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Resumo

LUCIANO, M. R. Enxaguatorio bucal contendo extrato da casca de roma (Punica granatum),
trimetafosfato de sddio e fllor: avaliacdo de seu potencial anticariogénico. 2020. Trabalho de
Concluséo de Curso (Graduagdo em Odontologia) - Faculdade de Odontologia de Aracatuba,
Universidade Estadual Paulista, Aragatuba 2020.

RESUMO

O presente estudo teve como objetivo associar 0 extrato de casca de Punica granatum (roma)
(PPE) ao trimetafosfato de sédio (TMP) e fluoreto (F) em formulagbes para uso como
enxaguatorio bucal, e avaliar sua eficacia na reducdo do processo de desmineralizacdo do
esmalte dental. Obteve-se 0 extrato da casca da roma por via alcodlica através do processo de
maceragdo e filtracdo, o qual foi padronizado em % de solidos e submetido a analises
farmacopeicas por calorimetria de Folin Denis. Blocos de esmalte bovino (4 mm x 4 mm)
selecionados por dureza superficial inicial (SHi) foram alocados aleatoriamente de acordo com
grupos de tratamentos de formulagdo (n=12/grupo): ETF1 (3,0% PPE + 0,2% TMP + 100ppm
F), TF1 (0,2% TMP + 100 ppmF), ETF2 (3,0% PPE + 0,3% TMP + 225ppm F), TF2 (0,3%
TMP + 225 ppm F), F1 (100 ppmF), F2 (225 ppmF) e P (formulacdo sem E/T/F, agua
deionizada - placebo). Os blocos foram tratados 2x/dia com cada formulacéo durante 1 minuto
e submetidos a cinco ciclos de pH (soluces desmineralizantes / remineralizantes) a 37° C. A
sequir, foram determinadas a dureza superficial final (SHf) e a perda integrada de dureza de
subsuperficie (AKHN). A porcentagem de perda de dureza superficial (% SH) foi calculada
com a formula (% SH = [(SHf - SHi) / SHi)] x 100). A desmineralizacdo da superficie do
esmalte foi menor nas amostras tratadas com a formulacdo ETF2, resultando em uma
diminuicdo de 46% na % SH em comparacdo com a F2, e uma reducdo de 35% na % SH ao
comparar 0 TF2 e 0 ETF2 (p <0,001). Com relacdo a perda integrada de subsuperficie (AKHN)
foi maior (~ 26%) com ETF2 em relacdo a F2 e TF2. Conclui-se que a adicdo de PPE (3,0%)
em formulac@es para enxaguatorios bucais contendo TMP (0,3%) e F (225ppm) promoveu uma
diminuicdo consideravel da perda mineral sem perda de esmalte dental. Assim, cria-se uma
perspectiva promissora para o desenvolvimento de um produto comercial dental sem alcool,
podendo ser uma alternativa de tratamento para paciente em risco e com atividade de cérie e

com beneficios a saude ja reconhecidos milenarmente da Punica granatum.

Palavras-chave: Punica granatum. Polifosfatos. Desmineralizacdo. Esmalte dental. Fluoreto.
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Abstract

LUCIANO, M. R. Mouthwash containing pomegranate peel extract (Punica granatum), sodium
trimemtaphosphate and fluorid: evaluation of its anticariogenic potential. 2020. Completion of
course work (Graduation in Dentistry) - School of Dentistry, Aracatuba, S&o Paulo State
University, Aragatuba 2020.

