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RESUMO

A halitose é uma condicao bucal freqlente de dificil tratamento. Os Compostos
Sulfurados Volateis (CSV) sdo o0s principais gases responsaveis pela sua
formacdo. Nesta pesquisa avaliou-se o efeito da fitoterapia sobre o controle da
halitose, medindo os CSV através de um halimetro, apds o tratamento proposto.
Foram testadas duas plantas que tém sido popularmente empregadas para tal: a
Curcuma zedoaria e a Camellia sinensis. As plantas foram preparadas sob a
forma de extrato aquoso e utilizadas como enxaguatérios bucais, comparadas a
um enxaguatorio padréo a base de gluconato de clorexidina a 0,12% e a um
enxaguatoério placebo (dgua). O experimento foi realizado com trinta voluntérios
da FOSJC-UNESP apés orientacdo do Termo de Consentimento Livre e
Esclarecido. Cada paciente compareceu uma vez por semana, durante quatro
semanas. Para a padronizacdo do halito dos participantes foi utilizado o método
Cysteine Challenge Model, modificado para este estudo. Foram realizadas
quatro medicdes do hélito, ap6s bochecho com acetilcisteina: uma antes do uso
do enxaguatério teste, a segunda logo em seguida ao seu uso, a terceira apés
1h30min e a quarta apdés 3h. Foi mantido um intervalo de pelo menos uma
semana entre as diferentes substancias testadas. Os resultados mostraram que
a clorexidina diminuiu a producdo de CSV imediatamente e manteve esse efeito
por até 3 horas, enquanto as duas plantas testadas apresentaram efeito
semelhante ao placebo. Concluiu-se entdo que a Curcuma zedoaria e a Camellia
sinensis, preparadas sob a forma de infusdo e usadas como enxaguatorio bucal,
néo apresentaram efeito na neutralizagcdo de CSV.

PALAVRAS CHAVE: halitose, fitoterapia, plantas medicinais, Curcuma zedoaria,
Camellia sinensis, enxaguatdrio bucal, clorexidina, CSV — Compostos Sulfurados
Volateis, halimetro.



1 INTRODUCAO

A preocupacao do ser humano com o halito vem de tempos
remotos. Existem relatos na literatura antiga que mencionam situacoes
desagradaveis relacionadas ao mau halito, como comentam Sanz et al.®®
sobre os escritos litargicos hebraicos (Talmud), de mais de 2 mil anos, que
estabelecem que os termos de licenca de casamento (Ketuba) podem ser
guebrados em caso de mau odor de um dos parceiros. O dramaturgo
romano Titus Marcius Plautus (254-184 a.C.) menciona o mau halito como
sendo um dos fatores responsaveis pela infidelidade conjugal. Na Biblia, no
antigo testamento, JO (19.17) se lamenta: “Minha mulher tem horror de meu
halito”. Semelhantes referéncias podem ser encontradas nos escritos
gregos, romanos, dos primeiros cristdos, e das culturas islamicas® © .

Foi somente a partir de 1874, quando Howe*, citado por
Tarzia®, descreveu e estudou a halitose, que este mal passou a ser
considerado uma entidade clinica.

Nas décadas de 40 e 50 o estudo da halitose obteve um
avanco cientifico quando surgiu o instrumento chamado osmoscépio, que
era capaz de medir e identificar as diferentes fontes de mau odor, fossem
elas originadas na boca, nasofaringe, ou outras partes do corpo®. A partir
dai o estudo da halitose se desenvolveu muito, principalmente nas duas
Ultimas décadas, quando o assunto passou a ser objeto de inUmeras
pesquisas. O avanco da tecnologia percebido neste periodo foi outro fator
determinante para o seu desenvolvimento, com o0 surgimento de

aparelhos eletrbnicos capazes de detectar diferentes odores.

*Howe JW. The breath and the diseases which give it a fetid odor. New York: s.
n., 1874. p.7-8.
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Segundo Hine?’, a ciéncia da olfacdo n&o é exata e néo existe
definicdo aceitavel de odor, porém se conhece o mecanismo pelo qual os

odores sensibilizam o olfato humano, como é explicado por Téarzia®”.

“Os odores sao produzidos por pequenas particulas
dispersas no ar, capazes de imprimir a sensacao olfativa
nas células receptoras da cavidade nasal. Estas
particulas sd@o conhecidas como odorivetores e
apresentam composicdo e estrutura fisico-quimica
variaveis. Para que determinada substancia seja capaz
de ser percebida pelo olfato ela precisa apresentar duas
propriedades importantes: volatilidade e solubilidade em
gorduras”.

A adaptacédo do olfato € um fendmeno que ocorre quando ha
uma exposi¢do prolongada a um determinado odorivetor, tornando o
olfato insensivel aquele odor. Um paciente com halitose ir4 se acostumar
rapidamente com o odor e, ndo mais detecta-lo®’, sendo este fendmeno
conhecido como fadiga olfatéria.

A palavra halito, derivada do latim (halitu), significa ar
expirado, bafo, cheiro da boca, exalacdo, emanacao, cheiro, e no sentido
poético viracdo, aragem. O sufixo osis da palavra halitose significa
processo morbido, ou uma alteracdo patoldgica’®. Portanto o termo
halitose € usado para designar uma alteracdo desagradavel no odor
exalado pela boca, também conhecido por mau halito®.

Pesquisadores tém se interessado por este tema, devido a
relagdo direta com a saude geral do individuo, bem como com as
implicagbes que este mal pode acarretar na vida social, nos
relacionamentos interpessoais, na auto-estima, enfim, na qualidade de
vida 2.

Mackeown*® destaca a importancia social da halitose e

afirma que:

“A sociedade usa os odores como um meio para definir e
interagir com 0 mundo. A experiéncia olfatéria individual é
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intima, carregada de emog¢des e nos conecta ao mundo. O
cheiro da boca pode conectar ou desconectar uma pessoa
dos ambientes sociais e relacionamentos intimos”.

O mau hdlito é principalmente o resultado da acdo de
bactérias proteoliticas anaerbébicas Gram-negativas que residem nas
superficies dos dentes e lingua ou nas bolsas periodontais™® © *°. Essas
bactérias proteoliticas agem metabolizando aminoacidos, tais como
metionina, cistina e cisteina®™. Como resultado deste metabolismo, ocorre
a producdo de gases que contém enxofre, chamados compostos
sulfurados volateis (CSV), que sdo 0s principais responsaveis pela
percepcao olfatéria do mau hélito ** "¢ 9,

Também colaboram para a geracdo da halitose, em menor
propor¢cdo, 0S compostos organicos volateis (COV) derivados da
putrefacdo, como a putrecina, cadaverina, fendis, indol, escatol, e o
hidrocarboneto metano. Além desses, existem os metabdlitos de cadeia
curta, de baixo peso molecular, que se volatilizam, ganham a corrente
sanguinea e sao eliminados via pulmonar. S&o os amino&cidos, os acidos
graxos, compostos nitrogenados (aminas, amonia, uréia), também
considerados COV*.

Cerca de 90% da halitose é originada na cavidade bucal,
onde existem inumeras bactérias capazes de degradar as proteinas
oriundas de alimentos, ou de células mortas que se desprendem do
epitélio, ou ainda da prépria saliva que permanece depositada sobre a
lingua e com o tempo sofre fermentacéo® © °*. Além disso, algumas
doencas sistémicas podem provocar alteracdo do halito, como, a
insuficiéncia hepatica, insuficiéncia renal, tuberculose, diabetes, entre
outras. A salivacao reduzida, pelos mais variados motivos, também pode
fazer piorar o hélito, assim como o tipo de alimentos que a pessoa ingere,
o0 grau de estresse e determinados medicamentos®.

Existem formas de tratamento para a halitose de origem

bucal, bem como para a halitose de origem extra-bucal ou sistémica,
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sendo importante para o sucesso do tratamento, que seja determinada a
causa do mau odor. Seja qual for a origem da halitose, é fundamental que
0 paciente seja orientado para que pratique uma boa higienizacéo bucal®®,
com o uso de escova de dentes, fio dental e limpador de lingua. Se o
paciente ainda apresentar halitose ap6s manter uma boa higiene bucal,
Morita e Wang>? aconselham bochechos e gargarejos com enxaguatorios
eficientes.

O uso dos enxaguatérios bucais € um dos principais
métodos conhecidos para o controle ou reducéo da flora bacteriana bucal
in vivo, sendo este método bastante empregado e preconizado por
inUmeros profissionais desde o aparecimento de substancias quimicas,
como 0S compostos quaternarios de amonia, a clorexidina, o didxido de
cloro, os compostos fendlicos, entre outros.

Existem também inUmeros medicamentos a base de ervas
que sdo popularmente conhecidos e ha muito tempo utilizados para o
alivio de males como gengivites, aftas, doenca periodontal, estomatites,
halitose™®®.

Mais recentemente, os medicamentos fitoterdpicos tém
despertado grande interesse de pesquisadores, que empregam tais
substancias para os mais variados propositos. O emprego destas
substancias vem da tradicdo popular e sua origem se perde no tempo.

Procurando aproveitar a sabedoria popular, a proposta deste
trabalho foi testar dois produtos fitoterapicos - Camellia sinensis e
Curcuma zedoaria, que tém sido utilizados, entre outras finalidades, para
o combate a halitose. Tais ervas carecem, porém, de maiores estudos
cientificos a respeito de seus mecanismos de acado, principios ativos e
seus reais beneficios sobre o halito. Apesar da caréncia de embasamento

cientifico quanto a acdo destas plantas sobre o hdlito, ndo sao raras as
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referéncias encontradas em sites de fitoterapia* que freqientemente
apresentam informacgdes genéricas e pouco detalhadas, afirmando com
frequéncia a acdo benéfica destas plantas nos distarbios do halito.

Por serem produtos baratos e de facil acesso a populagao,
decidiu-se pela realizacdo de um estudo mais aprofundado sobre tais
fitoterapicos, visando comprovar suas propriedades terapéuticas e,
eventualmente, beneficiar uma parcela maior da populagdo que poderia
aproveitar suas propriedades farmacoldgicas com mais seguranca, além
da vantagem econdmica.

Sendo a acdo tdpica medicamentosa uma das formas de
tratamento da halitose, neste trabalho, Camellia sinensis e Curcuma
zedoaria foram utilizadas na forma de enxaguatoérios bucais, visando uma
possivel neutralizacdo da acdo de bactérias proteoliticas responsaveis

pela formacgao dos CSV.

*Disponivel em: http://www.plantamed.com.br/ESP/Curcuma_zedoaria.htm acesso em:25/11/2005

Disponivel em: http://www.foodnavigator.com/news/ng.asp?id=46771-tea-beats-halitosis acesso
em 3/9/2006



2 REVISAO DA LITERATURA

2.1 Bases bioldgicas para a origem da halitose

A halitose é uma condicdo muito frequente que afeta
principalmente a populacdo adulta®. O termo halitose em geral é usado
para descrever odores desagradaveis ou ofensivos emanados da cavidade
bucal, embora outros locais também sejam relacionados, incluindo o trato
respiratorio superior e inferior, o trato gastrintestinal e algumas doencas
envolvendo os rins ou o figado; porém acredita-se que cerca de 90% de
toda halitose tem sua origem na boca®.

A halitose é uma condicdo que gera implicacées na saude e
na vida social do individuo e representa uma area da ciéncia oral que
abrange aspectos psicologicos e médicos. A halitose é considerada como
sendo fisiolégica ou patologica. A fisiolégica, também conhecida como
transitoria, tem sua origem no dorso da lingua, é auto-limitada, ndo impede
que o paciente tenha uma “vida normal” e normalmente ndo requer terapia.
Esta condicdo € conhecida como halito da manha e representa mais um
problema cosmético do que um problema relacionado & satude®:.

O hélito da manhd se deve a diminuicdo do fluxo salivar
durante o sono'®. Essa diminuicdo de fluxo é acompanhada de putrefacéo
de células epiteliais descamadas que permanecem retidas durante esse
periodo, além da putrefacdo de outros compostos organicos ocasionando
um odor desagradavel, que desaparece ap0s a higienizacdo bucal e pelo
restabelecimento do fluxo salivar aos valores normais®.

O estresse € outro fator que provoca diminuicdo da producéo

salivar devido a liberacdo na corrente sangiinea de hormdénios como a
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adrenalina e o cortisol, que atuam inibindo o funcionamento das glandulas
salivares®.

Ao contrario, a halitose patologica é permanente, ndo se
resolve pelos métodos usuais de higiene, e ndo permite que o paciente
leve uma “vida normal” &.

Dependendo da origem, a halitose patologica € classificada
como sendo de origem bucal ou extra bucal; esta ultima podendo se
originar no trato respiratorio alto e baixo, sistema digestivo, ou por
desordens sistémicas. Condi¢cdes sistémicas como causa de halitose séo
muito raras, embora sejam importantes e ndo deveriam ser completamente
excluidas ao se lidar com paciente portador de halitose. Tais condi¢cdes
incluem acidose diabética, insuficiéncia ou infeccdo hepéatica, ou
trimetilamindria. Condi¢des relacionadas ao sistema digestivo raramente
contribuem para a halitose .

Discorrendo sobre as causas sistémicas da halitose, Falc&o e
Vieira’* explicam que quando ocorre a lentiddo ou faléncia de
determinados Orgaos, as substancias ingeridas ndo sdo adequadamente
metabolizadas, o que origina derivados metabdlicos que sdo transportados
pela circulacdo sanguinea, como aménia, uréia, creatinina e derivados da
queima de acidos graxos como acido butirico, propiénico e valérico e que
sao eliminados pela respiracao.

h%: %6€97 com saliva mostraram fortes

Os estudos de Tonzetic
evidéncias de que os CSV, representados por sulfidreto, metilmercaptana,
dimetilsulfeto sdo os componentes odoriferos de maior importancia na
halitose, contradizendo a tradicional crenca de que as aminas volateis,
cadaverina e trimetilamina, além dos produtos metabdlicos do triptofano,
indol e escatol, sdo os principais componentes odoriferos.

