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RESUMO

Esforcos tém sido feitos para aprimorar o diagnostico de céarie através do exame
visual dos dentes pela inclusdo de lesdes cariosas ndo cavitarias utilizando
sistemas visuais de gradacao da gravidade das lesfes cariosas, sendo o ICDAS
(InternationalCaries DetectionandAssessment System) um dos sistemas mais
importantes da atualidade. O ICDAS é validado por uma forte correlacdo do
aspecto visual com a severidade histolégica (profundidade) da lesdo cariosa
avaliada pela estereomicroscopia (EM), porém a EM relaciona auséncia de
desmineralizacdo cariosa a aspectos da dentina que podem ser tanto dentina
higida como cariada, gerando duvida quanto a essa correlagdo. Neste contexto, 0
objetivo deste estudo foi o de testar a hipotese nula de que tanto a EM como a
radiomicrografia resultam numa similar correlagdo entre o aspecto visual clinico
da lesdo cariosa oclusal (avaliado pelo ICDAS) e sua profundidade histologica.
Um total de 115 dentes humanos, pré-molares e molares, com lesdo cariosa
oclusal, distribuidos nos seis escores ICDAS, foram selecionados. Em cada
dente, um sitio na face oclusal foi selecionado para o diagnostico visual (ICDAS)
por dois avaliadores calibrados. Um exame com radiomicrografia digital foi feito
para permitir que o corte histologico fosse feito no local de maior profundidade da
lesdo. Apos corte longitudinal, cortes por desgaste (~ 1 mm de espessura) foram
analisados por dois avaliadores calibrados, quanto a severidade da leséo através
da(EM) e radiomicrografia digital apds imersdo por 24 h em solucdo de contraste
de iodeto de potassio e iodeto de mercurio (solucdo Thoulet com indice de
refracdo 1,47) (RxTh). As correlacdes entre ICDAS e severidade da lesdo foram
de 0,782 (EM) e 0,508 (RxTh), sendo estatisticamente significante a diferenca
entre elas (p = 0,0002; teste Z), com uma magnitude de efeito alta (0,49; intervalo
de confianca de 95%: 0,641/0,344), e poder estatistico de 95,7%. Para o ICDAS
com ponto de corte 1-2 e limiar histologica D3, o valor preditivo positivo pela RxTh
(0,58) foi maior que pela EM (0,28) (p< 0,00001; magnitude de efeito h de 0,78 e
poder >99,9%) e o valor preditivo negativo pela RxTh (0,72) foi menor que pela
EM (1,00) (p< 0,00001; magnitude de efeito h de 1,58 e poder > 99,9%). Pode-se
concluir que a hipotese nula foi rejeitada, pois a EM e a RxTh ndo resultam em
similar correlacdo entre o aspecto visual clinico da lesédo e sua profundidade
histologica.

Palavras-chave: Cérie Dentaria, Diagndéstico,Histologia, Radiomicrografia.
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ABSTRACT

Attempts have been made to improve visual diagnosis of caries by including early
precavitary and cavitary caries lesions, and the ICDAS ((International Caries
Detection and Assessment System) is the one of the most important systems
currently in use. ICDAS is validated by a strong correlation with lesion severity
(depth) determined by stereomicroscopy (SM), but some aspects of sound dentine
under SM can be either sound or carious dentine, raising some concerns with
regard to the validation of ICDAS. On this basis, the aim of this study was to test
the null hypothesis that both SM and microradiography result in similar correlation
between the visual aspect of occlusal caries and its histological severity. 115
occlusal surfaces of human teeth, pre-molars and molars, presenting all ICDAS
scores were selected. At each occlusal surface, a specific site was selected for
caries diagnosis using ICDAS by two calibrated examiners. Digital
microradiography was performed prior to sectioning in order to allow to cut at the
site where caries demineralization was deepest. Undemineralized longitudinal
tooth sections (~1 mm thick) were prepared and lesion depth was analyzed by two
calibrated examiners using both EM and digital microradiograhy after immersing
teeth for 24 h in contrasting aqueous solution of potassium and mercuric iodide
(Thoulet’s solution with refractive index of 1.47; RxTh). The correlation coefficients
between ICDAS and lesion depth were 0.782 (EM) and 0.508 (RxTh), which were
statistically significantly different (p = 0.0002; Z test), with a large effect size “q” of
0.49 (95% CI: 0.641/0.344), and statistical power of 95.7%. For ICDAS cut-off 1-2
with histological threshold D3, the positive predictive value from RxTh (0.58) was
higher than that from EM (0.28) (p< 0,00001; effect size h of 0.78, power >99,9%),
and the negative predictive value from RxTh (0.72) was lower than that form EM
(1,00) (p< 0,00001; effect size h of 1,58, power > 99,9%). In conclusion, the null
hypothesis was rejected and histological validation of ICDAS was overestimated
by EM.

Keywords: Dental Caries, Diagnosis, Histology, Microradiography.
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1. INTRODUCAO

A cérie dentaria resulta de uma dissolu¢cdo quimica dos cristais
minerais dos tecidos dentérios duros pela a¢édo, ao longo do tempo, de &cidos
organicos produzidos pelo biofilme bacteriano aderido a superficie dentaria a
partir de carboidratos fermentaveis *°. Além disso, mais que dependente de
microrganismos especificos, a carie € uma doenca social diretamente ligada a
comportamentos e habitos™®.

Em 2011, a Organizacédo das Nacfes Unidas (ONU) reconheceu como
um dos mais importantes problemas de saude mundial, as doencas orais, entre
elas a carie dentaria®. E necessario se conscientizar, em nivel internacional, a
respeito da ascensdo da doenca, pois, 90% da populacdo mundial é afetada pela
carie dentaria®®. Pode-se detectar a carie em diferentes estagios de
desenvolvimento, em esmalte ou dentina, e sua evolucdo pode causar dor e
perdas dentarias que influenciam direta e socialmente a vida do individuo®..

A diminuicdo na prevaléncia e incidéncia da carie dentaria em paises
desenvolvidos e em desenvolvimento reflete a transicdo epidemiolégica no padréo
de distribuicdo e evolucdo da doenca®"°.

Os levantamentos epidemiologicos sdo importantes para informar as
condicoes reais de saude bucal de uma populacdo e por meio deles, é possivel
lancar estratégias especificas ou avaliar 0os servicos que ja existem no local.
Assim, o diagnostico de carie deveria seguir 0s seguintes passos: deteccdo,
avaliacdo da gravidade e atividade da doenca®”.

Um dos indices mais utilizados no mundo para o levantamento de carie
continua sendo o recomendado pela Organizacdo Mundial de Saude (OMS) que
surgiu como uma tentativa de facilitar a comparacéo de estudos epidemiolégicos,
levando em consideracdo a quantidade de dentes/superficies cariados (C),
perdidos (P) e obturados (O) de um individuo - CPO, e o ceo para dentes
deciduos, onde “e” se refere aos dentes com extracéo indicada®. Inicialmente
proposto na década de 1930, passando por pequenas modifica¢cdes ao longo dos
anos, o critério da OMS tem como vantagem ser de facil aprendizagem e atingir
bons parametros de reprodutibilidade®. Atualmente, ainda apresenta algumas
limitacdes, tais como: n&o inclui lesdes de carie iniciais em esmalte, tampouco

lesdes ndo cavitadas em dentina, considerando apenas as cavidades visiveis,



como também, ndoregistra as consequéncias de lesfes de carie ndo tratadas,
como envolvimentopulpar, abscesso e fistula. Sendo assim, a magnitude exata de
cada componente nototal do indice é dificil de ser determinada e os valores reais
da doenca sdo subestimados, dificultando a implementacdo de programas
direcionados a problemas especificos, e, principalmente, a criacdo de programas
de prevencgao’>®°83,

A utilizacdo de indices visuais com maiores detalhes,que avaliem
pequenas alteracfes na estrutura dentaria,antes de se tornarem irreversiveis,
tende a aumentar a sensibilidade e reduzir a subjetividade do examinador com
relagdo as caracteristicas das lesdes cariosas, melhorando assim, a
reprodutibilidade do método. As caracteristicas dos estagios clinicos importantes
do processo carioso, também sdo descritas por esses indices, tornando-os
métodos de facil incorporacdo e com excelente custo-beneficio**°.

Um grupo de pesquisadores, motivados pela busca por instrumentos
para a deteccdo de céarie dentaria que incluissem as questdes supracitadas e
padronizassem metodologicamente os estudos, desenvolveram um novo sistema
denominado ICDAS —InternationalCaries DetectionandAssessment System *’, o
qual, ap6s algumas alteracdes, foinomeado ICDAS |Il. Tal sistema foi
desenvolvido, principalmente, para possibilitar aavaliacdo de lesbes de céarie
iniciais, bem como categorizar lesdes de céarie emdiferentes estagios de
progressao*’ 8¢,

O ICDAS é um sistema de avaliacdo dentaria de dois digitos, no qual
oprimeiro digito se refere a presenca e a condicdo de selantes, restauracdes e
coroasprotéticas. O segundo diz respeito a classificacdo da gravidade das lesGes
cariosas,podendo ser atribuidos sete diferentes codigos, trés deles relacionados a
presenca de carie em esmalte. O sistema foi desenvolvido para utilizacdo na
praticaclinica, atividades de pesquisa, educacionais e epidemioldgicas®2.