ABSTRACT

The present study aimed to associate Punica granatum (pomegranate) peel extract (PPE) with
sodium trimemtaphosphate (TMP), and fluoride (F) in formulations for being used as
mouthwash, and evaluate its efficacy on reducing dental enamel demineralization. The
pomegranate peel extract was obtained by alcoholic process through the process of maceration
and filtration, which was standardized in % solids and subjected to pharmacopoeic analyzes by
Folin Denis colorimetry. Bovine enamel blocks (4 mm x 4 mm) selected by initial surface
hardness (SHi) were randomly allocated according to groups of formulation treatments (n=
12/group): ETF1 (3.0% PPE + 0.2% TMP + 100 ppmF), TF1 (0.2% TMP + 100 ppmF), ETF2
(3.0% PPE + 0.3% TMP + 225 ppmF), TF2 (0.3% TMP + 225ppm F), F1 (100 ppmF), F2 (225
ppmF), and P (formulation without E/T/F, deionized water- placebo). The blocks were treated
2x/day with each formulation per 1 minute and submitted to five pH cycles
(demineralizing/remineralizing solutions) at 37°C. Next, final surface hardness (SHf) and
integrated loss subsurface hardness (AKHN) were determined. The percentage of surface
hardness loss (%SH) was calculated with the following formula %SH = [(SHf - SHi)/SHi)] X
100. Demineralization of the enamel surface was lower in samples treated with formulation
ETF2, resulting in a 46% decrease in % SH in comparison with F2, and a 35% rediction in %
SH when comparing TF2 and ETF2 (p <0.001). Regarding the integrated loss of subsurface
(AKHN) was higher (~ 26%) with ETF2 in relation to F2 and TF2. It is concluded that the
addition of PPE (3%) in mouthwashes containing TMP (0.3) and F (225ppm) promoted a
considerably decrease in the mineral loss of dental enamel. Thus creates a promising prospect
for the development of an alcohol free dental commercial product with can be an alternative
treatment for patients at risk and with caries activity and with health benefits that have been

recognized for thousands of years by Punica granatum.

Keywords: Punica granatum. Polyphosphates. Desmineralization. Dental Enamel. Fluoride.

Michele Russo Luciano



Lista de Tabelas

LISTA DE TABELAS

TABELA 1- Grupos de formulacfes para enxaguatorio bucal e seus constituintes (g) 29

TABELA 2 - Concentragdo de compostos fendlicos (mg / mg) nas amostras 29

TABELA 3- Média (DP) das variaveis analisadas de acordo com o tratamento das 30

formulacGes para enxaguatorio bucal

Michele Russo Luciano



Sumario

SUMARIO

1 INTRODUGAO ...ttt 12
MATERIAIS E METODOS .....oovviieeeeeeeeteee ettt en s 14

2.1 Obtencdo e caracterizagdo do extrato da casca da romMa..........ccccevveeerveernennennn 14
2.2 Preparo das formulagGes para enxaguatorio bucal............cccoooveiiiiiiiniiniiennen, 14
2.3 Quantificacdo de totais feNGICOS ..........ccveiieiiiiiee e, 14
2.4 Determinagao de flior Nas SOIUGDES...........eevviiiieiiieie e 15
2.4.1 Projeto experimental- ciclagem de pH (DES>RE) e tratamentos................. 15
2.4.2 SOIUGDES EXPEITMENTAIS. ... eeiveeeieieiee sttt 16
2.4.3 Determinacgdo da dureza do eSmalte ...........ccccveevvveeiiie e 16

2.5 ANALISE ESLALISTICA ... ..veeveeiieii e 16

S RESULTADOS ...ttt e e e e e 18
3.1 Totais Fenolicos nas formulacdes para enxaguatorio bucal ...............ccceevvveennnen. 18
3.2 Dureza da superficie do eSMAIte ............cceeeviiieiiiiieii e 18

B DISCUSSAD ...ttt 20
AGRADECIMENTOS ... e e e e 22

D REFERENCIAS ..ottt e e e e et et e e e e et et e e e e e e e et e e e e e ae e,

Michele Russo Luciano



12

1 INTRODUCAO

A cérie dentéria é a doenca oral polimicrobiana mais comum no mundo (PHILIP;
WALSH, 2019) e, embora o conhecimento sobre cérie tenha aumentado, pesquisadores e
dentistas ainda lutam por melhores alternativas para a prevengédo e tratamento dessa doenga
(CHENG et al., 2015). A boca possui uma flora polimicrobiana composta por bactérias e
leveduras que desempenham papel importante na fermentacdo do aglcar em acidos que levam
a desmineralizacdo do esmalte. Os principais microrganismos envolvidos nesse processo sao
Streptococcus sp., Staphylococcus sp., Lactobacillus sp. e Candida sp (ARIFA; EPHRAIM;
RAJAMANI, 2019; EMERENCIANO et al.,, 2018; HEMANI; GHEENAS 2018;
TAKAHASHI; NYVAD, 2011).