Por outro lado, os compostos inddlicos como o indol e o
escatol sdo substancias menos volateis e provavelmente se aderem as
superficies epiteliais, prorrogando assim o mau odor por extensos periodos

de tempo®.
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Os compostos volateis mais abundantes detectados na
cavidade bucal sao sulfidreto (H.S) e metilmercaptana (CH3SH), com odor
putrido. O dimetilsulfeto (CH3),S também foi identificado, em menores
proporcdes®®. Substratos que possuem grupos tidis livres, como a cisteina,
representam as mais imediatas fontes de mau odor. Aparentemente 0s
precursores que contém enxofre se submetem a reducdo fornecendo
grupos tiodis, que por sua vez sdo metabolizados a CSV. A mera presenca
de aminas e inddis, que emanam um odor desagradavel em estado puro,
nao garante as mesmas caracteristicas quando presentes na saliva, in vivo,
devido provavelmente ao pH e condi¢cdes ambientais da cavidade bucal.
Pesa também o fato de serem muito pouco volateis, ndo conferindo por
este motivo, odor & saliva®.

Os acidos carboxilicos de cadeia curta, acido butirico, acido
valérico e isovalérico, sdo prontamente formados quando o pH esta acima
da neutralidade, ocasido em que a desaminacdo de aminoacidos e a
geracdo de mau odor rapidamente ocorre. O contrario ocorre quando as
aminas sao geradas. Elas sdo produzidas em pH acido, quando os
aminoAcidos séo descarboxilados®.

A halitose ocorre em pH alcalino e neutro, devido ao
favorecimento do crescimento de bactérias proteoliticas anaerdbicas,
sendo, portanto inibida pela acidez**®*°.

Se a dieta do individuo é baseada em carboidratos, a
fermentacdo leva a uma queda do pH tornando-se mais &cido, inibindo a
formacdo de CSV. Se ao contrario, a principal fonte de nutrientes forem
proteinas, seu resultado metabdlico produz compostos nitrogenados como
uréia, aminoacidos livres e aminoacidos derivados de peptideos ou
proteinas, aumentando o pH®>°©83,

A uréia, residuo do catabolismo dos aminoacidos, e que se
excreta, principalmente pela urina, também é eliminada na saliva. A urease

microbiana hidrolisa a uréia, responsavel pelo aparecimento da amonia
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(NH3) na saliva, que € uma substancia basica que eleva o pH salivar. As

proteases microbianas hidrolisam as proteinas, produzindo aminoacidos?.

2.1.1 Microrganismos

A reducdo da quantidade de microrganismos na cavidade
bucal € importante para o controle do mau odor e conseqientemente, o
crescimento bacteriano parece ser critico para a formacéo da halitose®.

A capacidade de producdo de mau odor bucal reside na
microflora, pois quando a saliva livre de bactérias é incubada nenhum odor
€ produzido. Além disso, existem areas localizadas na boca, como 0s
espacos inter-proximais, onde ocorre estagnacao da saliva e producéo de
mau odor por microrganismos; tal ocorréncia ndo foi observada em areas
de grande fluxo salivar®.

Naturalmente nem todos os odores emanados pela boca séao
causados por microrganismos. Determinados alimentos como cebola, alho,
bebidas como o alcool; bem como estados fisiol6gicos especiais como
idade avancada, fome, desidratacdo, entre outros, podem provocar
alteracdo do halito™.

O mau odor bucal € manifestado pela producdo de compostos
volateis através da acdo putrefativa de microrganismos em substratos
proteinaceos exodgenos e enddgenos, principalmente epitélio oral exfoliado,
proteinas salivares, restos alimentares, e sangue. NoO processo, as
proteinas sofrem protedlise em peptideos e aminoéacidos, que séao
posteriormente degradados em compostos altamente volateis e que
inferem um odor ofensivo ao hélito® *3© ®*. Entre as fontes mais comuns de
proteina para a producdo de mau halito estdo principalmente as mucinas
salivares e componentes de células epiteliais® %’

A flora bacteriana bucal pode variar com a idade do individuo
e com as condi¢Bes gerais de satde®, podendo exibir um forte potencial

para a producdo de odor na presenca de substrato apropriado®®.
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O mau hélito de origem bucal é principalmente o resultado da
acdo de bactérias proteoliticas anaerdbicas Gram-negativas que residem
nas superficies dos dentes e lingua ou nas bolsas periodontais e espacos
inter-dentais™® 44 %066,

Treponema denticola e espécies pigmentadas pretas como
Bateroides intermedius, Bacteroides loescheii, Porphyromonas
endodontalis e Porphyromonas gingivalis produzem consideravel
quantidade de metilmercaptana em soro. Muitos membros do género
Fusobacterium, Selenomonas, Bacteroides, Veillonella,
Peptostreptococcus e Eubacterium formam sulfidreto a partir de cisteina.
Treponema denticola e espécies pigmentadas pretas como
Porphyromonas gingivalis também formam sulfidreto, mas nao da
cisteina. Esta caracteristica de Porphyromonas gingivalis pode ser
explicada pelo fato dela preferir peptideos a aminoacidos como fonte de
nutrientes em seu metabolismo. Também €& conhecido que
Porphyromonas gingivalis degrada proteina do soro e isto pode suprir o
organismo com peptideos para a producdo abundante de CSV.
Fusobacterium usam ambos, aminoacidos e peptideos em seu
metabolismo, porém ndo formam quantidades significativas de CSV em
soro®®,

Outros aminoacidos, ndo somente 0s que contém enxofre,
participam na producdo de mau halito, tais como triptofano, ornitina, e em
menor propor¢ao a arginina, um possivel precursor da ornitina em algumas
bactérias, em funcéo da via arginina desaminase®.

A bolsa periodontal € um ambiente ideal para a producédo de
CSV, principalmente metilmercaptana®®, devido ao perfil bacteriano
existente e a presenca de substrato contendo enxofre. A presenca de
CSV nestes locais acelera a destruicdo do periodonto, podendo explicar
porque pacientes com doenca periodontal frequentemente reclamam de

mau odor bucal®?® "%,
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Bactérias relacionadas com a doenca periodontal e
produtoras de odor incluem: Porphyromonas gingivalis, Prevotella
intermedia/nigrescens, Actinobacillus actinomycetencomitans,
Fusobacterium nucleatum®®, Campylobacter rectus, Peptostreptococcus
micros, Tannerella forsythensis, espécies do género Eubacterium e
espiroquetas’’.

A prevaléncia de espécies da familia Enterobacteriaceae na
cavidade bucal de portadores de protese total foi elevada, quando
comparada a outros grupos populacionais, o que levou Goldenberg et al.?*
a ponderarem sobre a possibilidade destas bactérias contribuirem para a
halitose tipica dos portadores de protese total.

A putrefacdo microbiana na lingua é um importante fator de
desenvolvimento da halitose. Bactérias BANA positivas como
Actinobacillus actinomycetencomitans, Treponema denticola,
Porphyromonas gingivalis, Bacteroides forsythus localizadas na lingua,
saburra lingual e fissuras profundas estdo todas associadas com a
formacdo da halitose. Os anaerébicos Gram-negativos e a flora

assacarolitica exercem um essencial papel na formag&o da halitose'*

44, 47, 74.

Em um estudo onde foi analisado o efeito de um novo
enxaguatério Roldan et al.” observaram que as espécies bacterianas
mais prevalentes na saburra lingual e saliva foram Fusobacterium
nucleatum, Prevotella intermedia e Porphyromonas gingivalis. Por outro
lado Bacteroides forsythus e Campylobacter rectus foram encontrados
somente em amostras de placa subgengival. Houve significativa
correlagcdo entre escores organolépticos e a presenca de Prevotella

intermedia na saburra lingual.



26

2.2 Modelo do Desafio da cisteina

Os aminoacidos cisteina, cistina, metionina, triptofano,
ornitina e lisina, a maioria obtida por hidrolise de proteinas e peptideos na
saliva, sdo a fonte primaria de mau odor bucal®*. A cisteina representa a
maior proporcdo dos aminoacidos que geram compostos odoriferos que
compdem o mau halito®. Este composto tem duplo papel nos processos
de putrefacdo e geracdo de mau odor: primeiro porque € rapidamente
degradado pelas bactérias bucais para produzir sulfidreto® ¢ *'2; segundo,
porque o sulfidreto quando ionizado contribui mais para abaixar o
potencial de oxidoreducdo (Eh) do que qualquer um dos 20 aminoacidos
mais comuns. Tal reducdo € essencial para a putrefacdo e para que o
processo de producdo de mau odor se desenvolva *°.

O mau hélito pode ser artificialmente criado pelo modelo de
desafio da cisteina de Kleinberg e Codipily®*, que consiste em bochechos
com solucdo aquosa de L-cisteina 6 mM. Os bochechos com cisteina
proporcionam a formacao principalmente de sulfidreto e em algumas
ocasides pequenas quantidades de metilmercaptana podem ser

99 e 114

produzidas . No desafio da cisteina, os CSV sao rapidamente

produzidos pelas bactérias orais, imediatamente ap6s o bochecho por 30s
com 5ml de L-cisteina 6 mm3* %9112

A observacédo de que a transformacéo de cisteina em CSV é
dependente do pH indica que a reacao é enzimatica. Além disso, o fato da
cisteina produzir mais CSV do que outros aminoacidos se deve a
caracteristica propria de ser um melhor substrato, representado por um
grupo sulfidrila associado a um aminoécido tinico®.

A base do desafio da cisteina estd apoiada em dois
aspectos fundamentais do processo de formacdo do mau odor. Um é que
quando ocorre a quebra da cisteina pelas bactérias bucais, o sulfidreto
torna-se facil de ser mensurado, o que facilita estudos quantitativos

rapidos de varios aspectos da geracdo do mau hdlito intra-bucal. Da
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mesma forma a quantidade de bactérias presentes pode ser avaliada de
acordo com a resposta apés o bochecho com cisteina. Um segundo
aspecto é que a cisteina e seu precursor a cistina® é o principal
aminoacido responsavel pela diminuicdo do Eh, que por sua vez é o
primeiro fator fisico-quimico que favorece o crescimento e a habilidade de
bactérias anaerobias Gram-negativas realizarem putrefacdo e geracao de
mau odor. O catabolismo da cisteina pelas bactérias Gram-negativas

produz:

Cisteina -2, H'eHS —— H.S
T S+

a) H" + HS  em solucdo, que por sua vez produz; b) H,S; e/ouc) S™ +
H*. Os passos a e ¢ causam diminui¢cdo do Eh pela presenca de HS e S~.
O H" e 0 HS™ do passo (a) podem se associar e formar H,S, passo (b) ,
que é parcialmente perdido pela alta volatilidade e por ser pouco solavel
em agua®. A reacdo parece estar associada mais a microrganismos
localizados na lingua e regides interproximais dos dentes, do que com
microrganismos ou enzimas soltveis na saliva®.

O método do desafio da cisteina mostra-se versétil no
estudo dos aspectos da formacdo do mau halito in vivo e nos testes
preliminares de novos produtos contra o mau odor, principalmente antes

dos testes clinicos mais dispendiosos®® 3*©3°,

2.3 Medicdo dos CSV

Métodos de medicdo do mau odor tém sido propostos por
varios autores. A cromatografia gasosa, a avaliacdo organoléptica e os
monitores de enxofre sdo ferramentas freqientemente utilizadas para a

medicdo do mau halito na maioria dos estudos® °' ¢ 8 Além desses



28

métodos ainda temos o crio osmoscoépio e culturas de exsudato de bolsas
periodontais, sendo estes dois de dificil aplicacédo, além de onerosos’’.
Tanto a cromatografia gasosa quanto a avaliacdo organoléptica séo
abordagens tecnicamente dificeis, demandam muito tempo e ndo sao
viaveis para medicBes quantitativas em larga escala’™.

A utilizacdo de um monitor portatii de enxofre para a
determinacdo de halitose foi primeiramente descrita por Rosenberg et
al.”®. Trata-se de um detector eletro-quimico de CSV, que contém um
sensor voltamétrico que capta amostras de ar do interior da boca através
de um eletrodo eletrocatalitico, operando em um potencial de +0,5V, valor
suficiente para assegurar a completa oxidacdo de tidis doadores de
electrons, tais como metilmercaptana e sulfidreto. Tais reacdes
eletroliticas geram uma corrente elétrica de magnitude diretamente
proporcional a concentracdo de CSV quimicamente reduzidas. Esta
corrente € convertida para volts, que por sua vez é transferida para uma
medida em niveis de CSV em partes por bilhdo (ppb). Medidas feitas com
este aparelho tém se mostrado mais faceis de serem reproduzidas do que
aguelas obtidas pelo método organoléptico e mais sensiveis a pequenas
diminuicbes comuns quando se testam produtos para halitose. Além
disso, existem outras vantagens, como baixo custo operacional e maior
rapidez nas medicoes’” 8¢9,

Nos estudos de Rosenberg et al.”” e Codipilly et al.’ foi
constatado grande concordancia entre a determinagdo organoléptica de
odores da saliva e as medi¢fes pelo halimetro.

O monitor de enxofre detecta principalmente sulfidreto. Outros CSV
como dimetilsulfeto e metilmercaptana sdo também detectados,
porém a sensibilidade a estes gases é 50% menor (Interscan)*. Os

77
l.

estudos de Rosenberg et al.”” e Pratten et al.*® mostraram que o halimetro

€ capaz de reproduzir com eficacia medidas tomadas em momentos

Corporation. Instruction Manual. Chastsworth, CA 91313-2496
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diferentes. E capaz também de acusar a reducdo dos CSV apds
tratamento com clorexidina, e concluiram que o uso de um aparelho
simples como o halimetro torna facil e pratico o processo de medicao de
CSVv.

Comparando os diferentes métodos de medicao dos CSV,
Oho et al.®* constataram uma significativa correlacdo entre o método
organoléptico, a cromatografia gasosa e o monitor de enxofre portatil.

Foi constatado que algumas substancias como o alcool,
presente em alguns enxaguatérios, e o cigarro, interferem na leitura do

halimetro®®.

2.4 Tratamento da halitose

A halitose é um problema que preocupava o0s antigos e
continua preocupando o0s povos modernos. Atualmente existe um grande
interesse pela estética e pela imagem pessoal, incluindo a saude
bucal. Conseqientemente, a tendéncia da odontologia moderna é voltar-
se para a prevencdo das doencas bucais e, para tanto, 0 cirurgiao
dentista deve estar capacitado para atuar em beneficio do paciente,
conduzindo-o a um restabelecimento fisico e social’.

Atualmente a halitose afeta populagcdes variadas e
estimativas levam a crer que cerca de um quarto da populacdo mundial
sofra deste mal, sendo que a maioria das pessoas apresenta 0s sintomas
esporadicamente® ©>?.