Os resultados dos estudos realizados utilizando-se o ICDAS mostram
que o sistema é uma ferramenta confiavel e eficaz em diferentes situacdes*®>?.
Tem sido utilizado com sucesso em estudos in vitro, bem como estudos clinicos,
emdiferentes denticbes (dentes deciduos e permanentes) e em diferentes
gruposetérios (criancas, adolescentes, adultos jovens e adultos).Em funcéo de
todas as vantagens apresentadas pelo sistema ICDAS, eletem sido o critério de

escolha de deteccdo de carie em muitos estudos in vitro e exvivosobre

2



diagnostico de carie elou terapias de controle da doenca. Nestes tipos de
estudos, dentes extraidos sao avaliados visualmente e, posteriormente,
analisados histologicamente com o objetivo de se verificar acorrelagcdo entre a
avaliacdo clinica e histolgica®® "

Tradicionalmente, a estereomicroscopia (analise histoldgica)
éconsiderada o padrédo-ouro para a validacdo de estudos de diagndstico de carie.
Mesmo sendo bastante utilizada, a analise histoloégica apresenta alguns
inconvenientes. O principal deles esta relacionado a problemas causados pela
necessidade de seccao das amostras. No caso em que se deseja avaliar a
profundidade da lesdo cariosa, assec¢les resultantes disponiveis para exame
podem néo incluir a rea mais profundada lesdo ou podem ser perdidas durante o
processo de preparacdo das laminas*™.

A radiomicrografia (radiografia com resolucdo microscopica) vem sendo
considerada padréo-ouro para oscilagdo de conteado mineral em dentina porque,
dos componentes desse tecido, o mineral € o que mais absorve raio x, deixando
bem evidente onde possui maior ou menor quantidade desse componente, ou
seja, regides radiopacas ou radioltcidas respectivamente. Isso é importante na
diferenciacao entre dentina esclerosada e dentina desmineralizada.

Sabendo que a profundidade da lesdo cariosa em dentina determina
seu grau de severidade, o presente estudo teve como objetivo testar a hipotese
nula de que tanto a estereomicroscopia quanto a radiomicrografia resultam em
uma correlacao similar entre o aspecto visual da leséo cariosa e sua profundidade

histoldgica.



2REVISAO DA LITERATURA

2.1 Cérie Dentaria

A doenca carie diferencia-se da lesao cariosa, pois esta € o resultado
da acdo do acido cariogénico nos cristais minerais dos tecidos dentarios duros
(manifestacdo da doenca), enquanto aquela é o processo de formacao do &cido
cariogénico, localizado no biofilme bacteriano®. O termo céarie dentaria ndo se
refere especificamente a doenca (no biofilme) nem ao seu sinal nos tecidos
dentarios (a lesdo cariosa), porém, na maioria das vezes, é usado para se referir
a gravidade da lesdo cariosa, devendo-se, no entanto, analisar seu uso dentro de
cada contexto para poder se entender o real significado®"

Na deteccdo visual macroscopica da lesdo cariosa, um examinador
analisando um dente pode se deparar com uma superficie dentaria que
apresenta, desde uma lesdo cariosa detectavel apenas a nivel ultra-estrutural,
com microscopicas diminuigcdes nas dimensfes dos cristais minerais, até a uma
lesdo em que a desmineralizacdo ja atingiu a polpa dental e que pode ser
facilmente detectavel a olho nu. Neste contexto, o diagndstico real de dente sem
lesdo cariosa depende de andlises feitas logo apds o dente sadio e maduro
iromper na cavidade bucal e ap6s o dente ser submetido a um evento com
potencial cariogénico, o que dificilmente € possivel. Assim, é de entendimento na
literatura que:(i) o diagnéstico de lesBes cariosas num dente sem histéria
conhecida ndo é capaz de realmente determinar a auséncia de leséo cariosa; (ii)
a completa prevencdo de lesbBes cariosas ndo é algo executavel; (i) O
diagnéstico da lesdo cariosa depende do nivel de deteccdo (ponto de corte)
selecionado; e (iv) que se deve se deter aos sinais de desmineralizacao
associados a perda de funcdo e/ou de estética dentaria’’.

As lesOes cariosas associadas a um biofilme ativo na producdo de
acido sado consideradas como lesdes ativas, e aquelas associadas a um biofilme
inativo na producdo de acido sdo consideradas inativas®’®. Tanto no biofilme
cariogénico como na lesdo cariosa e na polpa dental, podem ser encontrados
sinais naturais de atividade e/ou inatividade da doenca. No biofilme, por exemplo,
podem-se citar 0s seguintes fatores como sinais de atividade da doenca carie:
grande proporcdo de bactérias acidogénicas®; grande proporcdo de
polissacarideos extracelulares que atuam na adesdo de bactérias cariogénicas a

superficie dental dura’®; grande espessura do biofilme permitindo sua
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identificaco visual sem uso de corante®®; e o nivel de saturacdo do fluido do
biofilme quanto ao mineral do esmalte®.
Na lesdo cariosa de esmalte, a presenca de uma superficie rugosa e

sem brilho®*°%7"8

e a marcacdo de corantes com afinidade para solucdes acidas;
podem ser usados como sinais de atividade da doenca carie®*,

Na lesdo dentinadria também ha sinais de atividade, como a
consisténcia ao teste mecanico com sonda exploradora: dentina amolecida ou
com consisténcia de couro indica atividade da lesdo, enquanto que a dentina dura
indica inatividade"**.

Na polpa dental, a baixa razdo entre tamanho de citoplasma e nucleo
dos odontoblastos e a preservacdo da camada de odontoblastos séo sinais de
lesdo ativa''. Além disso, a ocorréncia de Pulpite e Ulcera, Fistula e Abscesso
nos tecidos periodontais, registrados pelo indice PUFA®’, também indicam um
processo de destruicao ativa. Porém, tanto as altera¢ges celulares na polpa como
aguelas registradas pelo indice PUFA ndo sdo necessariamente causadas por
metabolismo do biofilme oral. Mesmo com a doenca céarie ausente, alteracdes de
tecido mole podem estar ativas. Por isso, as decisdes sobre diagnostico e
tratamento da carie que podem ser ligadas a atividade no biofilme oral sé&o
comumente aquelas relacionadas a desmineralizacéo dos tecidos dentais duros®’.

6771 & o termo

O sinal mais utilizado é a severidade da leséo cariosa
carie dentéria € o termo mais comumente usado para se referir a destruicdo
dentaria por acidos do biofilme bacteriano. Assim, o que se pode extrair, em
termos de diagndstico de lesbes cariosas, da seguinte frase “a severidade da
carie dentaria nesta populacao € alta” € que existe um grande numero de lesées
cariosas macroscopicamente visiveis nos dentes da populagdo. Os termos “com
carie” e “sem carie” também sao muito comuns na literatura e também devem ser
entendidos como um diagnoéstico baseado em lesGes cariosas
macroscopicamente visiveis, associadas ou ndo ao exame radiografico clinico®’.A
figura 1 ilustra a profundidade da lesdo cariosa, evidenciando a distancia entre a

superficie coronaria e a polpa.
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Figural. Profundidade da lesé&o cariosa em funcao da distancia entre a superficie
do esmalte e a juncdo dentina-polpa num dente com espessuras de esmalte e
dentina de 1 mm e 2,5 mm, respectivamente. A linha pontilhada indica o ponto da
profundidade de lesdo em que mais frequentemente as lesGes cariosas se tornam
visiveis ao olho nu. A profundidade maxima é quando a lesdo atinge o limite
dentina-polpa. (Fonte: Prépria)

A situacdo mais grave da lesdo cariosa seria a de uma lesdo com
cavidade retentiva em dentina, facilmente visivel ao exame clinico, apresentando
dentina amolecida®. Esta situacdo inclui atividade da doenca que ndo pode ser
revertida por procedimentos ndo operatérios. Outra caracteristica importante da
gravidade desse tipo de lesdo € que a desmineralizacdo dentinaria certamente ja

atingiu uma profundidade maior que a metade da camada de dentina'*®""*.

2.2 Classificacdo do aspecto visual macroscopico clinico da leséo
cariosa

2.2.1 Critério da OMS para registro de cérie



Apesar da sua importancia, a atividade de carie € um sinal pouco
usado para caracterizar a saude bucal de populacdbes em todo o mundo,
provavelmente devido ao fato de que seu diagndstico clinico ndo poder ser feito
eficientemente com boa acuracia nos levantamentos epidemiolégicos de campo
que servem de base para tracar o perfil de saude bucal de uma populacdo. A
Organizacdo Mundial da Saude, que regula os métodos de diagnostico de céarie
em levantamentos oficiais sobre saude bucal em todo o mundo, utliza a
profundidade da lesdo como critério. No indice que registra a ocorréncia de lesédo
cariosa (representada pelo simbolo C, de carie), perda dental (representada pelo
simbolo P), obturacdo dental (representada pelo simbolo O), o codigo C é descrito
como %%

“a presenca da carie é registrada quando uma féssula ou fissura, ou
uma superficie livre, tem indubitavelmente uma cavidade, esmalte socavado, ou
consisténcia amolecida detectavel numa base ou parede.”

Se o critério da OMS nao mede dimensdes da lesédo e é apenas visual
(sem exame radiografico), como pode ser baseado na profundidade da lesdo?
Esta resposta pode ser encontrada nos estudos sobre a correlacdo entre o
aspecto visual macroscépico da lesdo cariosa e a sua severidade histolégica®%.

Utilizar a profundidade da lesédo cariosa como critério, confere uma
limitacdo para esse indice, pois tratamentos que tenham como prioridade a acao
preventiva necessitam de diagnostico que revelem o grau de progressdo do
processo carioso desde o inicio da desmineralizacdo até a cavitacao

propriamente dita®®.