O principal modo de impedir o desenvolvimento e a progressdo da carie dentaria € a
escovacdo, uso do fio dental e de enxaguatorios bucais (AMERICAN ACADEMY ON
PEDIATRIC DENTISTRY, 2018; MEGALAA et al.,, 2018; PINNI et al., 2018). Os
enxaguatorios bucais tem vantagens como facil aplicacdo, acdo antimicrobiana e anti-
inflamatdria em regifes menos acessiveis para escova e fio dental, além de ser uma fonte tépica
de flior (FAVRETTO et al., 2013, MEGALAA et al., 2018). Estudos mostraram a eficécia da
solucéo de fluoreto de sodio (NaF) a 0,02% (CHEDID; CURY 2004, DELBEM et al., 2006,
FAVRETTO et al., 2013) e, para melhorar ainda mais sua eficacia, esta solucdo deve ser
acidificada (DELBEM et al., 2006) ou suplementada com fosfatos (FAVRETTO et al., 2013).
Provou-se que a adi¢do de trimetafosfato de sddio (TMP) pode otimizar a capacidade do fluor
(F) de reduzir a desmineralizacdo do esmalte, essa acao estaria relacionada a capacidade desse
fosfato de se ligar a superficie dental, alterando a permeabilidade de ions calcio e fosfato
(FAVRETTO et al., 2013; MANARELLI et al., 2011; MORETTO et al., 2010; TAKESHITA
et al., 2009, 2011).

Nesse sentido, a natureza possui uma enorme fonte vegetal com propriedades
medicinais, incluindo a Punica granatum. Considerada "uma farmacia em si mesma," essa fruta
apresenta propriedades importantes como efeito antimicrobiano, anti-inflamatorio, adstringente
e acdo antioxidante, sem efeito toxico significativo (AHUJA et al., 2011; KUKREJA,;
DODWAD, 2012). A Punica granatum tem sido relatada como benéfica na reducgdo da dor

recorrente na estomatite aftosa e no tempo de cicatrizagdo completo (GHALAYANI et al.,
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2013), como auxilio preventivo e terapéutico a doenga periodontal (HAJIMAHMOODI et al.,
2011; PRASAD; KUNNAIAH 2014) e por apresentar atividade antifingica contra Candida sp.
(ENDO et al., 2010). As plantas podem usar varias estratégias para lidar com os
microrganismos que vao se desenvolvendo ao longo do tempo (ABREU et al., 2017). Por esse
motivo, os metabdlitos secundarios representam uma grande biblioteca de compostos que
podem potencializar os efeitos de antibidticos conhecidos e podem ser fontes importantes de
novos medicamentos ou compostos adequados para outras modificagfes (LU et al., 2017). Os
principais compostos quimicos presentes na Punica granatum sdo: acido eicosandico,
conjugado linolénico, alfa linolénico, oleico, palmitico, punico, estearico, citrico e &cido
malico, compostos fenolicos como galico, acido cumarico, catequina, cloridizina e quercetina,
acido protocatecuico, acido clorogénico , acido cafeico e feralico (AHMADIANKIA, 2019).
De acordo com Al Obaidi, Muhsin e Ibrahim (2017), &cido elagico, elagitaninos (incluindo
punicalagina), acido punico, flavondides, antocianidinas, antocianinas e flavondis e flavonoides

estrogénicos sdo 0s compostos com maior atividade terapéutica.