A halitose pode se manifestar com varios graus de
intensidade e com etiologia variada®, podendo ser provocada por causas
bucais e/ou por causas nao bucais, sendo o tratamento obtido mediante o

afastamento dessas causas®.
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Existem métodos para a reducdo da halitose, porém com
efetividade variada. Estes métodos podem ser mecanicos, como
escovacao, limpeza de lingua, ou quimicos, como a utilizacdo de
bochechos com enxaguatérios® ® .

A escovacdao, o fio dental e a limpeza periddica da lingua
sao imperativos quando se trata de halitose de origem bucal. Assim
sendo, Albuquerque et al.' consideram os métodos mecanicos de
raspagem de lingua e eficiente escovacdo apos as refeicbes, os mais
indicados para o combate da halitose, além de prevenir carie e doenca
periodontal.

Analisando a relacdo entre a halitose bucal e bactérias
produtoras de CSV, Krespi e Rosenberg*® afirmam que o problema pode
ser abordado com sucesso com a combinacédo de limpeza mecénica da
lingua, por meio de escova ou de limpadores linguais, como também pelo
uso de agentes quimicos variados, presentes nos enxaguatorios, que tém
se mostrado eficazes na reducédo dos CSV.

Maneiras de organizar a classificacao dos diferentes tipos de
halitose tém sido propostas, com diferentes protocolos de tratamento
adequados a cada categoria. A classificacdo da halitose por categoria
inclui a halitose genuina, a pseudo-halitose e a halitofobia. A halitose
genuina é dividida em fisiolégica ou patolégica. Se o0 mau odor nao existe,
mas o0 paciente acredita que o possui, o diagnostico seria pseudo-
halitose. Se apds o tratamento de uma halitose genuina ou pseudo-
halitose, o paciente ainda acredita ter o problema, o diagndstico seria
halitofobia, permitindo desta forma a identificacdo de uma condicéo
psicologica® © 18,

Diferentes necessidades de tratamento (NT) tém sido
descritas para as varias categorias de halitose diagnosticadas. As
halitoses fisiolégicas, patologicas bucais e pseudo-halitose sdo tratadas

pelo profissional dentista. Contudo as halitoses patoldgicas extra-bucais e
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a halitofobia devem ser conduzidas por um médico especialista e por um
psiquiatra ou psicélogo, respectivamente'® 2 ©8°,
Para as diferentes categorias de halitose existem NT

basicas, comum a todas. Alguns procedimentos incluem* €%,

a) instrucdo de higiene oral, reforcando as técnicas de
escovacao, uso de fio dental e higiene das proteses;

b) intervencdo  mecanica com  raspagem e polimento
radicular, inclusive no interior das bolsas periodontais,

limpeza de lingua;

c) intervencdo quimica com o uso de enxaguatorios;

d) orientacdo quanto a dieta;

e) acompanhamento frequente.

A orientacdo de dieta € voltada para o controle do consumo

45 e 101

de alimentos odoriferos , além do uso de recursos que estimulem a

salivacdo, como chicletes, vegetais e legumes mais fibrosos, além da
ingestdo de bastante liquido® ©°2.

Um completo histérico médico é mandatorio para a
identificacdo de condi¢cbes sistémicas que podem contribuir para 0 mau
halito>. Nos casos em que ha suspeita de origem sistémica ou extra-bucal,
os dentistas podem ajudar o paciente dando orientacdes quanto a higiene
bucal, bem como a indicacéo de um médico® © %,

Com relacdo a halitose de origem psicogénica, o
procedimento inclui discussdo da situacdo com o paciente, sendo a
medicdo do halito com o halimetro muito Gtil para demonstrar que a

halitose pode ou n&o estar presente®.
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O tratamento da halitose é eficaz nos casos de halitose
fisiologica ou halitose patoldgica, porém pode ser ineficaz nos casos de
halitofobia. Por este motivo um questionério € Util para a identificacéo de
pacientes com uma condicéo psicolégica®’.

Em suas recomendacbes sobre o tratamento da halitose
Yaegaki et al.'® orientam a todos os pacientes, inclusive aqueles
diagnosticados com halitose patoldgica extra-bucal, ou halitofobicos, a
praticar os procedimentos de higienizacdo basicos que deveriam ser
ensinados por todos os dentistas. Eles consideram este procedimento o
tratamento mais importante para a halitose, sendo que a limpeza de
lingua e o uso de enxaguatorios fazem parte desse protocolo.

2.4.1 Enxaguatorios bucais

O uso de enxaguatorios bucais na pratica da medicina oral
tem se mostrado efetivo no controle de doengas comuns como aftas,
candidiase, liquen plano, entre outras'*.

Em virtude de deficiéncias demonstradas pela populagdo em

1.4 e Pistorius et al.®’

geral no controle mecéanico de placa, Gults et a

afirmam que os agentes antibacterianos que complementam a escovacgao

podem ser um auxilio desejavel para um controle mais efetivo de placa.
Devido a grande contribuicdo dos CSV na formacdo da

halitose®® © ¥’

, muitos estudos de produtos destinados ao combate deste
mal tém se voltado para uma maneira de inibir a producéo dos CSV°.

O uso dos enxaguatorios bucais € uma pratica comum de
higiene conhecida desde os tempos antigos. Tais produtos sdo usados
em associacdo ou como suporte para outras formas de tratamento
I,

preventivo, incluindo o tratamento periodonta Certamente, a maior

parte do uso dos enxaguatérios é para o combate & halitose'®; contudo, a
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eficacia dos enxaguatorios na halitose bucal ainda ndo esta clara, uma
vez que o nimero de experimentos clinicos é escasso®’ © 1%,

Enxaguatorios comerciais tém sido usados no tratamento da
halitose e, embora, alguns desses produtos meramente mascaram 0 mau
odor, o objetivo principal € controlar o halito reduzindo os microrganismos
responsaveis e evitando o crescimento de patégenos oportunistas’>.

A maioria dos produtos comerciais promete eliminar o mau
halito; no entanto, eles apenas mascaram o problema pelo uso de
flavorizantes diluidos em alcool, agindo assim frequentemente como
um alivio temporario, mais do que uma cura permanente®. Por
outro lado Quirynen™ afirma que os enxaguatérios somente  s&o
efetivos contra a halitose provocada por fatores intra-bucais. Quanto a

1. e Rosenberg’®,

presenca de alcool nos enxaguatorios, Pereira et a
afirmam que colutérios contendo tal substancia, podem néo ter um efeito
benéfico para a mucosa bucal, pois seu efeito desidratante pode agravar
a halitose.

Uma vez que a halitose fisiologica se deve principalmente a
regido do dorso posterior da lingua, os pacientes devem ser instruidos a
higienizar apropriadamente esta regido, com o auxilo de antimicrobianos,
principalmente na forma de enxaguatérios bucais*” "2 © %%,

Os produtos usados em enxaguatorios geralmente
apresentam um largo espectro de atividade, ndo possuindo seletividade
de efeito. Apesar disso, a literatura néo revela evidéncia de que o uso dos
enxaguatorios gera resisténcia ou desequilibrio na flora bucal’.

Os componentes quimicos mais estudados recentemente

sdo fons de zinco’® 7% 104 e 114 7,8, 40, 70, 85, 87, 104 e

114

, gluconato de clorexidina

8, 40, 85 e 111 7, 8, 104 e 114

, triclosan e Oleos

7,8,62e 68

, cloreto de cetil-piridinio

essenciais
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2.4.2 Clorexidina

A clorexidina é considerada o mais eficaz anti-séptico bucal,
em termos de efeito antiplaca e antigengivite. Apesar disso, sua aplicacao
na halitose bucal ndo tem sido devidamente estudada. Usada nas
concentracbes de 0,12% e 0,2% produz efeitos colaterais de
pigmentacao, alteracdo e reducédo do paladar, o que tem desencorajado
seu uso para o combate & halitose”.

A clorexidina € uma molécula catidnica e consiste de dois
anéis simétricos 4-clorofenil e dois grupos bisguanida ligados por uma
cadeia central hexametileno. Apresenta pH entre 55 e 7 e sua
preparagcdo mais comum €& com o sal digluconato, devido sua alta
estabilidade e solubilidade em &gua®. Possui efeito antibacteriano de
amplo espectro contra bactérias Gram-positivas e Gram-negativas,
anaerobicos facultativos, aerdbicos, esporos, virus e fungos. Sendo um
agente cationico, a clorexidina se liga eletrostaticamente a superficies
bacterianas carregadas negativamente, danificando a camada mais
externa da parede bacteriana tornando-a permeavel. O resultado da
penetracdo da clorexidina na bactéria € a precipitacdo do citoplasma,
impedindo o reparo da membrana celular levando & destruicdo da
bactéria®' ¢ >3,

A clorexidina é um anti-séptico que tem sido amplamente
utiizado em afecgcdes de pele e mucosa. Desenvolvida como um
preservativo na industria farmacéutica, demonstrou ser um efetivo agente
anti-placa e ao lado do flior € a substancia que tem recebido maior
atencdo na odontologia®®; além de ampla aplicacdo no campo médico.
Estudos demonstraram que a eficacia do controle de placa é influenciada
por diferentes fatores como concentracdo da substancia, dosagem e

duracéo do bochecho, bem como o modo de aplicacdo do composto™®.
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E o agente antimicrobiano mais testado para o tratamento
da gengivite e mais recentemente também tem sido testado seu efeito no
tratamento da halitose”®.

Estudando 0 mecanismo de acdo da clorexidina

Kuyakanond e Quesnel*

concluiram que a inibicdo da ATPase ndao
representa 0 mecanismo de acéao letal de clorexidina, como se acreditava
anteriormente, mas apodia a teoria da interrupcdo da permeabilidade da
membrana de forma similar a polimixina, porém diferente
bioquimicamente em sua forma de interacdo com o0s componentes da
membrana. A atividade antimicrobiana se deve a sua habilidade de
ligacdo com as membranas, que sofrem alteracdo de permeabilidade®.

A clorexidina € uma molécula positivamente carregada e é
atraida para a superficie bacteriana que é carregada negativamente. Esta
ligacdo é especificamente forte para os compostos contendo fosfato, o
que provoca um dano na integridade da membrana, facilitando a
penetracdo da clorexidina para a porgéo interna da célula bacteriana. L&,
a clorexidina se liga aos fosfolipidios provocando aumento de
permeabilidade da camada interna da membrana e escape de moléculas
de baixo peso molecular, como os ions potassio®°.

A acao da clorexidina é influenciada pelo pH. Sob condicbes
acidas a ionizacdo da superficie da bactéria é suprimida, reduzindo o
efeito bactericida da clorexidina®. No estudo feito por Waaler®, foi
demonstrado uma total perda de efeito anti-placa quando a clorexidina foi
usada em pH 3.

A clorexidina age de formas diferentes de acordo com a
concentracdo. Em baixas concentracfes € bacteriostatica, com danos
celulares reversiveis e em concentra¢cdes mais elevadas, como a dos anti-
sépticos, sdo mais bactericidas coagulando o0s constituintes
citoplasmaticos®.

Em pH fisiologico a clorexidina é uma grande molécula

dicatibnica, com as cargas positivas distribuidas sobre os atomos de
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nitrogénio de cada lado da ponte hexametileno. A adesividade da
clorexidina se da também nas superficies negativamente carregadas da
cavidade bucal como dentes, mucosa, pelicula adquirida e saliva®.

Um simples bochecho com clorexidina ira manter uma
substantividade com efeito bactericida por véarias horas. No estudo
realizado por Freitas et al.'®, testes de adsorcdo em superficies
mostraram que a molécula foi adsorvida em superficies hidrofilicas e
hidrofobicas, concluindo que a principal forca de adsorcao da clorexidina
em superficies hidrofilicas € a atracao eletrostatica, ao passo que para as
superficies  hidrofébicas s@o as interacbes hidrofébicas. Estes
mecanismos sdo importantes no que se refere a retencdo da substancia
na cavidade bucal.

Nos estudos de Musteata e Pawliszyn®™ sobre a
concentracéo total e livre da clorexidina apds bochechos, verificou-se que
a concentracdo de clorexidina necessaria para a inibicdo de bactérias
cariogénicas foi mantida por pelo menos 8h. O estudo também mostrou
gue a clorexidina permanece estavel na cavidade bucal por pelo menos
9h e a boca funciona como um reservatério que libera lentamente a
droga. Foi revelado ainda, que apds a administracdo de clorexidina, a
composicao normal da saliva muda (diminui a quantidade de agua) por
poucas horas, provavelmente como uma resposta fisiologica ao gosto
amargo do remédio.

A clorexidina é também usada em doenca periodontal, em
procedimentos pré-operatorios para exodontias e implante dentario. Pode
ser usada como bochecho, gel ou verniz em uma série grande de
concentracbes. Mais recentemente tem sido utilizada como pequenos
chips introduzidos diretamente no interior de bolsas periodontais. Seus
efeitos colaterais em odontologia incluem aumento da formacdo de
calculo dentario, alteracdo de paladar, sensibilizacdo e descamacédo da

mucosa®®.
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Escurecimento  extrinseco dos dentes € também
reconhecido como um efeito colateral e parece ser uma consequéncia da
desnaturacao protéica acompanhada pela exposicao de grupos sulfidrilas
que reagiriam com metais como ferro e enxofre, formando sulfetos
pigmentados™®® %,

A clorexidina também pode diretamente precipitar pigmentos

.19 avaliaram o escurecimento dos

orgéanicos dos alimentos. Warner et a
dentes e constataram que as manchas induzidas pela clorexidina
apresentam altas proporcdes de enxofre e ferro. As manchas mais
escuras estavam associadas com material organico amorfo nas
proximidades de areas altamente mineralizadas. Areas sem manchas
continham pouco enxofre e baixos niveis de metais. Proteinas salivares
ou bacterianas poderiam ser a fonte de enxofre associado as manchas.
Exemplos destas proteinas séo a lactoferrina salivar (contém enxofre e é
ligante de ferro) ou a proteina bacteriana periplasmética ligante de
enxofre. A alteracdo do paladar é um dos efeitos colaterais observados e
€ devido provavelmente a desnaturacdo das proteinas na superficie dos
botdes gustativos>>.

A clorexidina usada nas concentracdes habituais de 0,12% e
2% apresentam baixissimos niveis de toxicidade tecidual local e
sistémica®®; além disso, reacdes alérgicas & clorexidina sdo raras, com

poucos casos relatados de reacdes anafilaticas.