2.2.2 Critérios para deteccdo de les@es iniciais de carie

Um estudo das alteragBes visuais da superficie do esmalte num
modelo in vivo de carie dentaria mostrou que a estagnacdo do biofilme oral,
causada pela auséncia de forcas mecanicas aptas a desorganizar
mecanicamente o biofilme, leva ao surgimento de uma mancha opaca e sem
brilho, associadaa grande porosidade no esmalte. A restituicdo das forcas
mecanicas na superficie dental resultou na recuperacdo do brilho da superficie
com reduc&o ou eliminacdo da opacidade®*.

Com relacdo as lesdes cariosas dentinariascavitarias, foi mostrado que

as alteracOes patologicas pulpares eram associadas a uma cavidade retentiva, de
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uma lesdo ativa, enquanto que lesdes inativas, embora extensas e profundas,
estavam associadas com uma polpa normal. Estes dados chamaram a atencédo
para a diversidade de aspectos visuais pré-cavitados que compreendem todo o
espectro de alteracdes na lesdo cariosa’. A deteccdo de lesdes de cérie iniciais
tem como objetivo identificar a atividade, extensao das lesbes e paralisacao do
processo carioso, tendo como consequéncia, 0 sucesso do tratamento
conservador®®#% ",

Sistemas de classificacdo visualmacroscopica da lesdo cariosa que
incluissem as lesdes pré-cavitadas e cavitadas e as ativas e inativas foram sendo
paulatinamente propostos com a motivacdo de ter um critério de diagnostico
visual que pudesse ser aplicado em estudos epidemiolégicos de larga escala. Em
1999 e 2002 foram publicados os sistemasNyvad e o International Caries
DiagnosticandAssessmentSystem (ICDAS), respectivamente®’. Esses sistemas

estdo descritos nos quadrosle 2.

Quadro1l: indice Nyvad

Codigo Nyvad Critério
0 Saudavel
1 Cérie ativa (superficie intacta)
2 Cérie ativa (descontinuidade de superficie)
3 Cérie ativa (cavidade)
4 Cérie inativa (superficie intacta)
5 Cérie inativa (descontinuidade de superficie)
6 Cérie inativa (cavidade)
7 Obturacao (superficie saudavel)
8 Obturacéo + Carie ativa
9 Obturacéo + Carie inativa
X Extracdo devido a cérie

Fonte: Dados secundérios, traduzidos para o portugués, coletados no artigo dos
39
autores™.




Quadro2: Critério ICDAS

Cddigo ICDAS Critério

0 Superficie dentaria integra, nenhuma evidéncia de céarie apos
prolongada secagem com ar por 5 segundos

1 Mudanca inicial visivel no esmalte: opacidade ou descoloracao
(branca ou castanha) é visivel na entrada de fossula e fissura
apos secagem com ar prolongada, o que ndo €, ou quase nao
€ visto em uma superficie molhada.

2 Mudanca nitida visivel no esmalte: opacidade ou descoloracéo
distintamente visivel na entrada de fossula e fissura quando
molhado, lesédo ainda deve ser visivel quando seca.

3 Descontinuidade do esmalte, sem dentina visivel: opacidade
ou descoloracdo mais ampla do que as fissuras naturais /
fossa quando molhada e apés secagem com ar prolongada.

4 Sombreamento da dentina subjacente (sem cavitagcdo em
dentina).
5 Cavidade nitida com dentina visivel, evidéncia visual de

desmineralizacéo e dentina exposta.

3] Cavidade extensa nitida com dentina visivel.

Fonte: Dados secundarios, traduzidos para o portugués, coletados no artigo dos
autores™®

O indiceNyvadverifica extensaoe profundidade de lesdo desde pré-
cavitadas até cavidades profundas em dentina, juntamente com a classificacédo
das lesbes em ativas e inativas. O uso da sonda exploradora € permitido para
limpeza e inspecao da dureza dos tecidos®>®.

O ICDAS foi desenvolvido com a finalidade de produzir um sistema
internacionalmente aceito que permitisse a avaliacdo da carie e a comparacao
dos dados coletados em distintos locais e em diferentes periodos de tempo. Em
2005, com o intuito de divulgar o progresso no uso dos critérios do ICDAS, mais
profissionais se reuniram e chegaram a versao atual do indice, denominada
ICDAS II. Tem sido demonstrado que os critérios do ICDAS sdo uma ferramenta
confiavel e efetiva para diferentes tipos de estudos e para o uso em superficies
coronarias e de raizes, bem como para detectar lesbes cariosas adjacentes a
restauracbes e selantes, podendo ser utilizado por examinadores com

experiéncias distintas’”,




O ICDAS é um sistema de pontuacdo clinico de visualizacdo de cérie
para uso na pratica clinica, educacao odontolégica, pesquisa e epidemiologia; foi
projetado para levar informacdo de melhor qualidade e informar decisbes sobre
diagnoéstico apropriado, progndéstico e manejo clinico em ambos 0s niveis de
saude publica e individual; fornecer uma estrutura para apoiar e habilitar uma
gestdo abrangente sobre carie para melhores resultados de saude em longo

prazo®.

2.3 Remanescente de dentina higida

A distancia entre o ponto mais profundo da desmineralizacdo em
dentina e a juncdo dentina-polpa é conhecida como camada remanescente de
dentina sadia. A relacdo entre a camada remanescente de dentina e a salude
pulpar da uma ideia clara da importancia da profundidade da lesdo na severidade
da lesdo cariosa (ou da céarie dentaria, termo mais popularmente usado para
descrever a condicdo de morbidade do elemento dentéario). A vitalidade da polpa
dental é afetada pela espessura dessa camada, havendo relatos de que a
reducéo dessa camada causa reducéo do nimero de odontoblastos®®. Evidéncias
indicam que quando a camada remanescente de dentina sadia atinge 0,25-0,3
mm, da-se inicio a um processo inflamatério e & hiperemia na polpa’® e ocorrem
danos aos odontoblastos de modo que sua secregéo é afetada®.

A infeccao da polpa por bactérias presentes na dentina infectada pode
resultar num processo de alteracbes pulpares independentes da atividade do
biofiime bacteriano, podendo se disseminar para outras partes do corpo pela
corrente sanguinea. Pela analise das informacdes supracitadas, pode-se entender
porque a profundidade da lesé@o é o sinal mais importante da severidade da leséo
cariosa. Se a grande profundidade estiver aliada a sinais de atividade da doenca
carie, entdo a probabilidade é alta de um desfecho sombrio em caso de nao

tratamento operatorio®®.

2.4 Extensao histologica da lesédo cariosa

As primeiras escalas ordinais propostas para avaliar a severidade da
lesdo caracterizavam a lesdo cariosa em propor¢cdes de envolvimento da
espessura do esmalte e da dentina. Os escores mais comuns da profundidade no

esmalte: até a metade externa do esmalte (E1), nos 50% internos do esmalte (E2)
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e atingindo a juncdo amelo-dentinaria (E3). Na dentina, sdo os seguintes: até¥ da
dentina (D1), até a metade externa da dentina (D2) e na metade interna da
dentina (D3). O quadro3 lista dois sistemas de classificacdo histologicos muito
utilizados na literatura. Devido ao fato de precederem mais proximamente as
alteracdes pulpares, os escores da dentina sédo tdo influentes que os simbolos D1,
D2 e D3 passaram a ser comumente usados na literatura como pontos de corte
em estudos epidemiol6gicos®® ™.

Todos estes sistemas foram criados com base na técnica microscopica

de estereomicroscopia, que é a mais amplamente usada e considerada como

padrédo-ouro para detectar reacdesdentinarias ao processo carioso”.

Quadro3:Sistemas de classificacdo histologicos

Escore Sistema de classificacao Sistema de classificacao
histol6égico (Downer, 1975) histologico (Ekstrandet
al.,1997)

0 Sem desmineralizacdo do esmalte ou | Sem desmineralizacdo do
com uma zona estreita de superficie | esmalte ou com uma zona
opaca. estreita de superficie opaca.

1 Desmineralizacdo até a metade | Desmineralizacdo até a
externa de esmalte. metade externa de esmalte.

2 Desmineralizacdo  envolvendo a | Desmineralizacao
metade interna de esmalte e |envolvendo entre a metade
atingindo a juncao amelo- dentinaria. | do esmalte e a terca parte

da dentina.

3 Desmineralizagao envolvendo metade | Desmineralizagéo
externa da dentina. envolvendo o terco médio

da dentina.

4 Desmineralizacao envolvendo metade | Desmineralizacao
interna da dentina. envolvendo o terco interno

da dentina.

Fonte: Dados secundarios, traduzidos para o portugués, coletados no artigo dos

autores®%,

2.5 Aspecto da dentina ao estereomicroscopio

Desde o inicio do século 20, ja havia uma descri¢cdo de progresséo da

lesdo cariosa visivel no esmalte, a chamada lesdo de mancha branca, que
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sugeria que a desmineralizacdo progredia através da camada de esmalte para
chegar a dentina e continuar progredindo (através dos tubulos dentinérios) em
direcdo & polpa dental®. Nessa descricdo de Black®?, o wuso do
estereomicroscopio, com a amostra dentaria iluminada com luz refletida, foi
fundamental para identificar a desmineralizacdo no esmalte e na dentina, o que
influenciou toda a futura geracdo de pesquisadores que vieram estudar
ahistopatologia das lesdes cariosas.

Na descricdo de Black®?, n&o ficou claro o significado do aspecto
translicido da dentina, mas ele jA ndo era considerada como um sinal de
desmineralizacdo. Os estudos de histopatologia da lesdo cariosa de Black'?,
publicados no seu livro classico, incluiram uma descricdo da morfologia da lesdo
cariosa no esmalte e na dentina que foi extremamente influente nos tipos de
preparos cavitarios para o tratamento restaurador das lesdes cariosas que
dominou boa parte do século 20 a Dentistica operatéria. Nessa descricdo, a
dentina translicida ndo era incluida na morfologia da lesdo. Essa interpretacdo
nao tinha confirmacao de exame radiografico.