Apesar das propriedades antimicrobianas e anti-inflamatorias da Punica granatum serem
conhecidas na literatura, sua acdo no processo de desmineralizacdo dental quando associado a
TMP e F ainda precisava ser investigada. Considerando os riscos a saude causados pelo uso
prolongado de produtos quimicos nos enxaguatorios bucais convencionais como por exemplo
a clorexidina, que como efeitos adversos podem causar manchamentos na superficie dentéria,
gosto metalico na boca, sensacdo de queimacdo, perda do paladar, descamacdo da mucosa e
reacdes alérgicas (ALMEIDA; BASTOS, 2001; ZANATTA; ROSING, 2007), os beneficios
dos compostos bioativos presentes nas plantas na prevencao de doencas bucais e dentéarias, bem
como o notdvel aumento do interesse da populacdo no uso de fitoterapicos, o presente estudo
teve como objetivo a associacdo do extrato de casca de Punica granatum (romd) (PPE) ao
trimetafosfato de sddio (TMP) e fluoreto (F) em formulacGes para uso como enxaguatorio

bucal, e avaliar sua eficacia na reducdo do processo de desmineralizacdo do esmalte dental.

Michele Russo Luciano
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2 MATERIAIS E METODOS

2.1 Obtencéo e caracterizagdo do extrato da casca da roma

A casca da roma (Punica granatum), ja desidratada, triturada e esterilizada, foi obtida
em lote Gnico da Companhia Santos Flora (Santos flora Com. De Ervas, Mairipord, SP - Brasil).
O produto possui certificados das agéncias reguladoras ANVISA, CETESB, IBAMA e FDA,
além de anélises farmacopéicas e microbioldgicas. De acordo com as caracteristicas da casca
da roma, foi utilizada a técnica da maceracao para o processo de extracdo. Etanol 70% GL (70°
GL) foi utilizado na proporcéo de 1:3 por 24 horas. Esta mistura foi filtrada a vacuo, separando
0 extrato bruto e a borra. Nessa borra, o etanol 70° GL foi adicionado novamente e realizada a
maceracdo. Esse processo foi repetido cinco vezes até que ndo houvesse mais solidos soltiveis
presentes no extrato, indicando possivel exaustdo pelo processo extrator. Essas 5 fragfes foram
misturadas e concentradas em um roto-evaporador a vacuo até o extrato mole ser obtido.
Posteriormente, o extrato mole foi diluido em propilenoglicol e caracterizado com teor de

solidos (secagem em estufa), onde foi padronizado em % de solidos (30,1%).

2.2 Preparo das formulacdes para enxaguatério bucal

As formulagdes foram padronizadas de acordo com seu principio ativo em: 3% de PPE
(E), 0,2 ou 0,3% de trimetafosfato de sdédio (TMP), 100 ou 225 ppm de fldor (F) (FAVRETTO,
DANELON et al., 2013), além destes, também foram utilizados agentes estabilizantes,
conservantes microbioldgicos, quelantes, adocantes, umectantes e dgua e todas as formulacGes
tiveram seu pH ajustado para 7,0 (Tabela 1). Formula¢bes ETF1 (3% PPE + 0,2% TMP + 100
ppm F), TF1 (0,2% TMP + 100 ppm F), ETF2 (3% PPE + 0,3% TMP + 225 ppm F), TF2 (0,3%
TMP + 225 ppm F), F1 (100 ppm F), F2 (225 ppm F) e P (formulacdo sem E/T/F, agua

deionizada — placebo) foram submetidos a um teste de ciclagem de pH.

2.3 Quantificacao de totais fendlicos

Michele Russo Luciano
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Para estabelecer os totais fendlicos presentes nas formulag@es contendo extrato da casca
de Punica granatum (PPE), foi realizada uma curva analitica de acido géalico ( FERNANDES
et al., 2018; WATERMAN; MOLE 1994). Todas as formulagdes e a solucdo padrdo de acido
galico foram preparadas em um baldo volumétrico de 50 mL usando agua como solvente. As
formulaces permaneceram em um banho ultrassdnico por 30 minutos. Uma aliquota de 0,5
mL foi transferida para outro baldo de 50 mL, onde 2,5 mL de reagente Folin-Denis (Qhemis-
High Purity, Hexis, S&o Paulo, Brasil) e 5,0 mL de 29% de carbonato de sodio (Cinética, Sdo
Paulo, Brazil) foram adicionados. As solugdes foram protegidas da luz e as leituras foram
realizadas ap6s 30 min em um espectrofotdmetro UV-Vis a 760 nm (OLIVEIRA et al., 2013).

