX)
no tecido mucoso por 5 minutos com o intuito de diminuir a sensibilidade local. Em
seguida, com auxilio de uma agulha fina 45x13, um gel viscoelastico de acido
hialurénico sintético reticulado na concentracdo de 24 mg/ml com 8% de agente
reticulante (SURGIDERM - Allergan) (FIGURA 3), foi injetado no tecido gengival. A

presenca do agente reticulante assegura uma meia-vida mais longa do produto.

FIGURA 3: APRESENTACAO COMERCIAL DO SURGIDERM 24XP

FONTE: Acervo Pessoal do autor

A aplicacdo propriamente dita do AH seguiu a técnica TST (Tree Step
Technic) descrita por Gottfert & Panning (2009) que tem como objetivo criar uma
"base ampla" para dar ao organismo a oportunidade de regeneracéo tecidual na
regido interpapilar (FIGURA 4 e 5). Até 0,3 ml de gel de AH foi injetado por
aplicacdo, sem pressdo elevada para ndo comprometer a juncdo dos epitélios
gueratinizado e ndo queratinizado. A area foi delimitada por um triangulo na regiao

de fundo de sulco até a papila, seguindo os seguintes passos:
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1. Injecdo de AH na a gengiva nao-inserida (aproximadamente 0,1ml -
distribuido em 3 pontos);
2. Injecdo na gengiva inserida (aproximadamente 0,1ml — distribuidos em 2

pontos);

3. Injecdo 2/3 do apice da papila (aproximadamente 0,1ml em 1 pontos).
FIGURA 4 - APLICAGAO DO ACIDO HIALURONICO

FONTE: Acervo Pessoal do autor

FIGURA 5. A— PONTOS DE APLICACAO DO AH, DE ACORDO COM A TECNICA TST;
B — ESQUEMA REPRESENTATIVO DOS TERGOS DA GENGIVA NOS QUAIS O ACIDO
HIALURONICO FOI APLICADO.

GENGIVA NAO-INSERIDA (0,1ML)

GENGIVA INSERIDA (0,1ML)

2/3 DO APICE
DA PAPILA
(o, 1tML)

B

FONTE: Acervo Pessoal do autor

Foram realizadas duas aplica¢des com intervalo de 15 dias entre elas.



22

4.4. FORMA DE AVALIACAO

As avaliacbes foram feitas por um operador calibrado (single blinded) e
ocorreram antes do tratamento (Baseline) e 30 dias ap0s a finalizacdo do tratamento
(22 aplicacdo), como apresentado nas Figuras 6 e 7. Os sitios foram fotografados
com tomadas paralelas antes e apds as aplicagbes com a mesma camera

(resolucdo 24,2 megapixel) e distancia focal fixa (80 mm).

FIGURA 6 — RECESSAO PAPILAR ANTES DA APLICAGCAO DO AH.

FONTE: ACERVO PESSOAL DO AUTOR

FIGURA 7 — AVALIACAO RECESSAO PAPILAR APOS A APLICACAO DO AH, COM 30 DIAS.

FONTE: ACERVO PESSOAL DO AUTOR
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A area de superficie da papila perdida foi medida utilizando o software de
analise de imagem (Adobe Photoshop CS5®). As imagens foram importadas para o
software e a area de interesse (em mmz2) foi calculada antes da aplicacdo e 30 dias
apos a finalizacdo do tratamento — 22 aplicacdo (FIGURA 8). A area de perda
Interpapilar foi calculada mensurando a area de superficie visivel do black space

usando a formula de Awartani & Tatakis (2016):

Area do black space: 0,5 x altura(mm) x base(mm)

A porcentagem de reducao do tridangulo foi calculada pela férmula:

Taxa de reducao do Black space = 100 — (area final x 100/area inicial)

FIGURA 8: ANALISE DAS IMAGENS PARA CALCULO DE REDUCAO DO BLACK SPACE.

Inicial Apos 30 dias

. L: 0,64mm
A: 1,02mm L: 0,42mm
A: 0.64mm

Ao final do tratamento, os pacientes foram questionados com relacdo a
satisfacdo em relacdo ao tratamento, e classificados em Satisfeito ou Insatisfeito.

4.5. ANALISE ESTATISTICA

Os dados largura, altura e area do black space antes e apos tratamento foram
submetidos ao teste t pareado, a fim de verificar se houve reducao significativa do
Black space apds o tratamento.

