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RESUMO

O estudo tem como objetivo verificar, medir e testar a eficdcia microbicida do 6leo essencial de
Melaleuca in vitro contra o patogeno Streptococcus mutans (ATCC 25175). Metodologicamente, o
estudo foi uma pesquisa experimental, desenvolvida no MicroLAB/UFCG e BM-Biolam, avaliando o
oleo essencial de Melaleuca alternifolia (melaleuca) frente ao patdogeno ja descrito in vitro em agar
Muller-Hinton — AMH respectivamente, submetendo as amostras a fatores de variacdo quando
incubadas em incubadora do tipo DBO a aproximadamente 26,1+°C. Em todos os festes in vitro
realizados, foi demonstrado um aumento consideravel no tamanho médio do halo — THM com uma
redugdo concomitante no niumero de dias para remissao do patdogeno. Em relagdo ao efeito remissivo
(ERD) da Probabilidade de Sobrevivéncia — PS, indices percentuais de PS a 50% (IC50) foram obtidos
em SM-I de 25% (G), em SM-II de 21,4% (I) e em SM-III de 30% (K). No nivel de 100% (IC100) os
valores médios aumentaram em SM-I de 25% (H), em SM-II de 30% (J) ¢ em SM-III de 50% (L).
Nesse contexto, ao avaliar os antibiogramas contra o tdxon, torna-se vidvel sugerir o uso do 6leo
essencial — OTT no preparo de dentifricios na concentracdo comum de [Gsm]<120 uL- &' com D>54.4
mm, isolado ou associado a FEC, devendo o valor de [osm] ser ajustado a cada caso.

Palavras-chave: Carie. Técnicas in vitro. Dentifricios. Melaleuca Alternifolia. Concentragao inibitoria
50.
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1 INTRODUCAO

Existem mais de 700 espécies de microrganismos na cavidade oral, o que associado a fatores
favoraveis relacionados ao ambiente e tipo de superficie, aumenta a possibilidade de formagdo de
biofilme. Por ser considerada uma estrutura complexa e altamente dindmica em decorréncia da
colonizagdo bacteriana, o biofilme ¢ formado especialmente por bactérias do género Streptococcus, de
modo que o Streptococcus mutans € o principal patégeno primario na etiologia da cérie e do
Lactobacillus acidophilus que contribui para a evolugdo das lesdes cariosas estabelecidas nos tecidos
dentarios]1.

Em relagdo as infecg¢des orais, a colonizacdo da microbiana oral ocorre principalmente nas
superficies dos dentes, levando a formagao de biofilme (placa dentaria). O conselho ¢ um ecossistema
complicado e ativo. O biofilme presente nas superficies dos dentes tem a capacidade de causar carie
dentaria e os biofilmes supra e subgengivais podem induzir problemas periodontais. A disbiose da
microbiota oral estd na origem de duas importantes patologias orais: a carie dentaria ¢ a doenca
periodontal, que apresentam caracteristicas diferentes. A cérie ¢ responsavel pela destruicdo dos
tecidos duros dos dentes, enquanto a periodontite estd associada a uma reagdo imunoinflamatoria
destrutiva que leva a destruicdo progressiva e irreversivel do periodonto e, consequentemente, do
dente2.

A carie dentaria ¢ uma doenga dependente do biofilme dependente da dieta que se desenvolve
através da interagdo de certos fatores, como a presenca de dentes suscetiveis nos quais os biofilmes
microbianos sdo formados. Esta doenca afeta mais de 2 bilhdes de pessoas em todo o mundo3. A cérie
dentaria ¢ um importante problema de satde publica no Brasil, afetando principalmente as classes mais
pobres. E uma doenca cronica que resulta da dissolugdo mineral dos tecidos dentarios resultante da
producdo de acidos pelas bactérias quando metabolizam carboidratos, principalmente a sacarose, da
dieta4.

O desenvolvimento de lesdes de carie nos tecidos dentarios envolve um processo biologico
dinamico, onde os acidos produzidos pela fermentacao dos carboidratos da dieta afetam a integridade
desses tecidos, alterando o equilibrio fisico-quimico entre a superficie dentdria e o ambiente externo,
favorecendo a perda de minerais. A partir da acidificagdo constante do meio bucal, observa-se a
proliferagdo de microrganismos tolerantes a acidos e acidogénicos, que ¢ um processo seletivo que
resulta na interrup¢ao da homeostase microbiana do biofilme dentario3.