O processo de iniciacdo e de progressao da lesdo cariosa € mais
complexo na dentina quando comparado ao esmalte, além disso, a atividade da
carie em dentina apresenta-se diferente daquela observada em esmalte. A
estrutura particular da dentina, com composicao diferente e maior permeabilidade,
faz com que o processo carioso se difunda de maneira mais agressiva neste
tecido.Entretanto, assim que o0 processo cariosose inicia, 0 organismo ja ativa seu
mecanismo de defesa formando esclerose dentinaria, seguida de uma zona de
desmineralizacdo inicial, antes da presenca de bactérias no interior dos
canaliculos dentinarios. Os efeitos patoldgicos da carie levam a alteracbes na
estrutura dentinaria que podem ser observadas como trechos inertes, esclerose
e/ou adicdo de dentina reparadora, comumente presentes nas lesdes agudas ou
cronicas em dentina*®3,

A esclerose dentinaria € uma das caracteristicas da carie de dentina.
Esta regido de esclerose pode ser também intitulada de zona transltcida®.
Durante a formacdo da esclerose dentinaria, pode-se observar continua e
acelerada deposicdo de matriz dentinaria, com consequente mineralizacdo na

tentativa de bloquear a evolucdo da céarie. Na lesdo de carie aguda, ha
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possibilidade de ndo ocorrer dentina esclerosada, devido a rapidez com que
ocorre a destruicdo dos tecidos dentarios duros?2°.

O aspecto da dentina ao “estéreo” € muito semelhante aquele do
exame clinico visual, porém com diferencas, pois cortes histolégicos podem ser
utilizados e a resolucdo é melhor. Estudos posteriores aos de Black™ relataram
resultados contraditérios quanto ao aspecto radiografico da dentina translucida.
Pelo nosso conhecimento, a primeira utilizacdo daradiomicrografia (radiografia
com resolucdo microscépica) em lesdo de mancha branca do esmalte foi feito na
Universidade de Columbia (Nova lorque, EUA) na década de 1930 e os primeiros
relatos mostraram uma dentina radioltcida que tinha aspecto claro na microscopia

1*‘relataram

de campo claro de luz transmitida®®. Posteriormente, Gottliedet a
dentina translicida, em imagens coloridas de microscopio 6ptico composto de
campo claro, que eram radiollcidas na radiomicrografia. Em seu livro sobre carie
dentéria, Gottlie*" relata varios casos de lesdes com dentina translicida
radiollcida.

® e Gottlieb*, os resultados de seus

Apbs o tempo de Applebaum®
estudos com dentina translicida relacionada as lesGes cariosas ndo receberam a
devida importancia. Outros estudos foram feitos e os resultados confirmaram que
a dentina translucida é esclerética e foram publicados sem nenhuma mencao aos

relatos prévios contraditorios®*>>"*%,

Estes dltimos relatos foram o0s que
comandaram o pensamento dominante na literatura odontolégica desde entéo, e
sdo usados como evidéncia de que a dentina transltcida é esclerética!.Stanley et
al.”concluiram que havia uma alta correlacéo entre a translucidez da dentina e o
aspecto na radiomicrografia, mas suas imagens mostram area de dentina
translicida radiolicida. Neste contexto, a crenca na ideia de que dentina
translicida é esclerética deu forte base para o uso daestereomicroscopia (EM)
para detectar reacfes dentinarias ao processo carioso. Atualmente, € comum se
encontrar uma referéncia ao fato de que a EM é o padrédo-ouro para detectar a
extensdo da desmineralizacdo cariosa*®.

A translucidez da dentina ao microscopio Optico tem uma base na fisica
optica. O grau de espalhamento da luz no seu trajeto dentro do tecido resulta num
aspecto opaco (reflexdo) ou translicido (transmissdo). O espalhamento da luz na

52,79

dentina é influenciado pela densidade e angulacdo dos tubulos dentinarios®.
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A densidade dos tabulos dentinarios, por sua vez, aumenta & medida que se vai
se aproximando da polpa dental *°.

O uso de um liquido com indice de refracdo proximo ao da fase mineral
da dentina pode deixa-la translicida, independentemente do contetido mineral 3.
A desidratacdo da dentina pode torna-la opaca, sendo translicida quando umida.
No conjunto, as evidéncias disponiveis apontam para um fraco suporte cientifico
da premissa de que a dentina translicida é hipermineralizada. Se ela for uma

desmineralizacdo, deve ser contabilizada na profundidade da les&o.".

2.6 Aspecto da dentina na radiomicrografia

A radiomicrografia € considerada uma técnica padrdo-ouro para
deteccdo de variacdes do contetdo mineral na dentina "’’. A razdo primordial
esta no fato de que, dos principais componentes da dentina (mineral, organico e
agua), o mineral absorve raios X muito mais intensamente do que os demais
componentes. O parametro basico € o coeficiente de atenuacéo linear (CAL) de
raios X, que € o produto do coeficiente de atenuacdo de massa (CAM) pela
densidade da célula unitaria. A tabela 1 lista o CAM e o CAL para os
componentes mineral e organicoda dentina. Os niveis de radiopacidade da
dentina sdo determinados pelo produto de cada componente pelo respectivo CAL
e a soma de todos os produtos é multiplicada pela espessura da amostra. A

medida que o volume mineral diminui, também diminui a radiopacidade.

Tabela 1. CAM e CAL dos componentes mineral e orgénico da dentina.

FOormulaEmpiric P'CO. CAM DEREITE CAL
Componente a deraios (sz. _1) de (cm'l)
X 9 (gecm®)
Caggs6Mgo.0ssNa
. 0.292K0.010P5.592Cl
Mineral 24 keV 3,83 2,99 11,45
0.078025 561H
3.222C0.457
Colageno C12H24N304 24 keV 0,41 1,19 0,49

Fonte: Dados secundarios, traduzidos para o portugués, coletados no artigo dos
autores®”®
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2.7 llusBes de oOtica na interpretacdo de niveis de cinza

A andlise histologica da lesdo cariosa naradiomicrografia requer
interpretacdo visual de tons de cinza. Esta interpretacdo visual é passivel de ser
influenciada por ilusbes de oOtica geradas nasub-divisdo visual do sistema
nervosodo examinador®. Ha ilusdes que incluem eventos como aquele de um
objeto parecer mais claro ao lado de uma area escura e parecer mais escuro
quando ao lado de uma area clara (Fig. 2A). Ha outros tipos de ilusdes que
envolvem a geometria do objeto (Fig. 2B). Este ultimo tipo também tem
repercussdes na dentina, uma vez que os tubulos dentinarios convergem no
sentido da juncdo amelo-dentindria para a polpa, podendo haver trajetosinuséide.
A Fig. 2C mostra outro tipodeilusdo associada a interpretacdo de gradientes
iguais de cinza que incluem tons mais escuros que aquele do quadrado sem
gradientes, simulando variagdes na perda mineral na lesdo cariosa (gradientes) e
a dentina normal (sem gradiente). Quando os quadrados com gradientes sao
colocados lado a lado com o lado claro adjacente ao lado escuro, um dos
quarados parece mais claro. Este € um tipo de ilusdo que pode ocorrer no terco
interno da dentina coronaria, que inclui a dentina secundaria menos mineralizada
na parede pulpar.Tem sido mostrado que o cérebro interpreta as imagens de
modo que faca sentido em meio ao conhecimento acumulado pelo individuo, o
que acarreta ilusées na interpretacdo de tons de cinza®. Quando um examinador
analisa a dentina através daradiomicrografia, suas interpretacdes sédo
influenciadas pelo conhecimento prévio que ele deve ter em relacdo a variacéao
normal do conteddo mineral na dentina, principalmente pelo menor contetdo
mineral da dentina secundaria que forma o teto da camara pulpar e esta no trajeto

final da desmineralizac&o de lesdes cariosas oclusais.*

Uma estratégia que pode minimizar estas ilusbes € o uso de uma
solucédo de contraste na radiografia, que marca com radiopacidades porosidades
do material duro poroso. Uma solugéo de iodeto de mercurio e iodeto de potassio,
solugdo Thoulet, tem sido usada para mapear poros em rochas minerais®*. Os
iodetos absorvem mais raios X que os elementos quimicos da rocha, permitindo
identificagdo dos poros por contraste radiografico. Esta foi uma técnica usada

neste estudo para aprimorar o mapeamento da dentina desmineralizada.
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Figura 2. Tipos de ilusdes de 6tica que podem ocorrer na interpretacao de niveis
de cinza. A, os retangulos nas duas fileiras paralelas ttm mesmo nivel de cinza,
mas 0s da coluna da direita parecem mais escuros por estarem adjacentes a
espacos mais claros que aqueles dos da coluna da esquerda. B, os quadrados
apontados tém mesmo tom de cinza, mas, dependendo da geometria dos
quadrados adjacentes com diferentes tons de cinza, o quadrado de cima
parecemais escuro.C, na coluna da direita ha dois quadrados com gradientes de
cinza com tons mais escuros que aquele do quadrado da coluna da esquerda no
canto superior. Quando os dois quadrados com gradiente sdo colocados lado ao
lado como mostrado no canto inferior, o quadrado da esquerda parece mais claro.
Todas as imagens foram adaptadas de Andelson®.

