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Resumo

As doencgas orais estao entre as doengas cronicas mais comuns que afetam o Homem, sendo
consideradas um grave problema de Salde Publica. Das doencas orais, a carie dentaria e as
doengas periodontais sao as mais prevalentes. A carie dentdria é uma doenga de origem
polimicrobiana e de carater multifatorial, definida como uma desmineralizagao da superficie
do dente, causada por um desequilibrio no processo de desmineralizagao-remineralizagao. O
seu desenvolvimento depende principalmente da formagao da placa bacteriana, um biofilme
biolégico, e da presenga de bactérias gram-positivas com capacidade acidogénica e acidofila —
Streptococcus mutans, Lactobacillus acidophilus e Actinomycetes spp., os principais responsaveis
pela formagao e colonizagao do biofilme. As bactérias constituintes do biofilme sio muito
mais resistentes a agentes anti-microbianos do que quando isoladas. Dado que, cada vez mais
as terapéuticas convencionais ficam aquém das expectativas, ha uma necessidade incessante
de procura de novas alternativas seguras e eficazes para prevenir a carie dentaria,
recorrendo-se a produtos medicinais de origem vegetal. Extratos nao volateis e oleos
essenciais de espécies vegetais, tais como Camellia sinensis, Vaccinium macrocarpon, Stevia
rebaudiana, Zingiber officinale, Withania somnifera, Salvadora persica, Lippia sidoides, Curcuma
longa, Mentha spicata, Eucalyptus camaldulensis e Ocimum americanum assumem um lugar de
destaque pelas propriedades que |he sao atribuidas, podendo assim, fundamentar o seu uso

como ingredientes ativos em formulagoes farmacéuticas para a prevengao da carie dentaria.

Palavras-chave: cirie dentaria, placa bacteriana, Streptococcus mutans, oleos essenciais,

extratos nao volateis.
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Abstract

Oral diseases are among the most common chronic diseases affecting mankind, being
considered a serious public health problem. Among the most common diseases are oral
diseases, dental caries and periodontal diseases. Dental caries is a disease of polimicrobe
origin and multifactorial in nature, defined by demineralization of the tooth surface, caused
by an imbalance in the process of demineralization-remineralization. The development
depends mainly on the formation of dental plaque, a biological biofilm and the presence of
Gram-positive bacteria with acidogenic and acidofilic capacity — Streptococcus mutans,
Lactobacillus acidophilus and Actinomycetes spp. — primarily responsible for formation and
colonization of biofilm. Bacteria biofilm constituents are much more resistant to anti-
microbials agents than when isolated. Since conventional therapies increasingly do not meet
expectations, there is a necessity of new safe and effective alternatives to prevent tooth
decay, using medicinal products of vegetable origin. Non-volatile extracts and essential oils of
plant species, such as Camellia sinensis, Vaccinium macrocarpon, Stevia rebaudiana, Zingiber
officinale, Withania somnifera, Salvadora persica, Lippia sidoides, Curcuma longa, Mentha spicata,
Eucalyptus camaldulensis and Ocimum americanum assume a prominent place due to their
properties, and thus justify their use as active ingredients in pharmaceutical formulations for

the prevention of dental caries.

Keywords: dental caries, dental plaque, Streptococcus mutans, essential oils, non-volatile
extracts.
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I| Introducdo

A saude oral é inseparavel da saude geral do individuo, pois causa dor e sofrimento e
tem impacto no seu bem-estar geral. As doengas orais sio um problema de saide grave a
nivel mundial, com principal destaque para a cérie dentéria e para as doengas periodontais."”

Mais de 750 espécies de microorganismos habitam na cavidade oral, sendo que um
grande nimero esta envolvido nas doengas orais. No entanto, dada a elevada incidéncia
destas doengas associada ao aumento da resisténcia bacteriana a antibioticos, aos efeitos
adversos de alguns agentes anti-bacterianos usados em medicina dentaria e as condigoes
financeiras dos paises em desenvolvimento, cria uma necessidade urgente de encontrar
opgdes de tratamento alternativas que sejam efetivas, seguras e economicamente viaveis.”

Desde os primordios que as plantas medicinais sao utilizadas no tratamento e
prevencao de inumeras doengas humanas. Os seus extratos provaram ser fontes abundantes
de componentes ativos, muitos dos quais foram a base no desenvolvimento de produtos de
salde a base de plantas. Esta cientificamente provado que a utilizacao isolada ou em
combinacao de plantas medicinais ou dos seus extratos ¢ eficaz e segura no tratamento e na
prevencao de varios problemas de saude oral, como a halitose, gengivite, Ulceras e caries
dentdrias e que os seus componentes ativos restauram a salde com efeitos secundarios
minimos e méaxima eficacia.'

Neste trabalho, apresenta-se uma analise fundamentada sobre a utilizagao de extratos
nao volateis e Oleos essenciais (extratos volateis) de plantas medicinais com elevado
potencial na prevencao da carie dentaria. Tal andlise incidiu, sobretudo, no tratamento de
informagao sobre plantas medicinais com uso tradicional comprovado, considerando ensaios
in vivo e in vitro. Para enquadramento do tema, apresentam-se nas secgoes imediatas uma

breve introdugao sobre a cavidade oral, a carie dentaria e as suas terapéuticas convencionais.
2| Cavidade Oral

A cavidade oral é a primeira porgao do trato gastrointestinal e pode ser dividida em
dois compartimentos: uma por¢ao interna — palatina no maxilar, lingual na mandibula, e outra
porcao externa — vestibulo. A zona palatina/lingual integra tudo o que se encontra
internamente as arcadas dentarias. O vestibulo corresponde ao espago delimitado
externamente, pelos labios e pelos musculos mastigatorios e, internamente, pelos dentes e a

gengiva.’
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A carie dentaria é uma das doengas da cavidade oral com maior prevaléncia a nivel
mundial. Posto isto, torna-se fulcral o conhecimento da principal estrutura envolvida — o
dente.

2.1| Dente: Considerac¢des Gerais

Os dentes sao estruturas duras de cor branca, altamente mineralizadas, implantadas
nas gengivas e em cavidades presentes na mandibula e na maxila, denominadas alvéolos
dentarios. Estes estao principalmente envolvidos nos processos de mastigagao dos alimentos
e auxilio da fala e podem ser categorizados como incisivos, caninos, pré-molares e molares.

Os seres humanos possuem, durante o seu periodo de vida, dois conjuntos de
dentes: dentes deciduos, comummente chamados de “dentes de leite”, e que constituem a
nossa primeira denticao; e dentes permanentes, dentigao secundaria que vai substituindo os
dentes deciduos. Aproximadamente, entre os 6 e os |2 anos, ambos os conjuntos de dentes
coexistem na cavidade oral, denominando-se denticio mista.’