Os dados de taxa de preenchimento do Black espace foram submetidos a
estatistica descritiva e distribuidos em 3 categorias de acordo com efetividade do

tratamento apés 30 dias, sendo:
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Alta Efetividade: 71 a 100% de preenchimento

Efetividade moderada: 36 a 70% de preenchimento

Baixa Efetividade: menor que 35%

Foi realizada analise de regressdo dos dados relacionados ao tamanho do

defeito inicial (largura, altura e area) em relacéo a taxa de preenchimento final.
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5. RESULTADOS

Os pacientes selecionados para este estudo apresentaram de 24 a 62 anos,
com meédia etaria de 34,5 anos, sendo 10 do género feminino e 4 do género
masculino. Apenas um espago interpapilar foi avaliado em cada paciente. Os dados
numéricos obtidos nas avaliacdes inicial e final estdo apresentados na Tabela 2. Os
calculos das diferencas em altura, largura e &rea do Black Space assim como a taxa
de reducéo do Black Space estdo apresentados na Tabela 3

TABELA 2: RESULTADOS COLETADOS DAS ANALISES DE IMAGEM DOS PACIENTES

Avaliacao Inicial Avaliacao final
Paciente Altura Largura Area Altura Largura Area

1,02 0,64 0,3264 0,64 0,42 0,1344
0,50 0,44 0,1100 0,44 0,35 0,0770
0,50 0,34 0,0850 0,40 0,26 0,0520
1,45 0,78 0,5655 1,23 0,64 0,3936
0,42 0,29 0,0609 0,27 0,19 0,0257
B 20 0,49 0,2940 0,67 0,28 0,0938
0,28 0,32 0,0448 0,00 0,00 0,0000
B o 0,21 0,0746 0,32 0,18 0,0288
P o053 0,28 0,0742 0,44 0,12 0,0264
0,42 0,28 0,0588 0,35 0,21 0,0368
0,43 0,30 0,0645 0,40 0,29 0,0580
1,00 0,72 0,3600 0,81 0,55 0,2228
0,33 0,24 0,0396 0,10 0,08 0,0040
1,39 0,75 0,5213 1,12 0,54 0,3024
PveEgams o073 0,43 0,1914 0,51 0,29 0,1040
Desvio padrdo 0,40 0,20 0,19 0,35 0,19 0,12

Os resultados do teste t pareado considerando as variaveis de resposta,

altura, largura e area do Black space antes e ap0s o tratamento foram:

1) Teste t Pareado — Diferenca de altura
t critico = 2,16 t calculado = 5,4673 t calculado >t critico
Média altura inicial = 0,73mm Média altura final = 0,51mm
Diferenca média de altura = 0,21mm
Observa-se que houve reducdo significativa da altura do Black Space apés
tratamento.



26

2) Teste t Pareado — Diferenca de largura
t critico = 2,16 t calculado = 0,62679 t calculado < t critico
Média largura inicial = 0,43mm Média largura final = 0,29mm
Diferenca média de largura = 0,14mm

Observa-se que o AH ndo afetou significativamente a largura do Black Space apos

tratamento.

3)Teste t Pareado — Diferenca de area
t critico = 2,16 t calculado = 59,8005 t calculado >t critico
Média area inicial = 0,1914mm? Média area final = 0,1040mm?
Diferenca média de area = 0,0874mm?

Observa-se que houve reducdo significativa da area do Black Space apos

tratamento.

Diferenca Diferenca leerenga Taxa de reducédo do
Paciente altura Largura area black space

1 0,38 0,22 0,1920 58,8%
0,06 0,09 0,0330 30%

0,10 0,08 0,0330 38,8%
0,22 0,14 0,1719 30,4%
0,15 0,10 0,0353 57,9%
6 0,53 0,21 0,2002 68,1%
0,28 0,32 0,0448 100%

[ 8 | 0,39 0,03 0,0458 61,4%
9 | 0,09 0,16 0,0478 64,4%
0,07 0,07 0,0221 37,5%
0,03 0,01 0,0065 10,1%
[ 12 0,19 0,17 0,1373 38,1%
0,23 0,16 0,0356 89,9%
0,27 0,21 0,2189 42%

~ Média 0,21 0,14 0,0874 51,95%
Desvio padrao 0,15 0,08 0,08 24,34
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Desta forma, observa-se que a taxa de preenchimento variou entre 10,1 e
100%, com taxa média de preenchimento apds 30 dias de 51,95% =+ 24,34. No
Grafico 1, pode-se verificar a distribuicdo dos casos em funcdo efetividade de
preenchimento. Assim, observa-se que 14% dos casos apresentaram alta
efetividade de preenchimento (71 a 100%); 64% apresentaram efetividade moderada
de preenchimento (36 a 71%) e 22% apresentaram taxa de preenchimento inferior a

35%, a qual foi considerada como baixa efetividade de preenchimento.