2.4 Determinacéo de fluor nas solugdes

A concentracdo de F na solucdo foi determinada usando um eletrodo especifico
para o ion F (9609 BN; Orion Research Inc., Beverly, MA, USA) conectado a um analisador
de ions (Orion 720 Aplus; Orion Research Inc., Beverly, MA, USA) e calibrado com padrées
contendo 0,25 a 4,00 ppm F. Inicialmente, 1,0 mL de cada produto foi dissolvido em agua
deionizada e transferido para um baldo volumétrico. O volume foi entéo ajustado para 100 mL
usando agua deionizada. Para cada produto, foram feitas 3 diluicdes. Posteriormente, 2 amostras
de 1 mL foram tamponadas com tampéo de ajuste de forca i6nica total (TISAB 1) (DELBEM
et al., 2003). O pH das solucbes foi determinado com um eletrodo de pH (2A09E, Analyser,
Séo Paulo, Brazil) que foi calibrado com padrdes de 7,0 e 4,0 (DANELON et al., 2014).

2.4.1 Projeto experimental - ciclagem de pH (DES>RE) e tratamentos

Blocos de esmalte (4 x 4 mm, n = 84) de incisivos bovinos foram armazenados em
solucdo de formaldeido a 2% (pH 7,0) por 30 dias em temperatura ambiente. As superficies de
esmalte dos blocos foram em sequéncia polidas e selecionadas por um teste de dureza
superficial incial (SHi) do total de blocos e do intervalo de confianca e, em seguida,
randomizados (320,0 a 380,0 KHN) em 7 grupos (n = 12 por grupo) (Figura 1): formulacdo
contendo 3,0% de PPE + 0,2% de TMP + 100 ppm de F (ETF1), 0,2% de TMP + 100 ppm de

Michele Russo Luciano
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F (TF1) 3,0% de PPE + 0,3% de TMP + 225 ppm de F (ETF2), 0,3% de TMP + 225 ppm de F
(TF2) ), 100 ppm de F (F1), 225 ppm de F (F2) e formulacdo sem F/ TMP / PPE (P) (Tabela
1). Os blocos de esmalte foram submetidos a ciclagem de pH por cinco ciclos e tratados com
cada formulacdo duas vezes ao dia (1 minuto), totalizando sete dias. Depois disso,
determinaram-se nos blocos a dureza superficial final (SHf), a porcentagem de perda de dureza
superficial (%SH), e a perda integrada de dureza subsuperficial (AKHN).

2.4.2 Solugdes experimentais

Os blocos de cada grupo foram submetidos a cinco ciclos de pH a 37 ° C durante um
procedimento que durou sete dias (VIEIRA et al., 2005). Os blocos foram imersos em uma
solucéo desmineralizante (DE: 2,0 mmol / L de calcio e fosfato em tampé&o acetato de 75 mmol
/'L, pH 4,7,0,04 ug F/ mL; 2,2 mL / mm?2). Apos 6 horas, 0s blocos foram transferidos para
uma solucéo remineralizante (RE: 1,5 mmol / L de célcio, 0,9 mmol / L de fosfato e 150 mmol
/ L de KCI em tampdo cacodilico 0,1 mol /L, pH 7,0; 0,05 mg F/ mL; 1,1 mL / mm?2) durante
18 horas. Foram realizadas lavagens com agua deonizada entre cada etapa. O regime de
tratamento consistiu em 60 segundos de imersdo em 1 mL / bloco de solugdes sob agitacdo em
um agitador rotatorio, antes que a solucdo mudasse de DE (desmineralizante) para RE
(remineralizante) e de RE para DE (duas vezes por dia). Lavagens com agua deionizada foram
realizadas entre todas as etapas. Nos ultimos dois dias, os blocos foram mantidos em solucao

remineralizante.

