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RESUMO

O uso de agentes quimicos como enxaguatdrios bucais pode ser uma forma de tratar a gengivite. Despontam
como componentes de enxaguatorios as plantas medicinais, por terem atividades relacionadas a controle
microbioldgico e atividade anti-inflamatéria. Uma dessas plantas é a Lippia sidoides (Alecrim-pimenta).
Assim, o objetivou-se desenvolver e avaliar clinicamente a efetividade de enxaguatério bucal com dleo
essencial de Alecrim pimenta 1% (v/v) na redugao do biofilme dental e do sangramento gengival gengivite
induzida por placa em adultos, comparando com o efeito da Clorexidina 0,12%. Para isso, foi desenvolvido um
enxaguatorio bucal que contém 1% de dleo essencial de L. sidoides, no qual foi testado em um estudo
longitudinal, prospectivo (ensaio clinico), duplo cego, utilizando-se a Clorexidina 0,12% como controle. O
estudo serd realizado na Unidade Béasica de Saude (UBS) Carqueja - Capistrano-CE, com 30 individuos para
cada grupo experimental. Para tal, um tnico examinador inspecionou a cavidade oral de adultos e utilizou-se
de indices padronizados e amplamente aceitos pela comunidade cientifica. Este estudo foi submetido a
apreciacdo e autorizacdo do Comité de Etica em Pesquisa (CEP) da UNILAB e foi aprovado sob CAAE
67653917.7.0000.5576. Com a pesquisa, buscou-se propiciar a complementagdo da formacgdo académica de
alunos de graduacdo da UNILAB, desenvolvendo a habilidade para formar futuros profissionais que possam
atuar em atividades de pesquisa clinica. Além disso, o desenvolvimento do enxaguatério com produtos
naturais para diminuir os custos para tratamentos como o da gengivite e de outras morbidades da cavidade
oral.
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INTRODUCAO