2.4.3 Enxaguatorios fitoterapicos

Existe a crenga de que enxaguatorios e dentifricios contendo
ingredientes fitoterapicos tenham atividade anti-placa e propriedades anti-
gengivite. No entanto, praticamente inexistem pesquisas publicadas in
vivo sugerindo esses beneficios, embora pesquisas in vitro apéiem esta

idéia*3.
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Dentre os poucos estudos encontrados em que foram

utilizados produtos fitoterapicos, ressalta-se o de Pannuti et al.®®,

que
avaliaram o efeito de um dentifricio herbal na reducdo de placa e
gengivite, verificando uma reducdo significativa no indice gengival quando
comparado com um dentifricio covencional.

Gultz et al.?*, trabalhando in vivo, compararam as
propriedades antimicrobianas de um enxaguatério herbal sem élcool, com
o listerine e com clorexidina. Estes trés foram comparados com agua.
Testes microbiolégicos foram feitos e os resultados mostraram que todos
0S enxaguatorios testados se comportaram melhor do que a 4gua, sendo
que o enxaguatorio herbal inibiu bactérias mais efetivamente do que o
Listerine® e estatisticamente igual a clorexidina.

Rosing et al.” fizeram um estudo comparativo entre alguns
enxaguatorios indicados contra a halitose; dentre eles um a base de
ervas, e concluiram que o efeito deste produto na neutralizagdo dos CSV
nao foi eficaz.

Comparando a eficacia antimicrobiana de varios produtos
enxaguatdrios, Shapiro et al.?® testaram trés enxaguatérios baseados em
extratos vegetais e verificaram um menor efeito de reducdo de placa,
quando comparados ao grupo da clorexidina.

Avaliando a eficacia da irrigacdo subgengival na gengivite,

Pistorius et al.®’

compararam o efeito de um enxaguatoério herbal com um
convencional a base de cloreto de cetil-piridinio e fluoreto de sédio. A
aplicacdo de um enxaguatério herbal no sulco gengival resultou em
significante reducédo nos parametros de inflamacédo gengival, que foi mais
significativa do que a do enxaguatorio convencional.

O estudo realizado por Lauten et al.*®

procurou aproveitar as
propriedades antiinflamatorias e antimicrobianas de algumas substancias
vegetais como a melaleuca, a manuka, a caléndula e o cha verde, ja

observadas in vitro, e combina-las em um enxaguatorio bucal. Este estudo
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piloto ndo demonstrou uma reducdo significativa nos valores médios de

indice de placa e indice gengival, guando comparado com o placebo.

2.4.4 Camellia sinensis

Para os orientais, cha é a infusdo aquosa das folhas secas
da planta Camellia sinensis, pertencente a familia Theaceae. O cha da
Camellia sinensis é a bebida mais popular consumida no mundo, sendo
utilizada por dois tercos da populacdo mundial, perdendo apenas para a
agua*®.

A planta Camellia sinensis € nativa do sul da China e foi
posteriormente levada para o Japdo e india. O consumo humano da
Camellia sinensis data de 4000 a 6000 anos e é considerado seguro para
a saude pela U.S. Food and Drug Administration. Dependendo do
processo de secagem e fermentacdo das folhas, os chas sé&o
classificados em trés tipos principais: o cha verde que nao é fermentado,
o0 oolong que é semi-fermentado e o ché preto que é fermentado™®®.

No Brasil, a Camellia sinensis é cultivada na regido do vale
do Ribeira, principalmente para a producdo de cha preto. Recentemente,
o Brasil comecou a produzir o cha verde devido ao aumento da demanda
por este produto®. O elevado consumo do cha de Camellia sinensis, tanto
por japoneses nativos quanto por seus descendentes, mesmo fora de seu
pais de origem, esta inserido na cultura nipdnica como um habito
tradicional™,

O cha verde é obtido pela acdo de vapor sobre as folhas
recentemente colhidas, causando assim a inativacdo de enzimas que
iniciariam o processo de fermentacdo. Como consequéncia, origina-se um
produto seco e estavel, que conttm a maioria dos compostos

polifendlicos, os quais representam um terco do peso seco das folhas®.



40

A composicdo quimica do cha verde é complexa e nao
totalmente compreendida®, ressaltando-se a presenca dos componentes
mais abundantes - os flavonoides ou polifendis - mais conhecidos como
catequinas: epicatequina  (EC), epicatequina-3-galato (ECG),
epigalocatequina (EGC) e epigalocatequina-3-galato (EGCG)*?.

As catequinas pertencem a um grupo de polifendis
encontrados nas folhas da Camellia sinensis, matéria prima para a
producdo de cha verde e preto. O cha verde € uma infusdo de folhas
apenas secas, enquanto que o cha preto provém de folhas processadas.
As catequinas sao compostos incolores, hidrossolluveis, que contribuem
para 0 amargor e a adstringéncia do cha verde. As teaflavinas sao
compostos responsaveis por parte da cor alaranjada e sabor
(adstringéncia) da infusdo de cha preto?®.

De maior interesse sdo 0s compostos polifendlicos
baseados na estrutura da isoflavona. Os compostos mais simples nesta
classe sdo as catequinas; as moléculas maiores incluem teaflavina e
tearubigina, que sdo produtos da oxidacdo e polimerizacdo dos
isoflavonoides simples. As teaflavinas séo encontradas
predominantemente no cha preto e combinadas com a cafeina modulam
0 amargor e a adstringéncia dos compostos individuais e dao sabor ao
cha. Cerca de 5% do peso seco do cha preto e 10% no caso do cha verde
€ composto por catequinas, que sdo flavondides simples e bem
caracterizados, consistindo basicamente de quatro compostos: EC, EGC,
ECG e EGCG**®®,

Estudando os efeitos antimicrobianos do cha verde, Yam et
al.’™® concluiram que o seu principio ativo antibacteriano pode ser
explicado pela presenca de polifendis, tais como, EGC, EGCG e ECG.
Muitos patégenos importantes foram sensiveis ao cha verde. A maioria
das espécies testadas tiveram uma sensibilidade homogénea, porém
houve alguma variacdo entre diferentes cepas de Escherichia coli e

Klebsiella pneumoniae. O padrao de atividade néo foi o mesmo dos anti-
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sépticos, mas apresentou diferencas entre espécies Gram-negativas,
Gram-positivas e cocos. Isto sugere um modo de acédo diferente das
desnaturacdes protéicas. Dentre Vvarios microrganismos testados
Staphilococcus e Yersinia foram respectivamente os géneros Gram-
positivos e Gram-negativos mais sensiveis.

Wei e Wu'% estudaram os efeitos do extrato aquoso do cha
preto e concluiram que os polifendis podem contribuir para a saude
periodontal, pela supressdo do crescimento e das propriedades de
viruléncia dos patégenos periodontais. O extrato diluido seriado ou os
polifendis foram inoculados em bactérias teste: Actinobacillus
actinomycetencomitans, Fusobacterium nucleatum, Prevotella intermedia,
Peptostreptococcus micros, Porphyromonas gingivalis. Os resultados
mostraram que o0 extrato inibiu o crescimento de todas as bactérias
testadas, exceto de Actinobacillus actinomycetencomitans.

Pesquisando a atividade anticariogénica do cha verde,
Sakanaka et al.®! verificaram que o extrato metandlico do cha inibiu o
crescimento de bactérias cariogénicas Steptococcus mutans. Os
componentes polifendlicos ativos isolados foram: C, EC, galocatequina
(GC), EGC, ECG e EGCG. Os autores concluiram que beber cha verde é,
até certo ponto, uma maneira de se prevenir a carie dental.

Dentre os polifendis existentes no cha verde, a catequina
EGCG, presente em maior quantidade no botdo das folhas e nas
primeiras folhas da planta®, vem sendo apontada como a principal
responsavel pelos efeitos fisiologicos benéficos & saude humana. Sua
presenca € a mais abundante entre todos os componentes fendlicos
existentes na planta®®©2°.

Em trabalho de reviséo de literatura, Pastore e Fratellone®
concluiram que aparentemente ndo existem efeitos colaterais
significativos, ou toxicidade associados com o consumo regular do cha
verde. Seus efeitos benéficos vao desde acdo antiinflamatéria e

antioxidante, além de acgéo eficaz em doencas cardiovasculares, doencas
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da boca, Mal de Parkinson, diabetes, inflamacdes intestinais e desordens

da pele.

2.4.5 Curcuma zedoaria

A Curcuma zedoaria € um arbusto perene do género Indo-
Himalaio Curcuma, que cresce principalmente em paises do leste asiatico
incluindo China, Vietnam, india, Indonésia, Paquistdo e tem sido usado
como medicamento tradicional na Asia para doencas do estdémago,
tratamento de doencgas do sangue, como hepatoprotetor e estimulante da

menstruacdo® 2 °

A Curcuma zedoaria pertence a familia
Zingiberaceae e tem sido usada ha muito tempo como remédio popular e
como cha. Para tanto, utilizam seu rizoma seco. Esta espécie é
amplamente cultivada no sul da india e usada principalmente pelo seu
“amido”, que tem propriedades medicinais. A Curcuma zedoaria tem
tubérculos de cor laranja escuro que sao usados tradicionalmente como
carminativos, estimulantes digestivos, e no tratamento de resfriados e
infeccdes. O Oleo essencial da Curcuma zedoaria, obtido pela destilagcio
a vapor de tubérculos secos, possui um ingrediente ativo em preparados
antibacterianos. O “amido” extraido € usado em dietas para criancas e
convalescentes devido a sua propriedade calmante e demulcente®®®,

O rizoma da Curcuma zedoaria € empregado na China e em
muitos outros paises, inclusive no Brasil, para o tratamento de varios
males®. Muitos estudos tém confirmado e também ampliado a maioria
das indicac8es popularmente conhecidas desta planta* ©*’.

As atividades antibacterianas, antifingicas e analgésicas
dos extratos da Curcuma zedoaria e do seu Oleo essencial tém sido
divulgadas e atribuidas & presenca de mono e sesquiterpenos*? © >’

Num trabalho de andlise do oOleo essencial da Curcuma

zedoaria realizado por Lai et al.*?, 13 compostos foram identificados. Os
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principais componentes sao: epicurzerenone (46%), curdione (13,66%) e
5-isopropilidene-3,8-dimetil-1(5H)-azulenone (9,15%). Alguns outros em
menor quantidade incluem 1,8-cineole (1,36%), canfora (1,46%), B-
elemene (1,90%), alfa-terpineol (1,45%), alfa-curcumene (0,70%),
curcumol (1,89%) e isocucumenol (1,84%). Menos de 3% de terpenos foi
identificado no Oleo essencial. As principais cetonas representam
aproximadamente 71% do Oleo essencial. Foi identificada atividade
antimicrobiana em testes com 6 diferentes bactérias Gram-positivas e
Gram-negativas: Staphylococcus aureus, Escherichia coli, Pseudomonas
aeruginosa, Vibrio parahemolyticus, Salmonella typhimurium e Bacillus
cereus, sendo o Vibrio parahemoliticus o patdégeno mais sensivel e a
Escherichia coli o0 menos sensivel. Também se constatou citotoxicidade
em células da linhagem HL-60 de leucemia promielocitica humana, bem
como a inibicdo da diferenciagio monocitica das células HL-60 da
leucemia promielocitica humana. O autor conclui que embora os terpenos
no 6leo essencial possam ter um papel importante como antimicrobianos,
antioxidantes e atividade citotdxica, outros componentes, especialmente
epicurzerenone, curdione e 5-isopropilidene-3,8-dimetil-1(5H)-azulenone
podem também estar envolvidos na agéo.

Estudos também demonstraram uma expressiva atividade
contra uma ampla gama de fungos patogénicos para humanos, incluindo
cepas resistentes aos conhecidos antifingicos anfotericina B e
cetoconazol, quando analisado o extrato alcodlico quente do rizoma seco
da planta. O componente mais abundante foi o Ethyl p-Methoxycinnamate
(EPMC), que apresentou um largo espectro antifangico, porém sem acéao
sobre as bactérias Gram-positivas ou Gram-negativas testadas®’ ® .

O trabalho de Navarro et al.>’, realizado em ratos, verificou
que a Curcuma zedoaria cultivada no Brasil exerce efeitos analgésicos,
atribuidos a presenca dos terpendides. Um deles, o sesquiterpeno
curcumenol, demonstrou produzir potente acdo analgésica dose

dependente, através de um mecanismo de acdo diferente dos opiaceos.
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Um efeito antiinflamatorio também foi observado. Para os autores, o
mecanismo pelo qual os principios ativos da planta exercem atividade
analgésica permanece, ainda, indeterminado. Os resultados confirmam e
justificam o uso popular desta planta para o tratamento dos processos
dolorosos.

Estudando novos agentes antiinflamatérios ou preventivos

de cancer derivados de produtos naturais, Hong et al.®

constataram que
0 extrato alcodlico do rizoma da Curcuma zedoaria mostrou-se eficaz na
inibicdo da producdo de prostaglandina E; (PGE;) induzida por
lipopolissacarideo (LPS). Por fracionamento guiado os compostos beta-
turmerone e ar-turmerone foram isolados e identificados como o0s
principios ativos responsaveis por esta capacidade. Concluiram que os
sesquiterpendides da Curcuma zedoaria inibiram a producdo de PGE2 e
a formacgé&o de 6xido nitrico.

Acdo anti-fibrosante no figado foi constatada pelos estudos
de Jiang et al.**, utilizando os 6leos curcuma aromatico, curcumenol e
curcumol.

Um estudo com extratos de Curcuma zedoaria e Curcuma

malabarica foi realizado por Wilson et al.'®

, para se avaliar a atividade
antibacteriana e antifungica das plantas. Os extratos foram feitos apos a
secagem e pulverizacao das raizes e com a utilizacdo de seis solventes
diferentes: éter de petréleo, n-hexano, cloroformio, acetona, etanol e
agua. Os microrganismos analisados foram os Gram-positivos Bacillus
subtilis, Staphylococcus aureus e Micrococcus luteus, os Gram-negativos
Escherichia coli, Proteus mirabilis e Klebsiella pneumoniae. Os fungos
usados foram Candida albicans e Aspergillus niger. Os resultados
mostraram que todos o0s solventes, exceto a A&gua, apresentaram
significativa agdo inibitéria. Acdo inibitéria também foi observada contra
todas as bactérias, com excecdo de Escherichia coli e Staphylococcus
aureus. Os extratos com éter, hexano, cloroformio e acetona

apresentaram atividade maior do que os alcodlicos, que somente



45

apresentaram atividade em altas concentracfes. Os extratos acima
também apresentaram atividade antifingica. De modo semelhante a
Curcuma zedoaria, a Curcuma malabarica apresentou efeito
antimicrobiano com todos 0s solventes, exceto com agua, porém a

Curcuma zedoaria teve atividade antimicrobiana mais acentuada.