Anatomicamente, o dente é uma estrutura complexa. Cada dente maduro
completamente erupcionado € constituido por coroa e raiz, sendo que a porgao do dente
exposta na cavidade oral é denominada coroa e a porgao inserida na crista Ossea é
denominada raiz’ A coroa do dente é composta por trés camadas: uma camada mais
externa e extremamente dura — esmalte, outra intermédia e moderadamente dura — dentina,
e uma camada mais interna, envolvida pela dentina, que contém vasos sanguineos, vasos
linfaticos, e nervos — polpa. Na raiz, a dentina continua a envolver a polpa, porém o esmalte
€ “substituido” pelo cemento que, por sua vez, esta em contacto com o ligamento
periodontal, material com propriedades elasticas, que absorve e distribui as forgas exercidas
durante a mastigagao e permite ancorar o dente ao alvéolo dentario, mantendo-o fixo na sua

posicio (Figura 1).’
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Figura | - Anatomia da peca dentaria.*
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2.1.1] Esmalte e Dentina: Composicao

O esmalte é composto por cerca de 96% de cristais altamente organizados de apatite
de calcio, tanto na forma de hidroxiapatite (HAP) como na forma de fluoroapatite (FAP). A
elevada concentracao mineral confere ao esmalte elevada dureza e resisténcia contra
agressoes.

A dentina é composta por cerca de 68% de HAP, sendo que grande parte da sua
matriz organica é composta por colagénio. O facto de possuir menos concentragao mineral
associada a presenca de colagénio confere alguma elasticidade a esta camada, servindo assim

de suporte ao esmalte e impedindo a fratura do dente.®

2.2| Glandulas Salivares

As glandulas salivares sao glandulas exocrinas responsaveis pela produgao de uma
secregao, a saliva. Existem trés pares de glandulas salivares principais: as parétidas, as
submandibulares e as sublinguais.”

A saliva é uma secregao maioritariamente aquosa, cerca de 99% de agua, composta
por eletrdlitos — sédio, potassio, calcio, cloro, magnésio, bicarbonato, fosfato e fluor; e
proteinas — maioritariamente enzimas, imunoglobulinas e certos polipeptideos e
oligopeptideos, essenciais na manutengao da saude oral. Contém também substincias como
a ureia e possui um pH neutro, geralmente entre 6 e 7.”° Esta apresenta um papel
importante na protegao e lubrificagio da cavidade oral, através de varios processos, tais
como:

e Eliminagao de hidratos de carbono presentes em excesso, limitando a disponibilidade de
agUcares para os microorganismos presentes na placa bacteriana. Sendo que, quanto
maior o fluxo salivar, maior a sua capacidade de “limpeza”;

e Prevencao da colonizagao da cavidade oral por potenciais microorganismos patogénicos
devido a capacidade de aumentar o pH do meio — capacidade tampao, contrariando as
condigOes ideais para o seu desenvolvimento. Deste modo, previne a desmineralizagao
do esmalte por microorganismos acidogénicos. A ureia é uma das substancias
responsaveis por este aumento do pH, bem como, o bicarbonato que possui a
capacidade de neutralizar os acidos;

e Manutengao da integridade fisica e quimica do esmalte dentario, modulando o processo
de desmineralizagao-remineralizagao. Os principais fatores responsaveis pela estabilidade
da HAP do esmalte siao o pH salivar e a presenca de calcio, fosfato e fluor. Elevadas

concentragoes de calcio e fosfato auxiliam a remineralizagao, enquanto a presenca de
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flior reduz a perda mineral durante periodos acidicos, diminuindo a solubilidade da HAP,

tornando-a, deste modo, mais resistente a desmineralizacio.”’

Contudo, a secregao salivar pode ser afetada por inumeros fatores, como o exercicio
fisico, o consumo de alcool, a presenga de doengas croénicas, alterando a sua composigao e

comprometendo assim as suas fungdes.’
3| Carie Dentaria
3.1| Epidemiologia

A carie dentaria tem elevada incidéncia em todo o mundo, sendo considerada pela
Organizagao Mundial de Saude (OMS) como um grave problema de Saude Publica que afeta
pessoas de todas as idades. "

No ano de 2004, segundo dados fornecidos pela OMS, a América e a Europa foram
os continentes que apresentaram maior prevaléncia de caries dentarias em criangas em idade
escolar, contrariamente ao continente africano (Figura 2). Resultados semelhantes foram
obtidos para a populagao adulta, com o continente sul-americano e a grande maioria dos
paises desenvolvidos a apresentarem um maior registo de caries dentarias, em detrimento
dos continentes africano e asiatico (Figura 3). Todavia, no futuro, prevé-se uma inversao
destas prevaléncias. Isto porque, nos paises em vias de desenvolvimento a tendéncia sera a
de aumentar o consumo de agucares, enquanto nos paises desenvolvidos a aplicacio de
medidas de Saude Publica, associadas a alteragdes no estilo de vida e a melhorias nas praticas

de higiene oral, resultara na diminuigao desta prevaléncia.'"'

Fig. 1. Dental caries levels (Decayed, Missing and Filled Teeth (DMFT) index) among 12-year-olds worldwide, December 2004

 — e
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Figura 2 — Prevaléncia mundial da carie dentaria entre criangas com |2 anos de idade.
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Fig. 3. Dental caries levels (Decayed, Missing and Filled Teeth (DMFT) index) among 35-44-year-olds worldwide, December 2004

CETR

Figura 3 - Prevaléncia mundial da carie dentaria em adultos com idades entre os 35 e os 44 anos. "'
3.2| Etiologia

Trata-se de uma doenga de origem polimicrobiana e de carater multifatorial, sendo
necessario a interagao de varios fatores, em condigoes criticas, durante um certo periodo de
tempo, para que esta se expresse clinicamente. Ou seja, nao depende unicamente dos
fatores relacionados com o “agente”, de que fazem parte os microorganismos cariogénicos,
sendo também necessaria a presenga de fatores relacionados com o “hospedeiro” e com o
“ambiente” envolvente.'

Assim, os fatores etiologicos da carie dentdria podem ser agrupados em duas
categorias: fatores primarios essenciais e indispensaveis a ocorréncia da carie, como é o caso
de tecidos dentarios susceptiveis a dissolugao acida, substrato adequado a satisfacao das
necessidades energéticas das bactérias cariogénicas - hidratos de carbono, e a saliva; e
fatores secundarios, que influenciam a evolugao de lesdes e que, atuando isoladamente ou
em combinagao, influenciam também, de modo importante, cada um dos fatores primarios
podendo interferir no processo de aparecimento e desenvolvimento da carie dentaria.
Alguns exemplos de fatores secundarios sao a presenca de flior na cavidade oral, a higiene
oral, o estado de salude geral do hospedeiro, a predisposicao genética e o estatuto

socioecondémico.'®

3.3| Fisiopatologia

A carie dentaria pode ser definida como uma desmineralizagdo da superficie do
dente, iniciando no esmalte e afetando posteriormente ou nao a dentina, causada por um
desequilibrio no processo de desmineralizagao-remineralizagio que acontece

constantemente a superficie do dente."
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A desmineralizagao é causada por acidos, principalmente acido latico, produzidos por
fermentagao bacteriana de hidratos de carbono ingeridos na dieta, nomeadamente a
sacarose. No caso da exposi¢ao aos acidos ser curta, a saliva aumenta naturalmente o pH do
meio para que ocorra reparagao do mineral perdido. No entanto, a constante exposi¢ao a
acidos, no caso de uma dieta rica em hidratos de carbono, pode levar a dissolugao da
superficie das pegas dentarias, criando uma situagdo de desequilibrio em que a taxa de
remineralizacao seja insuficiente para reparar a taxa de desmineralizagao, aumentando a
possibilidade de ocorréncia de carie dentaria.'*'®