2.4.3 Determinacédo da dureza do esmalte

A dureza da superficie do esmalte foi determinada usando-se o microdurémetro
Shimadzu HMV-2000, sob carga de 25 gramas por 10 segundos. Foram realizadas cinco
impressoes iniciais de 100 um na regido central do esmalte para a determinacdo inicial da
dureza da superficie (SHi). Apbs a ciclagem do pH, a dureza superficial final (SHf) foi
calculada produzindo cinco outras impressdes (100 pum de distancia em relagdo as impressoes
iniciais). A porcentagem de perda de dureza superficial (% SH) foi calculada usando a seguinte
formula: % SH = [(SHf - SHi) / SHi)] x 100. Para a analise da perda integrada de subsuperficie,

Michele Russo Luciano
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foi feita uma secgdo no centro de cada bloco e uma das metades incluida em resina acrilica e
polida. Utilizou-se microdurémetro Micromet 5114 (Buehler, Lake Bluff, USA) e software
Buehler Omni Met (Buehler, Lake Bluff, USA) sob carga de 5 g por 10 s. Uma sequéncia de
14 impressdes a distancias de 5, 10, 15, 20, 25, 30, 40, 50, 70, 90, 110, 130, 220 e 330 um da
superficie externa do esmalte foram realizadas na rea central do esmalte dos blocos (SPIGUEL
et al., 2009). A area de dureza integrada (KHN x um) da lesdo ao esmalte duro sera calculada
usando a regra trapezoidal (Graph Pad Prism, versdo 3.02) e subtraida da area integrada da
dureza do esmalte higido obtendo-se a perda integrada de dureza de subsuperficie (AKHN)

2.5 Analise estatistica

Todos os ensaios foram realizados em pelo menos trés dias independentes. O programa
SigmaPlot 12.0 (Systat Software Inc., San Jose, EUA) foi empregado para a anélise estatistica
com um nivel de confianca de 95%. Os testes foram submetidos ao teste de normalidade
(Shapiro-Wilk) e a analise de variancia (ANOVA- 1 via) foi aplicada aos dados AKHN seguidos
pelo teste Student-Newman- Keuls (p<0,001).

Michele Russo Luciano
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3 RESULTADOS

3.1 Totais Fendlicos nas formulagGes para enxaguatorio bucal

A Tabela 2 ilustra a média dos totais fendlicos expressos em &cido gélico (mg/mg),
encontrados em cada formulagdo contendo 3% de PPE (formulagfes de ETF1, ETF2 e E)
usando o teste colorimétrico de Folin-Denis (FERNANDES et al., 2018; WATERMAN;
MOLE 1994). O conteudo de totais fendlicos (mg/g) em cada formulagédo contendo PPE foram
semelhantes (média de 11,54 mg/g) e correspondeu a 10% do extrato gliclico de roma
produzido pelo método de extracdo descrito na secéo 2.1.

3.2 Dureza da superficie do esmalte

A média de SHi de todos os blocos foi de 364,6 (DP 9,8) KHN (p = 0,533). N&o foram
observadas diferencas significativas entre os grupos apés a alocacao aleatoria (p = 0,474). O
uso da solucdo F2 (225F) resultou em uma queda de 13% na % SH em comparacdo com a
solugcdo F1 (100F) (Tabela 3). A desmineralizacdo da superficie do esmalte foi menor nas
amostras tratadas com as solucdes ETF2, resultando em uma diminuicdo de 46% na % SH em
comparagdo com a solugédo F2 (p <0,001), e uma reducédo de 35% na % SH ao comparar o TF2
e 0 ETF2 (p <0,001). Com relacédo a perda integrada de subsuperficie (AKHN) ela foi maior (~
26%) com a solucdo ETF2 (p> 0,001) quando comparada a solucéo F2 (p <0,001) seguida por
F2 = solugdo ETF1 = solugdo TF2> solucdo ETF1> solucdo F1> solucéo P (p <0,001) (tabela
3).
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4 DISCUSSAO