3 PROPOSICAO

O objetivo deste trabalho foi testar os efeitos terapéuticos
sobre o halito de duas plantas medicinais, Curcuma zedoaria e Camellia
sinensis, usadas sob a forma de enxaguatorios, avaliando sua eficacia na
inibicdo da producdo de CSV imediatamente ap0s o uso da erva e,

também, com o passar das horas.



4 MATERIAL E METODO

4.1 Grupo experimental

Os testes foram realizados com 30 voluntarios adultos, de
ambos os sexos, com idade variando de 19 a 43 anos, em sua maioria
alunos e funcionarios da Faculdade de Odontologia da UNESP de Séao
José dos Campos, que receberam previamente o Termo de
Consentimento Livre e Esclarecido incluido em anexo, informando a
natureza da pesquisa, as caracteristicas, 0s objetivos, dando total
liberdade para uma eventual desisténcia durante os trabalhos, bem como
acesso a qualquer informacdo sobre a pesquisa, em qualquer etapa da
mesma. O participante também foi informado de que n&do haveria gasto
financeiro de sua parte e que o projeto foi aprovado pelo Comité de Etica
em Pesquisa (protocolo n°® 075/2005-PA/CEP) incluido em anexo.

Os critérios de inclusdo abrangeram candidatos, que
gozavam de bom estado geral de saude, boa saude periodontal, que
possuiam pelo menos vinte dentes naturais, ndo fumantes, que né&o
estavam fazendo uso de aparelho ortodéntico, ndo estavam sob
tratamento médico, usando medicac¢do ou enxaguatorios bucais. Nenhum
dos participantes reclamou de mau halito ou tinha razdo para acreditar
que possuisse mau halito. Todos os voluntarios passaram por avaliagao
clinica, com o preenchimento de uma ficha de anamnese, cujo modelo
esta incluido em anexo.

No experimento foram testadas duas plantas medicinais sob
a forma de enxaguatorios. Estes enxaguatorios fitoterapicos foram

comparados com um enxaguatério placebo (agua) e também com um
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enxaguatorio a base de gluconato de clorexidina a 0,12%. Todos 0s
enxaguatorios foram isentos de alcool em sua composi¢ao.

Foi suspenso o uso de qualquer outro produto enxaguatério
durante todo o periodo do teste, que durou cerca de 1 més para cada
paciente. Os voluntarios usaram cada enxaguatorio apenas uma vez na
semana; assim, o individuo que iniciava os testes, por exemplo, na 22-
feira, sO retornava na 22-feira seguinte para testar um novo produto e
desta forma, sucessivamente, até a ultima semana, quando foi testado o
altimo enxaguatario.

Os testes foram feitos entre os meses de abril e novembro
de 2006 e todos os participantes usaram os diferentes enxaguatérios com

um intervalo de pelo menos uma semana entre eles.

4.2 Substancias testadas

A Curcuma zedoaria utilizada nos testes foi adquirida na
farmécia de manipulagdo Botica Belluz, localizada no municipio de Séo
José dos Campos. Foi fornecida em embalagem plastica flexivel, lacrada
e comercializada na forma de pé pelo laboratério Fitoterapico Panizza

(Figuras 1 e 2).

a) b)

FIGURA 1 — Curcuma zedoaria: a) planta ao natural; b) embalagem comercial.
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a) b)

FIGURA 2 — Curcuma zedoaria: a) rizoma; b) rizoma em po.

A Camellia sinensis utilizada nos testes foi adquirida em
farmacias comuns localizadas no municipio de S&o José dos Campos. E
fornecida em caixas contendo sachés de 1,5 g da erva e € comercializada

pelo laboratério Herbarium (Figuras 3 e 4).

a)
b)

FIGURA 3 — Camellia sinensis: a) sache; b) planta ao natural.
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a) b)
FIGURA 4 — Camellia sinensis: a) folhas; b) flor.

A preparagdo das solugdes para os bochechos foi feita
seguindo as instru¢cdes da embalagem de cada um dos produtos.

Para a Curcuma zedoaria foi realizada decoc¢cdo em agua
fervente por 5 min de 2,20 g do p6 da raiz da planta, o que equivale a
quantidade de uma colher de cha do produto, que foi diluido em 200 ml de
agua filtrada. Passados 5 min o fogo era desligado e aguardava-se 10 min
deixando o recipiente da solucdo abafado, com posterior esfriamento
natural.

A Camellia sinensis foi preparada por infusédo do saché em
200ml de agua filtrada recém fervida, deixando descansar por 3 min.

Os chas preparados eram acondicionados em garrafas
plasticas vazias de agua mineral e utilizados nos testes como
enxaguatorios, cerca de 1 h apos a preparacao.

Como controle positivo, foi utilizado solugcéo de gluconato de
clorexidina a 0,12%, sem a adicdo de adocante, flavorizante, corante ou
alcool, sendo fabricada na farmacia de manipulacdo Botica Belluz,
localizada no municipio de Séo José dos Campos.

Como controle negativo utilizou-se agua mineral natural sem

gas da marca Passa Quatro, facilmente encontrada no comércio local.
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A medicdo do volume das solucdes para os bochechos era
feita com seringas descartaveis de 10 ml e as doses para os bochechos
eram colocadas em copos plasticos para cafezinho, também descartaveis.
Os participantes ndo tinham conhecimento prévio das substancias que

estavam sendo utilizadas.

4.3 Geracgédo de CSV

Para testar a eficacia dos diferentes enxaguatérios sao
necessarios pacientes que tenham evidente alteracdo do hélito, o que na
pratica nem sempre se obtém com facilidade. Assim, para haver
padronizacdo do grau de comprometimento do halito nos pacientes
participantes, utilizou-se o método “Cysteine Challenge Model” de
Kleinberg e Codipilly**, que se baseia em bochechos com o aminoacido L-
cisteina, a fim de gerar a formacdo de sulfidreto, que é o principal
componente gasoso da halitose®.

O principio do método é fornecer substrato formador de CSV
(cisteina), que pela acdo da microflora presente na cavidade bucal
cataboliza a molécula de cisteina por acdo enzimatica, gerando a
formacdo, principalmente de sulfidreto; o que leva a uma alteracdo do
halito'*3,

O método de Kleinberg e Codipilly** original utiliza L-cisteina
do laboratério Sigma Chemicals em solugdo aquosa de 6mM e pH 7,2.
Para este estudo o método “Cysteine Challenge Model” foi adaptado.
Utilizou-se como fonte de cisteina 0 medicamento Fluimucil, do ZAMBON
Laboratérios Farmacéuticos Ltda. (Figura 5), que é amplamente
empregado em doencas pulmonares especificas — como expectorante
com acao fluidificante de muco, além de ser também indicado para
sinusites, bronquites, catarros tubarios, enfisema, podendo agir ainda

como antioxidante e antiinflamatério.
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FIGURA 5 - Fluimucil

Foram escolhidas para o experimento, ampolas de 3mils de
Fluimucil® 10% que contém 300 mg de N-acetilcisteina, que € o derivado
de N-acetil do aminoacido natural L-cisteina. O conteudo das ampolas foi
diluido em agua mineral natural sem gas da marca Passa Quatro, na
proporcdo de 1 parte de Fluimucil® para 11 partes de agua, o que
resultou em uma solucéo aquosa na concentracdo de 57mM e pH 6,1.

O método da cisteina utilizado neste trabalho foi o “Cysteine

Challenge Model” modificado.

4.4 Monitor de enxofre

Para a quantificacdo dos CSV presentes na cavidade bucal
dos individuos, nas vérias etapas dos testes, foi utilizado um aparelho
eletrdnico portatil, que € capaz de medir a concentracdo de gases de
enxofre presentes no meio, através de um sensor voltamétrico
eletroquimico, que gera um sinal quando exposto a gases de enxofre.

Este aparelho é fabricado pela empresa norte-americana Interscan
Corparation e comercializado com o nome de Halimeter®, modelo RH -
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17K (Figura 6). Foi originalmente idealizado como equipamento de uso
industrial, sendo, posteriormente adaptado para uso odontoldgico, quando
passou a ser muito utilizado em pesquisa de halitose, por ser
relativamente barato, facil de usar e apresentar boa sensibilidade para os
CSV, principalmente sulfidreto. Possui um display numérico que acusa a
presenca de CSV em partes por bilhdo (ppb). A captacao do ar do interior
da boca é feita por aspiracao, através de uma bomba de succéo presente
no aparelho. A conexédo do aparelho com a boca é feita por meio de uma
mangueira flexivel, cuja extremidade possui um encaixe para a colocacéo
de um canudo descartavel, que é posicionado no interior da boca do
paciente.

O sensor do aparelho pode captar outros odores, porém &
muito sensivel e pode sofrer danos quando exposto a vapores alcodlicos,
ou clorados. O tempo médio de vida util do sensor do aparelho € de 2

anaos.

FIGURA 6 — Halimetro.
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4.5 Dinamica dos testes

Os testes foram feitos ao longo do dia e organizados em
periodo da manha e periodo da tarde, de acordo com a disponibilidade de
cada participante. Por periodo eram agendados 3 pacientes.

Todos o0s pacientes receberam orientagdo verbal e por
escrito a respeito dos cuidados com certos tipos de alimentos a serem
ingeridos antes dos testes, devendo evitar 24 h antes da consulta
alimentos picantes, ou muito condimentados como cebola, alho, entre
outros. Evitar, 4 h antes dos testes, o uso de chicletes, balas, café e, por
fim, cosméticos perfumados e lo¢cbes apds barba, no dia da consulta.

Para os testes do periodo da manha, o paciente era
agendado para iniciar por volta das 9h, aproximadamente uma hora apo6s
ter se alimentado. Era orientado a fazer normalmente os procedimentos
de higienizagdo, imediatamente apds o café da manha, devendo evitar
qualquer bebida ou comida a partir daguele momento. Era liberado para
ingestdo de alimentos e bebidas apés o fim dos testes, ou seja, apos
cerca de 4h. O mesmo procedimento foi adotado com os participantes do
periodo da tarde, que iniciavam os testes por volta das 14h.

As medi¢cdes com o halimetro foram feitas baseando-se no
protocolo preconizado pelo fabricante do aparelho. ApGs cerca de 1 min
de boca fechada o paciente recebia orientacdo para segurar o canudo do
halimetro com os dedos polegar e indicador, introduzindo a extremidade
do canudo 5 cm no interior da cavidade bucal, que permanecia
entreaberta, com os dentes incisivos superiores e inferiores apoiados
sobre os dedos, tomando o cuidado para ndo tocar a ponta do canudo na
lingua, dentes, ou superficie interna da boca. Era orientado a prender a
respiracdo por cerca de 15 s, enquanto a medicdo era feita (Figura 7).
Duas medicdes consecutivas eram feitas e a média aritimética dos picos

de medicado era anotada na ficha.



55

FIGURA 7 — Medicdo dos CSV

As atividades diarias de cada participante foram divididas

em 3 tempos:

a) primeiro tempo - O primeiro procedimento realizado era a
medicdo do halito natural de cada paciente, a fim de se
verificar a qualidade do mesmo. Em seguida era feito um
bochecho com 10 ml de solucdo de acetilcisteina por 30
s. Terminado o tempo, 0 paciente cuspia a solucéo e era
orientado a manter a boca fechada por 60 s. Na
sequéncia, era feita a medicéo do halito com o halimetro.
Apoés esta etapa era feito o bochecho com 10ml da
solucdo do enxaguatorio teste, por 30 s. Terminado o
tempo, 0 paciente cuspia a solugdo e era orientado a
manter a boca fechada por 60 s. Nova medi¢cdo do halito
era feita, seguindo o protocolo ja citado. Ao final do
primeiro tempo de testes, que durava cerca de 12 min, o
paciente era liberado e orientado a retornar apos 1 h 30
min;

b) segundo tempo — Era repetido o bochecho com 10ml da

solucéo de acetilcisteina por 30 s. Terminado o tempo o
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paciente cuspia a solucdo e era orientado a manter a
boca fechada por 60 s, com nova medi¢do do halito. Ao
final do segundo tempo de testes, que durava cerca de 5
min, 0 paciente era liberado e orientado a retornar apos
1h 30 min;

c) terceiro tempo — Como nas vezes anteriores, era repetido
0 bochecho com 10ml da solug&o de acetilcisteina por 30
s e realizada nova medi¢cdo do halito com o halimetro.
Portanto o dltimo bochecho com acetilcisteina era feito
apo6s 3 h do inicio dos testes. Terminado o terceiro
tempo, que durava cerca de 5 min, o paciente era
dispensado e agendado para a semana seguinte,

guando um novo enxaguatorio seria testado.



5 RESULTADOS

A analise estatistica dos resultados obtidos apresenta dados
referentes a concentracdo de CSV medidos pelo halimetro, apos
bochechos com os diferentes enxaguatérios, em trés intervalos de tempo
constantes e consecutivos: apos 1 min, apés 90 min e apos 180 min.

Os graficos, e os testes ANOVA de Friedman e de
comparacdo multipla de Dunn, foram efetuados usando o programa
computacional GraphPad Prism (version 4.02 for Windows, GraphPad
Software, San Diego California USA, www.graphpad.com).

Os valores em porcentagem representam o valor que foi
obtido pelo halimetro no instante inicial (1 min ap6s o bochecho com
acetilcisteina), subtraido do valor final (ap6és o bochecho com o
enxaguatorio teste), dividido pelo valor inicial. Estes calculos foram feitos
para os trés intervalos de tempo ja citados e para cada paciente
individualmente.

A primeira medicao corresponde a concentragdo dos CSV, 1
min apos o bochecho com o enxaguatorio teste, conforme as tabelas e

figuras correspondentes.



58

Tabela 1 - Avaliagdo ap6s 1 min. Estatistica descritiva dos dados de
Compostos Sulfurados Volateis em (%), obtidos nos testes de
halitose em 30 pacientes, segundo quatro diferentes tipos de
enxaguatorios.