Grafico 1. Distribuicdo dos pacientes em fungéo da
efetividade depreenchimento papilar.

64%

E100a71% 35a70% mInferior a 35%
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Nas Figuras 9, 10 e 11, pode-se verificar a taxa de preenchimento de
diferentes pacientes, comparando-se o Black space inicial e o observado apo6s 30
dias, para verificacdo da efetividade de preenchimento papilar com o &cido

hialurénico.

FIGURA 9: ANALISE DAS IMAGENS INICIAL E APOS 30 DIAS DO PACIENTE 10. A TAXA DE
PREENCHIMENTO OBSERVADA FOI DE 37,5%.

Apos 30 dias

L: 0,21 mm
A : 0,35mm

FIGURA 10: ANALISE DAS IMAGENS INICIAL E APOS 30 DIAS DO PACIENTE 7. A TAXA DE
PREENCHIMENTO OBSERVADA FOI DE 100%.

L: 0,32 mm L
A: 0,28 mm

+ 0 mm

L O mm
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FIGURA 11: ANALISE DAS IMAGENS INICIAL E APOS 30 DIAS DO PACIENTE 1. A TAXA DE
PREENCHIMENTO OBSERVADA FOI DE 58,8%.

Inicial

Ap6s 30 dias

L: 0,64mm .
A 1.02mm L: 042mm
A: 0,64mm

b el D

Nos graficos 2, 3 e 4 podem ser vistos os resultados da andlise de regressao

dos dados relacionados ao tamanho do Black space inicial em relacdo a taxa de

preenchimento final. Entretanto, nenhuma correlagdo entres as variaveis foi

encontrada (R? < 0,5)

GRAFICO 2. ANALISE DE REGRESSAO LINEAR ENTRE ALTURA INICIAL DO
BLACK SPACE E TAXA DE PREENCHIMENTO APOS 30 DIAS.

1,6
1,4
1,2

1
0,8
0,6

0,4

Altura inicial do Black space (mm)

0,2

*
*
* *
y =-0,0022x + 0,8079
* R?=0,0215
* *
* * *
M *
20 40 60 80 100

Taxa de Preenchimento do Black Space apds 30 dias (%)
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GRAFICO 3. ANALISE DE REGRESSAO LINEAR ENTRE LARGURA INICIAL DO
BLACK SPACE E TAXA DE PREENCHIMENTO APOS 30 DIAS.

0,9
0,8
0,7
0,6
0,5
0,4
0,3
0,2

Largura inicial do Black space (mm)

0,1
0

L J
L
L J
y =-0,0016x + 0,5089
¢ R%=0,0411
¢
L J
L J * 'S ¢
L J
L J
0 20 40 60 80 100

Taxa de Preenchimento do Black Space ap6s 30 dias (%)

GRAFICO 4. ANALISE DE REGRESSAO LINEAR ENTRE AREA INICIAL DO
BLACK SPACE E TAXA DE PREENCHIMENTO APOS 30 DIAS

0,6

0,5

0,4

0,3

0,2

0,1

Areainicial do Black space (mm)

*

*
*
*
y=-0,0012x + 0,2388
R?=0,032
¢ *
*
* * * o .
0 20 40 60 80 100

Taxa de Preenchimento do Black Space apds 30 dias (%)

Com relagéo a pesquisa de satisfacao dos pacientes, 86% se declaram

satisfeitos com o tratamento e 14% insatisfeitos.
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6. DISCUSSAO

Este estudo foi conduzido com o objetivo de demonstrar a efetividade do
acido hialurénico como material de preenchimento para tratamento de recessdes
papilares. Neste sentido, sitios de recessao papilar de 14 pacientes saudaveis foram
tratados com 2 aplicacfes de acido hialurénico e avaliados apés 30 dias.