Apesar dos inlmeros microorganismos que integram a cavidade oral humana, sao as
bactérias Gram-positivas com capacidade acidogénica e acidofila, principalmente Streptococcus
mutans, Lactobacillus acidophilus e Actinomycetes spp., as principais responsaveis pelo
desenvolvimento da carie dentaria.” Porém, o Streptococcus mutans tem vindo a ser

apontado como o principal agente causador desta doenga em humanos, dado que apresenta

varias vantagens adaptativas relativamente as restantes bactérias presentes na cavidade oral:

Capacidade de utilizar eficazmente a sacarose ingerida na dieta para sintetizar
Polissacaridos Extracelulares (EPS);

Capacidade de aderir firmemente a superficies revestidas por glucanos;
Capacidade acidogénica;

Elevada tolerancia a acidos.'®"”

Um elemento fundamental no desenvolvimento da carie dentaria é a presenga da
placa bacteriana.'’ A placa bacteriana integra uma comunidade complexa e estruturalmente
organizada, constituida por multiplas espécies de bactérias aderentes a uma superficie solida
e rodeadas por polissacaridos extracelulares e proteinas microbianas, sendo considerada um
biofilme natural. A placa bacteriana constitui assim um microambiente propicio ao
desenvolvimento bacteriano.''®

Os polissacaridos presentes na placa bacteriana podem ser divididos em duas
categorias: Polissacaridos Extracelulares (EPS), caraterizados por promoverem a adesao e a
acumulagao bacteriana na superficie do dente, por influenciarem as propriedades fisicas e
bioquimicas do biofilme e por conferirem protegao bacteriana; e Polissacaridos Intracelulares
(IPS), fontes endogenas de hidratos de carbono que podem ser metabolizados em acidos
organicos durante periodos de privagao de nutrientes. O Streptococcus mutans sintetiza EPS,
nomeadamente glucanos soluveis e insollveis, utilizando a sacarose como substrato principal.

Esta sintese ocorre através da acao enzimatica de enzimas bacterianas Glucosiltransferases

(GTFs), também sintetizadas pela bactéria Streptococcus mutans. Os glucanos, polimeros de
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glucose com propriedades altamente adesivas, sao considerados criticos na produgao da
placa bacteriana, isto porque possuem a capacidade de promover a adesao das bactérias
cariogénicas a superficie do dente. Acrescente-se ainda a capacidade dos EPS em
aumentarem o volume, a porosidade e a estabilidade da matriz da placa bacteriana,
permitindo uma difusao eficaz da sacarose até as zonas mais profundas do biofilme,
resultando na sua metabolizagio e numa diminuicao acentuada do pH, promovendo o
desenvolvimento da cérie dentéria.'>***'

A formagao da placa bacteriana é um processo complexo que se inicia com o
aparecimento, na superficie do dente, de uma fina pelicula composta essencialmente por
proteinas. As GTFs sintetizadas pelo Streptococcus mutans sao posteriormente adsorvidas
tanto nesta pelicula como na superficie de bactérias cariogénicas, mesmo que nao sejam
produtoras de GTF, como é o caso da Actinomyces spp. . Depois de adsorvidas, as GTFs
metabolizam a sacarose ingerida na dieta sintetizando glucanos soluveis e insoluveis in situ.
Concomitantemente, a sacarose é também metabolizada em acidos pelo Streptococcus
mutans. As moléculas de glucano sintetizadas fornecem locais de ligagao com elevada
afinidade para as bactérias cariogénicas, mediando a sua agregacao e adesao a superficie do
dente. Caso o biofilme permaneca na superficie do dente e exista frequente ingestio de
hidratos de carbono, a quantidade de EPS e a extensao de acidificagio vao aumentar. Tais
condigoes originam alteragcoes bioquimicas, ecologicas e estruturais, favorecendo a
sobrevivéncia e a dominancia de organismos acidogénicos tolerantes a alteragdes do meio,
resultando numa desmineralizagio do esmalte dentario (Figura 4).'*> Torna-se, portanto,
claro que tanto os EPS como a acidificagao da matriz do biofilme desempenham papéis
cruciais na perturbagao da homeostasia desmineralizagao-remineralizagao, promovendo o
desenvolvimento da placa bacteriana e, consequentemente, da carie dentéria.”

Resumindo, a manifestacao clinica da carie dentaria resulta de interagoes
estabelecidas entre as bactérias que colonizam a superficie do dente e os hidratos de
carbono ingeridos na dieta, responsaveis pela produgao de um biofilme estruturalmente
complexo e organizado. O pH acidico carateristico da interface dente-biofilme resulta num

aumento da desmineralizagao do esmalte, conduzindo ao desenvolvimento da doenga.
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3.4| Estratégias de Prevencao Convencionais

Atualmente, existem duas estratégias utilizadas na prevengao da carie dentaria:
mecanicas e quimicas.

As estratégias mecanicas caraterizam-se por uma remogao segura e eficaz da placa
bacteriana através da utilizacio de escova de dentes, fio dentério e pasta dentifrica.”

As estratégias quimicas previnem a adesao, a colonizagao e o metabolismo bacteriano
comprometendo assim o seu desenvolvimento. Sao exemplos a clorohexidina e o fllor,
substancias de referéncia contra a placa bacteriana e partes integrantes da composicao de
diversas pastas dentifricas e colutérios e também os antibiéticos.”***

Saliente-se, contudo, que ambas as estratégias possuem algumas limitagoes. As
mecanicas nao atingem as partes mais inacessiveis da cavidade oral e a utilizagao prolongada
das substancias quimicas esta associada a efeitos secundarios indesejados, nomeadamente, a
descoloragao acastanhada das pegas dentarias, a alteragao do paladar, a ulceragao da mucosa
oral, a fluorose e a resisténcia a antibidticos. Importa ainda referir que a utilizagao de
antibidticos com largo espetro de agao, atinge nao so6 as bactérias cariogénicas, mas também
a flora comensal, criando um ambiente propicio para a recolonizagao da cavidade oral pelos
agentes patogénicos.”*>?*

Surge, portanto, a necessidade de encontrar novas alternativas ou complementos

terapéuticos mais seguros, eficazes e menos toxicos.

f Potential Therapeutic Targets ()
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4| Produtos de Origem Vegetal — Nova Estratégia na Prevencao da

Carie Dentaria
4.1| Extratos de Plantas

Os extratos vegetais sao normalmente misturas complexas que integram multiplos
constituintes, nomeadamente, glucosidos, polissacaridos, acidos, polifendis, terpenos,
flavondides, alcaloides, entre outros. Estes compostos sao os responsaveis pelas multiplas
propriedades bioldgicas que as plantas apresentam, onde se inclui as propriedades anti-

oxidante, anti-fingica e anti-bacteriana.”’
4.1.1| Camellia sinensis (L.) O. Kuntze