Estatistica Agua Zedoaria Camélia Clorexidina
N 30 30 30 30
Média 42,53 51,36 49,98 58,91
Desvio padrao 17,46 17,96 16,61 20,09
Minimo 0,00 -30,37 -4,62 0,00
Q1 (25° 23,46 45,40 43,66 46,75
percentil)
mediana 47,99 54,44 51,58 61,86
Q3 (75° 55,69 60,48 62,90 74,58
percentil)
Maximo 71,20 73,30 74,43 87,95

CSV ap6s 1 min
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FIGURA 8 Avaliacdo apos 1 min. Grafico de pontos (dot plot) dos valores de

Compostos Sulfurados Volateis em (%). Valor da diferenca, entre
o0 instante inicial menos o final, em relagc&o ao valor inicial obtidos
em 30 pacientes segundo quatro diferentes tipos de
enxaguatérios.

Observa-se, por meio da Figura 8, que 1 min ap6s o

bochecho com os enxaguatorios teste, houve reducdo da concentracdo
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de CSV de maneira semelhante entre eles. Na Tabela 2 pode-se observar
gue o comportamento da agua e da Camellia sinensis foi semelhante
entre si, diferindo ligeiramente da Curcuma zedoaria e, em maior grau, da

clorexidina.

Tabela 2- Tempo apés 1 min. Formacdo de grupos homogéneos por meio do
teste de Dunn (5%), apos o teste ANOVA de Friedman*.

Enxaguatérios Mediana Grupos Homogéneos**
Agua 47,99 A

Zedoaria 54,44 B
Camellia 51,58 A B
Clorexidina 61,86 B

* Fgi=3 = 23,16; p = 0,0001<0,05;
** medianas seguidas de letras diferentes diferem estatisticamente

A segunda medicdo corresponde a concentracdo dos CSV,
90 min apo6s o bochecho com o enxaguatorio teste, conforme as tabelas e

gréafico correspondentes.

Tabela 3- Avaliacdo apds 90 min. Estatistica descritiva dos dados de Compostos
Sulfurados Volateis (%) obtidos nos testes de halitose, em 30
pacientes segundo quatro diferentes tipos de enxaguatérios.

Estatistica Agua Zedoaria Camélia Clorexidina

N 30 30 30 30
Média -8,94 -19,66 -15,45 63,53
Desvio padrao 24,27 25,34 26,61 25,48
Minimo -65,20 -78,95 -76,60 0,00

Q1 (25° -24,78 -39,83 -31,70 43,18
percentil)

Mediana 0,00 -12,99 -17,39 73,05
Q3 (75° 7,25 -1,28 0,00 81,10
percentil)

Maximo 27,49 12,20 33,23 94,36
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CSV apds 90 min
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FIGURA 9- Avaliacdo apos 90 min. Grafico de pontos (dot plot) dos valores de
Compostos Sulfurados Volateis em (%). Valor da diferenca, entre
0 instante inicial menos o final, em relac&o ao valor inicial obtidos
em 30 pacientes segundo quatro diferentes tipos de
enxaguatorios.

Observa-se que 90 min ap6s o bochecho com os
enxaguatorios teste, houve reducdo da concentracdo de CSV apenas
para o grupo da clorexidina, o que significa que somente a clorexidina foi
capaz de neutralizar a producédo dos CSV ap6s 90 min do bochecho. Nos
demais grupos houve aumento da concentragdo de CSV, com valores
similares, demonstrando que o comportamento da agua, da Camellia
sinensis e da Curcuma zedoaria foi semelhante entre si, porém diferente

da clorexidina (Tabela 4 e Figura 9).

Tabela 4- Tempo apés 90 min. Formacdo de grupos homogéneos por meio
do teste de Dunn (5%), apds o teste ANOVA de Friedman*.

Enxaguatérios Mediana Grupos Homogéneos**
Agua 0,00 A

Zedoaria -12,99 A

Camélia -17,39 A

Clorexidina 73,05 B

* Fgi=3 = 49.30; p = 0,0001<0,05;
** medianas seguidas de letras diferentes diferem estatisticamente
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A terceira medicdo corresponde a concentracdo dos CSV
180 min apds o bochecho com o enxaguatorio teste, conforme as tabelas
e grafico correspondentes (Tabelas 5 e 6, Figura 10).

Tabela 5- Avaliacdo ap6s 180 min. Estatistica descritiva dos dados de
Compostos Sulfurados Volateis em (%) obtidos nos testes de
halitose, em 30 pacientes segundo quatro diferentes tipos de
enxaguatérios.

Estatistica Agua Zedoaria Camélia Clorexidina

N 30 30 30 30
Média -22,08 -30,17 -31,09 68,80
Desvio padrao 33,68 43,38 33,68 23,80
Minimo -96,91 -127,29 -145,24 0,00
Q1 (25° -52,71 -64,23 -49,75 53,47
percentil)

Mediana -7,49 -17,74 -22,16 76,65
Q3 (75° 0,00 0,00 -0,75 86,89
percentil)

Maximo 52,00 88,24 2,80 96,86
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FIGURA 10- Avaliacdo apds 180 min. Gréafico de pontos (dot plot) dos valores
de Compostos Sulfurados Volateis em (%). Valor da diferenca,
entre o instante inicial menos o final em relacdo ao valor inicial
obtidos em 30 pacientes segundo quatro diferentes tipos de
enxaguatérios.
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Observa-se que 180 min ap6s o bochecho com os
enxaguatorios teste, houve reducdo da concentracdo de CSV apenas
para o grupo da clorexidina, o que significa que somente a clorexidina foi
capaz de neutralizar a producdo dos CSV apos 180 min do bochecho.
Nos demais grupos houve aumento da concentracédo de CSV com valores
semelhantes, mostrando que o comportamento da agua, da Camellia
sinensis e da Curcuma zedoaria foi semelhante entre si, porém diferente

da clorexidina.

Tabela 6- Tempo apds 180 min. Formacao de grupos homogéneos por meio
do teste de Dunn (5%), apos o teste ANOVA de Friedman*.

Enxaguatérios Mediana Grupos Homogéneos**
Agua -7,49 A

Zedoaria -17,74 A

Camélia -22,16 A

Clorexidina 76,65 B

* Fg=3 = 49.87; p = 0,0001<0,05;
** medianas seguidas de letras diferentes diferem estatisticamente



6 DISCUSSAO

Como visto na revisdo de literatura, cerca de 90% da
halitose € originada na cavidade bucal e é resultado da acdo de bactérias
proteoliticas Gram-negativas. Portanto, todo o procedimento voltado para
a reducdo da quantidade desses microrganismos, atraves do controle da
placa bacteriana na boca, sera benéfico para o controle do mau halito.

O controle da placa bacteriana através de enxaguatérios
bucais vem sendo amplamente utilizado como meio alternativo e
coadjuvante aos controles mecanicos tradicionais®. Estudos demonstram
gue o uso de anti-sépticos na forma de enxaguatorios bucais proporciona
uma substancial, porém temporaria redu¢cdo no numero total de
microrganismos na cavidade bucal. S&o usados na boca para o
tratamento de infeccbes menores, como auxiliares de antibioticoterapias,
na profilaxia apés cirurgias, para higienizacdo geral da boca, reducdo da
formac&o de placa e para profilaxia e tratamento do mau odor bucal’.

0 uso popular de enxaguatérios bucais tem aumentado
substancialmente, entretanto, sdo poucos os produtos comerciais a base
de plantas medicinais.

Neste estudo, Curcuma zedoaria e Camellia sinensis
foram as plantas escolhidas para a avaliagdo do efeito de
tratamentos fitoterdpicos no controle da halitose através da diminuicao
da producdo de CSV. Tais plantas foram selecionadas dentre
varias outras, uma vez que existem muitas plantas
tradicionalmente empregadas para o0 combate ao mau halito.
O critério de escolha destas duas plantas foi baseado nas

freqlentes citagcbes nos sites de produtos fitoterapicos*, na atual

*Disponivel em : http://www.webmd.com/content/Article/65/72589.htm?printing=true.
Acesso em: 25/11/2006.
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popularidade que possuem, nos catdlogos dos laboratérios de
produtos fitoterapicos e nas cita¢cdes encontradas na literatura cientifica
a respeito de suas propriedades medicinais, dentre elas as propriedades
bactericidas e fungicidas. Revisando a literatura, ndo foi encontrado
trabalho envolvendo testes comparativos com estas plantas, avaliando
especificamente suas propriedades no controle da halitose. Desta forma,
como estudo pioneiro, procurou-se utilizar as plantas em seu estado
natural, sem processamentos quimicos, ou uso de tinturas e extratos
organicos, pois julgamos mais apropriado avaliar o efeito destas plantas
ao natural, como sdo usadas comumente pela populagdo. As plantas
foram utilizadas isoladamente, sem associacdo com outras substancias
quimicas ou ervas. O motivo de se usar as plantas isoladamente foi evitar
possiveis interacdes entre as substancias quimicas de plantas diferentes.

Apoiando esta idéia, Lauten et al.*®

afrmam que a desvantagem do
emprego de uma combinacdo de substancias ao mesmo tempo em um
enxaguatorio é a dificuldade de se avaliar se esta ocorrendo sinergismo
ou antagonismo entre as substancias quimicas.

Da Curcuma zedoaria se utiliza o rizoma, que pode ser
usado na forma de lascas ou em pé. Para os testes, optou-se pela forma
em pod, pois permite uma melhor padronizagdo durante o processo de
pesagem das doses individuais. Como fornecedor, foi escolhido o
laboratorio fitoterapico Panizza, por ser um laboratério de renome e por
oferecer o produto nesta forma. No catdlogo e no site do laboratorio* a
Curcuma zedoaria é indicada, entre outras coisas, para 0 mau halito, sem,
no entanto detalhar como a planta deve ser usada para este fim.

Para os bochechos foi realizada decoccdo de 2,20 g do
rizoma em p6 (uma colher de cha), como preconizado na embalagem do

produto, produzindo uma solugéo turva e amarelada de gosto amargo.

*Disponivel em: http://www.panizza.com.br/Produtos/ProdutosBusca.asp. Acesso em:
6/4/2007.
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Os resultados deste estudo mostraram que ndo houve acao
inibitéria significativa sobre a producdo dos CSV, assemelhando-se a
acdo da agua, o que contrariou nossas expectativas e a afirmacdo de
Navarro et al.°’ de que muitos estudos tém confirmado e também
ampliado a maioria das indicacdes popularmente conhecidas desta
planta.

Sandrini et al.??

afirmam que solu¢des aquosas a 7,1% para
bochechos, obtidas a partir do extrato hidroalcodlico da Curcuma
zedoaria, podem ser empregadas como auxiliares no controle mecéanico
da placa bacteriana dental e gengivite, por apresentarem significativa
acdo antiinflamatoria e antimicrobiana, além de apresentarem baixa
toxicidade na forma de solucdes para bochechos. Eles avaliaram o indice
de manchamento dos dentes, o indice gengival e o indice de placa
bacteriana em 42 individuos, durante um periodo de 42 dias.

Diante deste resultado surgem indagacg0es a respeito do que
poderia estar ocasionando esta ineficacia na inibicdo da producédo dos
CSVv.

Seria a coc¢do em agua o método mais apropriado para a
extracdo dos compostos ativos da planta?

Seriam as bactérias produtoras dos CSV resistentes aos
principios ativos da planta ?

Poderiam os padrdes de qualidade, como grau de pureza,
condi¢cbes de manipulacéo, tempo e temperatura de estocagem prejudicar
o desempenho da planta e influenciar os resultados?

.42 e de Wilson*®® comprovaram significativa acéo

Os estudos de Lai et a
inibitéria contra alguns microrganismos Gram-positivos, Gram-negativos e
fungos, pelo uso do 6leo essencial e de extratos de Curcuma zedoaria
obtidos com diferentes solventes organicos, nao obtendo efeito quando se
usou agua como solvente. Os microrganismos sensiveis foram:
Pseudomonas aeruginosa, Vibrio parahemolyticus, Salmonella

typhimurium,  Bacillus cereus, Bacillus subtilis, Staphylococcus
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aureus, Micrococcus luteus, Escherichia coli, Proteus mirabilis e Klebsiella
pneumoniae. Os fungos sensiveis foram Candida albicans e Aspergillus
niger.

Batistic et al.* e Saito et al.®°

afirmam que condicdes
climaticas, condicbes do solo, diferentes cultivos, variedades botanicas,
tempo de secagem e outros fatores podem modificar os constituintes das
drogas vegetais, alterando suas propriedades.

Pereira et al.*® analisaram amostras de Curcuma zedoaria
de diferentes farmacias de manipulacdo de Ponta Grossa no estado do
Parand, e os resultados cromatograficos permitiram observar que, apesar
da maioria das amostras apresentar 0os mesmos componentes dos
padrbes, a intensidade dos componentes variou consideravelmente,
mesmo em relacdo as amostras de uma mesma farmacia, o que sugere a
necessidade de um aprimoramento das técnicas de manipulacdo e
controle de qualidade das formulacdes, visando a garantia da qualidade
do produto.

Diante dos estudos apresentados, é possivel se fazer
algumas consideracoes:

Talvez o extrato aquoso da Curcuma zedoaria ndo seja o
ideal para uma agado mais eficaz contra 0s microrganismos presentes na
cavidade oral. Provavelmente os microrganismos sensiveis a Curcuma
zedoaria ndo facam parte do rol dos proteoliticos anaerdbicos, principais
responsaveis pelo mau halito.

As propriedades das plantas sofrem variacbes de acordo
com condi¢des climaticas, diferentes cultivos, variedades botanicas e
tempo de secagem, podendo ndo apresentar os efeitos esperados.
Apesar destes supostos obstaculos, a Curcuma zedoaria € usada em
grande escala e possui ampla margem de seguranca para 0 consumo
humano. Ficker'’ afirma que as espécies pertencentes a familia

Zingiberaceae sdo excelentes candidatos ao desenvolvimento de
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fitoterapicos antifingicos; ja Nicoletti et al.®® afirmam que seu uso em
dentifricios tem sido justificado por auxiliar no tratamento da halitose.

Da planta Camellia sinensis é feito o cha, que é uma bebida
milenar, consumida em varias partes do mundo e seu extrato é
costumeiramente saboreado apoés as refeicdes no Japdo. L4, existe uma
crenca popular de que o cha verde deixa a boca limpa®'.