O acido hialurénico tem um papel interessante no processo de cicatrizacao e
formacao dos tecidos (AGUADO, et al. 2001; NOBLE, et al. 2011; DAHIYA &
KAMAL, 2013). E amplamente acessivel, biocompativel, e totalmente reabsorvivel
com poucos efeitos adversos (MONHEIT & COLEMAN, 2006; DAHIYA & KAMAL,
2013; PRICE, et al. 2005; BANSAL, et al. 2010; SHIMABUKURO, et al. 2011 ).
Neste estudo, foi observada reducao significativa da altura e area do Black Space
apos o preenchimento com &cido hialurbnico e uma taxa de satisfacdo com o
tratamento de 86%.

Os resultados do presente estudo corroboram com Becker et al. (2010),
Gottfert & Striegel (2011), Petersen & Hohl (2011), Kovalik et al. (2011), Dahiya &
Kamal (2013), Sadat-Mansouri et al. (2013), Kumar et al. (2014), Becerra et al.
(2015), Huh et al. (2015) e Lee et al. (2016), revelando a eficacia e utilidade do acido
hialurbnico na reconstrucdo da papila interdentaria. Esses resultados séo
encorajadores, na medida em que respondem de forma rapida e significativa ao
problema de auséncia da papila interdentaria. Becker et al. (2010) avaliaram os
efeitos da aplicacdo de acido hialurbnico injectado 2-3 vezes em 14 locais (11
pacientes) apds 6-25 meses de seguimento e relataram melhora de 100% em 3
locais, melhora de 88-97% em 8 locais e um local adjacente a um implante
apresentou apenas 57% de melhora. Apenas 4 dos locais tratados por Becker et al.
estavam entre dentes naturais, os demais estavam entre dentes naturais e
implantes. Apesar do presente estudo e do estudo de Becker apontarem para
reducao significativa do Black Space, os resultados de Becker sdo numericamente
superiores e isto pode estar relacionado a diferencas nos produtos utilizados, na
guantidade e nos intervalos entre as sessdes de aplicacdo, além de um
acompanhamento mais prolongado no estudo de Becker, que aponta para
efetividade de preenchimento da papila conseguida apdés a aplicagcdo de acido
hialurénico pode ser mantida por periodos de até 2 anos. Sadat-Mansouri et al.

(2013) trataram 11 pacientes com seguimento de 3 e 6 meses e relataram que 43%
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dos sitios apresentaram 50% de melhora aos 6 meses. No presente estudo, 71%
dos casos apresentaram taxa de preenchimento alta ou moderada. Cabe apontar
gue uma limitacdo comum entre o presente e 0 anterior € o numero relativamente
pequeno de pacientes / sitios tratamento e a utilizacdo de analises bidimensionais,
que nédo fornecem informacOes sobre as alteragcdes de volume obtidas. Mesmo
assim, em ambos os casos foi possivel verificar a efetividade de preenchimento
papilar com acido hialurénico.

A efetividade do éacido hialurbnico pode ser atribuida as propriedades de
inducéo de produgéo de fibroblastos (DAHIYA & KAMAL, 2013) e do favorecimento
da formacgéao de um tecido queratinizado na regido. Apesar do estudo do Dahiya &
Kamal (2013) apontar para a inducdo na formacédo de fibroblastos, um aspecto
importante a ser apontado é que nao ha avaliacdo histologica que comprove
definitivamente a neoformacao tecidual em regido de papila. No relato de casos
apresentado por Gottfert & Striegel (2011), um ano apds a aplicacdo de AH
reticulado na regido do 48, observou-se particulas de acido hialurénico, tecido
conectivo nao inflamatorio, com presenca de fibroblastos e fibras teciduais
conectivas, como pode ser observado na Figura 12. No presente estudo, nao foi
realizada avaliagdo histologica, de modo que ndo se pode afirmar se houve

neoformacéo tecidual ou apenas preenchimento da regido de papila.

FIGURA 12: ASPECTO HISTOOLOGICO DE TECIDO GENGIVAL 1 ANO APOS PREENCHIMENTO
COM ACIDO HIALURONICO.