Consideracoes Gerais

A Camellia sinensis € um arbusto de pequeno porte, de origem asidtica pertencente a
familia Theaceae.”” As folhas sio a parte mais utilizada da planta e consoante o seu tipo de
processamento podem ser produzidos fundamentalmente trés tipos de cha: cha verde —
folhas nao fermentadas, cha preto — folhas fermentadas, e cha oolong — folhas semi-
fermentadas. O chda verde apresenta uma constituicdo variada, possuindo desde
metilxantinas, sais minerais, proteinas e vitaminas (B1,B2,C), no entanto, sao os polifenois os
seus componentes maioritarios (cerca de 30%), com principal destaque para os
flavonoides.***® Os principais flavondides presentes no chd verde sio as catequinas,
nomeadamente: (-)-epigalhocatequina-3-galhato, (-)-epigalhocatequina, (-)-epicatequina-3-
galhato e (-)-epicatequina.”’ Por nio ser fermentado, o ch4 verde possui mais catequinas do
que os outros chas supracitados e apresenta propriedades anti-oxidantes, anti-virais e anti-

tumorais.”
Ensaios

Com o objetivo de avaliar a atividade anti-microbiana do extrato etandlico de folhas
de Camellia sinensis contra bactérias cariogénicas, nomeadamente Streptococcus mutans e
Lactobacillus acidophilus, foi realizado um estudo in vitro**, tendo os autores concluido que o
cha verde apresenta atividade anti-bacteriana contra as duas bactérias supracitadas. O
Método de Difusao em Agar revelou halos de inibicao de 18.33 mm para o Streptococcus
mutans e de 12.67 mm para o Lactobacillus acidophilus (extrato etandlico de 300 pg), em
comparagao com uma solugao de 0,2% de clorohexidina cujos halos de inibicao foram 14.67

mm e 7.33 mm, respetivamente.”* Segundo Puneet Goenka e colegas,’® os compostos ativos
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presentes no cha verde - polifendis, principalmente as catequinas, sao os responsaveis pela
atividade anti-microbiana do extrato: a (-)-epigalhocatequina-3-galhato possui capacidade de
lisar a membrana bacteriana e de prevenir o enrolamento do DNA (super-coiling), acabando
por as destruir; a (-)-epigalhocatequina possui a capacidade de interagir com proteinas,
alterando as suas estruturas terciarias, podendo deste modo afetar as enzimas GTFs,
impedindo a metabolizagao da sacarose ingerida na dieta e a produgao de acidos e de EPS

necessarios para a formagao da placa bacteriana.

Um outro ensaio in vivo®’' avaliou a eficicia dos polifendis presentes no cha verde na
redugao dos niveis salivares de Streptococcus mutans e Lactobacillus spp. . Este foi efetuado em
66 voluntarios, de ambos os sexos (36 sexo feminino e 30 sexo masculino) com idades entre
os 12 e os |8 anos, selecionados de acordo com os critérios de inclusao. Os voluntarios
foram aleatoriamente divididos em dois grupos: grupo experimental (n=33) e grupo controlo
(n=33), sendo que o grupo experimental foi submetido a um colutério preparado a partir de
folhas pulverizadas de Camellia sinensis e o grupo controlo submetido a um colutério, cuja
formulagao incluia simplesmente agua destilada e corante. Comparativamente ao grupo
controlo, os resultados obtidos mostraram uma redugao dos niveis salivares de Streptococcus
mutans e de Lactobacillus spp. em 60% e em 42,2% dos voluntarios, respetivamente. A
redu¢io observada ter-se-4 devido as propriedades anti-bacterianas dos polifendis,
principalmente das catequinas, apoiando a hipotese de que os extratos de cha verde

exercem efeitos anti-cariogénicos.”
4.1.2| Vaccinium macrocarpon Aiton

Consideracoes Gerais

Vaccinium macrocarpon é um arbusto que cresce em turfeiras de regioes frias da
América do Norte. O seu fruto, o arando, é uma fonte rica de flavonoides, nomeadamente
flavonois, antocianidinas e proantocianidinas (PAC), compostos ativos que apresentam
potencial terapéutico em doengas relacionadas com biofilmes. As PAC, também
denominadas taninos condensados, presentes no arando, caraterizam-se estruturalmente
como oligdmeros ou polimeros de catequinas monoméricas (3-flavanois) e de
leucoantocianidinas (3,4-flavanodiois) e podem ser divididas em dois tipos: tipo A, possuem
2

pelo menos uma dupla ligacio interflavinica; e tipo B, sé possuem ligagcoes simples.’

Atualmente, o fruto esta fortemente associado a prevengao de infe¢oes urinarias, devido a

(NP

capacidade que os polifendis apresentam de inibirem a adesao da bactéria Escherichia coli
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mucosa do trato urinario. Alguma atengao tem sido dada a sua potencial atividade anti-

cariogénica.****

Ensaios

Hyun Koo* conduziu um estudo que pretendeu avaliar a influéncia de um extrato
purificado e quimicamente definido de PAC no desenvolvimento de caries dentarias in vivo e
determinar o seu efeito inibitorio na sintese de glucanos e na redugao do pH pelo
Streptococcus mutans, através de um ensaio in vitro.

Os resultados in vitro, realizados em discos de hidroxiapatite adsorvidos com saliva e
posteriormente inoculados com S. mutans mostraram que, em resultado da aplicagao do
extrato (I minuto, duas vezes ao dia, durante 4 dias), ocorreu uma redugao significativa na
formagao do biofilme e na quantidade total de EPS (entre 35% a 40%), revelando este ser
mais eficaz do que o flior 250 ppm. A diminuicao da quantidade total de EPS esta
diretamente relacionada com a redugao da formagao do biofilme, uma vez que estes sao
essenciais para a adesao e acumulagao da bactéria na superficie da pega dentaria, bem como
para a integridade estrutural do biofilme. A reducao da sintese de glucanos é consistente
com a inibicao eficaz das enzimas GTFs. O mecanismo pelo qual as PAC inibem as enzimas
GTFs é desconhecido, porém sugere-se que esteja relacionado com as suas carateristicas
estruturais Unicas, nomeadamente a presenga de uma ligacdo dupla do tipo A, (confere
rigidez a molécula) e o seu grau de polimerizagao. Além disso, as PAC demonstraram
possuir capacidade de se ligar a proteinas, formando complexos proteina-polifenol, podendo
deste modo afetar a atividade enzimatica, ligando-se irreversivelmente ao dominio catalitico
da enzima. O extrato de PAC demostrou ainda diminuir a capacidade acidogénica do
Streptococcus mutans.

Relativamente aos resultados obtidos no modelo in vivo, ratinhos Sprague-Dawley
com 14 dias de idade foram infetados com Streptococcus mutans e submetidos a uma dieta
cariogénica — com elevados teores de glucose, por forma a promover a infecao. A exposi¢cao
diaria a uma fragao purificada de PAC alterou o desenvolvimento da carie dentaria,
diminuindo tanto a incidéncia como a severidade das lesdes cariogénicas.”

