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Huck C. Estudo clínico randomizado triplo cego do efeito da carbodiimida (EDC) no 

desempenho de restaurações em resina composta [Tese de Doutrado]. Araraquara: 

Faculdade de Odontologia da UNESP; 2016.  

RESUMO 

Objetivo: Avaliar o desempenho clínico de restaurações de resina composta em lesões 

cervicais não cariosas (LCNC) realizadas com ou sem a aplicação de um agente de ligação 

cruzada (carbodiimida, EDC) durante o período de 12 meses. Métodos: 21 pacientes com no 

mínimo duas LCNC participaram deste estudo. Um total de 142 LCNC foram distribuídas 

randomicamente em dois grupos (n=71 cada): controle e experimental. Todas as LCNC 

foram restauradas pelo mesmo operador e com os mesmos materiais (sistema adesivo 

Adper Single Bond 2 e resina composta Z350), sendo que, no grupo experimental a dentina 

recebeu a aplicação de EDC 0,5 mol/L por 60 segundos após o condicionamento ácido e no 

grupo controle apenas PBS. As restaurações foram avaliadas imediatamente após sua 

confecção (baseline) e após uma semana, 6 e 12 meses pelo critério USPHS/Ryge por apenas 

um avaliador calibrado. Os escores obtidos a partir da avaliação clínica, considerando-se os 

fatores de confundimento, foram analisados pelos testes de Woolf e Cochran-Mantel-

Haenzel (p<0,05). Resultados: As taxas de falhas acumuladas na retenção das restaurações 

nos períodos 7 dias, 6 e 12 meses, foram de 0%; 3,0% e 4,5%, respectivamente, para o 

grupo controle e de 0%; 3,0% e 7,4% para o grupo experimental (EDC). Não houve diferença 

estatisticamente significante entre os dois grupos para todos os critérios e períodos 

avaliados. A taxa de retorno dos pacientes nos períodos de 7 dias, 6 e 12 meses foi de 100%, 



90,5% e 85,7%, respectivamente. Conclusão: Os resultados deste estudo mostraram que o 

tratamento prévio da dentina com EDC não interferiu na performance de restaurações de 

resina composta em LCNC no período de 12 meses de avaliação. 

Palavras-chave: Estudo clínico. Metaloproteinases da matriz. Reagentes para ligações 

cruzadas. Etildimetilaminopropil carbodi-Imida.



Huck C. A triple blinded randomized controlled trial of the effect of carbodiimide (EDC) on 

the performance of composite resin restorations [Tese de Doutrado]. Araraquara: Faculdade 

de Odontologia da UNESP; 2016. 

ABSTRACT 

Objective: To evaluate the clinical performance of composite restorations placed in non-

carious cervical lesions (NCCL) performed with or without the application of a cross-linking 

agent, over a period of 12 months. Methods: 21 patients with at least two NCCL, 

participated in this study. A total of 142 NCCL were randomly allocated into two groups 

(n=71): control and experimental. All NCCL were restored by the same operator and with 

the same materials (Single Bond 2 and Z350). In the experimental group the etched dentin 

was exposed to 0.5 mol/L EDC for 60 seconds while in  the control group the etched dentin 

was exposed to Phosphate buffer solution (PBS). The restorations were evaluated at 

baseline, 7 days, 6 and 12 months using the USPHS/Ryge criteria, by one blinded calibrated 

examiner. The scores from the clinical evaluation were submitted to Woolf and Cochran-

Mantel-Haenzel tests, considering the confounding factors (p<0.05). Results: The rates of 

accumulated failures in the retention of restorations in the periods 7 days, 6 and 12 months 

were 0%; 3,0% and 4.5%, respectively, for the control group, and 0%; 3,0% and 7.4% for the 

experimental group. There was no statistically significant difference between the two 

groups for all criteria and periods. The return rate of patients in the 7-day, 6- and 12-month 

periods was 100%, 90.5% and 85.7%, respectively. Conclusion: The treatment of the etched 



dentin with with EDC prior to the application of the dentin bonding agent did not affect the 

performance of composite resin restorations in NCCL in the 12-month-evaluation period. 

Keywords: Clinical trial. Matrix metalloproteinases. Crosslinking reagentes. 