FONTE: Géttfert & Striegel (2011),



33

Outro fator a ser considerado relaciona-se a dimensao da recessao gengival,
no estudo de Petersen & Hohl (2011), o ganho médio adquirido com este tratamento
foi de 2,7 mm e observou-se que quanto maior for a recessao inicial da papila
interdentaria, menor € a taxa de sucesso da intervencdo com acido hialurénico
(PETERSEN & HOHL, 2011). Assim, pode-se notar que o acido hialurénico € um
tratamento interessante para individuos com pequenas perdas interpapilares onde a
recessao do tecido marginal ndo vai além da juncdo cemento-esmalte, ou seja,
pacientes classe | de Noedland & Tarnow. Os efeitos da neoformagéo tecidual em
outras classificacdes de Noedland & Tarnow ndo s&o tao significativos, sendo
necessaria a utilizagdo conjunta com procedimentos cirargicos, ortodénticos e/ou
restauradores. Neste sentido, neste estudo, foi verificada a correlacédo entre a taxa
de preenchimento tecidual e tamanho do Black Space inicial em pacientes Classe |
de Noedland & Tarnow, testando-se a hipotese de que haveria correlacdo negativa
entre essas variaveis, ou seja, quanto maior o Black Space inicial, menor seria a
taxa de preenchimento. Esta hipdtese, entretanto, ndo foi confirmada. Nao foi
observada nenhuma correlacéo entre tamanho inicial do Black Space (altura, largura
ou area) e taxa de preenchimento tecidual, 0 que provavelmente ocorreu justamente
porque todos o0s pacientes selecionados para esse estudo eram enquadrados na

classe | de Noedland & Tarnow com recessfes papilares consideradas pequenas.

Mais um ponto a se considerar € o biotipo periodontal dos pacientes. Existem
dois tipos de bibtipos no que diz respeito a espessura do tecido gengival que podem
ser identificados na rotina diaria e sdo reconhecidos na literatura como: gengiva
espessa e gengiva fina. (MAYNARD & WILSON, 1980; DE ROUCK et al., 2009)
Naturalmente estes dois tipos de biotipos gengivais respondem de maneira diferente
a infeccgdes, restauracdes ou fendmenos parafuncionais, adicionalmente, ter gengiva
muito fina pode acarretar complicacdes estéticas e funcionais, além de maior
suscetibilidade para recessfes teciduais e consequente perda de insercdo, sejam
elas periodontais ou peri-implantares (CUNY-HOUCHMAND et al., 2013). Sendo
assim, o biotipo periodontal deve ser corretamente identificado antes do tratamento,
pois as diferengas na morfologia gengival e éssea podem demonstrar um impacto
significativo nos resultados do tratamento. No caso do preenchimento papilar, ha

mais risco de injuria tecidual durante a aplicacdo do acido hialurénico em pacientes
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com o bidtipo periodontal fino e por isso a aplicagdo deve ser mais lenta e
cuidadosa, pois o excesso de AH poderia induzir necrose tecidual e, neste caso, a
aplicacdo automatizada poderia ser de grande valia. Adicionalmente, a velocidade
da aplicacdo do AH pode influenciar no resultado, ja que uma aplicacdo muito rapida
pode acarretar em diminui¢do da circulacdo local e, consequentemente, influenciar
no resultado da neoformacéo tecidual, o que mais uma vez pode ser resolvido com a
aplicacado automatizada, que embora ainda ndo disponivel, deva ser considerada e

testada.

Considerando que muitas vezes o preenchimento da papila gengival é
realizado para tratamento de pacientes que tiveram doenca periodontal, salienta-se
que é de extrema importdncia o acompanhamento e orientagdo quanto a
higienizacdo no local, pois com a aplicacdo do AH e o preenchimento papilar ha a
formacao de uma falsa bolsa que pode se tornar ativa pela falta de higienizacéo e a
saude gengival é primordial para o sucesso do preenchimento, pois certamente a
presenca de inflamacdo no tecido acarretara em reducdo da efetividade e

durabilidade do tratamento.

Apesar deste estudo apresentar a maior parte dos sitios tratados com taxas
de preenchimento altas ou moderadas, € preciso considerar que taxa de 22% dos
sitios tratados apresentaram taxa de preenchimento inferior a 35%, o que foi
considerado baixa efetividade. Entretanto, isto ndo deve ser considerado como um
insucesso de tratamento devido ao curto periodo de acompanhamento e a limitacédo
de duas aplicacdes determinadas no estudo. O fato de ser possivel realizar novas
aplicacoes, de acordo com a necessidade do caso, pode tornar alguns casos com
resultados insatisfatérios em casos de sucesso, 0 que enquadra o acido hialurdnico
como um possivel tratamento efetivo para pequenas recessées interpapilar. Outro
ponto a ser observado é que o mais importante em relagcdo a resultado € a
percepcao estética do paciente em relagéo ao tratamento, e neste sentido, 86% dos
pacientes atendidos se declararam satisfeitos com o resultado alcangado com o
tratamento.