Apesar de apresentar resultados promissores, o extrato de PAC nao foi tao eficaz na
reducao da carie dentaria, como o tratamento com flior 250 ppm. Nao obstante, os
resultados apresentados demonstram uma alternativa auspiciosa que parece estar
grandemente envolvida na sua inibicao efetiva da atividade das enzimas GTFs e da glicélise
bacteriana, impedindo a fermentagao da sacarose e a formagao de acidos e polissacaridos,

atenuando a patogenicidade do Streptococcus mutans.*
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4.1.3| Stevia rebaudiana Bertoni

Consideracoes Gerais

Stevia rebaudiana é um arbusto perene, originario do Paraguai e do Brasil,
pertencente a familia Asteraceae. As folhas sao a parte mais utilizada da planta e possuem um
elevado contetdo de diterpenos doces, entre 4 a 20%, principalmente na forma de
glucodsidos, sendo o Stevidsido e o Rebaudiosido A os mais representativos. Estruturalmente
estes compostos sao muito semelhantes: o Steviosido é constituido por trés moléculas de
glucose ligadas a um composto nao glucidico (uma molécula de steviol) e é cerca de
duzentas a trezentas vezes mais doce do que a sacarose (solugao de 0,4%). Por outro lado, o
Rebaudiosido A, com mais uma molécula de glucose na sua constituigao, € duzentas e
cinquenta a quatrocentas e cinquenta vezes mais doce do que a sacarose.”Os extratos de
Stevia rebaudiana tém promovido inUmeras vantagens quando utilizados como suplemento
alimentar, por exemplo, reduzem a pressao arterial em doentes hipertensos e tém efeitos
benéficos no metabolismo da glucose em doentes diabéticos. Além disso, demonstraram
também potencial na prevengao da carie dentaria, devido a possiveis propriedades anti-

bacterianas e a redugio da ingestio de hidratos de carbono fermentaveis.****

Ensaios

O efeito de extratos de Stevia rebaudiana na formagao de biofilmes pelo Streptococcus
mutans in vitro e também sobre o valor de pH da placa bacteriana in vivo foi alvo de um
estudo que conclui que estes possuem atividade nio cariogénica.”

Os resultados in vitro, realizados numa placa microwell de 96 pogos, a qual foi
adicionada Streptococcus mutans e trés solugoes — Stevidsido, Rebaudidsido A e Sacarose,
apresentaram colonizagao bacteriana em todos os pogos, mas em maior grau naqueles em
que tinha sido adicionada solugao de sacarose. Sendo que a densidade otica das colonias foi
de 146.93+5.44, 137.85+5.42, 429+59.93, para o Stevidosido, Rebaudiésido A e para a
Sacarose, respetivamente. Estes dados sugerem que os extratos de S. rebaudiana nao
promoveram o crescimento do Streptococcus mutans in vitro, diminuindo a formagao do
biofilme do principal agente cariogénico.

Paralelamente, o estudo in vivo foi realizado em 20 voluntarios saudaveis (12 do sexo
masculino e 8 do sexo feminino) com idades entre os 19 e os 26 anos, selecionados de
acordo com os critérios de inclusio. Os voluntarios foram submetidos a trés solugoes —
uma contendo Stevidsido, outra Rebaudidsido A e outra Sacarose, seguindo o seguinte

procedimento: bochechar durante | minuto a primeira solugao e efetuar-se a medida do pH
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aos 5, 10, 15, 30, 45 e 60 minutos. Apos este procedimento, o voluntario faz uma pausa de
48 horas até se efetuar o ensaio com a segunda solugao, que segue a mesma metodologia de
medicao de pH, e depois com a ultima solugao. Os resultados mostraram diferengas
significativas no pH, uma vez que, apds os 5, 10, 15 e 30 minutos a solugao de sacarose
produziu valores significativamente mais baixos de pH comparativamente aos extratos de
Stevia, sugerindo que ambos os extratos nao promovem o metabolismo acidogénico,
exercendo um efeito inibitorio no processo de fermentagao bacteriana de hidratos de
carbono.

Podemos entao concluir que a utilizagao de Stevia rebaudiana constitui uma alternativa

na prevengio da carie dentaria.”
4.1.4| Zingiber officinale Roscoe

Consideracoes Gerais

Zingiber officinale, ou gengibre, pertence a familia Zingiberaceae e é originaria do
sudoeste asiatico. E uma planta medicinal muito importante e bem estudada, sendo que,
atualmente, é utilizada tanto na medicina tradicional como na medicina moderna, no

. .. 37 ’ . . ’ . .
tratamento de transtornos intestinais.”” Além disso, possui também iniimeras propriedades
farmacologicas, tais como, anti-inflamatéria, anti-microbiana, analgésica, anti-oxidante e
hepatoprotetora.”” O rizoma é a parte mais utilizada da planta, cuja atividade bioldgica advém
dos seus componentes ativos, os gingerdis — séries homologas de compostos fendlicos,

sendo o mais abundante o 6-gingerol.’**>?®

Ensaios

A atividade in vitro do extrato bruto e da fragao metandlica de rizomas de Zingiber
officinale contra as propriedades cariogénicas do Streptococcus mutans foi alvo de analise num
estudo®, que sugeriu que estes extratos inibem fortemente uma variedade de propriedades
virulentas importantes para a patogénese da bactéria. Ambos mostraram diminuir a
formacgao e maturacao do biofilme e inibir a atividade das enzimas GTFs, tendo este facto
conduzido, consequentemente, a uma inibicao da adesdao bacteriana a superficie do dente.
Demostraram ainda perturbar a capacidade acidogénica e acidofila da bactéria Streptococcus
mutans, uma vez que aumentaram o valor de pH do meio. Este aumento pode também estar
relacionado com a inibicido das enzimas GTFs bacterianas. Conclui-se entdo, através dos
estudos in vitro, que os ambos os extratos possuem atividade anti-cariogénica.”

Utilizando os extratos supracitados, foram também efetuados estudos in vivo em 30
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ratinhos, os quais foram divididos em trés grupos: um grupo de controlo e dois grupos
experimentais, um para o extrato bruto e outro para a fragao metandlica. Numa fase inicial,
todos os grupos foram testados para confirmar a auséncia de S. mutans e, posteriormente,
foram inoculados com uma estirpe da mesma bactéria associada a uma dieta rica em
sacarose, com o objetivo de estimular a infe¢ao. O tratamento com os extratos foi efetuado
duas vezes por dia e foram retiradas amostras, por meio de esfregaco, no primeiro dia e nas
1, 3% 6% 8 e 10® semanas apos a inoculagao. Os resultados mostraram uma redugao
significativa na recuperagao do Streptococcus mutans ao longo das varias semanas, bem como
da severidade das lesoes cariogénicas, com ambos os extratos. Contudo, o extrato bruto
apresentou melhor desempenho comparativamente a fragao metandlica, apresentando
reducdes na ordem dos 80% a 86%.”

Conclui-se entao, que Zingiber officinale apresenta potencial terapéutico na prevengao

da cérie dentaria.”
4.1.5| Withania somnifera (L.) Dunal

Consideracoes Gerais

Withania somnifera é um subarbusto lenhoso pertencente a familia Solanaceae, que
vegeta na zona mediterranica, Africa Austral e India. As partes mais utilizadas da planta sio
as folhas e as raizes, sendo que os seus compostos ativos principais sao os alcaldides
tropanicos — tropina, e outros alcaldides — isopeletierina, e os vitanolidos — vitanolido A,
vitanolido B, vitanosido IV e vitaferina A, esterdides derivados do ergostano em que os
carbonos 22 e 26 sio oxidados formando um nlcleo y-lacténico.”® Esta planta é utilizada
tradicionalmente, em particular, na India, em situagoes de stress, para reduzir a ansiedade e
facilitar o sono.”® No entanto, sdo inlmeras as atividades bioldgicas que possui, como por
exemplo, anti-inflamatéria, anti-oxidante e imunomoduladora. Além disso, Withania somnifera
apresenta também atividade no controlo de doengas da cavidade oral, como é exemplo a

carie dentaria.'*

Ensaios

Santosh Pandit e colegas'’ realizaram estudos in vitro, com o objetivo de avaliarem o
efeito do extrato metandlico da raiz de Withania somnifera na adesao a superficie da pega
dentdria, na produgao de acido, na tolerancia ao acido e na formagao de EPS pela bactéria
Streptococcus mutans. Para avaliar a formagao do biofilme, foi efetuado um ensaio em placas