O tratamento da doenga durante os estagios iniciais ou chamado de tratamento precoce, acaba
sendo mais eficaz quando ¢é realizada a remog¢ao mecanica e quimica do biofilme, com o uso de

instrumentos de raspagem. O clinico geral ndo pode deixar de complementar este tratamento clinico
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com fitoterapia se o objetivo for eliminar rapidamente o patdégeno e evitar danos aos tecidos dentarios
anatomicamente adjacentes. No entanto, a medida que a periodontite progride, o tratamento por meio
de cirurgia e o uso de antibidticos tornam-se necessariosS.

O uso de antibioticoterapia em odontologia, uma vez que as infec¢des endoddnticas sio
polimicrobianas, e predominantemente causadas por anaerdbios gram-negativos estritos, sendo em
alguns casos assintomaticos e outros associados a infecgdes graves. Nesse sentido, o uso de antibioticos
como adjuvante ao tratamento dessas infec¢des torna-se uma alternativa importante quando
clinicamente indicado. Assim, a escolha do antibiotico prescrito, quando necessario, deve ser feita com
base em dados laboratoriais, saude do paciente, idade, histérico de alergia, absor¢ao, capacidade de
distribui¢do de medicamentos, além de ser baseada no conhecimento atualizado do profissional sobre
microbiologia endodontica6.

O objetivo deste estudo foi verificar, testar e mensurar as concentragdes molares de 6leo puro,
oleo associado ao medicamento eletivo ¢ ao medicamento eletivo isolado, a fim de determinar em
quais concentracdes foi obtida a maxima eficiéncia terapéutica, considerando parametros como: taxa
de crescimento do patégeno (CV), tempo de remissdo (T) e concentracdo [osm] a fim de estabelecer
esquemas terapéuticos otimizados resultantes do espécime Streptococcus mutans, entre outras

manifestagdes clinicas relacionadas a ele.

2 METODOLOGIA

Nessa analise, para procariontes estreptocdcicos com cultura em placas, o substrato nutritivo
foi preparado em frascos com capacidade volumétrica de 100 mL, e cerca de 25 mL de caldo nutriente
foram distribuidos em cada uma das 107 placas de Petri, todas com didmetros uniformes de 90 mm.
Antes dessa etapa, os frascos eram previamente levados a banho-maria fervente para obteng¢do da
liquefacdo do meio, mas sem fervé-lo. As solugdes nutritivas apresentaram formulagdes previamente
definidas nas quais foi cultivado o patdgeno bacteriano Streptococcus mutans Clarke (ATCC 25175),

as quais foram subdivididas nos grupos SM-I, SM-II e SM-III, conforme apresentado na Tabela 1.

Tabela 1: Esquema analitico descrevendo a metodologia adotada para analise em amostras com 50% (IC50) e 100%
(IC100) contendo penicilina e sua distribuicdo em grupos.

Streptococcus mutans — ATCC 25175

1C50% IC100%
Caneta Caneta 55% 110 SM.I
TTO TTO 40 80
Caneta+TTO Caneta+TTO 70 140 SMLIT
TTO TTO 60 120
Caneta+TTO Caneta+TTO 280 560 SM-IIT
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| Caneta | Caneta | 240 | 480%* | I
*: [osm] Concentragdo molar minima; **: [osm] Concentragdo molar maxima.

Deve-se notar que com um unico frasco foi possivel encher 4 placas de Petri de 90 mm de
diametro e que a formulacao descrita pode ser ajustada e/ou suplementada, conforme necessario, para
atender aos critérios de desempenho. As cepas de cultura bacteriana padrdo, cada uma com seres
coloniais do mesmo tipo morfologico, foram numericamente identificadas, isoladas e mantidas de 18
a 24 horas a 35+1°C. Durante o experimento, nao foi observada contaminagao ou crescimento de outra
espécie na cultura primdria, garantindo a monocultura bacteriana exclusiva do patégeno estudado.

De acordo com Diniz (2018), os microrganismos formam popula¢des mistas, ou seja, varios
tipos de microrganismos pertencem a um mesmo habitat. Por outro lado, o desenvolvimento da
microbiologia, assim como todos os procedimentos laboratoriais para diagndstico, depende da
obtencao de biomassa microbiana na forma de populagdes puras, que quando desenvolvidas/cultivadas
em meios de cultura sdo chamadas de culturas puras ou "axénicas". Apos a semeadura dos
microrganismos, sua probabilidade de sobrevivéncia (PS) foi avaliada pelo logaritmo da concentragdo
do inibidor em [puL- &!] nas concentra¢des minima e maxima.