O biofilme dental é o principal fator etioldgico da carie e das doengas periodontais. Dessa forma, o sucesso da
prevencgao e da terapia destas doencas esté diretamente relacionado ao controle do biofilme supragengival,
realizado por meio de sua remocdo mecanica durante a escovagao dentaria e uso do fio dental. Entretanto,
uma grande parcela dos individuos falha no controle mecanico do biofilme, visto as variadas prevaléncias de
doencas periodontais no Brasil. Dessa forma, o uso complementar de agentes quimicos contidos em
enxaguatorios bucais pode ser uma forma de amenizar estas deficiéncias mecanicas. A Clorexidina é a
substancia que apresentou os melhores resultados terapéuticos como agente quimico na redugao da placa
bacteriana e na prevencao e tratamento da gengivite. Entretanto, alguns efeitos colaterais como pigmentacao
extrinseca nos dentes, restauracoes e dorso da lingua, descamacdo da mucosa e sensibilidade, além de
reacoes alérgicas e interferéncia na sensacdo gustativa tém sido relatadas (PERRY, 2011; HASS, 2007; ELEY,
SOORY e MANSON, 2012). Atualmente, tém sido motivadas pesquisas cientificas no paiscom a finalidade de
se investigar as propriedades terapéuticas dos mais diferentes tipos de plantas, e estas tém se constituido
cada vez mais como importante fonte de novos compostos biologicamente ativos para o tratamento de
biofilmes, haja vista que o Brasil é detentor de umagrande biodiversidade, pois possui 25% da flora mundial,
o que corresponde a mais de 100 mil espécies, das quais menos de 1% tiveram suas propriedades estudadas.
Diante, entdo, da necessidade de incentivar a pesquisa e o desenvolvimento tecnoldgico e inovagdo com base
na biodiversidade brasileira, foi aprovada em 2006 a Politica Nacional de Plantas Medicinais e Fitoterapicos
no Brasil. Com base nessa politica foi instituido o Programa Nacional de Plantas Medicinais e Fitoterapicos
que teve com objetivo inserir, com seguranca, eficacia e qualidade, plantas medicinais, fitoterapicos e outros
servigos relacionados no Sistema Unico de Saide (SUS). Em complemento a esse programa, o Ministério da
Saude divulgou em 2009 a Relagdo Nacional de Plantas Medicinais de Interesse ao SUS (RENISUS) na qual
estdo listadas 71 espécies de plantas cuja a finalidade é orientar estudos e pesquisas que possam subsidiar a
elaboragao de fitoterapicos com seguranca e eficacia para tratamento de doencas determinadas (BRASIL,
2006; BRASIL, 2008; BRASIL, 2009). Dentre as 71 espécies citadas na Relacao Nacional de Plantas
Medicinais de Interesse ao SUS, estdo duas espécies muito utilizadas pela medicina popular com destaque
para suas ac¢Oes anti-inflamatorias e antimicrobiana, respectivamente: a aroeira-do-sertdao e o alecrim-
pimenta. Varios tem sido realizados para avaliar as mais diferentes atividades dos derivados vegetais de
Lippia sidoides (popularmente conhecido como Alecrim-pimenta) e foram relatadas atividades antibacteriana,
antiedematogeénica, anti-inflamatodrio, antioxidante e antiviral (CASTRO et al., 2011; ALBUQUERQUE et al.,
2010; MOREIRA et al., 2011; MONTEIRO et al., 2007; BOTELHO et al., 2009a; BOTELHO et al., 2008;
ALMEIDA et al., 2010; MENESES et al., 2009). Assim, as pesquisas a respeito de plantas medicinais e sua
utilizacdo crescente em programas preventivos e curativos tem estimulado o estudo dos extratos de plantas
para o uso na odontologia como forma de controle quimico do biofilme dental e de outras afecgées bucais.
Desse modo, as pesquisas que se propdem a buscar novos produtos com maior atividade terapéutica, menor
toxicidade e melhor biocompatibilidade, além de menores custos sendo mais acessiveis a populagdo
(FRANCISCO, 2010; FONTENELLE et al., 2007). Os efeitos anti-inflamatdrio e antimicrobiano do alecrim-
pimenta foram demonstrados em varios estudos experimentais in vitro e in vivo, mas em poucos estudos em
seres humanos. Diante, entdo, dessa lacuna que ha na literatura, das politicas publicas atuais voltadas para o
estudo de plantas medicinais e considerando-se também a necessidade de se desenvolver terapias adjuvantes
para o controle do biofilme oral, o presente estudo se propoe a avaliar os efeitos anti-inflamatério e
antibacteriano de enxaguatérios bucais contendo dleo essencial de L. sidoides contra a gengivite marginal

cronica em adultos, dadas as potencialidades terapéuticas do dleo essencial em questdo. Assim, o objetivo do

Resumo Expandido - IX ENCONTRO DE INICIAGAO CIENTIFICA - 2021

o,
=¥ UNILAB ISSN: 2447-6161

B HE DO

=
(==

P

7 @

)1
)

@ {3



priz

VI SEMANA UNIVERSITARIA

DESAFIOS DA UNIVERSIDADE

s urrin EM TEMPOS DE ISOLAMENTO SOCIAL

presente estudo foi desenvolver e avaliar clinicamente a efetividade de enxaguatdrio bucal contendo 6leo
essencial de Lippia sidoides (Alecrim-pimenta - 1% v/v) na reducao do biofilme dental e do sangramento

gengival na gengivite induzida por placa em adultos, comparando com o efeito da Clorexidina 0,12%.