Ethyldimethylaminopropyl Carbodiimide. 
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1 INTRODUÇÃO 

O sucesso clínico das restaurações de resina composta está diretamente relacionado 

à qualidade e longevidade da interface adesiva estabelecida entre o material restaurador e 

a superfície dental (Hashimoto et al.36, 2003; Abdalla, Feilzer1, 2008). Entretanto, tem sido 

demonstrado que ao longo do tempo, ocorre uma redução nos valores de resistência de 

união a dentina das restaurações resinosas (Hashimoto et al.36 2003; Carrilho et al.21, 2007; 

Breschi et al.16, 2008; Van Landuyt et al.103, 2010; Marchesi et al.48, 2013), traduzida pela 

taxa anual de falhas que varia entre 1,9 a aproximadamente 10%, dependendo da estratégia 

adesiva utilizada (Van Meerbeek et al.104, 2010). Clinicamente, estas falhas manifestam-se 

como desadaptação e pigmentação marginal, recorrência de cárie e perda da retenção (Van 

Meerbeek et al.104, 2010).   

Falhas adesivas observadas ao longo da vida útil da restauração adesiva são, 

geralmente, atribuídas ao processo de degradação que ocorre na camada híbrida, o qual 

afeta tanto seu componente resinoso quanto orgânico (Carrilho et al.20, 2007; Breschi et 

al.16, 2008). Os maiores desafios para a adesão à dentina em comparação ao esmalte são 

creditados à grande complexidade deste tecido intrinsicamente úmido relacionada à sua 

composição e microestrutura, somados às variáveis referentes à técnica e propriedades 

fisicoquímicas dos sistemas adesivos (Pashley et al.61, 2011).    

A matriz orgânica da dentina corresponde a 20% do seu peso (30% do seu volume) e 

é constituída principalmente por fibrilas de colágeno tipo I. Também compõem a matriz 

orgânica da dentina proteínas não colagenosas e proteoglicanos, formando uma rede 

tridimensional reforçada por cristais de hidroxiapatita (Tjäderhane et al.97, 2012; Bertassoni 



20 

et al.10, 2012). Adicionalmente, algumas biomoléculas e enzimas proteolíticas endógenas, 

como as metaloproteinases da matriz (MMPs) e as cisteínas catepsinas, estão vinculadas às 

fibrilas de colágeno e aprisionadas na dentina mineralizada (Tjäderhane et al.97, 2012). 

Essas endopeptidases tem a capacidade de degradar componentes da matriz extracelular, 

incluindo o colágeno na sua forma nativa (Brinckerhoff, Matrisian17, 2002). Na dentina já 

foram identificadas as MMPs -2, -8, -9 e -20 (Mazzoni et al.52 2009; Sulkala et al.84 2002; 

Sulkala et al.85 2007) e, dentre as catepsinas, principalmente a catepsina K (Kafienah et al.41, 

1998). 

Durante o condicionamento ácido, o conteúdo mineral da superfície dentinária é 

removido com a finalidade de produzir espaços interfibrilares para a subsequente infiltração 

do sistema adesivo (Nakabayashi et al.54, 1982). Concomitantemente, enzimas proteolíticas 

também são liberadas e ativadas (Mazzoni et al.51, 2006). Contudo, os monômeros não são 

capazes de infiltrar totalmente os espaços interfibrilares, deixando fibrilas de colágeno 

parcial ou totalmente expostas no interior da camada híbrida. Essas fibrilas expostas são 

susceptíveis à degradação enzimática via MMPs (Pashley et al.62, 2004; Van Landuyt et al.103, 

2010; Mazzoni et al.51 2006), comprometendo a durabilidade da interface adesiva 

estabelecida com a dentina (Pashley et al.62, 2004; Breschi et al.16, 2008; Tjäderhane et al.99, 

2013).   