Dito isso, foi necessario elaborar subgrupos em distingao de concentragdes, mas com a mesma
quantidade de inéculo em SM-I, SM-II e SM-III, nas concentragdes de 40 pL- &! (TTO), 60 uL- &'
(TTO) e 240 uL- &' (Pen) na Figura 1E e quanto ao aspecto da concentragdo inibitéria efetiva (IC50),
na Figura 1F, nas concentragdes de 55 uL- &! (Pen), 70 pL- &' (Pen+TTO) e 280 pL- &' (Pen+TTO)
dos mesmos grupos, no exame numérico da incognita (Ay) medida em regressdo de dias (efeito de
referéncia cruzada), como pode ser inferido a seguir, onde o TMH representa o tamanho médio do

observado halo inibitério, exemplificado na Figura 1.

Figura 1: Razdo de PS (%) por TMH nas cepas de Streptococcus mutans (SM-1), (SM-II) e (SM-III) por log das
concentragdes de inibidores em (E) e (F), nas amostras (IC50), com expressao do intervalo regressivo em dias (Ay).
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Fonte: Laboratério de Microbiologia, MicroLAB (UAO/CSTR/UFCG, 2021), adaptado pelo autor via GraphPad.

Em relagdo aos procariontes do género Mutans, amostras da bactéria foram cultivadas em tubos
de ensaio especificos, os quais foram previamente esterilizados em autoclave, depois revestidos com
papel aluminio e colocados no forno bacterioldgico a uma temperatura de 26,1+°C até que se
mantivesse estavel a fim de se obter o crescimento ideal desse microrganismo. Apenas a quantidade
de tubos utilizados no dia do experimento com o cabo previamente flambado e cuidadosamente
semeado em camara bacteriologica foi removida desses invélucros.

De acordo com o estudo desenvolvido por8, as linhagens foram semeadas pela técnica de
deple¢dao em uma placa de Petri contendo meio Muller Hinton Agar (AMH). As placas semeadas foram
entdo incubadas a 37°+1°C por um periodo de 24 horas. Das culturas, cinco colonias de morfologia
semelhante foram escolhidas e transferidas para 4 mL de solugdo salina estéril (NaCl — 0,9%),
ajustando os inoculos, comparando a turbidez da escala de McFarland a 0,5. A suspensao resultante
apresentou aproximadamente uma concentragdo de 1,5 x 108 UFC-mL-1 com turbidez sui generis
obtida em centrifuga a 2000 rpm.

Em alguns casos, o método de difusdo em disco (DD) ¢ mais confidvel do que a determinagdo
da CIM (concentracao inibitéria maxima). Tomando como exemplo o caso da deteccao de estirpes
produtoras de penicilinase de S. aureus, o didmetro da zona de inibigdo combinado com o teste da
borda da zona baseado no Comité Europeu de Testes de Suscetibilidade Antimicrobiana (EUCAST) ¢
o método fenotipico mais sensivel e especifico. No entanto, a cultura bacteriana deve ser observada
todos os dias e o didmetro médio do halo deve ser medido com o auxilio de uma régua milimétrica e
lupa para garantir a precisdo das medigdes realizadas.

Uma placa de Petri refere-se a um tipo de recipiente com formato cilindrico achatado, feito de
plastico ou vidro, composto por duas partes: a base e a tampa. Existem modelos compostos por anéis
que prendem a tampa a base, para que varias placas possam ser empilhadas, sem que elas deslizem e
causem acidentes durante o uso. Sao utilizados com meios de cultura, pois permitem uma observagao

mais detalhada e segura dos microrganismos9.
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De acordo com os achados do estudo realizado porl0, os microrganismos (Staphylococcus
aureus-NEWP0038, Enterococcus faecalis — NEWP 0012, Escherichia coli — ATCC 2592 e Candida
albicans — NEWP 0031) foram preparados e padronizados com suspensoes vazadas (0,4 ml) e
espalhados em meio de cultura adequado para o tipo microbiano, utilizando-se uma alga de Drigalski
estéril, que foi levemente deslizada com a suspensdo sobre o Petri em trés direcdes diferentes, depois
a placa secou a temperatura ambiente (37°+1°C) por 5 minutos para que o indculo fosse absorvido pelo

agar.