Para os testes, optou-se pela forma em po, acondicionado
em sachés, contendo 1,5 g da erva, o que permitiu uma melhor
padronizacdo das dosagens. Como fornecedor, foi escolhido o laboratério
Herbarium por ser bem conceituado e por comercializar o cha verde nesta
forma de apresentacgéao.

De acordo com as instru¢bes da embalagem, o cha verde
deve ser preparado por infusdo do saché em agua fervente, deixando
descansar por 3 minutos. O preparado resulta em uma solucdo amarelada
de sabor pouco pronunciado.

Os resultados mostraram que ndo houve acgdo inibitoria
significativa sobre a producdo dos CSV, obtendo desempenho
semelhante ao da agua.

Poderia se pensar que o resultado negativo dos testes seja
devido :

a) ao efeito menos pronunciado do extrato obtido por infusdo
em Aagua, quando comparado ao efeito do extrato
alcodlico da planta;

b) diferencas de propriedades do cha verde produzido no
Brasil, em comparacdo aos chas produzidos em outros
paises;

c) a resisténcia dos microrganismos envolvidos na halitose,
aos polifendis do chg;

d) a pouca quantidade de substancias quimicamente ativas

capazes de produzir efeito inibidor sobre a producéo dos
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CSV, quando em concentracéo equivalente a uma xicara
de ché;
e) a falta de rigor técnico por parte da indUstria no processo
de producéo e comercializa¢do do produto.
Analisando as propriedades quimicas das folhas de Camellia
sinensis de varias marcas de chas comercializadas no Brasil, Matsubara e
Rodrigues-Amaya®® utilizaram saches com massa de 5 g, que foram
colocados em 500 ml de agua destilada fervente e deixadas por 5 min,
com ligeiras agitacdes no inicio, meio e final do periodo. A determinacéo
das catequinas e teaflavinas foi realizada por um cromatégrafo e os
autores observaram que apesar da infusdo em agua extrair eficientemente
as catequinas das folhas, houve grande variacdo nos teores de
catequinas entre amostras, marcas ou tipos de chas, refletindo a variacéo
natural existente entre as amostras utilizadas.

Por outro lado, Lauten et al.*®

testando um enxaguatorio
herbal, que incluiu a Camellia sinensis na composic¢do, afirmam que néo
estdo certos se uma preparacao aquosa € a melhor forma de liberar os
agentes ativos das plantas.

Comparando a composi¢do quimica dos chas de Camellia
sinensis produzidos por uma industria brasileira, com amostras de chas
produzidos no Japdo e na China Saito et al.?® concluiram que as
quantidades de EGCG encontradas no cha verde brasileiro foram
superiores as quantidades encontradas no cha preto, produzidos na
mesma regido do Brasil e também superiores aos chas verdes
importados. Isto poderia ser atribuido a diferencas de clima e de solo no
Brasil, bem como a variedade cultivada.

Com relagdo a atividade microbioldgica apresentada pelos
extratos de chi de Camellia sinensis, quando em concentra¢cdes iguais a
de uma xicara de cha (3 mg de sélidos por ml), Hamilton-Miller®® afirma

que a atividade antimicrobiana se deve provavelmente a catequina
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EGCG. A contribuicdo de outras moléculas é limitada, pois pequenas
quantidades estao presentes nestas condicoes.

Yam et al.*? estudando o efeito do extrato fracionado do
cha verde, adicionaram 2 g de folhas para 100 ml de agua fervente,
concentracdo semelhante a contida em duas xicaras de cha. O extrato
obtido foi fracionado, as fases organicas foram combinadas e por
congelamento seco obteve-se uma porcdo sélida que foi dissolvida em
metanol e cloroférmio. Os autores constataram que muitos patdgenos
importantes foram sensiveis ao cha verde; entre eles Escherichia coli,
Klebsiella pneumoniae,Yersinia enterocolitica e espécies de estafilococos.

Wei e Wu'% estudaram o efeito inibidor do extrato aquoso
do cha preto sobre patdgenos periodontais, obtido pela extracdo das
folhas secas, na concentracdo de 1,25 g de cha, para 100 ml de agua
fervente, por 5 minutos. Verificaram que Fusobacterium nucleatum,
Prevotella intermédia, Peptostreptococcus micros, Porphyromonas
gingivalis foram as espécies mais sensiveis e concluiram que o0s
polifendis podem contribuir para a saude periodontal, pela supressao do
crescimento e das propriedades de viruléncia dos patdégenos periodontais.

Pesquisando a atividade anticariogénica do cha verde

Sakanaka et al.®!

verificaram que o extrato metandlico do cha inibiu o
crescimento de bactérias Steptococcus mutans. Por este motivo Wu e
Wei'®®, em concordancia com os citados autores, consideram o cha de
Camellia sinensis um alimento funcional para a saude da boca, devido ao
controle e prevencao das infeccdes em humanos, principalmente as
caries.

Nos estudos microbiolégicos apresentados, observa-se
que das bactérias sensiveis aos polifendis, apenas algumas séo
produtoras de CSV e encontradas  frequentemente na doenca
periodontal. De acordo com Bosy®, o sulfidreto é formado tanto por

individuos com doenca periodontal como por individuos saudaveis.
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Os individuos que participaram dos testes neste estudo
gozavam de boa saude periodontal, fato este que se traduz por isencao de
bactérias causadoras de doenca periodontal em suas floras bucais. Assim
a grande producdo de CSV observada nestes individuos, apdés os
bochechos com acetilcisteina, foi provavelmente o resultado da acdo de
outros microrganismos proteoliticos, semelhantes a flora periodontal,
presentes talvez na lingua®?, que ndo foram sensiveis ao ché verde.

Quanto ao meétodo de extragcdo dos componentes ativos de
ambas as plantas, podemos inferir, diante do exposto, que 0s extratos
obtidos com solventes organicos parecem produzir melhores resultados
microbiolégicos. Os resultados de Matsubara e Rodriguez-Amaya*®
apontam uma eficiente acdo da agua na extracdo das catequinas da
Camellia sinensis, ndo se referindo, porém, a acdo microbiolégica das
catequinas e sim a quantidade extraida.

Ficou claro que as plantas sofrem variagbes na composi¢ao
quimica, de acordo com uma seérie de fatores ambientais e que tais
variac6es podem influenciar em sua performance.

Estudos especificos voltados para a flora anaerdbica
proteolitica se fazem necessarios, procurando identificar quais
microrganismos produtores de CSV sdo sensiveis aos componentes
quimicos das plantas.

Apesar do uso crescente de enxaguatorios bucais pela
populacdo, a quantidade de estudos clinicos avaliando sua eficacia no
controle da halitose ainda é relativamente pequena. Esta deficiéncia,
aliada a pouca quantidade de estudos comparativos dos efeitos de
diferentes agentes antimicrobianos, bem como a dificuldade em se reunir
amostras bem definidas de pacientes com halitose, tem estimulado a
aplicacdo de modelos para avaliar o efeito de diferentes produtos contra a
ha"tose73, 11le 114'

Neste estudo foi escolhido o modelo do desafio da cisteina,

por ser simples e relativamente barato, além de ser considerado eficaz
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por varios pesquisadores. E um método versatil no estudo dos aspectos
da formacdo mau halito in vivo e nos testes preliminares de potenciais
novos produtos contra o mau odor, principalmente antes dos testes
clinicos mais dispendiosos® 343,

Como fonte de cisteina foi escolhido o medicamento
Fluimucil®, que apresenta tolerabilidade bastante elevada, com auséncia
de efeitos toxicos, na concentracdo utilizada no experimento, mesmo
quando ingerido. A concentracao de 57 mM utilizada nos testes, apesar
de estar bem acima da concentracdo original preconizada por Kleinberg e
Codipilly** que é de 6 mM, se mostrou adequada a sensibilidade do
halimetro empregado no experimento e eficaz na geracdo de CSV,
proporcionando grande aumento da concentracdo de CSV, facilmente
observada em todos os individuos, ap6s os bochechos com acetilcisteina.
A vantagem do uso do Fluimucil® foi a facilidade de aquisicdo, pois é
encontrado em qualquer drogaria, além de ter um baixo custo quando
comparado ao custo necessario para a importacdo da L-cisteina do
laboratorio Sigma Chemicals nos EUA.

O halimetro usado nos testes mostrou um bom desempenho
ao longo dos oito meses de trabalhos praticos, ndo manifestando nenhum
sinal de perda da sensibilidade do sensor. Ao todo foram mais de 1200
medicdes realizadas, o que da uma meédia de 40 para cada individuo.
Nossos estudos confirmaram as impressdes de Rosenberg et al.”” e
Pratten et al.®® que verificaram que o halimetro é capaz de reproduzir com
eficdcia medidas tomadas em momentos diferentes, sendo capaz também
de acusar a reducdo dos CSV apés o tratamento. O uso deste aparelho
torna facil e pratico o processo de medicdo de CSV.

Para os testes, um enxaguatorio a base de gluconato de
clorexidina a 0,12% foi escolhido como controle positivo, uma vez que a
clorexidina é o agente antimicrobiano mais testado para o tratamento das
afeccdes bucais, incluindo a halitose’®. Além disso, pelo resultado de

anos de eficacia comprovada, a clorexidina tem sido usada como padrao
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de comparacdo com outros agentes quimicos®, com efetividade
constatada em testes de halitose como mostram os trabalhos de Bosy et
al.°, Carvalho et al.®, Sreenivasan e Gittins®’ e Young et al.***.

Neste estudo, os resultados obtidos pela leitura do halimetro
apos os bochechos com gluconato de clorexidina, mostraram que esta
substancia possui um potente efeito de reducéo da producdo de H,S que
perdurou até o final do ultimo bochecho com acetilcisteina. Um dos
mecanismos de acdo da clorexidina responsavel por este fenémeno,
poderia ser explicado pela sua possivel interacdo com o enxofre presente
na molécula de cisteina e também presente no sulfidreto. Apoiando esta
idéia, Warner et al.*® ao avaliar o mecanismo de manchamento de
dentes, induzidos pela clorexidina, mostraram que as manchas
apresentavam altas proporcdes de enxofre e ferro. Eles concluiram que a
clorexidina aumenta a incorporagdo de proteinas contendo enxofre no
interior da placa, que por consequéncia aumenta 0 processo natural de
escurecimento. Proteinas salivares ou bacterianas poderiam ser a fonte
de enxofre associado as manchas. Em concordancia com esses achados,
Negrelo Newton et al.”® estudando os efeitos biolégicos da clorexidina,
concluiram que existe a possibilidade de uma interacéo entre clorexidina,
enxofre e ferro.

O pH bucal tem grande influéncia na acéo da clorexidina. O
estudo de Waaler®® demonstrou uma total perda de efeito anti-placa
quando a clorexidina foi usada em pH 3,0. Ele concluiu que os ions H*
dispersos no meio estariam se ligando a grupos fosfato e provavelmente
sulfato das proteinas, tornando indisponiveis o0s potenciais sitios de
ligacdo para a molécula de clorexidina. Esta ligagcdo das proteinas com H*
causa a precipitacdo das macromoléculas, que em pH neutro se ligariam
a clorexidina. Concluiu também que a perda de efeito clinico da
clorexidina em pH 3,0 pode ndo necessariamente ser causado pela falta

de sitios de ligacao carregados, mas mais pela precipitacdo de proteinas
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salivares causada pelos ions hidrogénio, uma reacdo que torna oS
potenciais sitios de ligacdo para a clorexidina indisponiveis.

Outro possivel mecanismo de acdo responsavel pela
neutralizacdo da producdo de CSV apdés os bochechos com acetilcisteina
se deve a atividade antimicrobiana da clorexidina, que € representada por
sua habilidade de ligacdo com as membranas. A clorexidina € uma
molécula positivamente carregada e € atraida para a superficie bacteriana
que € carregada negativamente. Esta ligacdo € especificamente forte para
0s compostos contendo fosfato, 0 que provoca um dano na integridade da
membrana, facilitando a penetragdo da clorexidina para a porgao interna
da membrana bacteriana. La a clorexidina se liga aos fosfolipidios
provocando aumento de permeabilidade da camada interna da membrana
e escape de moléculas de baixo peso molecular, como o0s ions potassio,
causando danos celulares®® ®°,

Outro fendbmeno observado neste estudo foi a acao
prolongada da clorexidina, mantendo seu nivel de eficacia por todo o
periodo de testes, ou seja, por cerca de trés horas. Esta acéo prolongada
é devida, em parte, as suas propriedades catibnicas, que proporcionam a
adesividade da clorexidina, também em superficies negativamente
carregadas da cavidade bucal: dentes, mucosa, pelicula adquirida e
saliva®®. Além disso, a molécula de clorexidina interage eletrostaticamente
e hidrofobicamente com as superficies bucais. Estes mecanismos sao
importantes no que se refere a retengcdo da substancia na cavidade
bucal'®.

A clorexidina pode também ser adsorvida pela hidroxiapatita
do esmalte dentéario, agindo como um reservatorio, sendo gradualmente
liberada a medida que sua concentragdo no meio diminui. Em baixas
concentragfes, na faixa de 0,005-0,01%, observa-se uma Unica camada
estavel de clorexidina, que pode mudar as propriedades fisico-quimicas
da superficie dos dentes e prevenir ou reduzir a colonizacdo bacteriana.

Em concentragcbes mais altas, multicamadas de clorexidina sao
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observadas e o excesso pode ser liberado rapidamente para o meio
(substantividade)®.

Em um estudo farmacocinético, que abrangeu
estabilidade quimica, ligacdo a proteinas salivares, concentracao
livre e concentracdo total, bem como a cinética de eliminacdo depois da
administracdo oral, foi demonstrado que a clorexidina permanece
estavel na cavidade bucal por pelo menos 9 h*.

Conforme vérios relatos mencionados, a clorexidina € objeto
de muitos estudos e seu mecanismo de acdo parece ser variado. Seu
emprego se faz presente na medicina, na odontologia, na veterinaria e na
industria alimenticia.

Sua acdo no combate a halitose tem se  mostrado
superior a maioria das outras substancias utilizadas como
enxaguatorios. No entanto, o maior obstaculo encontrado para seu uso
irrestrito na  odontologia sdo  seus efeitos  colaterais de
pigmentacdo de dentes e lingua, além da alteracdo do paladar. Por
este motivo, sdo preconizados intervalos periddicos de alguns dias
durante tratamentos mais prolongados com clorexidina.