2.8Correlacdo entre o aspecto visual clinico e a severidade
histol6gica da lesdo cariosa e seu problema

A correlacdo entre o0 aspecto visual e a severidade da lesdo é que
valida a investigacdo de fatores etiologicos da carie dentaria na maioria dos
estudos epidemiolégicos. O aumento do numero de dentes cariados com
cavitacdo indica um agravamento da doenca. Acredita-se que 0 nao surgimento
de novas lesbes cariosas clinicamente visiveis € indicativo da ndo progressao da
doenca. Os coeficientes de correlacdo relatados na literatura sdo: de 0,43 a
0,72Jablonski-Momeniet al.*?, 0,87 Ekstrandet al** e de 0,87 a 0,93Ekstrand et
al®®. Porém, se ndo houver correlacdo entre o aspecto visual e a severidade da
leséo, a cérie dentéria seria uma doenca sobre a qual ndo haveria como medir

sua severidade na maioria dos estudos epidemioldgicos. Isto tem importantes
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repercussdes no entendimento da natureza do processo da céarie dentéria e dos
fatores que podem estar associados ao seu agravamento e inativagdo ou

regressao”.
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3.0BJETIVOS
3.1 Geral

Testar a hipotese nula de que tanto a estereomicroscopiacomo a
radiomicrografia resultam numa correlacdo similar entre o aspecto visual clinico

da leséo cariosa (avaliado pelo ICDAS) e sua profundidade histolégica.

3.2 Especificos

e Avaliar, por meio da correlacdo de Spearman, a relagéo entre ICDAS
e a estereomicroscopia;

¢ Avaliar, por meio da correlagdo de Spearman, a relagéo entre ICDAS

e a radiomicrografia.
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4 MATERIAL E METODOS

4.1 Consideragdes Eticas

Respeitando as diretrizes e normas que regulamentam as pesquisas
envolvendo seres humanos, de acordo com a Resolucdo n°® 466, de 12 de
dezembro de 2012, do Conselho Nacional de Saude, este trabalho foi submetido
ao Comité de Etica em Pesquisa em Seres Humanos do Centro de Ciéncias da
Saude da Universidade Federal da Paraiba, sendo aprovado sob o numero
CAAE: 39014214.0.0000.5188 (Anexo A).

Todas as etapas da pesquisa foram realizadas no Laboratério de
Microscopia e Imagem Biolégica (LAMIB) do Centro de Ciéncias da Saude (CCS)
da Universidade Federal da Paraiba (UFPB).

4.2 Calculo do tamanho da amostra

A magnitude dos coeficientes de correlacdo r foi classificada como "
- desprezivel (abaixo de 0,1);

- baixa (de 0,1 até menos que 0,3);

- moderada (de 0,3 até menos que 0,5);

- alta (igual ou superior a 0,5)

Nosso estudo testou a hipotese de que o exame radiomicrografico
resulta num coeficiente baixo (r < 0,3). A magnitude da diferenca entre o
coeficiente r com a estereomicroscopia (rl) e o coeficiente r com radiomicrografia
(r2) deve ser determinada para confirmar a hipétese nula com bom poder
estatistico. Assim, o tamanho da amostra foi definido de uma maneira que
permitisse afirmar com alta probabilidade (poder estatistico) que as diferencas
entre estereomicroscopia e radiomicrografia (Qquanto a correlacao entre ICDAS e
severidade da leséo) existiam. Foi necessario que: (i) r. < 0,3; e (ii) a magnitude
da diferenca entre r; e r, fosse consideravel. Assim, foram necessarios
parametros de r; e r, para calcular o tamanho da amostra. Neste calculo, foi
levado em consideracdo o menor coeficiente de correlacdo entre ICDAS e a

estereomicroscopia (r1 = 0,43) relatado por Jablonski-Momeniet al.*°. A magnitude
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de efeito para comparagao entre dois grupos relacionados (neste estudo os dois

coeficientes vieram da mesma amostra) foi dadopor®’:
Q=12 —2;.. (1)

Onde:

1 1+r
z==xlog. | —| (2
> g{l_rj 2)

Para z; e z, foram utilizados r; e rp, respectivamente. A magnitude do

efeito g para grupos relacionados foi classificada como®’:

- desprezivel (abaixo de 0,14);
- baixa (de 0,14 até menos que 0,42);
- moderada (de 0,42 até menos que 0,71);

- alta (igual ou superior a 0,71).

Devido ao fato de r; ter sido 0,43, 0 maximo valor de g possivel foi 0,46
(com r, = 0,0). Na pratica, valores muito baixos subestimam a correlacédo. Assim,
foi utilizado o valor de 0,1 para r,. O valor correspondente de g foi 0,36.

Neste contexto, o calculo do tamanho da amostra levou em
consideracao um erro tipo | de 5%, um teste unicaudal (r2 deve ser sempre menor
que rl), uma magnitude de efeito q de 0,36 e um poder estatistico (100% - erro
tipo 1) de 80%. Para estas condicbes, o tamanho da amostra (n) para q = 0,36 foi

dado por(equacdo 4.4.1 de Cohen'"):

Ny, —3
n=———+3(3)
100xq

Onde ng; foi o tamanho da amostra para g igual a 0,10
correspondendo a um dado erro tipo | (5%, unicaudal) e a um dado poder
estatistico (80%). De acordo com Cohen'’, ny; foi 1240. O tamanho da amostra
foi99. Considerando uma perda de 17% durante o preparo da amostra, o tamanho

da amostra final foide 115dentes.Os dentes foram pré-molares e molares
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permanentes humanos irrompidos, extraidos por razdes de saude oral sem

qualquer ingeréncia por parte dos pesquisadores.

4.3 Exame visual e teste de confiabilidade do sistema ICDAS

O exame visual foi realizado a olho nu, com iluminacdo ambiente da
sala, estando a face oclusal a 25 cm dos olhos do examinador. Cada dente
passou por remoc¢ao dos remanescentes de tecido mole e calculos dentarios, com
0 auxilio de uma cureta periodontal (Trinity, Brasil) e escova¢ao utilizando pasta
profilatica (Vigodent, Brasil)e agua em escova de Robinson (Microdont, Séo
Paulo, Brasil) montada em micromotor de baixa rotacdo e contra-angulo
(GnatusSL30,Brasil). Ainda utilizou-se uma pelota de algoddo embebida em
solucdo de hipoclorito de sédio (1%), durante 30 segundos, com o intuito de
remover possiveis remanescentes de biofilme da superficie dos elementos. Em
seguida, foram enxaguados com jato de agua da seringa triplice durante 30
segundos, e secos com jato de ar por 30 segundos. Quanto aos escores 5-6, s
foram selecionados dentes com cavidades envoltas por paredes de esmalte. Dois
examinadores foram calibrados (intra e inter-individualmente) para a aplicacdo do
ICDAS no diagnostico de lesdo cariosa oclusal. Para a calibracdo, foram
utilizados 53 dentes (15 com escore ICDAS 0; 24 com escores ICDAS 1-2; e 14
com escores ICDAS de 3-6), analisados em dois momentos separados por um
intervalo de duas semanas. Os examinadores estavam calibrados quando o valor
de Kappa maximo foi = 0,80". O escore ICDAS final foi dado por consenso entre

0S examinadores.

4.4 Selecao daregido do corte por desgaste na face oclusal

Para obter um corte histologico por desgaste de cada face oclusal que
melhor representasse a regido com maior profundidade da lesdo cariosa, cada
dente foi analisado naradiomicrografia digital num equipamento PCBA Inspector
(Phoenix, General Electric, Alemanha), que usa an6do de tungsténio, janela de
berilio, e foi operado com 50kV e 0,15 mA. Um arquivo de video foi obtido para

cada dente posicionando-0 com seu longo eixo perpendicular ao feixe de raios X
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e com a coroa no campo de visdo, e rotacionando-o em 360° em torno de seu
longo eixo. Este procedimento foi utilizado para mapear a localizagcdo do sitio de
maior profundidade da leséo cariosa em dentina (visivel como area radioltcida)
em relacdo as faces vestibular e lingual da coroa dental (figura 3), permitindo a
escolha do local do corte longitudinal a ser feito para as andlises histolégicas pela
estereomicroscopia (EM) e pela radiomicrografia digital.

Figura 3: Medicao entre o plano de maior profundidade da lesdo e a superficie

vestibular ou ligual

4.5Anélise da severidade histoldgica da leséo

A severidade da lesdo foi determinada pela profundidade da
desmineralizacdo cariosa na dentina. Para tal analise, foi preparado um corte
histoldgico por desgaste de cada face oclusal.Cada dente foi cortado com disco
diamantado montado em micromotor de baixa rotacdo sob irrigagdo com agua.
Um corte foi feito através do sitio oclusal escolhido e no local de maior
profundidade da lesdo em dentina e outro corte foi feito com uma distancia um
pouco maior que 1mm.Em seguida cada lado foi lixado, comecando com lixas
d’agua de maior granulacéo (320) até a de menor granulacéo (600), até atingir a
espessuradesejada de 1mm. Apds este procedimento, cada fatia foi polida em
uma magquina polidora (Politriz) equipada com disco de feltro e pasta de alumina

com particulas de 3um, sob irrigagdo com &gua, até a remocgdo das
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irregularidades visiveis a olho nu. Os cortes por desgaste foram submetidos a
desidratacdo a 25° C e 50% de umidade relativa por 2 horas antes de serem
analisados pela EM com aumento de 7X e iluminacao refletida.

Para a analise da severidade histologica (profundidade) da leséo
cariosa oclusal foi utilizado o sistema de classificacdo proposto porEkstrandet al.
%>(Quadro 4).