3 RESULTADOS

Os dados estatisticos referentes ao teste do grupo SM-I, aplicados aos demais, mostraram-se
estatisticamente significativos com p < 0,0001 para um conjunto n de 18 amostras e frequéncia (f)
igual a 4,466 sem suposicdo de esfericidade. A suposi¢do de esfericidade, como antes, ndo foi
demonstrada neste grupo, uma vez que as amostras das populagdes analisadas ndo mantiveram desvios-
padrdo idénticos entre si.

Além disso, adotando o método investigativo na perspectiva anterior e, apos serem expostos a
niveis mais elevados de concentra¢do de antimicrobianos, correspondendo a 50% a mais em H em
relacdo a G (Figura 2), observou-se uma redugdo significativa do efeito regressivo em dias (ERD)
decorrente da morte celular de microrganismos, na ordem de 1 dia (Pen) e 2 dias (TTO), ¢ perceptivel.

correspondendo as expectativas anteriores para o espécime de mutans (SM).

Figura 2: Analise do efeito remissivo da a¢do de Pen e TTO contra o tdxon Streptococcus mutans com expressdao do
percentual de sobrevivéncia (SP) em amostras avaliadas in vitro sob o efeito de 50% (IC50) e 100% (IC100).

G H
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Fonte: Laboratorio de Microbiologia, MicroLAB (UAO/CSTR/UFCG, 2021), adaptado pelo autor via GraphPad.0).
Os dados estatisticos relacionados ao teste do grupo SM-II mostraram-se estatisticamente

significativos, com p < 0,0001 para um conjunto n de 18 amostras e frequéncia (f) igual a 4,760 sem
suposicao de esfericidade. A suposicao de esfericidade, como antes, ndo foi demonstrada neste grupo,

uma vez que as amostras das populacdes analisadas ndo mantiveram desvios-padrao idénticos entre si.
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Adotando diferentes esquemas nas concentracdes molares, o objetivo foi testar a agdo
microbicida do OTT contra o agente etiologico causador principal da cérie, a hipotese anterior manteve
0 mesmo raciocinio quanto a ocorréncia de halos em placas. Assim, as leituras foram aplicadas aos
grupos SM-I, SM-II e SM-III, e as leituras foram feitas em placas de Petri (I e J) expostas, desta vez,
a penicilina (Pen) associada a OTT e, em outro conjunto de amostras, apenas a OTT, nas concentragdes
de 70 pL- &' e 60 uL- &' respectivamente, equivalentes a 50% de IC, de acordo com a cultura SM-II
(Figura 3I) e em outro grupo, nas concentragdes de 140 uL- &' e 120 pL- &', respectivamente,
equivalentes a 100% de IC evidente na cultura de SM-II (Figura 3J). Os valores médios dos halos sdo
descritos abaixo. Os valores médios titulados com reagente por placas de Petri sdo descritos a seguir,

tanto para 6leo puro quanto em agdo sinérgica.

Figura 3: Médias para o tamanho médio do halo (TMH) em comparagdo com o taxon Streptococcus mutans em amostras
randomizadas para 36 (I) e 36 (J) unidades, respectivamente, em relagdo a leitura com 50% (IC50) e 100% (IC100) do
agente inibitorio.
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Fonte: Laboratdrio de Microbiologia, MicroLAB (UAO/CSTR/UFCG, 2021), adaptado pelo autor via GraphPad.

Os dados estatisticos relacionados ao ensaio do grupo SM-III mostraram-se estatisticamente
significativos com p < 0,0001 para um conjunto n de 18 amostras e frequéncia (f) igual a 6,878 sem
suposicao de esfericidade. A suposicao de esfericidade, como antes, ndo foi demonstrada neste grupo,
uma vez que as amostras das populacdes analisadas ndo mantiveram desvios-padrao idénticos entre si.