Estratégias e materiais vem sendo investigados com a finalidade de dificultar a 

degradação dos componentes da camada híbrida, como a incorporação de componentes 

bioativos aos sistemas adesivos (Tjäderhane et al.99, 2013; Reis et al.70, 2013), a utilização de 

inibidores enzimáticos (Breschi et al.15, 2010; Hebling et al.39, 2005; Carrilho et al.21, 2007; 
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Tezvergil-Mutluay et al.93 2011; Tezvergil-Mutluay et al.94 2012; Thompson et al96., 2012; Liu 

et al.45, 2013; Scheffel et al.78 2014), a remineralização biomimética (Tay, Pashley89, 2008; 

Niu et al.56, 2014; Osorio et al.60, 2012), e a biomodificação do colágeno por agentes 

promotores de ligações cruzadas (Mazzoni et al.50, 2013; Breschi et al.14, 2010; Tezvergil-

Mutluay et al.94, 2012; Scheffel et al.76, 2014).  

Agentes promotores de ligações cruzadas entre cadeias peptídicas, conhecidos como 

cross-linkers (Mazzoni et al.50, 2013; Bedran-Russo et al.8 2014; Scheffel et al.77, 2015), são 

capazes de melhorar as propriedades mecânicas do colágeno (Bedran-Russo et al.7, 2008) e 

ao mesmo tempo inibir MMPs (Tezvergil-Mutluay et al.94, 2012; Scheffel et al.78, 2014).  

O 1-etil-3-(dimetilaminopropil) carbodiimida (EDC) é um agente promotor de 

ligações cruzadas capaz de aumentar a rigidez da dentina desmineralizada (Bedran-Russo et 

al.7, 2008), inibir a degradação enzimática (Tezvergil-Mutluay et al.94, 2012; Scheffel et al.78, 

2014) e consequentemente preservar a união resina-dentina em longo prazo (Bedran-Russo 

et al.9, 2010; Mazzoni et al.50, 2013; Scheffel et al.76, 2014; Scheffel et al.77, 2015).  A 

aplicação de EDC 0,5 mol/L (9,6%) por 60 segundos sobre a dentina desmineralizada com 

ácido fosfórico foi capaz de inativar em 92% a atividade de MMPs (Scheffel et al.78, 2014). 

Além disso, também foi demonstrado que nessa concentração o EDC não produziu efeito 

citotóxico transdentinário em células odontoblastóides (Scheffel et al.75, 2015), encorajando 

a realização de pesquisas clínicas. Em estudo recente, a aplicação do EDC por 60 segundos 

foi eficiente na manutenção da estabilidade mecânica da união resina-dentina em 

espécimes envelhecidos em saliva artificial por 12 meses (Scheffel et al.77, 2015). 
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A maioria do conhecimento gerado sobre o desempenho das interfaces adesivas é 

originária de estudos laboratoriais que tentam prever o desempenho clínico dos 

biomateriais (Carvalho et al.23, 2012). No entanto, a relação dos resultados laboratoriais 

com a performance clínica deve ser cautelosa, uma vez que as condições laboratoriais não 

conseguem simular todas as condições in vivo (Pashley63, 1991), gerando muitos 

questionamentos (Van Meerbeek et al.104, 2010; Carvalho et al.23, 2012).   

A despeito da relevância dos estudos laboratoriais, os ensaios clínicos continuam a 

ser a melhor forma de coletar evidências científicas sobre a eficácia de um material ou 

técnica restauradora (Van Meerbeek et al.104, 2010), devido ao fato de que, in vivo, todos os 

possíveis fatores de envelhecimento são reproduzidos ao mesmo tempo, respaldando os 

resultados para a sua utilização na prática clínica de rotina (Perdigão et al.66, 2013). Além 

disso, de acordo com a ANSI (American National Standards Institute), ADA (American Dental 

Association), ISO (International Organization for Standardization) e FDI (World Dental 

Federation), um material dentário após ter passado por testes laboratoriais iniciais, deve ser 

submetido a avaliações clínicas. Até o momento, os autores desconhecem a existência de 

estudos clínicos que investigaram o efeito do EDC sobre o desempenho clínico de 

restaurações de resina composta realizadas em lesões cervicais não cariosas (LCNC). 
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7 CONCLUSÃO 

 Após 12 meses de avaliação, nenhuma diferença de desempenho clínico foi 

observada para restaurações de resina composta realizadas em lesões cervicais não cariosas 

com ou sem a aplicação de carbodiimida (EDC). As taxas de sucesso clínico foram de 98,4 e 

94,4 para os grupos controle e EDC, respectivamente. 
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