Quadro4: Sistema de escores para severidade histoldégica da lesédo cariosa

oclusal (Ekstrand et al. %°)

Escore Critérios

0 Sem desmineralizacdo do esmalte ou com zona de opacidade na

camada superficial

1 Desmineralizagao envolvendo 50 % do esmalte.
2 Desmineralizacdo envolvendo entre 50% do esmalte e 1/3 da
dentina

Desmineralizagao envolvendo 2/3 da dentina

4 Desmineralizacdo envolvendo o terco interno da dentina.

As mesmas fatias também foram avaliadas por meio da
radiomicrografia digital (equipamento PCBA Inspector; usando 28 KV e 150 pA),
antes e apos imersdo por 24 h (a 25° C) em solucdo de iodeto de potassio e
iodeto de mercurio (solu¢do Thoulet) com indice de refracdo de 1,47 e pH 6,5.
Esta solucdo foi preparada usando agua deionizada e iodetos de potassio e de
mercurio, este adicionados até se obter o indice de refracdo de 1,47, determinado
por um refratbmetro Abbe de bancada. O pH foi determinado tanto por phmetro de
bancada como com uso de fita para medicdo de pH, ambos empregados a
temperatura ambiente. A solucdo Thoulet 1,47 foi usada como uma solucédo de
contraste para destacar com radiopacidadea desmineralizacdo dentinaria, sendo
a radiomicrografia com solucédo Thoulet 1,47 (RxTh) a técnica padrdo-ouro para
determinar profundidade da lesdo cariosa oclusal neste estudo. Logo antes de
inserir a amostra no equipamento de radiografia digital, o excesso de solucdo

Thoulet ao redor da amostra foi brevemente removido com papel toalha.
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Foi usado o mesmo sistema de classificacdo de severidade de leséo
(Quadro4) aplicado para andlises pela EM. Assim como para o diagndstico visual
com o ICDAS,dois examinadores realizaram o teste kappaintra e interexaminador
com a finalidade de se calibrarem quanto a determinacdo da profundidade da
lesdo cariosa oclusal com a EM e aradiomicrografia. Os examinadores foram
calibrados quanto o valor de Kappa méaximo foi = 0,75%. O escore final para cada

amostra foi obtido por consenso entre examinadores.

4.6 Analise dos dados

As correlagdes entre ICDAS e as duas medidas de severidade da lesédo
cariosa oclusal, uma determinada pela EM e a outra determinada por RXTh,
foramavaliadaspor meio da correlacdo de Spearman.Para cada uma foram
calculados a significancia estatistica, o intervalo de confianca de 95% e o poder
estatistico.

A magnitude da diferenca entre 0s respectivos coeficientes de
correlacéo foi calculada por meio da Equacado 1. Um teste estatistico Z (com nivel
de confianca de 5%)'’ foi utilizado para verificar se os dois coeficientes de
correlacao diferem estatisticamente (nivel de significancia bicaudal de 5%). Para
tanto, cada coeficiente de correlacao foi transformado num escore Z pela equacgéo

(2). O erro padrao (EP) foi calculado por:

EP(2) = ,/é @)

O escore Z da diferenca entre dois coeficientes de correlagéo foi dado por:

Zl _Zz
“="EP@2) ®)

Onde o resultante valor de Z corresponde a uma probabilidade numa
tabela de escores Z. Se esta probabilidade foi menor que 5%, os grupos foram

estaticamente diferentes. O limite superior (LS) e o limite inferior (LI) do intervalo
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de confianca de 95% da magnitude de efeito gforam dados por (método para
correlagbes dependentes; Zou, 2007):

LS=q+ \/('151 - r1)2 +(r, - rLI2)2 —2corr(rg, —n)*(r, —r,,) (6a)

LI =q _\/(rl - r|_|1)2 + (I, — r2)2 —2corr(r, —r,,)*(rs, —r,) (6b)

(rs=0,5*r,*r,)1—r’ —r7 —r2)+r}
(1_ rlz)(l_ I’22)

R3 é o coeficiente de correlacdo entre SM e RxTh.

corr = (6¢)

A raiz quadrada contémos limites superior e inferior do cada coeficiente de
correlacdo. Para obté-los, inicialmente se calculou os limites superior e inferior

dos escores Z dos coeficientes de correlagido usando:

IC=2Z+196- ,/L (7)
n-—3

E:
e(2*ZLS) -1
LS = m— (8a)
(2*ZL1)
e -1
Ll = G, (8b)

Também foram calculados os valores preditivos positivo (VPP; razdo
entre os cariados verdadeiros e o total de cariados pelo ICDAS com ponto de
corte 1-2) e negativo (VPN; razdo entre o total de sadios e o total de sadios pelo
ICDAS com ponto de corte 1-2) para o ponto de corte ICDAS 2-3 e considerando
como cariados apenas o0s sitios oclusais com escore D3 de severidade
(desmineralizagédo envolvendo terco médioda dentina), usando o EM e o RxTh. As
diferencas entre os VPPs e os NPVsfoi testada com o teste Z, e a magnitude de
efeito h (calculada para duas propor¢cfes advindas de uma Unica amostra) entre
proporcdes e o poder estatistico foram calculados conforme preconizado por

Cohen'’.
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5.RESULTADOS
Os coeficientes Kappade concordancia intra e inter-examinador para

ICDAS, pela EM e o RxTh sdo mostrados na Tabela 2. Coeficiente > 0,75 foi

obtido em todos 0s casos.

Do total de 115 amostras, a distribuicdo de escores ICDAS esta

descrita na Tabela 3. Foram incluidas 64 superficies higidas e com lesées em

esmalte com diferentes niveis de gravidade (escores ICDAS 0-2), 37 superficies

com lesBes em esmalte e em dentina (escores ICDAS 3-4) e 14 superficies com

lesGes extensas em dentina (escores ICDAS 5-6).

Tabela 2: Kappa (K) e Kappa maximo (Kmax) intra e inter-examinador para o
exame visual (ICDAS), EM e RxTh.

Examinador 1 Examinador 2 Interexaminadores
K ICDAS 0,97121 0,97059 0,84977
KmaxlCDAS 0,97059 0,84977

0,97121
K EM 0,81746 0,892501 0,95142
Kmax EM 0,95132 0,952223 0,97571
K Rx 0,75741 0,787649 0,93052
KmaxRX 0,94224 0,905622 0,93052

Tabela 3: Distribuicdo dos escores ICDAS por amostra

ESCORES ICDAS I

SUPERFICIE OCLUSAL

o o1 A W N P O

TOTAL

N %
25 21,7
31 27,0
8 7,0
33 28,7
4 3,5
7,8
4,3
115 100
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A distribuicdo dos escores de severidade histolégica da lesdo cariosa
em relacdo aos escores ICDAS esta mostrada na Tabela 4. Pode-se ver que em
todos os escores ICDAS, exceto o escore 4, 0 numero de lesdes com severidade
maxima aumentou consideravelmente da EM para o RxTh. Por outro lado, o
namero de lesGes com escores ICDAS 0-1 apresentando severidade minima
diminui para menos da metade da EM para o RxTh.

Tabela 4: Distribuicdo dos escores de consenso para ICDAS entre os escores de
consenso de severidade da lesdo cariosaoclusallcom base na EM, entre

colchetes, eno RxTh, entre parénteses).

seve ICDAS

ridad

e

0 1 2 3 4 5 6 Total

0 |[06](02) |[07](02) |[00](00) | [00](00) | [00] (0O) | [00](00) | [00] (00) | [13](04)
1 |[16](12) | [12](12) | [02] (00) | [01] (01) | [00] (00) | [00] (0O) | [0O] (0O) | [31] (25)
2 | [03](04) | [12](11) |[05] (03) | [23](10) | [02] (02) | [01] (0O) | [0O] (0O) | [46] (30)
3 | [00](01) | [00] (00) |[01](01) | [08](17) |[00] (0O) | [04](01) | [02] (00) | [14] (20)
4 | [00] (06) | [00] (06) |[00](04) | [01](05) |[02](02) | [04](08) | [03](05) | [10] (36)

Total 25 31 8 33 4 9 5 115

Aspectos histopatoldgicos tipicos séo ilustrados na figura4. A Figura 4
mostra aradiopacidade criada pela solucdo Thouletpresente na dentina primaria
desmineralizada no corpo da lesdo cariosa em dentina e na dentina secundaria no
teto da camara pulpar, sendo as regides de dentina que apresentaram
desmineralizacdo pela radiomicrografia sem contraste. A dentina identificada
como esclerdtica (hipermineralizada) pela radiomicrogafia sem contraste teve a
menor radiopacidade. Também pode-se verificar na Figura 4 que a marcagao das
dentinas secundaria, com desmineralizacdo cariosa e com esclerose seguiu a

trajetdria dos tubulos dentinarios.

A Figura 5 mostra o aspecto histologico de uma lesdo cariosa oclusal
com escore ICDAS 5 cuja severidade teve escore 2 pela EM e escore 4
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peloRxTh. Esta ultima técnica mostra que a regido de dentina esclerotica inclui
areas com e sem aspecto de dentina translicida pela EM.

A Figura 6 mostra o aspecto histoldégico de uma leséo cariosa oclusal
com escore ICDAS 4 em que houve concordancia entre a EM e o RxTh quanto a
profundidade da lesdo. Entretanto, tanto uma regido com dentina opaca
esbranquicada como uma regido com dentina translicida se mostram como areas

de esclerose dentinaria pela radiomicrografia com e sem contraste.

As figuras 7 e 8 mostram aspectos histologicos de face oclusal com
escore ICDAS 0 e escore de diferentes escores de severidade: O pela EM e 4
peloRXTh.