A cérie dentéria é conhecida por ser uma doenca multifatorial, que acontece pela
interacdo de diversos fatores como por exemplo uma dieta cariogénica, presenca de biofilme na
cavidade bucal, auséncia de fluoretacéo das aguas de abastecimento e ma higienizacdo bucal.
Ela é causada pela falta de equilibrio dindmico entre os processos de remineralizagdo e
desmineralizacdo da superficie do esmalte. Rica em ions, como célcio e fosfato, a saliva tem
um papel importante nesse processo na auséncia do flior, determinando que o valor do pH em
que a desmineralizacdo ocorre é de 5,5, abaixo desse valor de referéncia, os acidos produzidos
pelos biofilmes orais podem atuar na estrutura do esmalte, o que pode levar a uma perda
excessiva de minerais e consequente cavitacdo (JYOTIKA et al., 2019). O modelo de ciclagem
de pH envolve a exposicao de substratos (esmalte ou dentina) a combinacGes de experimentos
de desmineralizacdo e remineralizacdo, projetados para a dindmica de perda e ganho de
minerais envolvidos no processo da carie dentaria. Devido a essas vantagens fundamentais, 0s
modelos de ciclagem de pH colaboram para melhorar a compreensdo do processo de carie € 0S

possiveis mecanismos pelos quais F, TMP e PPE exercem o efeito anti-carie.

O principal achado deste estudo é que a associacdo de PPE (3%) com TMP (0,3%) e F
(225 ppm) (ETF2) resultou em uma diminuicdo de 46% na % SH em comparacdo com a
formulacdo contendo apenas 225 ppm de F (F2) e uma reducdo de 35% na % SH ao comparar
0 TF2 e 0 ETF2, a saber, a presenca do extrato de casca de roma em associacdo com TMP e F
reduz a perda de minerais na superficie do esmalte. A acdo do TMP e do flGor no processo anti-
carie ja estd bem estabelecida (AKABANE et al., 2018; DANELON et al., 2017;
EMERENCIANO et al., 2018; FAVRETTO et al, 2013; MANARELLI et al., 2017,
TAKESHITA et al., 2015). Estudos mostram que o TMP pode ser adsorvido na superficie do
esmalte, reduzindo a desmineralizacdo, pois esse processo pode dificultar a difusdo acida e
alterar a afinidade entre esmalte e as proteinas da saliva (CAVAZANA et al., 2019; DANELON
etal., 2014; NORDBO; ROLLA, 1972; TAKESHITA et al., 2009), além disso o trimetafosfato
de s6dio (TMP) tem se mostrado eficaz como agente cariostatico, ao ser adicionado a vernizes,
dentifricios e enxaguatorios bucais levando a uma reducédo significativa da perda mineral do
esmalte (TAKESHITA et al., 2009, 2015; DANELON et al., 2013, 2014; MANARELLI et al.,
2015). O TMP é um polifosfato ciclico condensado e, de acordo com a literatura, preserva a
estabilidade e integridade da superficie do mineral do esmalte (GONZALES, 1971). No
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entanto, a agdo da roma isolada e associada a esses ingredientes ativos ainda ndo havia sido

muito bem investigada.

Embora a literatura ndo mostre estudos avaliando a acdo anti-carie da roma, esse efeito
é comprovado por VArios outros extratos como: cacau, alcaguz, prépolis verde brasileira, folhas
de ch&, noz-moscada e etc., e esses estudos mostram que essa atividade esta associada aos
polifendis presentes nos extratos (ONISHI et al., 2008, ZHANG et al., 2009). A literatura
mostra claramente como a roma € rica em polifendis (como punicalagina, acido galico e elagico,
entre outros) (ISMAIL; SESTILI; AKHTAR, 2012), e também célcio, magnésio, fésforo,
potassio e sédio, encontrados principalmente na casca dessa fruta (ESAWYA et al., 2019).
Zhang et al. (2009) avaliaram a agdo do extrato de Galla chinensis na matriz de esmalte bovino
submetida a desafios acidos e relataram que os polifendis monoméricos e poliméricos
interagiam com essa matriz de esmalte organico (através de processos covalentes, idnicos, de
ligacéo de hidrogénio ou hidrofobicos) (HAN et al., 2003; LOOMIS, 1974; PIERPOINT, 1969;
ZHANG et al., 2009) levando a um metamorfismo dessa matriz que precipitou e diminuiu a
perda de ions na estrutura do esmalte. Outra acdo possivel € a ligacdo dos compostos presentes
no extrato a superficie dos cristais do esmalte, impedindo sua desmineralizagcdo, além de
facilitar a deposicdo de mais ions na superficie (através do transportador de ions célcio) (KIM;
JIN, 2018; TIAN et al., 2009). H4 também estudos mostrando que o acido galico (presente na
romd) pode funcionar como transportador de ions célcio, favorecendo o processo de
remineralizacdo (CHENG et al., 2008).