Entretanto, cabe salientar que apesar de todas as caracteristicas vantajosas
do acido hialurénico alguns efeitos adversos também podem ser observados. De

acordo com os relatos de casos de Bertl et al. (2016), alguns pacientes que
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utilizaram acido hialurénico para reconstrucdo interpapilar apresentaram reacao
alérgica em labio e gengiva proximos a aplicagdo. Entretanto, o motivo da reagéo
adversa pode ser relacionado ao acido hialurénico utilizado e néo a técnica, ja que
os preenchedores de acido hialurénico apresentam composicoes diferentes, apesar
de serem &cido hialurénico (SMITH KC, 2008; GOLD MH, 2007; BALLIN ET AL,
2013; MICHEELS ET AL, 2012; BUSSAB & MORETTIN, 2004). Neste estudo,
nenhum efeito colateral foi observado.

Em sintese, pode-se observar que o acido hialurénico pode ser utilizado no
preenchimento de pequenos defeitos papilares, gerando resultados bastante
encorajadores para que num futuro préximo, este material passe a ser considerado
como primeira alternativa de tratamento nestas situacbes, por se tratar de um

bioamterial seguro, efetivo, com técnica de aplicacdo minimamente invasiva.
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7. CONCLUSAO

De acordo com os resultados do presente estudo, foi possivel concluir que:

Houve reducdo significativa da altura e da area do black space apds o

tratamento com AH, mas a largura nao foi afetada.

O &cido hialurénico acarreta em preenchimento de efetividade moderada de
recessbes papilares apdés 30 dias, apresentando taxa de efetividade de
tratamento de alta em 14% e a moderada em 71% dos pacientes e reducgéo
da area do black space de 51% em média em recessGes gengivais do tipo |

de Noedland & Tarnow.
A taxa de satisfacdo dos pacientes com o tratamento foi de 86%.
Nao ha correlagdo entre as dimensdes iniciais do black space e a taxa de

preenchimento tecidual ap6s 30 dias do preenchimento com acido hialurénico

em recessoOes gengivais do tipo | de Noedland & Tarnow.
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APENDICE

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO (TCLE)

AVALIACAO DA EFICACIA DO ACIDO HIALURONICO NA RECONSTRUCAO DE
PAPILA INTERDENTAL

Prezado(a) Senhor(a):

O senhor esta sendo convidado a participar desta pesquisa com o objetivo de
avaliar o efeito da aplicacdo do acido hialurénico na reconstrucdo da papila
interdental.

A papila interdental é ponta de gengiva com formato triangular que fica entre
os dentes, deixando o0 sorriso bonito e natural. Quando parte dessa gengiva néo
existe, aparece um espaco escuro entre os dentes, comprometendo O Sorriso.
Alguns estudos tém mostrado que o tratamento com &acido hialurénico pode
estimular o crescimento e a reconstrucdo dessa gengiva, escondendo o espago
escuro entre os dentes e melhorando a estética do sorriso.

o METODOLOGIA: Serdo realizadas duas aplicacdes de acido hialurénico por
meio de uma seringa de insulina com intervalo de 15 dias e vocé sera avaliado
imediatamente apos a aplicacdo e também depois de trinta dias. Fotografias e
radiografias serdo realizadas no dia da avalia¢do, no dia da aplicacdo e 30 dias ap0s
a aplicacao;

o O produto utilizado serd o0 SURGIDERM 24 XP- Allergan a 20 mg/ml, produto
aprovado ANVISA e ja utilizado em vérias especialidades da area da saude;

o Todas as aplicagbes e avaliacdes seréo realizadas pela Cirurgia Dentista e
pesquisadora responsavel Stephanie Alderete Feres Teixeira;

o BENEFICIOS: Os beneficios esperados sdo o crescimento e a reconstrugéo
da gengiva entre os dentes, diminuindo o espaco escuro entre os dentes e
melhorando a estética do sorriso, além dos beneficios gerais para a area da saude;