METODOLOGIA

Foi realizado um estudo longitudinal, prospectivo do tipo ensaio clinico, duplo cego, utilizando-se a
Clorexidina 0,12% como substancia controle positivo e enxaguatério bucal com 1% de 6leo essencial de
Alecrim-pimenta. Para tal, um Unico examinador inspecionou a cavidade oral (tempos 0, de adultos por meio
de uma técnica de observagao direta e utilizou de indices padronizados e amplamente aceitos pela
comunidade cientifica na realizacdo dos registros. Os dados eram coletados em fichas clinicas especificas
preenchidas no préprio consultério odontoldgico da UBS. Foi aplicado um questionario semiestruturado com
objetivo de coletar dados do perfil socioeconémico, histérico de satide e hébitos de higiene oral do usuério
que foram avaliados, ainda o Indice de Sangramento Gengival (ISG) de Ainamo e Bay (1975) e o Indice de
Higiene Oral Simplificado (IHO-S) como parametros para avaliacdo da satde bucal dos pacientes. Triagem
inicial: primeira etapa na primeira consulta o usuério foi examinado conforme a consulta de rotina realizada
na UBS, o usudério que foi diagnosticado com gengivite cronica, era esclarecido sobre o estudo, e se aceitasse
participar do mesmo, responderia ao questionario e passaria pelo exame clinico para afericdo dos IHO-S e
ISG. Os dados da triagem foram avaliados e o usuario selecionado foi avaliado no primeiro dia, com 10 dias
de tratamento, com 21 dias de tratamento e 30 dias ap0s o final do tratamento (51 dia apds o inicio do
primeiro atendimento). Os dados deste estudo foram registrados na forma de banco de dados no programa
Microsoft Office Excel 2013, e analisados por meio de estatistica descritiva e inferencial. Para os
procedimentos descritivos foram apresentadas medidas de tendéncia central (média e mediana), e de
variabilidade (desvio-padrao). Os procedimentos de inferéncia estatistica foram realizados por meio de testes
paramétrico ou nao-paramétrico de acordo com a distribuicdao dos dados aferida pelo teste de Komolgorov-
Smirnov. Esta pesquisa foi elaborada com base nos principios da Resolucédo n? 466/12 do Conselho Nacional
de Saude que trata de pesquisa envolvendo seres humanos. Esta proposta foi submetida a apreciacgéo e
autorizagao do Comité de Etica em Pesquisa (CEP) da Universidade da Integracdo Internacional da Lusofonia
Afro-Brasileira (UNILAB) e foi aprovado sob CAAE 67653917.7.0000.5576. Neste trabalho foram obedecidos
aos referenciais basicos da bioética: autonomia, ndao-maleficéncia, beneficéncia e justica, assegurando os
direitos e deveres que dizem respeito a comunidade cientifica e aos sujeitos da pesquisa. As informacgoes
coletadas foram resguardadas sob total anonimato e foram sob responsabilidade do pesquisador. Os
participantes da pesquisa foram totalmente esclarecidos a respeito dos riscos de natureza fisica que sdo:
surgimento de manchas nos dentes, lingua, mucosa, perda de sensibilidade gustativa, alergias e descamacgao

na mucosa oral, dentre outros ndo previstos que podem surgir com o uso de qualquer substéncia.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Inicialmente, como proposto, realizou-se o desenvolvimento da formulacdo do enxaguatoério e o
desenvolvimento da randomizacao dos produtos utilizados como descrito a seguir. Os produtos utilizados na
formulacao dos enxaguatorios foram adquiridos no mercado local, ressaltando-se que se comprou o 6leo
essencial de L. sidoides forma a 1% na Farmacia Escola da Universidade Federal do Cerad, como seu devido
laudo técnico de controle de qualidade. Além disso, também foram usados nas formulagoes: clorexidina