Em uma continuagdo experimental sistemdtica, semelhante as andlises anteriores, as exposi¢oes
foram atribuidas apenas a Pen, no chamado grupo SM-III, no qual foi adicionada metade da
concentragio maxima do fitofarmaco, ou seja, 240 uL- &, obtendo-se um didmetro de halo proximo a
9,7 mm, e na concentragio maxima, o valor aproximado de 21,39 mm, ou seja, 480 pL- &' (Figura
4K). Por outro lado, em relagdo ao farmaco Pen+TTO, resultados mais intensos foram obtidos,

ressaltando-se que a supressao das coldnias proporcionou halos com didmetro médio proximo a 13,7
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mm na metade da concentragdo maxima de 280 uL- &! e didmetro médio do halo de 25,39 mm, na

concentragio de 560 pL- &' (Figura 4L).

Figura 4: Analise do efeito inibitorio pela agdo de Pen e Pen+TTO, respectivamente, contra o taxon Streptococcus mutans
com expressdo de IC 50% e IC 100% em (K) e (L), em cada caso, em amostras avaliadas in vitro.
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Fonte: Laboratdrio de Microbiologia, MicroLAB (UAO/CSTR/UFCG, 2021), adaptado pelo autor via GraphPad.

Assim, € possivel garantir a manutencdo do padrdo repetitivo inserido em cada grupo dentro
dos limites de confiabilidade comum entre todos os testes estatisticos realizados e presumir a

dose/prescri¢ao em niveis confidveis, obtendo velocidade efetiva na remissao bacteriana.

3.1 CRESCIMENTO DAS COLONIAS

Além disso, preservando o método investigativo para os demais grupos bacterianos, apos serem
expostos a niveis mais elevados de concentracdo de antimicrobianos, correspondendo a 50% a mais
em H em relagdo ao G (Grupo SM-II). E perceptivel a redugio significativa do efeito regressivo em
dias (ERD) decorrente da morte celular dos microrganismos, em todos os casos da ordem de 1 dia
(Pen) e 2 dias (TTO), por meio de duas vezes a dose titulada na superficie, apds o crescimento na
semeadura. Comprovou-se que o aumento molar resultou em maior remissdo bacteriana até¢ valores
com limites especificos j& postulados na Tabela 1 deste estudo.

A associagdo benéfica do OTT com a penicilina foi demonstrada pela boa dispensabilidade no
meio e solubilidade satisfatéria devido ao coeficiente de particdo aproximado entre ambos, apds
exposicao a niveis mais elevados de concentragdo do antimicrobiano, correspondendo a 50% a mais
do que o grupo subsequente, com redugao significativa do efeito regressivo em dias (ERD) decorrente
da morte celular dos microrganismos, da ordem de 5 dias (Pen+770) e 3 dias (TTO), novamente
refutando qualquer divida quanto a sua possivel associacao.

Com o aumento do uso de antibidticos de amplo espectro, a proliferacao de fungos oportunistas
¢ favorecida por promover uma diminui¢do acentuada da microbiota oral. No entanto, nota-se que

algumas bactérias do biofilme tém a capacidade de inibir a acdo desses fungos por competicdo,
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algumas delas relacionadas ao desenvolvimento de carie dentaria, como o S. mutans, que tem a
capacidade de secretar moléculas sinalizadoras do acido trans-2-denodico que estimulam peptideos,
capazes de inibir a transi¢ao da levedura para o estado hifal de C. albicansil estudado em outra
literatura cientifica.

Devido ao crescente aumento dos casos de resisténcia clinica aos tratamentos antibacterianos,
ha necessidade de introduzir novas op¢des de regimes terapéuticos eminentemente preventivos, bem
como fitoterapicos. Nesse sentido, os profissionais de odontologia indicam o uso de dentifricios orais
(dentifricios) como auxiliar no tratamento mecanico da remog¢ao de carie ou mesmo como medida

preventiva, pois ¢ eficaz em minimizar ou eliminar completamente o biofilme dentariol2.

3.2 ANALISE DO ANTIBIOGRAMA

Adotando uma metodologia cientifica sistematica voltada para testar a acdo microbicida do
OTT contra outro microrganismo, a bactéria S. mutans, a hipotese anterior manteve o mesmo raciocinio
quanto a ocorréncia de halos em placas. Assim, outros grupos de cepas bacterianas foram estudados e
as leituras foram feitas em placas de Petri (G e H) expostas, desta vez a penicilina (Pen) e, em outro
conjunto de amostras, associadas a OTT, nas concentracdes de 55 puL- &' e 40 pL- &, respectivamente,
equivalentes a 50% de IC, de acordo com a cultura SM-I e em outro grupo, nas concentragdes de 110
uL- &1e 80 pL- &', respectivamente, equivalentes a 100% de IC.