de 24 pogos contendo discos de hidroxiapatite adsorvidos com saliva e foram observados os
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seguintes resultados: em todos os pogos onde foi adicionado extrato metandlico verificou-se
uma reducao, em cerca de 50%, do biovolume de S. mutans — volume de biomassa dividido
pela area do disco de hidroxiapatite, apesar de nao existir qualquer diferenga na sua
espessura. Este resultado revela claramente que a adesao da bactéria aos discos de HAP foi
comprometida e que pode estar intimamente relacionada com a atividade das enzimas GTFs,
responsaveis pela formagao de EPS. No entanto, os resultados indicaram que a atividade do
extrato metandlico nao afeta diretamente a atividade das enzimas GTFs, mas sim a formacao
dos EPS, que apresentaram valores de biovolume e espessura mais baixos do que o grupo de
controlo. Relativamente a capacidade acidogénica e aciddfila do Streptococcus mutans, foram

efetuados dois ensaios, um que analisa o pH no biofilme — Glycolytic pH-Drop — e outro que

analisa a capacidade das bactérias do biofilme sobreviverem a um pH de 2.5 - Acid Killing
Assay. No primeiro ensaio, o extrato metanolico de Withania somnifera reduziu a produgao
de acido pela bactéria. No segundo ensaio, a tolerancia ao acido pelo Streptococcus mutans
revelou-se menor na presenca do extrato, facto demostrado por uma redugiao na
quantidade de Streptococcus mutans sobreviventes. O possivel mecanismo pelo qual o extrato
metanodlico de Withania somnifera reduz a formagao de EPS esta relacionado com a sua
capacidade de perturbar a tolerancia do Streptococcus mutans a ambientes acidos, afetando
deste modo a sintese de GTFs e, por sua vez, a producao de EPS. Por ultimo, foi ainda
avaliada a sintese de EPS através de um ensaio de fluorescéncia, no qual foi utilizado uma
molécula fluorescente que se liga as enzimas GTFs e que é, posteriormente, incorporada nas
EPS sintetizadas, tendo-se observado uma redugao na sua formacao. Este resultado sugere
que o extrato reduz o desenvolvimento e acumulagao do biofilme bacteriano.

Apesar de ser necessaria a realizagao de mais estudos, por forma a demostrar quais
0s mecanismos e quais os componentes biologicos envolvidos nos varios processos, estes
resultados revelam-se muito satisfatorios ao inibir as principais carateristicas virulentas do
Streptococcus mutans: a adesao bacteriana, a produgao de acido, a tolerdncia ao acido e a

formagao de EPS, revelando-se uma estratégia promissora na prevencao da carie dentaria.'’
4.1.6| Salvadora persica L.

Consideracoes Gerais

Salvadora persica, pertencente a familia Salvadoraceae, é uma arvore de pequeno porte
que possui uma vasta distribuicao geografica, desde a India, Nepal, Malasia, Irao, lraque,
Arabia Saudita, Egipto até Africa. Trata-se de um planta bastante resistente a agressdes do

meio, conseguindo sobreviver em condigoes extremas, como por exemplo, altitudes
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elevadas e secura extrema. As partes lenhosas e finas dos ramos e raizes desta arvore sao
utilizadas na Argélia como “escovas de dentes”, sendo comummente designadas de miswak.
A analise quimica do miswak confirma a presenca de [3-sitosterol, acido m-anisico, cloretos e
outros compostos como a pirrolidina e os derivados de piperidina, glucésidos como o
salvadésido e o salvadorasido e flavonoides, como o canferol e quercetina. As raizes e a
casca de Salvadora persica sao compostas por uma elevada quantidade de alcaldides, como a
salvadorina e trimetilamina, cloretos e fluoretos. E uma planta promissora em variadas areas,
dado que possui atividade analgésica, anti-micotica, citotoxica, diurética e anti-

convulsionante.’ No entanto, as atividades anti-bacteriana e anti-placa bacteriana sio as

principais, sendo por isso recomendada pela OMS como um meio efetivo de higiene oral a

utilizar em paises em desenvolvimento.”*

Ensaios

Ensaios in vitro e in vivo® realizados como o objetivo de avaliar a atividade anti-
microbiana do extrato metandlico de Salvadora persica em estirpes bacterianas presentes na
cavidade oral de criangas em idade escolar com e sem lesGes cariostaticas, demonstraram
que este exibe um forte efeito anti-microbiano. No ensaio in vitro, o extrato apresentou
maior agao anti-bacteriana contra bactérias Gram-negativas (halos de inibicao entre 6.5 e 12
mm) do que contra bactérias Gram-positivas (halos de inibicao entre | e 8 mm). No ensaio
in vivo o extrato de Salvadora persica foi utilizado na preparagao de um colutério que revelou
exercer efeito anti-bacteriano, diminuindo os niveis de Streptococcus mutans e Lactobacillus

Spp- em ambos os grupos — com e sem lesao cariogénica.

Um ensaio realizado no Zimbabué,” em criangas que utilizam diariamente miswak na
sua higiene oral, demonstrou que estes apresentam menos caries do que as criangas que

utilizam a escova de dentes e pasta dentifrica convencional.

Outro estudo,” utilizando um colutério constituido por um extrato aquoso de
ramos de Salvadora persica, resultou numa redugao de 84% na adesao de Streptococcus mutans

a células do epitélio bucal.

Os resultados apresentados concluiram que o extrato de Salvadora persica, isolado ou
na forma de colutério, afeta o crescimento da placa bacteriana em criangas em idade escolar,
sugerindo que este possa ser uma alternativa eficaz. No entanto, sao necessarios estudos
fitoquimicos, por forma a detetar quais as substincias responsaveis pelos efeitos anti-

microbianos.*
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4.2| Oleos Essenciais

Os oleos essenciais (OEs) tém despertado atengao dentro dos compostos bioativos
com atividade anti-microbiana. Constituem uma mistura de componentes volateis,
produzidos por plantas aromaticas como mecanismo de protecao contra predadores,
microorganismos e adversidades ambientais. Tendo em conta a sua diversidade estrutural, os
OEs podem incluir compostos maioritariamente divididos em dois grupos: terpenos, como
Os monoterpenos e os sesquiterpenos; e compostos aromaticos, nomeadamente
fenilpropandides.”> Os monoterpenos sio os componentes maioritirios encontrados nos
OEs e tém demonstrado elevado potencial anti-bacteriano contra microorganismos

envolvidos na carie dentaria.*
4.2.1| Lippia sidoides Cham.