(enxaguatorio controle), sucralose, mentol, Lauril Sulfato de Sddio, esséncia de menta, solugao de parabeno e
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agua destilada. Os enxaguatérios formulados foram preparados no laboratério de Farmacotécnica da
Universidade Federal do Ceara (UFC), sob supervisao dos Professores Dr. Said Fonseca e Dr. Daniel Freire
de Sousa. Em seguida, foram embalados em frascos opacos, codificados, etiquetados e acondicionados em 2
caixas. Este acondicionamento facilitou a logistica de distribuicdo de modo que em cada caixa inicialmente
teriam a mesma quantidade de cada um dos enxaguatérios. A pesquisadora selecionou aleatoriamente dentro
da primeira caixa a formulacdo que foi utilizada por cada um dos voluntédrios e somente passou-se para
segunda caixa quando findados os elementos da primeira. Essa logistica objetivou garantir que o estudo foi
conduzido de modo que a cada 28 individuos ingressantes no estudo todas as substancias tenham sido
igualmente testadas. Nem a pesquisadora-avaliadora nem os sujeitos participantes da pesquisa nao tiveram
conhecimento do agente ativo presente no enxaguatdrio utilizado durante o desenvolvimento do experimento
e andlise estatistica dos dados. Dois enxaguatorios bucais foram formulados com os seguintes principios-
ativos: Lippia sidoides e clorexidina 0,12%. Esses produtos foram preparados no laboratério de
Farmacotécnica da Universidade Federal do Ceard, sob supervisdo dos Professores Dr. Said Fonseca e Dr.
Daniel Freire de Sousa. Em seguida, foram embalados em frascos opacos, codificados, etiquetados e
acondicionados em caixas de papelao. As formulas dos enxaguatodrios desenvolvidas foram: Digluconato de
clorexidina, Sucralose, Mentol, Esséncia de menta, Solugdo de parabenos e agua destilada para o produto
que sera utilizado como substdncia controle. Para o enxaguatério que foi testado, no caso o de Lippia
sidoides (Alecrim-pimenta, 1%), Sucralose, Mentol, Esséncia de menta, Solucao de parabenos e agua
destilada. Quando se refere aos testes clinicos realizados, observou-se que 10 pacientes eram o grupo
controle com o enxaguatodrio de referéncia, no caso o com clorexidina. Outros 8 pacientes compuseram o
grupo com o enxaguatério com alecrim pimenta. Pode-se observar a média, o desvio padrdo do indice de
Sangramento Gengival (ISG) para o grupo de clorexidina na sessao inicial foi de 24,94 = 7,75, enquanto que
para o grupo que seria tratado com alecrim-pimenta foi de 23,32 + 6,28. Em relagéo ao Indice de Higiene
Oral Simplificado (IHO-S) aferidos na sessao inicial, o grupo clorexidina teve o valor de 1,398 + 0,782, ao
passo que o grupo alecrim pimenta teve valores de 1,373 + 0,609. Ap6s 10 dias de utilizacdo do enxaguatorio
bucal com clorexidina, se verificou que o indice de Sangramento Gengival foi para 12,28 * 3,66, ap6s 21 dias
se cerificou ISG de 7,94 + 2,82, sendo que na ultima avaliacdo foi de 11,31 % 3,06. O que se observa é que a
clorexidina se mostrou capaz de reduzir o indice de sangramento avaliado em relagao ao inicial, mantendo
indices pelo menos a metade dos iniciais mesmo apds a suspensdo do tratamento. Isso conota que a
clorexidina, assim como ja descrito na literatura, tem se mostrado eficiente para tratamento de afeccoes
bucais causadas por infeccoes e que podem despontar como inflamacdo. Quando se observa o mesmo indice
para o alecrim- pimenta, se tem o valor de 16,72 = 8,42para os primeiros 10 dias de tratamento com esse
tipo de enxaguatorio, apos 21 dias se teve valores de 17,13 + 11,59, enquanto na avaliagao final se teve
21,19 * 8,22. Tais valores mostram que, apos a aplicagao dos testes estatistico, o alecrim pimenta utilizado
ndo possuiu a mesma capacidade de melhora do indice, como foi apresentado pela clorexidina, bem como
também, ao se realizar comparagdes intragrupo, nao se observou melhora significativa. Assim como o ISG, ao
Indice de Higiene Oral Simplificado (IHO-S) seguiu 0 mesmo padrao de comportamento, se mostrando mais
eficiente para a clorexidina (inicial: 1,398 + 0,782; 10 dias: 0,663 = 0,577; 21 dias: 0,333 = 0,349; final:
0,777 £ 0,554), demonstrando que os valores melhoraram bastante dentro do préprio grupo. Para o alecrim
pimenta, houve melhora, mas nao tdo significativas quanto as da clorexidina (inicial: 1,373 + 0,609; 10 dias:
0,874 = 0,785; 21 dias: 0,791 = 0,984; final: 0,748 + 0,982). Em relacdo aos efeitos adversos mais
observados, verificou-se que os pacientes que fizeram uso de clorexidina apresentaram efeitos adversos mais
frequentes relativos a manchas nos dentes (4 queixas), o que é relatado na literatura. Além disso, houve, para