Embora os efeitos benéficos da Punica granatum no processo de desmineralizacdo e
remineralizacdo do esmalte dental ainda ndo tenham sido avaliados na literatura, existem muitos
estudos que comprovam sua atividade anti-inflamatdria, antioxidante e antimicrobiana
(ALKATHIRI et al., 2017; BARADARAN RAHIMI et al., 2020; VUCIC et al., 2019) que s&o

compativeis com nossos resultados.

Diante dos resultados obtidos conclui-se que a adicdo de PPE (3,0%) em formulacbes para
enxaguatorio bucal contendo TMP (0,3) e F (225ppm) promoveu uma diminuicdo consideravel
da perda mineral do esmalte dental. Assim, cria-se uma perspectiva promissora para 0
desenvolvimento de um produto comercial dental sem alcool, podendo ser uma alternativa de
tratamento para paciente em risco e com atividade de carie e com beneficios a salde ja

reconhecidos milenarmente da Punica granatum.
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TABELA 1 - Grupos de formulagdes para enxaguatorio bucal e seus constituintes (g)

Formulagao para enxaguatorio
Constituentes

ETF1 TF2 ETF2 TF2 F1 F2 P

Extrato da casca de roméd (PPE) 10,40 - 10,40 - - -
Estabilizantes 0,50 0,50 0,50 0,50 0,5 0,50 0,50
Conservante Microbioldgico 0,10 0,10 0,10 0,10 0,10 0,10 0,10
Quelante 0,01 0,01 0,01 0,01 0,01 0,01 0,01
Fluoreto de sodio (F) 0,02 0,02 0,05 0,05 0,02 0,05 -
Trimetafosfato de sédio (TMP) 0,20 0,20 0,30 0,30 - - -
Edulcorante 7,50 7,50 7,50 7,50 7,5 7,50 7,50
Umectante 10,00 10,00 10,00 10,00 10,00 10,00 10,00
Agua purificada g.s. 100 100 100 100 100 100 100

TABELA 2 - Concentracdo de compostos fenolicos (mg/g) nas amostras

Fenois totais expressos em acido galico

Amostras
(Média = DP)
Extrato glicolico de roma 114,98 + 3,55
Formulagdo ETF1 11,48 £ 0,22
Formulagdo TF1 0,54 + 0,07
Formulagdo ETF2 11,59 + 0,55
Formulagdo TF2 0,53 £ 0,07
Formulacdo P 0,49 + 0,06
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TABELA 3 - Média (DP) das variaveis analisadas de acordo com o tratamento das
formulacGes para enxaguatorio bucal

Formulacéo %SH (KHN) AKHN (KHN x pm)
-87,42 6734,9
P
(3,2) (1217,9)
-73,4° 5046,4°
F1
(4,5) (778,5)
-64,1° 3810,1°
F2
(5,0) (842,2)
-51,7¢ 3710,7°
ETF1
(7,1) (973,0)
-60,5° 4510,2¢
TF1
(8,1) (621,9)
-34,5 2814,2¢
ETF2
(4,4) (975,3)
-53,1¢ 3878,1°
TF2
(5,0) (853,8)

Letras sobrescritas diferentes indicam diferencas significativas entre os tratamentos para cada varidvel separadamente.
(ANOVA de uma via, seguida pelo teste de Student-Newman-Keuls; p <0,001).
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