Consideracoes Gerais

Lippia sidoides, comummente chamada alecrim-pimenta, € um arbusto com folhas
odoriferas geralmente encontrado no norte brasileiro e que pertence a familia Verbenaceae.
Este arbusto é tipicamente utilizado como antisséptico topico, no entanto o seu Ooleo

. . - .. .. ;. . . 45
essencial possui também atividade anti-inflamatoéria, anti-oxidante e gastroprotetora.™ A sua
atividade anti-microbiana tem sido associada a presenga de dois monoterpenos, o timol (50-

59%) e o carvacrol (7-16%), os quais possuem um largo espetro de a¢ao anti-microbiano.*
Ensaios

Um o6leo essencial obtido de folhas de Lippia sidoides (OELS) contendo 93.36% de
conteudo total de timol e carvacrol, foi avaliado em 48 criancas em idade escolar de ambos
os sexos, com, ho minimo, uma lesao cariogénica, por forma a aferir sobre a dose e
formulagao do OELS aceitavel para seguir para ensaios clinicos. As criangas foram divididas
em |0 grupos, sendo que 22 receberam tratamento tépico com colutério de OELS de
diferentes concentragoes (0.6, 0.8, | e 1.2%), 16 receberam tratamento topico com gel de
OELS também de diferentes concentragoes (0.8, I, 1.2, 1.4%) e || receberam tratamento
com gel (n=5) ou colutério (n=6) da mistura de timol/carvacrol. Todos os tratamentos
foram efetuados numa clinica dentdria e a saliva foi recolhida antes (T0) e apo6s o tratamento
(T1). Os resultados demonstraram que colutorios com concentragoes acima de 0.8%
causavam sensagao de queimadura, apesar de nao causarem qualquer lesao nos tecidos orais.
Dos diferentes grupos submetidos as diferentes concentragdes de colutério, foi o de

concentragao 0.8% o que apresentou maior percentagem de redugao de Streptococcus
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mutans, enquanto nos diferentes grupos submetidos ao gel de OELS, foi o de concentragao
|.4% que se revelou mais eficaz. Nos grupos sujeitos aos colutérios com diferentes
concentragoes de OELS, comparando os grupos entre TO e T, as concentragoes de 0.6% e
| % apresentaram a maior percentagem de redugao de S. mutans. No grupo de voluntarios
submetidos ao colutério com mistura de timol/carvacrol existiu também uma reducao
significativa da bactéria apds o tratamento. Os resultados confirmam a capacidade desta
mistura reduzir significativamente o Streptococcus mutans, bem como do colutério de
concentragao 0.8% e do gel de concentragao 1.4%. No entanto, apesar da elevada eficicia da
mistura timol/carvacrol, esta nao foi superior as formulagdes de colutorio e gel,
demonstrando uma estreita ligagao entre a eficacia anti-microbiana do 6leo essencial e a

acdo dos seus constituintes maioritarios.*

Botelho e colegas® realizaram um estudo comparativo acerca da atividade anti-
microbiana in vitro do OELS e dos seus constituintes maioritarios — timol e carvacrol —
contra o Streptococcus mutans, S. mitis, S. salvarius e S. sanguis. Os resultados mostraram boa
atividade anti-bacteriana, tanto do 6leo essencial como do timol e carvacrol, contra todas as
bactérias, sendo que os monoterpenos inibiram o crescimento bacteriano em concentragoes
muito mais baixas. Conclui-se, portanto, que o 6leo essencial de Lippia sidoides apresenta

potencial contra leses cariogénicas.
4.2.2| Curcuma longa L.

Consideracoes Gerais

Curcuma longa, usualmente chamado agafrao-da-india, € um arbusto perene
pertencente a familia Zingiberaceae, que se encontra distribuido mundialmente por regioes
tropicais, sendo extremamente cultivado nos paises asiaticos, maioritariamente na China e
India. A parte mais utilizada da planta sao os rizomas, cuja constituicaio em oleo essencial
varia entre 3 a 5%. O O6leo essencial de Curcuma longa é composto maioritariamente por
cetonas sesquiterpénicas como a a-tumerona e hidrocarbonetos sesquiterpénicos como o
a-zingibereno.® C. longa possui atividade anti-bacteriana, hipotensora, anti-oxidante e
branqueadora e é ainda utilizada na medicina oriental no tratamento de gastrites e dor de

dentes, entre outras condi¢des.”*

Ensaios

Foi avaliada a capacidade inibitéria do oleo essencial de Curcuma longa no

crescimento, produgao de acido, adesao e formagao do biofilme pelo Streptococcus mutans.
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Os resultados sugeriram que o oleo essencial nas concentragoes 0.25, 0.5, |, 2 e 4 mg/ml
inibe o crescimento de S. mutans de uma forma dose-dependente, sendo que existe uma
producao de acido, o 6leo essencial mostrou inibir substancialmente a diminuicao do pH
pelo Streptococcus mutans, sugerindo que este reduz a producao de acidos pela bactéria. No
que concerne a inibicdo da adesao, o oleo essencial na concentragao 0.5, |, 2 e 4 mg/ml
reprimiu significativamente esta capacidade da bactéria, em pogos adsorvidos com cristais de
hidroxiapatite, mas nao de uma maneira dose-dependente. A inibicao da formagao do
biofilme foi observada através de coloragao dos pogos com safranina, sugerindo que o dleo ¢
capaz de inibir a formagao do biofilme, sendo as concentracoes de 2 e 4 mg/ml as que
inibiram mais significativamente. Por ultimo, avaliou-se a formagao de biofilme pelo S. mutans
em dentes de resina, e os resultados demonstraram uma inibicao da formacao do biofilme na
superficie do dente nas concentragoes de 2 e de 4 mg/ml. Este estudo mostrou a capacidade
do oleo essencial de Curcuma longa inibir o crescimento, a produgao de acido, a adesao a
HAP e a formacao de biofilme pelo S. mutans, fornecendo bases cientificas para o uso do

6leo essencial no tratamento da carie dentaria.*®
4.2.3| Mentha spicata L. e Eucalyptus camaldulensis Dehnh

Consideracoes Gerais

Mentha spicata ou hortela é uma planta herbacea vivaz com um odor aromatico
carateristico. Pertence a familia Lamiaceae e é nativa da regiao mediterranica. Segundo Iraj
Rasooli,” o éleo essencial extraido das suas folhas é maioritariamente constituido por
limoneno (48%), piperitona (20,27%) e mentol (4,7%). A planta e os seus oleos essenciais sao
largamente utilizados na indUstria cosmética, alimentar e farmacéutica, possuindo
propriedades antissépticas, espasmoliticas e estimulante de secre¢oes gastricas. As suas

propriedades anti-bacterianas contra uma vasta gama de bactérias também sio conhecidas.®

Eucalyptus camaldulensis, pertencente a familia Myrtaceae, é uma espécie de eucalipto
originaria do continente australiano. Sao arvores perenes, majestosas, com folhagem
aromatica que constitui uma excelente fonte de oleo essencial, com ampla utilizagdo na
indUstria farmacéutica e em perfumaria.®’ Segundo Iraj Rasooli,”” o seu éleo essencial é
maioritariamente constituido por [,8- cineol (64%), a-pineno (9.6%), mircenol (7.4%) e y-

terpineno (7%) e é caraterizado por possuir atividades antifungica e anti-bacteriana.”'
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Ensaios

Os oleos essenciais de Mentha spicata e Eucalyptus camaldulensis foram avaliados
acerca do seu potencial efeito anti-microbiano contra Streptococcus mutans e Streptococcus
pyogenes, com particular foco na formacio de biofilme, in vitro e in vivo.*