Figura 4. Aspectos histolégicos de uma lesdo cariosa oclusal com escore ICDAS

3 em que a profundidade da lesdo € mesma quando determinada tanto pela EM
(A) quanto pela radiomicrografia sem contraste (B) e peloRxTh (C). A
radiopacidade criada pela infiltragdo da solugcdo Thoulet segue a trajetoria dos

tubulos dentinarios na dentina desmineralizada do corpo da lesédo, na dentina
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esclerdtica que delimita a dentina desmineralizada e na dentina secundaria no

teto da camara pulpar (C).

Figura 5. Aspectos histologicos de uma lesdo cariosa oclusal com escore 5. A,
pela EM a profundidade da lesdo tem escore 2 (terco externoda dentina). B,

peloRxTh a profundidade da leséo tem escore 3 (terco médioda dentina).
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Figura 6. Aspectos histologicos de uma leséo cariosa oclusal com escore ICDAS
4. A profundidade da leséo determinada pelo EM (A), pela radiomicrografia sem
contraste (B) e pela RxTh (C) sdo semelhantes. Entretanto, os aspectos de
dentina esclerosada diferem. O sitio indicado pela seta preta mostra dentina
opaca pelo EM, que aparece como esclerose em B e C. O sitio indicado pela seta

branca mostra dentina translicida, que aparece como esclerose em B e C.
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Figura 7. Aspectos histologico de face oclusal com escore ICDAS 0 e escore de
severidade 0 pelo EM e 4 pela RxTh. B, RxTh marca lesdo no esmalte e na

dentina (setas).

Figura 8. Aspectos histologico de face oclusal com escore ICDAS 0 e escore de

severidade O pelo EM e 4 pela RxTh. B, RxTh marca lesdo no esmalte e na
dentina (setas).

Dados de VPP e VPN para o ponto de corte ICDAS1-2 e limiar D3,
com base no EM e noRxTh, sdo mostrados na Tabela 5. As diferencas entre os
VPP e os VPNs foram estatiscamente significantes (p < 0,0001). As magnitudes
de efeito h foram 0,78 (para VPP) e 1,58 (para VPN), ambas com poder > 99,9%.
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Tabela 5. VPP e VPN para ponto de corte ICDAS 1-2 e limiar D3 obtidos com
base no EM e na RxTh como técnicas de validacéo histologica.

PARAMETRO VALIDACAO
EM RxTh
VPP 0,278 0,544
VPN 1 0,720

A correlacao entre o exame visual com ICDAS e a severidade da lesdo
cariosa oclusal pela EM teve um coeficiente de correlacdoalto (r=0,783)
(Figura9).Para a correlacdo entre ICDAS e a severidade pelo RxTh, o
coeficientede correlagédo foi mais baixo (r = 0,508) (Figura 10).

s
w
21 e
©
i)
)
>
n 14 e R =0,78279
IC 95%: 0,700/0,845
p < 0,00001
0d e ° Poder > 99,9%
N =115
T T T T T T T T T T T T T
0 1 2 3 4 5 6

ICDAS

Figura 9: Correlacdo entre ICDAS e a severidade da leséo cariosa oclusal pela
EM.
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Severidade (RxTh)

i1 e ° o R =0,5079
IC 95%: 0,358/0,632
p < 0,00001
Poder > 99,9%
04 e ° N =115
T T T T T T T T T T T T T
0 1 2 3 4 5 6
ICDAS

Figura 10:Correlacao entre ICDAS e a severidade da lesdo cariosa oclusal pelo
RXTh.

Para a diferenca entre os coeficientes de correlagéo (0,783 e 0,508),
obteve-se uma magnitude de efeito de q de 0,493(intervalo de confianca de
95%:0,641/0,344), poder estatistico de 95,7% (escore z= 1,73) e p=0,0002.

6.DISCUSSAO

A superficie oclusal € o local mais acometido por novas lesdes
cariosas, seja em denticdo decidua ou permanente®, mesmo sendo uma
superficie de facil acesso, devido a sua anatomia repleta de reentrancias, o
diagnéstico visual de céarie édificultado.O estudo de Jablonski-Momeniet al *°, o
qual relata que o sistema ICDASII demonstrou reprodutibilidade e acuraciapara
deteccdo de carie oclusal em diferentes estagios da doenca, assim como a
correlacdo de moderada a forte (r=0,43-0,72) com a extensao histologica mostra
também o seu potencial para monitorizar as lesées com o tempo. Isso corrobora
com os achados do presente estudo em que o coeficiente de correlacdo entre
ICDAS e a EMapresentou-se alto (r= 0,783).
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Neste estudo a correlacdo entre ICDAS e severidade da lesao
determinada por RxTh foi fortemente menor (magnitude de efeito 0,49) que
aguela determinada pela EM, apesar de que uma correlacdo de 0,508 ainda
éestatisticamente forte Cohen'’. As diferencas se deveram principalmente & uma
maior severidade da lesdo para os escores ICDAS de 0 a 3 (Tabela 4). Foram 21
casos de severidade maxima (escore histolégico 4) para lesbes com escores
ICDAS de 0 a 3. Das 25 amostras com ICDAS 0 que foram analisadas por RxTh,
uma teve escore de severidade 3 e seis tiveram escore de severidade 4. Pelo
nosso conhecimento, € a primeira vez que estes escores altos de severidade para
ICDAS 0 séo relatados na literatura. Tanto a anatomia da face oclusal, com
presenca de fissuras profundas, como efeito de ilusdo de dtica como aqueles
comentados no item 2.7 da revisdo da literatura, podem explicar a ndo deteccao
da lesdo no esmalte pelo exame visual. Uma desmineralizacdo do esmalte pode
estar na parte profunda da fissura, sem acesso ao exame visual, que poderia
identificar uma lesdo com escore ICDAS 1 caso houvesse acesso. Quando se
considera o escore ICDAS 1, ja se encontra na literatura varios relatos de lesées
oclusais com escore de severidade 3 pela EM Jablonski-Momeni et al®.
Considerando a baixa acuracia da EM para deteccao de reacdes dentinarias ao
processo carioso’®, é bastante provavel que se encontre escore de severidade 4
numa lesdo com escore ICDAS 1. Neste estudo foram encontrados quatro casos

com ICDAS 1 e escores 4 de severidade (Tabela 4).

A distribuicdo das lesBes entre os escores ICDAS foi semelhante ao
relatado por Jablonki-Momeniet al*’, que analisaram 93 lesdes, sendo 21 com
escores ICDAS 0, 35 com escores ICDAS 1 e 2, 24 com escores ICDAS 3 e 4, e

13 lesdes com escores ICDAS 5 e 6.

A maioria dos estudos utiliza a EM como padrédo ouro para detectar a
extensdo da desmineralizacdo em dentina (Hintzeet al *8, Ekstrand et al*®, Gomez
et al.®; Rodrigues et al.”®). Ha relato de que a EM possui maior acuracia que a
radiomicrografia para validacdo de lesdes oclusais®. A interacéo da luz incidente
na estrutura dentaria resulta numa gama de aspectos visuais que Ssao
interpretados para contrastar a condigdo sadia da cariada. Em condic¢fes clinicas,
e naquelas de estudos epidemiolégicos, ndo € possivel e/ou recomendavel

realizar um exame que certifique a profundidade histologica da lesdo cariosa.
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Assim, pode-se reconhecer a relevancia pratica da informacdo que o exame
visual da superficie dental se correlaciona com a severidade histologica da leséo

cariosa.

E importante discutir as razes para a alta correlacéo entre ICDAS e a
severidade da lesdo cariosa medida pela EM. Um aspecto da dentina importante
que contribui para essa alta correlacdo é a dentina translicida, que na EM é
interpretada como sendo esclerose, ndo contribuindo, assim, para a profundidade
da lesdo. Outro aspecto importante é a dentina que ndo € opaca, nem
desmineralizada e nem transllicida, que é considerada normal. Estes sdo os
pontos fracos do EM. O espalhamento da luz na dentina, que governa o aspecto
aEM, ndo tem relacdo com o volume mineral”. J4 foi mostrado que se a dentina
for imersa num liquido com mesmo indice de refracdo de sua fase mineral a
translucidez da dentina aumenta, sem qualquer relacdo com o volume mineral *.

s

E o espalhamento da luz na dentina € influenciado pela angulacdo e pela

densidade dos tdbulos dentinarios®*’®

|35

, sendo que a densidade aumenta a medida
que se aproxima da polpa dental®. Assim, um aspecto normal da dentina ao EM
pode ser falso, como resultado de variacbes na quantidade de agua e na
densidade e angulacdo dos tubulos dentinarios. Em consonancia com estas
evidéncias, ha varios relatos na literatura indicando que a dentina translicida
pode tanto esclerose como desmineralizacao por meio da

radiomicrografia®®4142 7%,

As reacOes da dentina a carie sdo de fundamental importancia para
patogénese e determinacdo da severidade da lesdo. O aspecto visual da dentina
€ de maior importancia porque a dentina é o tecido que antecede a polpa. A polpa
dental é um tecido mole que ndo sofre processo carioso, mas Sim processos
inflamatorios e infecciosos. Neste contexto, a severidade maxima da leséo cariosa

€ atingida quando a desmineralizacdo cariosa atinge o limite dentina-polpa.

A carie, sendo principalmente um processo de desmineralizacao, a alta
taxa de absorcdo de raio x entre o calcio e os elementos quimicos do conteudo
organico e o fato da densidade do conteudo mineral ser mais elevada (mais que o

dobro) do que a do conteudo organico, fazem com que a radiomicrografia seja
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considerada padrdo ouro para deteccéo fiel das varia¢gdes de conteado mineral na

dentina’®.