o RISCOS: O acido hialurénico ndo é toxico e € uma substancia produzida

naturalmente pelo organismo, ndo havendo risco para a sua saude. Entretanto, um
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pequeno desconforto pode ser sentido por conta da picada da agulha e da entrada
do produto na gengiva. Seré utilizado anestésico local para diminuir a sensibilidade.
Pode ocorrer também pequeno sangramento na regido da picada. A gengiva pode
ficar roxa por 1 ou 2 dias. Nenhum dos procedimentos oferece riscos a dignidade e
integridade fisica e psiquica dos voluntarios;

o GARANTIA DE PLENA LIBERDADE: Sua participacdo € totalmente
voluntaria, podendo o(a) senhor(a) recusar-se a participar, ou mesmo desistir a
qualquer momento;

o SIGILO: As suas informacdes serdo utilizadas somente para os fins desta
pesquisa e serdo tratadas com o mais absoluto sigilo e confidencialidade,
preservando a sua identidade;

o Vocé tem direito a acesso aos achados da pesquisa, ainda que 0s mesmos
possam mudar a sua vontade em continuar participando da pesquisa;

o Todos os procedimentos adotados nesta pesquisa obedecem aos critérios da
Etica em Pesquisa com Seres Humanos; Resolugdo no. 466/2012 do Conselho
Nacional de Saude;

o Garantimos disponibilidade de tratamento odontoldgico e indenizagdo a quem
se sentir prejudicado, em caso de danos que a justifiguem (nexo causal
comprovado);

o Esclarecemos ainda, que o(a) senhor(a) ndo pagardA e nem sera
remunerado(a) por sua participacdo. Garantimos, no entanto, que todas as despesas
decorrentes da pesquisa serdo ressarcidas, quando devidas e decorrentes
especificamente de sua participacao;

Caso o(a) senhor(a) tenha davidas ou necessite de maiores esclarecimentos podera
nos contatar: Stephanie Alderete Feres Teixeira. Av Moema, 94 conj 22, tel.
(11)50522607 cel.974045597. e-mail: teixeira.stephanie@hotmail.com ou procurar

o Comité de Etica em Pesquisa em Seres Humanos da Universidade Anhanguera de
Séo Paulo — UNIAN-SP.

End: Av. Raimundo Pereira de Magalhdes, 3305 Pirituba, Sdo Paulo — SP, CEP
05145-200

e-mail: cep.uniansp@anhanguera.com.br Telefone: (11) 3512-8415

Este termo devera ser preenchido em duas vias, sendo uma delas entregue ao

senhor(a).


mailto:teixeira.stephanie@hotmail.com
mailto:cep.uniansp@anhanguera.com.br

Obs: N&o assine este termo se ainda tiver duvidas a respeito da pesquisa.
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NOME:
CPF:

RG:

tendo sido devidamente esclarecido sobre os procedimentos da pesquisa, concordo

em participar voluntariamente da pesquisa.

Participante

Sao Paulo, ........ e e,

Stephanie Alderete Feres Teixeira

de 2016

Pesquisadora responsavel
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ANEXO

APROVACAO PELO COMITE DE ETICA EM PESQUISA /PLATAFORMA BRASIL

UNIAN - UNIVERSIDADE £ Plaboforma
ANHANGUERA DE SAO PAULO %‘M

PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP
DADOS DO PROJETO DE PESQUISA
Titulo da Pesquisa: AVALIACAO DA EFICACIA DO ACIDO HIALURONICO NA RECONSTRUGAO DE
PAPILA INTERDENTAL
Pesquisador: STEPHANIE ALDERETE FERES TEIXEIRA
Area Temitica:
Versdo: 1
CAAE: 58914916.0.0000.5493
Instituicao Proponente: ANHANGUERA EDUCACIONAL LTDA
Patrocinador Principal: Financiamento Proprio

DADOS DO PARECER

Nuamero do Parecer: 1.705.685

Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequagdes:

O protocolo de pesquisa encontra-se de acordo com a Resolugdo 466/12, ndo havendo impedimentos éticos
para sua aprovagao.

Assim, de acordo com o compremisso assumido pelo pesquisador no ato de submissao do

projeto, fica estabelecido que o relatério final devera ser entregue, via Plataforma Brasil, em 01.03.2017.
Lembrando que & responsabilidade do pesguisador acompanhar todos os trAmites de seu projeto na

Plataforma Brasil, independente de qualguer mensagem enviada pelo sistema.

Situagdo do Parecer:
Aprovado

Necessita Apreciagao da CONEP:
Nao

SAQ PAULO, 31 de Agosto de 2016