Da mesma forma, foram adotados os preceitos ja estabelecidos, com o objetivo de testar a agdo
microbicida da OTT, e outros grupos de cepas bacterianas foram estudados, e as leituras foram
realizadas em placas de Petri (I e J) expostas, desta vez, a penicilina (Pen) associada a OTT, e em outro
conjunto de amostras, apenas a OTT, nas concentragdes de 70 uL- &' e 60 uL- &', respectivamente,
equivalente a IC 50%, de acordo com a cultura SM-II e em outro grupo, nas concentragdes de 140 pL-
&l e 120 pL- &', respectivamente, equivalentes a 100% de IC evidentes na cultura SM-II, sendo
adquiridos valores de remissdao bem-sucedidos nas placas e nas demais repeticoes.

Continuando o raciocinio, aduz-se que o intervalo de confianga para administrar o OTT seria
interposto entre 40 pL- &'e 120 pL- &', ou seja, a dose-resposta seria incluida no intervalo matematico

< [Osm] < 120, onde [osm] Abrangeria qualquer valor aceitavel visando a sua incorporagdo em
formulagdes farmacéuticas para casos clinicos leves a moderados de cérie dentdria em pacientes
saudaveis. Para pacientes em uso clinico de drogas imunossupressoras ou quimioterapicas, a dosagem
de Pen+TTO seria menor que [osm] <140 pL -g-1. Também ¢ de extrema importancia ressaltar que a
penicilina, aplicada no dentifricio oral, € restrita a exames laboratoriais realizados exclusivamente in

vitro.
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As associagOes experimentais realizadas em laboratério por meio do método de difusdo em
disco do oleo essencial com penicilina, corroboram sua interacdo farmacoldgica estavel entre os
componentes da formula e, conforme o caso, com notavel agdo potencializadora inibitoria do
crescimento bacteriano do género "mutans" abordado nesta pesquisa. Em relag@o aos efeitos colaterais
que podem ocorrer, a medicagao sistémica ¢ indicada apenas em infec¢des orais quando nao ha resposta
a medicacao topica. Como resultado, os extratos mostraram-se eficazes, inibindo o crescimento de
bactérias ainda no biofilme dental (pré-teste clinico), sugerindo o uso de plantas como meio alternativo

na terapia odontologica.

4 DISCUSSAO

Também ¢ de extrema importancia ressaltar que tanto o cetoconazol quanto a penicilina,
aplicados em enxaguatdrio bucal e dentifricio oral, respectivamente, ficaram restritos aos exames
laboratoriais realizados in vitro. Ambos sdao agentes antimicrobianos que atuam sobre microrganismos
emanados de diferentes reinos biolodgicos, servindo como pardmetro comparativo para mensuragao da
eficacia microbicida do 6leo essencial e ndao devem ser incluidos nesses produtos que fazem parte da
higiene da cavidade bucal. As associagdes experimentais realizadas em laboratério por meio do método
de difusdo em disco do 6leo essencial com cetoconazol e penicilina, corroboram sua interacao
farmacologica estavel entre os componentes da formula e, conforme o caso, com notavel acao inibitdria
potencializadora sobre o crescimento fungico, mas também bacteriano.

A penicilina ¢ a droga de escolha, pois ¢ bactericida, tem eficdcia contra os provaveis
microrganismos presentes nas infec¢cdes odontogénicas e € uma droga de baixa toxicidade. No entanto,
varias reagdes de hipersensibilidade podem ser identificadas, que estdo associadas ao uso de
penicilinas, como erupcdes cutaneas, desde formas maculopapulares até dermatite esfoliativa,
urticéaria; e é necessdrio substitui-lo por outro grupo de medicamentos'.

De acordo com o estudo realizado porl4, observa-se que os autores identificaram que a
atividade antimicrobiana dos enxaguatérios bucais a base de 77 digluconato de clorexidina — 0,12%,
fluoreto de sodio — 0,05%, digluconato de clorexidina (Ca) — 0,06%, fluoreto de s6dio — 0,05% e
acetato de zinco 0,34% (OR), quando comparados com o enxaguatodrio bucal etanol a base de gluconato
de clorexidina — 0,12% em Candida albicans demonstraram que o grupo Ca apresentou atividade
fungicida sobre C. albicans semelhante ao controle, porém com menor ac¢ao fungistatica, enquanto o
Or apresentou apenas agao fungistatica semelhante ao controle nos isolados avaliados.