0 enxaguatodrio com clorexidina, apresentagao de ardéncia, dorméncia, alteragao de paladar, queimac¢do na
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lingua e descamacdo, cada um com um relato. Para o enxaguatério com alecrim-pimenta, o efeito mais
relatado foi a ardéncia bucal (5 queixas), o que de se esperar, dadas as carateristicas organolépticas do dleo
essencial da planta utilizada para a preparagao do enxaguatdrio utilizado. Além desse efeito, também foram
relatados alteracao de paladar, queimacgdo na lingua, manchas e descamacgdo, cada um com um relato. A
indicagao de substancias para controle quimico do biofilme oral encontra justificativa em diversas situagoes
como complemento ao controle mecanico e ao tratamento profissional. Atualmente a clorexidina é a
substancia que apresenta resultados mais promissores no controle de placa, sendo, portanto, a mais utilizada
(ZANATTA e ROSING, 2007). As pesquisas com produtos naturais tém aumentado nos tltimos anos devido &
busca por novas substancias com maior atividade farmacoldgica, com menor toxicidade, maior
biocompatibilidade, além de apresentarem, sobretudo, menor quantidade de efeitos adversos e um valor mais
acessivel a populagdo (BOTELHO et al., 2007b; LOBO et al., 2015). O principal sintoma de gengivite é a
presenca de sangramento gengival. No presente estudo, nao havia diferenca significativa nos niveis de
sangramento entre os grupos na avaliacdo inicial. Apds 10 dias de uso das solugdes, houve diminuicdo nas
médias de ISG de todos os grupos, entretanto os resultados com o enxaguatério controle foi muito superior e
estatisticamente significante. Isso pode ser devido a acao prolongada da clorexidina e estd relacionada a sua
alta substantividade (retentividade). Esta propriedade se refere a capacidade de um produto permanecer
retido no seu local de agdo, sendo liberado lentamente. No tratamento de infecgdes causadas pelo biofilme
dental a substantividade do agente microbiano é muito importante, uma vez que os agentes necessitam de
um certo tempo de contato para inibir um microrganismo. A clorexidina, conhecidamente, fica retida na
superficie dental, na gengiva e mucosa oral, dificultando a recolonizagao das superficies. Ela atua também na
formacao da pelicula adquirida, pois causa alteracdo na aderéncia microbiana (HORTENSE et al., 2010;
ZANATTA e ROSING, 2007). Tal fato também pode explicar a maior frequéncia de manchas. Com base nos
resultados apresentados no presente estudo, pode-se concluir que apés 10 dias de tratamento, o
enxaguatorio teste foi tdo eficaz quanto ao enxaguatério de clorexidina em reduzir o sangramento gengival e
os niveis de biofilme. Entretanto, a clorexidina foi superior aos 21 dias e na avaliagao final, apés 30 dias.
Além disso, os resultados adversos descritos também sao apresentados na literatura e podem ter sido fator

para abandono dos exaguatérios utilizados no ensaio.

CONCLUSOES

Apesar dos resultados de melhora dos parametros de gengivite avaliados, observa-se que o enxaguatorio
bucal com dleo essencial de L. sidoides (1%), observa-se que o enxaguatério com clorexidina 0,12% é bem

mais eficiente no protocolo utilizado no estudo.
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