Durante os testes, seu efeito de reducdo da producéo de
CSV apos bochechos com acetilcisteina foi marcante, o que permitiu um
claro parametro de diferenciacdo com as outras substancias testadas.

Os resultados obtidos neste trabalho ndo encerram o
assunto em torno dos efeitos das plantas Curcuma zedoaria e Camellia
sinensis sobre o hélito. Presume-se que além das informacg@es culturais e
de tradicdo, existam motivos cientificos justificando a eficacia destas
plantas contra a halitose, tamanha a quantidade de cita¢des* relacionadas
com o tratamento do mau halito. No entanto, pouco se discute sobre o
modo de uso destas plantas e o tipo de halitose que elas curam; seja de

origem bucal ou extra-bucal.

*Disponivel em:http://somostodosum.ig.com.br/clube/artigos.asp?id=4842. Acesso em
3/9/2006
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Poderiamos considerar a hipétese da acdo contra o mau
hélito se dar pela ingestdo do cha destas plantas. Se isto for verdade, se
conclui que tal acdo ocorre por algum efeito sistémico no organismo, por
exemplo, no aparelho digestivo. Tal suposicéo faz sentido, uma vez que
ambas as plantas sdo indicadas para distarbios digestivos; entretanto,
como mencionado na revisdo de literatura, apenas cerca de 10% dos
casos de halitose séo de origem sistémica e destes, por volta de 50% sao
provocados por disturbios digestivos, o que representaria cerca de 5% de
todos os casos de halitose. Pela frequéncia de citacdes ndo cientificas
encontradas, ndo parece provavel que tais referéncias sejam feitas a
estas plantas apenas por estes 5% de resultados positivos contra a
halitose.

Por outro lado, ndo parece provavel que exista uma
convicgdo absoluta na acdo benéfica destas plantas sobre o hélito, uma
vez que sdo escassos 0s estudos cientificamente embasados que
evidenciem isto. A maioria dos relatos encontram-se em sites informais e
sao frequentemente baseados na tradicdo cultural.

Lauten et al.** afirmam que existe uma tendéncia em crer
que Oleos essenciais e extratos botanicos tenham o potencial de melhorar
a saude bucal e que enxaguatorios e dentifricios contendo ingredientes
fitoterapicos tenham atividade anti-placa e propriedades anti-gengivite. No
entanto, praticamente ndo existem pesquisas publicadas in vivo sugerindo
esses beneficios, embora pesquisas in vitro apéiem esta idéia. Wu e
Wei'® salientam a dificuldade de comparar os dados in vitro com os
dados in vivo devido a falta de padronizacdo nos procedimentos
experimentais, tais como documentacdo dos tipos de cha, origem e
métodos de manufatura do cha, procedimentos de extragdo, bem como a
padronizacao das analises de propriedades dos chaés.

Assim, mais estudos seriam necessarios, com padronizacdo das

variedades botanicas, dos métodos de cultivo, de colheita, do
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processamento, da extracdo dos componentes ativos das plantas e dos
experimentos in vitro e in vivo.

Como sugestdo de prosseguimento para este estudo,
julgamos necessario descobrir qual o método mais indicado para a eficaz
extracdo dos componentes ativos destas plantas, com o0 respectivo
solvente envolvido e padronizar a metodologia. Os efeitos in vitro e in vivo
dos principios ativos das plantas, sobre os microrganismos produtores de
CSV, em diferentes concentracdes, também devem ser estudados. Além
disso, sdo necessarios estudos verificando a acdo local destas plantas na
cavidade bucal apés alguns dias de uso continuo dos enxaguatorios,
bem como a verificacdo da acao sistémica destas plantas sobre o hélito
de pacientes que comprovadamente apresentem halitose de origem extra-

bucal.



7 CONCLUSAO

De acordo com os resultados obtidos e dentro das
condicOes experimentais deste trabalho, foi possivel concluir que extratos
aguosos de Camellia sinensis e de Curcuma zedoaria, usados
isoladamente como enxaguatérios bucais, na concentracdo empregada,
ndo apresentaram efeito inibitério na producdo de CSV in vivo; tanto
imediatamente apds o uso do bochecho com as ervas, quanto apoés trés

horas.
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Apéndice A — Termo de consentimento livre e esclarecido

CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO AO PACIENTE

Eu, Vitor Hugo Farina, cirurgido dentista, aluno do curso de mestrado na area de Biopatologia
Bucal, portador do RG 14412305-8 e CROSP 34281, sob orientacdo da Profa. Dra. Adriana
Aigotti Haberbeck Branddo, portadora do RG 14138356 e CRMSP 30363, estabelecida
profissionalmente na Disciplina de Patologia Geral, na Faculdade de Odontologia de S&o José dos
Campos — UNESP, Av. Francisco José Longo 777, na cidade de S&o José dos Campos, SP, cujo
telefone de contato é (12) 39479037, estou desenvolvendo junto ao Programa de Pos-graduacao
desta faculdade uma pesquisa cujo titulo é “Estudo de Enxaguatérios Bucais Fitoterapicos e Seus
Efeitos Sobre a Halitose™.

O objetivo desse estudo é analisar cientificamente as propriedades de ervas medicinais,
normalmente usadas pela populagcdo para o alivio das afec¢bes bucais sob a forma de
enxaguatdrios e seus efeitos no combate a halitose.

O projeto é constituido de testes praticos com alguns enxaguantes, em que serdo medidos seus
efeitos de reducdo do mau halito.

Os produtos utilizados nos testes sdo absolutamente indcuos (ndo causam nenhum problema a
salde) e ndo representam nenhum custo financeiro ao participante.

Quatro manhas (uma manhd por semana), serdo suficientes para a realizacdo dos trabalhos
praticos.

As atividades iniciam-se por volta das 9 horas e terminam por volta das 12 horas (meio dia).
Durante esse periodo, existem dois intervalos de descanso de cerca de 1 hora cada.

Das 9 as 9:30 sdo realizados os primeiros testes. As 9:30 o paciente é liberado, devendo retornar
as 10:30. Novas medigdes e testes iniciam-se e o paciente é liberado novamente as 11:00. O
paciente retorna as 12:00 para os testes finais e em seguida é dispensado.

Ressaltamos que sua participacdo é fundamental para 0 bom desenvolvimento da pesquisa e para
que os resultados sejam confiaveis.

O participante tera total liberdade para uma eventual desisténcia durante os trabalhos, bem como
acesso a qualquer informacdo sobre a pesquisa, em qualquer etapa da mesma. O projeto nao
acarretara nenhum gasto financeiro ao participante.

Para maiores informacdes o interessado podera entrar em contato com o Comité de Etica em
Pesquisa (CEP) da Faculdade de Odontologia de So José dos Campos, estabelecido na Av.
Francisco José Longo 777, na cidade de S&o José dos Campos, cujo telefone de contato é (12)
39479037 e comunicar-se com a Profa. Dra. Adriana Aigotti Haberbeck Branddo, ou com Vitor
Hugo Farina pelo telefone (12) 39426619.

Termo de Consentimento Livre e Esclarecido

Acredito ter sido esclarecido a respeito das informagdes que li ou que foram lidas para mim,
descrevendo a pesquisa “Estudo de Enxaguatorios Bucais Fitoterapicos e Seus Efeitos Sobre a
Halitose” e concordo em participar sabendo quais os propdsitos do estudo, os procedimentos a
serem realizados, as garantias de confidencialidade e de esclarecimentos permanentes, e que minha
participagdo ndo implicard em nenhuma despesa. Concordo em participar voluntariamente desse
estudo e com a publicacdo anénima dos dados gerados por ele. Poderei retirar meu consentimento
a qualquer momento, antes ou durante 0 mesmo, sem penalidade, prejuizo ou perda de qualquer
beneficio que eu possa ter adquirido.

Data..../..../....

Assinatura do paciente Assinatura do Pesquisador
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FICHA CLINICA
Observacdes

Data do atendimento

Nome

Data do nascimento

Local do nascimento

Idade

Sexo

Cor

Altura

Peso

Profissdo

O que faz

Estado Civil

Filhos

Irmaos

Endereco

Telefone Residencial

Telefone Comercial

Habitos de Higiene

Higiene

Dentifricio

Escova

Quantas vezes escova por dia

Quanto tempo dura uma escova

Usa fio dental

Provoca sangramento durante o uso do
fio dental

Faz uso de bochechos

Usa algum “spray”

Costuma usar balas

Costuma usar chicletes

Usa alguma outra coisa que ndo foi
perguntado

Saude Bucal
Observagdes

Caries

Impactacdes alimentares

Tartaro

Sangramento gengival

Gengivite

AlteragBes periodontais

Descolamento gengival

Bolsas periodontais

Mobilidade dental

Estomatites (aftas)

Feridas cirlrgicas

Uso de prétese fixa

Uso de prétese movel
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Aparéncia da Lingua

Lingua geogréfica

Lingua fissurada

Coloracéo

Edema

Irritacéo

Dor

Ardéncia

Saburra

Alteracdo do paladar

Perda do paladar

Descamagcéo da Mucosa

Mordida da bochecha

Mordiscamento da comissura labial

Uso de aparelho ortodéntico

Uso de prdtese com grampos

Respirador bucal

Descamagao nos pés

Descamagdo vaginal

Toma sol

Hipoglicemia

Observagdes

Gosto diferente na boca
Boca amarga
Depressao
Cansaco sem motivo

Xerostomia

Boca seca

Ardéncia na boca

Algum outro desconforto

Olhos secos

Costuma ter diarréia

Regime para emagrecer

Usa algum medicamento

Sente-se “stressado”

Tensdo muscular no pescogo

Bruxismo

Otorrinolaringologia ( problemas)

Sinusite

Rinite

Amigdalite

Adendides

Desvio de septo

Outros

Salde Geral ( problemas)

Digestivos
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Intestinais

Hepéticos

Pulmonares

Renais

Diabetes

Hipertenséo

Reumatismo

Edema

Pernas cansadas a tarde

Problemas ginecolégicos

Alergias

Doengas do tipo autoimune

Problemas de Préstata (homem)

Doencga Cardiovascular

Mal de Parkinson

Glaucoma (tipo)

Alguma outra doenca que teve ou tem e
néo foi perguntado

Habitos Inconvenientes

Fumo

Bebidas

Drogas

Sudorese

Suor muito abundante

Onde transpira mais

Usa desodorante antiperspirante

Habito de Uso da Agua

Quanto bebe de dgua por dia

Sente muita sede

Toma &gua entre as refeicdes

Horario do banho

Outras Condicdes

Exercicio fisico violento

Periodo menstrual

Micose

Frieira

Cheiro forte nos pés

Pomada aromaética na pele

Como estd a memoria

Como esta a pele

Uso de certos Alimentos

Salame

Ovo

Cebola

Mortadela

Repolho Alho
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Presunto Couve Sardinha
Linguica Couve-flor Pimenta

Carne gordurosa Brocoli Picles
Manteiga Alcachofra Condimentos
Margarina Azeitona Leite integral
Chocolate Azeite Queijo amarelo
Catchup Mostarda Frituras

Esquema de Vida

Hora de acordar

Café da manhd

Intervalo

Almogo

Intervalo

Jantar

Ap6s o jantar

Hora de deitar

Demora para dormir

Tém insbnia

Acorda a noite

Como é 0 sono

Sonha

Alguns Sentimentos que Costumam Gerar Tensdo com Reducéo do Fluxo Salivar
Nervosismo Culpa Intolerancia
Impaciéncia Depressdo Autoritarismo
Agitacdo Angustia Agressividade
Medo Cilime Preocupacéo
Raiva Inseguranca Desconfianga
Méagoa Indecisdo Mania de limpeza
Tristeza Exigéncia consigo Timidez




1*dia
data:

Hora

Valor
medido
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Halito Inicial

3*dia
data:

Hora

Valor
medido

Fluimucil
1/10

Halito inical

Enxaguante

Fluimucil
1/10

1 horae
meia apés
Fluimucil
1/10

Enxaguante

3 horas
apos
Fuimucil
1/10

1 horae
meia apos
Fluimucil
1/10

3 horas
apos
Fuimucil
1/10

2*dia
data:

Hora

Valor
medido

4*dia
data:

Hora

Valor
medido

Halito inical

Halito inical

Fluimucil
1/10

Fluimucil
1/10

Enxaguante

Enxaguante

1 horae
meia apos
Fluimucil
1/10

1 horae
meia apés
Fluimucil
1/10

3 horas
apos
Fuimucil
1/10

3 horas
apos
Fuimucil
1/10

NOME:

IDADE:

TURMA/PERIODO:
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Farina, VH. Effects of the medicinal plants Curcuma zedoaria and
Camellia sinensis on halitosis control. 2007. 100f Dissertacéo
(Mestrado em Biopatologia) — Faculdade de Odontologia de Sao José
dos Campos, Universidade Estadual Paulista. Sdo José dos Campos.

ABSTRACT

Halitosis is a common oral condition and is difficult to treat. Volatile Sulphurated
Compounds (VSC) are the gases mainly responsible for its formation. This
research evaluated the effects of phytotherapy on halitosis control, measuring
VSC with the aid of a Halimeter®. Two commonly used plants were tested:
Curcuma zedoaria and Camellia sinensis. These plants were prepared as an
aguous extract and used as mouthwashes, compared to a standard mouthwash
of 0.12% clorexidine gluconate and a placebo of water. The experiment was
conducted with thirty volunteers from the S&o Paulo State University -
UNESP in Sédo José dos Campos, Brazil. All test subjects took part in the
experiments with informed consent, after having received an explanation of the
protocol approved by an ethical committee. Each volunteer attended once a
week for four weeks. The Cysteine Challenge Method, modified for this study,
was used for initial breath standardization. Four halitosis assessments were
conducted after orally rinsing with acetilcisteine: one before using the test
mouth wash, the second right after its use, a third 90min later, and the last
three hours later. There was an interval of at least one week between the
different tested substances. The results showed that clorexidine lowered VSC
production immediately and lasted up to three hours, while the tested plants
had a similar effect to the placebo. It can be concluded that Curcuma zedoaria
and Camellia sinensis, prepared as an infusion and used as a mouthwash, do
not have a neutralizing effect on VSC.

KEY WORDS: halitosis, bad breath, fitotherapy, medicinal plants, Curcuma
zedoaria, Camellia sinensis, mouth wash, clorexidine, VSC - Volatile
Sulphurated Compounds, halimeter.
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