A inibicao da formacao do biofilme in vitro foi avaliada utilizando trés concentragdes
dos oleos essenciais (I, 2 e 4 mg/mL), tendo como elemento comparativo a clorohexidina.
Os resultados mostraram que a clorohexidina mostrou ser mais efetiva na concentragao de
| mg/mL, enquanto o oleo essencial de Eucalyptus camaldulensis apresentou atividade
inibitoria mais forte na concentragao de 2 e 4 mg/mL. O dleo essencial de Mentha spicata
demostrou possuir atividade inibitoria mais baixa do que os restantes. Nos estudos in vivo,
foram inoculadas diferentes pastas dentifricas em 100 voluntarios, os quais foram divididos
em 3 grupos principais: grupo | — pasta dentifrica normal nao fluorada; grupo 2 — pasta
dentifrica obtida através da mistura da pasta do grupo | com as diferentes concentragoes do
oleo essencial; grupo 3 — pasta dentifrica nao fluorada com 0,2% de clorohexidina. Aos
voluntarios foi dada instrugao para lavarem os dentes duas vezes por dia durante 4 semanas.
Os resultados obtidos mostraram que a atividade inibitéria do odleo essencial de E.
camaldulensis foi significativamente maior do que a do oleo de M. spicata e clorohexidina,
conforme comprovam os seguintes resultados: oleos essenciais de Mentha spicata nas
concentragoes de 2, 4, 6 e 8 mg/mL foram respetivamente, 2.43%, 7.20%, 7.44%, e 9.66%; a
clorohexidina na concentragao de 2 mg/mL apresentou um maximo de inibigao da formagao
do biofilme de 13,9% e os oleos essenciais de Eucalyptus camaldulensis, nas concentragoes de
2, 4, 6 e 8 mg/mL foram respetivamente de 14.46%, 20.25%, 22.93%, 39.24%.

Os resultados sugerem que os dois Oleos essenciais possuem potencial anti-
de Eucalyptus camaldulensis foi significativamente maior do que a do 6leo de Mentha spicata e

da clorohexidina.”
4.2.4| Ocimum americanum L.

Consideracoes Gerais

Ocimum americanum, comummente chamado manjericao, € uma planta herbacea com
um forte odor aromatico pertencente a familia Lamiaceae e nativa dos continentes asiatico e
africano. As suas folhas e partes areas floridas sao as partes mais utilizadas da planta e as
principais fontes de 6leo essencial. O oleo essencial Ocimum americanum é rico em estragol

(87%), eugenol (20%), linalol, cineol, acetato de linalilo e hidrocarbonetos monoterpénicos
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(pinenos) e parece estar diretamente ligado as atividades anti-inflamatoria, anti-nociceptiva,

anti-bacteriana e inseticida, carateristicas da planta.”® **

Ensaios

Atualmente é conhecida a atividade anti-bacteriana do oleo essencial de Ocimum
americanum, contudo existe pouca informagao acerca da sua eficicia contra bactérias
patogénicas orais, como o Streptococcus mutans. Como consequéncia, foi realizado um
estudo in vitro que pretende avaliar a capacidade do OE contra S. mutans, Lactobacillus casei e
Candida albicans, tanto isoladamente como em biofilme.** Através do Método de Difusio em
Agar, o oleo essencial demostrou apresentar atividade anti-bacteriana contra todos os
microorganismos, no entanto o Streptococcus mutans e a Candida albicans apresentaram halos
de inibicdo maiores, 28 mm e >30 mm, respetivamente. Relativamente a concentragao
minima bactericida, os resultados foram os seguintes 0,08% (v/v) de OE para o S. mutans,
0.3% (v/v) para o L. casei e 0.08% (v/v) para a C. albicans, mostrando que o S. mutans e a C.
albicans sao mais sensiveis ao 6leo essencial do que L.. casei. No modelo em biofilme, apos 5
minutos de exposicao ao OE (0.3% v/v) ocorreu uma reducao tanto de S. mutans, como de
C. albicans, enquanto numa concentragao de 3% (v/v) o efeito foi semelhante a clorohexidina,
ou seja, muito mais elevado. Todavia, o efeito do modelo em biofilme foi menos acentuado
do que o obtido em células isoladas, isto porque nos biofilmes as bactérias estio mais
protegidas e menos susceptiveis a agentes anti-microbianos.

Em resumo, os resultados do presente estudo sugerem que o 6leo essencial de O.
Americanum na concentragao de 3% (v/v) pode ser um agente benéfico em produtos de
higiene oral, como colutérios e pastas de dentes, que sao utilizados na prevengao de lesoes

cariostaticas.>
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4.3| Produtos Comercializados

No mercado atual encontram-se disponiveis produtos de higiene oral que integram
plantas medicinais na sua constituicio e que ilustram o potencial de algumas das plantas
supracitadas.

A titulo de exemplo refere-se a Splat®,*

uma empresa britanica cuja imagem assenta no
fabrico de produtos com ingredientes naturais selecionados seguindo uma vertente
ecologica, tais como:

e Pasta Dentifrica Green Tea — Camellia sinensis (L.) O. Kuntze;™*

e Pasta Dentifrica Ginger — Zingiber officinale Roscoe.>®

KISS MY FACE® *%¢ outra empresa internacional - Estados Unidos da América, que segue
diretrizes semelhantes a Splat®, e que comercializa, entre outros produtos, pastas dentifricas
para criangas e adultos e colutérios, nomeadamente:

e Pasta Dentifrica Fluoride Free Triple Action — Stevia reabudiana Bertoni;*’

e Pasta Dentifrica Berry Smart Obsessively Kids — Vaccinium macrocarpon Aiton;*®

e Colutorio Spearmint Breath Blast — Camellia sinensis (L.) O. Kuntze e Vaccinium

macrocarpon Aiton.”

Existem ainda duas empresas, uma britinica — Sarakan®, e outra americana — Young
Living Essential Oils®, que também comercializam produtos de origem vegetal. A empresa
Sarakan® apresenta apenas um colutério e uma pasta dentifrica, tendo como base extrato de
Salvadora persica L..***' A empresa Young Living Essential Oils® comercializa, entre a sua gama
de produtos, um colutério que inclui na sua composicao 6leo essencial de Mentha spicata

L.%
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5| Conclusao

A presenca de placa bacteriana é um elemento fundamental no desenvolvimento da
carie dentaria, sendo o principal alvo na sua prevengao.

A informagao referente as plantas elencadas nesta monografia permite afirmar que a
eficacia dos extratos de plantas e dleos essenciais na prevencao da carie pode ser atribuida
as suas propriedades anti-bacterianas. Alguns extratos nao volateis e Oleos essenciais
demonstraram promover o aumento do pH do biofilme, alterar a capacidade acidogénica e
acidofila das bactérias Gram-positivas, reduzindo deste modo o metabolismo de hidratos de
carbono e a formagao de acidos, e até mesmo reduzir a percentagem de bactérias
constituintes do biofilme.

Novas estratégias para o desenvolvimento de produtos com base nestas plantas, cujas
propriedades remontam ao uso tradicional, poderao proporcionar alternativas mais eficazes
para a prevencio da carie dentaria. E uma area de interesse crescente, que merece a atengio
da investigacao farmacéutica, no sentido de contribuir para a redugao da elevada prevaléncia
da doenca na populagao e, consequentes impactos sociais e economicos

Apesar dos estudos revelarem potencial das plantas utilizadas na prevengao da carie
dentaria, deve ter-se em conta que a informagao disponivel sobre estas é limitada, tanto em
relagao a qualidade, como a seguranca e eficacia. Deste modo, torna-se pertinente alguma

precaucao, sugerindo-se a realizacio de mais ensaios.”
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