O uso da solucéo Thoulet para contrastar dentina cariada da dentina
normal e na esclerética facilitou a identificacdo das reacdes dentinarias. Pela
facilidade de uso, sugerimos que a RxTh seja usada como padrédo-ouro nos
estudos de histopatologia da lesdo cariosa. Outro ponto positivo € a
caracterizagcdo dos aspectos da dentina que sao considerados normais ou
esclerosados a EM. Verificamos varios casos de dentina translicida ou de
aspecto sugestivo de normal pela EM que foram reveladas serem
desmineralizacdo ao serem infiltradas pela solu¢cdo Thoulet. Também foram
observados casos de dentina translicida e ndo translicida a EM que eram
esclerose ao RxTh. Estes achados corroboram relatos prévios de que a dentina
translicida pode ser esclerose ou desmineralizacdo. Observamos, em algumas
amostras indicios sugerindo que ndo € esclerose a primeira rea¢do dentinaria ao
processo carioso, mas sim a desmineralizagédo. A investigacao da primeira reagao
dentinaria ao processo carioso pode ser melhor investigada nas faces proximais,
que sdo lisas e ndo apresentam varias lesdes, como aquelas que acometem

diferentes planos de cuspides vizinhas, facilitam a analise morfolégica.

Considerando que uma correlacdo entre ICDAS e severidade da leséo
pela RxThainda é estatisticamente alta, e esta dentro da faixa de valores de
correlacdo relatada na literatura quando a validacao foi feita pela EM, qual é a
relevancia préatica da diferenca encontrada. Os dados de VPP e VPN indicam
melhor a relevancia pratica dos nossos resultados. Ao incluirmos o limiar D3,
selecionamos apenas aquelas lesbes que sédo recomendadas para tratamento
restaurador. Na discussao da decisdo de tratamento para 0S casos com escore
ICDAS 4, que tem, dentre os escores ICDAS de 0 a 4, a maior probabilidade de
sofrer cavitacdo em dentina num intervalo de poucos meses®®, tem sido
ressaltado que apenas as lesbes com severidade igual ou superior a D3 devem
ser restauradas®. O VPP de 0,28 para EM é préximo do VPP de 0,38 para a
mesma situagcdo calculado com os dados publicados na Tabela 4 (com escores
histolégicos ERK medidos com a EM) deJablonksi-Momeniet al.**. O VPN foi 1,0
para os mesmos dados de Jabonski-Momeniet al*° .Isto indica que nossos valores

preditivos com a EM estdo coerentes com aqueles relatados na literatura. O VPP
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baixo do EM indica que quando se aplica o ponto de corte ICDAS 1-2, uma
proporcdo pequena das lesbes tem justificativa histolégica (escore 3) para
tratamento restaurador. O VPP de 0,54da RxThindica que das faces oclusais
diagnosticadas como cariadas a partir do escore ICDAS 1-2,uma parte ndo
desprezivel pode ter justificativa histologica para realizar tratamento restaurador.
O VPN maximo do EM indica que nenhuma face oclusal diagnostica como sadia
pelo ICDAS deve ter justificativa histologica para realizacdo de tratamento
restaurador. Ja o VPN de 0,72 para RxThindica que cerca de 30% das faces
oclusais diagnosticadas como higidas pelo ICDAS podem ter justificativa

histoldgica para realizac@o de tratamento restaurador.

Recentemente foram relatados casos de que faces oclusais com
escores ICDAS 0 podem se tornar lesdes cariosas cavitadas num mesmo
intervalo de tempo (8 a 12 meses) que lesdes com escore ICDAS 3-4 *° Este
relato esta mais coerente com o menor VPN da RxTh do que com o alto VPN da
EM obtido neste estudo e aquele calculado com os dados de Jablonski-Momeni et
al *°. A formagao de lesdo cariosa cavitadanum intervalo de tempo relativamente
curto e semelhante aquele das faces oclusais com escores ICDAS 3-4 pode ser
explicada pela ocorréncia de profunda desmineralizacdo cariosa abaixo de faces
oclusais com escores ICDAS 0, como foi relatado aqui. A severidade da lesdo em
dentina pode levar a fratura do esmalte oclusal pela acédo das for¢cas mastigatérias

oclusais, causando a cavitacao.
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7.CONCLUSAO

Com base nos resultados obtidos, podemos concluir que foi rejeitada,
com uma magnitude de efeito alta, a hipétese nula de que tanto a EM como a
RxTh resultam em uma correlacdo similar entre o aspecto visual clinico da leséo e
sua profundidade histologica, indicando que a EM subestima a severidade da
les&o cariosa.O VPP do ICDAS com ponto de corte 1-2 e limiar D3 validado pela
RxTh foi maior que quanto validado pela EM, enquanto que o VPN validado pela
RxTh foi menor que quando validado pela EM.Relatamos lesdes cariosas oclusais
em estagiosiniciaiscom a mesma severidade histolégica que estagios mais
avangados, quando validados pela RxTh, indicando a necessidade de se rever o
prognéstico clinico das lesdes cariosasoclusais iniciais detectadas pelo exame

visual.
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APENDICEA -TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

UNIVERSIDADE FEDERAL DA PARA[BA
CENTRO DE CIENCIAS DA SAUDE
PROGRAMA DE POS-GRADUACAO EM ODONTOLOGIA

Prezado voluntario, esta pesquisa tem como titulo “CORRELACAO ENTRE O
ASPECTO VISUAL CLINICO DA LESAO CARIOSA E SUA PROFUNDIDADE
HISTOLOGICA: COMPARACAO ENTRE ESTEREOMICROSCOPIA E
RADIOMICROGRAFIA COMO TECNICAS DE VALIDACAO e estd sendo
desenvolvida pela cirurgid-dentista SAMARA DE AZEVEDO GOMES CAMPOS,
mestranda em Odontologia da Universidade Federal da Paraiba, sob orientacdo de
FREDERICO BARBOSA DE SOUSA, professor doutor do Departamento de Morfologia
do Centro de Ciéncias da Saude da Universidade Federal da Paraiba.

Considerando a dificuldade em se relacionar o aspecto visual com a profundidade
da lesé@o cariosa, tem-se com esse trabalho o objetivo de testar a correlacdo existente
entre o aspecto visual clinico da lesdo cariosa e sua profundidade histol6gica por meio da
estereomicroscopia e radiomicrografia.

A sua colaboracao na pesquisa consistird em doar um dente extraido por razdes
de saude identificadas pelo cirurgido-dentista que lhe prestou assisténcia odontoldgica.
Todas as partes moles (que contém células, sangue e material genético) dos dentes
serdo descartadas e ndo serdo usadas. O dente doado ficara guardado com o
pesquisador até 3 anos a contar da data de assinatura deste documento. Solicitamos sua
autorizacdo para usar, durante o periodo de 3 (trés) anos, o material doado em outros
estudos que sejam importantes para desenvolver o tratamento mencionado acima. Apés
este periodo de 3 anos, o dente sera aquecido a 900° C por duas horas, em seguida
triturado até formar um p6 e desprezado no sistema de esgotamento sanitario da cidade.
Os procedimentos para a realizagdo desta pesquisa respeitardo as diretrizes e normas da
Resolucdo 466/12 do Conselho Nacional de Saude.

Sua participagdo € voluntaria e, portanto, o(a) senhor(a) ndo é obrigado(a) a
fornecer as informagBes e/ou colaborar com as atividades solicitadas pelo
Pesquisador(a). Caso decida ndo participar do estudo, ou resolver a qualquer momento
desistir do mesmo, ndo sofrerd nenhum dano, nem havera modificacdo na assisténcia
que vem recebendo na Instituicdo (quando for o caso). Nesta pesquisa, o(a) senhor(a)
ndo podera se certificar pessoalmente de todas as andlises a serem feitas nos
laboratérioscom o material doado.

Solicito sua permisséo para apresentar os resultados deste estudo em eventos da
area de saude e publicar em revista cientifica. Por ocasido da publicacdo dos resultados,
seu nome serd mantido em sigilo.

O(s) pesquisador(es) estara(do) a sua disposicao para qualquer esclarecimento
que considere necessario em qualquer etapa da pesquisa, inclusive para informar as
conclusdes finais.

Diante do exposto, declaro que fui devidamente esclarecido(a) e dou o meu

consentimento para participar da pesquisa e para publicacdo dos resultados. Estou ciente
que receberei uma cépia desse documento.
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Assinatura do Participante da Pesquisa

ou Responsavel Legal

Espaco para impresséo
dactiloscopica

Assinatura do(a) Pesquisador(a)Responsavel

Assinatura do(a) Pesquisador(a)Participante

Em caso de analfabeto, acrescentar:

Assinatura da Testemunha

Enderego (Setor de Trabalho) do Pesquisador Responsavel: Samara de Azevedo Gomes Campos. (matricula
UFPB/2014105198), Laboratério de Microscopia e Imagem Biolégica (LAMIB), Centro de Ciéncias da Saude, Universidade
Federal da Paraiba, Campus I, Jodo Pessoa, Paraiba. Telefone para contato: (0xx83) 32167200 — Ramal 8814.

Endereco (Setor de Trabalho) do Pesquisador Participante: Frederico Barbosa de Sousa (matricula UFPB/Siape 2196437),
Departamento de Morfologia, Centro de Ciéncias da Saude, Universidade Federal da Paraiba, Campus |, Jodo Pessoa,
Paraiba. Telefone para contato: (0xx83) 32167254 (Depto de Morfologia/CCS/UFPB).

Qualquer divida, entrar em contato com o Comité de Etica em Pesquisa do Centro de Ciéncias da Satde da Universidade
Federal da Paraiba Campus | - Cidade Universitaria - 1° Andar — CEP 58051-900 — Jodo Pessoa/PB , telefone: 3216-
7791.E-mail: eticaccsufpb@hotmail.com
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