Nesse sentido, no que diz respeito ao tratamento da estomatite protética apds adaptacdo e

formacdo do biofilme, deve-se realizar o uso de medicamentos antimicrobianos como anti-sépticos,
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antibacterianos ou antifiungicos. Em relagdo aos efeitos colaterais que podem ocorrer, a medicacao
sist€émica ¢ indicada apenas em infecg¢des orais quando ndo ha resposta a medicagdo prescrita. No
entanto, vale ressaltar que foi demonstrado que Pen+7TO ¢ menos toxico que os antibidticos beta-
lactamicos, pois podem estar associados a hepatotoxicidade e nefrotoxicidade. Assim, os extratos
mostraram-se eficazes, inibindo o crescimento de bactérias do biofilme dentario, sugerindo o uso de
plantas e incentivando a sintese de 6leo essencial (OTT) como meio alternativo na terapia odontoldgica
diarial4.

Corroborando essa discussaol2 explicita-se a relevancia das associagdes fitoterapicas, uma vez
que o tratamento realizado com fitoterapicos ou fitoterapicos, ou seja, produtos farmacéuticos
formulados a partir de plantas, é baseado em evidéncias ou ciéncia para o uso de compostos no
tratamento e/ou prevencao de doengas, onde ¢ possivel o uso de plantas ou suas partes, com
caracteristicas quimicas conhecidas e que tenham a capacidade comprovada de produzir um efeito
farmacoldgico em membranas ou materiais nucleares bacterianos, como RNA ou DNA procaridtico.

Com base nesse cenario, considera-se que os fitoterapicos possuem amplo escopo terapéutico
e ndo apresentam tantas interacdes medicamentosas, elegendo-os para os consultorios odontoldgicos
devido a sua seguranga farmacocinética e farmacodinamica, excelente taxa de depuragdo renal
(excre¢do) e quase auséncia de hepatotoxicidade, tornando os riscos minimos ao ingerir uma dose

considerada toxica ou letal de um medicamento de origem vegetal administrado por via oral.

5 CONCLUSAO

Assim, no que diz respeito aos dentifricios orais, a inser¢do do 6leo essencial comporia uma
via de formulacao farmacoquimica eficaz no tratamento e prevenc¢ao de casos clinicos de carie dentéria,
otimizando sua ac¢do antibacteriana, especialmente contra o patdgeno Streptococcus mutans,
possibilitando sua inclusdo em dentifricios, géis ou dentifricios em doses terapéuticas. Sua viabilidade
foi verificada com supressao significativa ja nas primeiras aplicacdes crescentes do 6leo, seja isolada
ou associada a penicilina, por meio do resgate das colonias bacterianas das placas, inviabilizando sua
sobrevivéncia mesmo em seus estagios iniciais de desenvolvimento.

Esses cuidados se devem ao carater preventivo dada a escassez de experimentos que atestam a
interacdo segura dos elementos que compdem o fitofarmaco contido no 6leo essencial com as células
neoplésicas. Essa interacdo seria indesejavel, como exposta, e poderia resultar em complicagdes
clinicas para os individuos em processo de tratamento quimioterdpico. A partir disso, infere-se a

relevancia da atuacdo do cirurgido-dentista na realizagcdo de protocolos clinicos pela acdo mecanica de
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instrumentos apropriados voltados para a remog¢do do biofilme ou célculo dentdrio associado a
formulacao proposta neste trabalho.

Conclui-se que a inclusdo do 6leo essencial em dentifricios até a concentragdo de [Gsm]|<120
puL- &1 (IC100%) com D>544 mm possibilita o desenvolvimento de féormulas farmacéuticas
promissoras, uma vez que possui propriedades antibidticas frente as espécies avaliadas em ambas as
formulacdes. Recomenda-se que seja seguro prescrever em consultorios para jovens com mais de 12
anos ¢ para adultos e idosos. A adverténcia terapéutica prescritiva recai sobre o publico que tem
imunidade esgotada por doengas patoldgicas graves que acometem a cavidade oral ou o trato
respiratorio superior € por aqueles pacientes imunossuprimidos, € mesmo nesses casos, uma dose

inferior a [Gsm]<60 pL- &' (IC50%) nas dosagens clinicas odontolégicas didrias.
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