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1. INTRODUCAO

O ambiente bucal possui centenas de espécies bacterianas incorporadas em
uma matriz extracelular rica em polissacarideos, conhecida como biofilme.
Quando o biofilme patolégico se desenvolve nas superficies dos dentes, pode
trazer efeitos deletérios a nivel local e sistémico (SOCRANSKY; HAFFAJEE,
2002). Esses processos progressivos podem variar em gravidade, mas todos tém
um impacto significativo na funcdo e na estética (GERRITSEN et al., 2010).
Embora o controle mecéanico do biofilme dental seja a forma mais difundida de
higiene bucal, (VAN DER WEIJDEN; HIOE, 2005) a falta de motivacéao,
dificuldade de acesso e habilidades inadequadas podem tornar tais medidas
ineficazes (PETERSEN, 2004). Assim, bochechos sdo amplamente empregados
no processo de higiene bucal (BARNETT, 2006).

| Nos ultimos anos, ha uma_-crescente busca por compostos naturais que
exercam efeito sobre os mecanismos biologicos. A Melaleuca alternifolia (MEL) é
um produto a base de plantas com propriedades antissépticas, antibacterianas,
antifangicas, antivirais e anti-inflamatérias (CARSON; HAMMER; RILEY, 2006).
Em estudos in vitro, a MEL demonstrou a capacidade de inibir o crescimento e a
adesdo de biofilmes mono-espécies de periodontopatégenos e bactérias
cariogénicas (TAKARADA et al., 2004), mas ensaios clinicos demonstraram um
menor efeito anti-biofilme em comparagdo com a clorexidina (CHX) (SOUKOULIS;
HIRSCH, 2004). Essa caracteristica provavelmente se deve a baixa estabilidade
clinica, baixo grau de miscibilidade da &gua, alta volatilidade e dificuldades na
penetracdo do biofilme dental (CARSON; HAMMER; RILEY, 2006). Para reduzir
esses problemas, a nanotecnologia resultaria em um produto de tamanho
reduzido com melhor eficacia terapéutica, bem como maior estabilidade e
substantividade (LIOLIOS et al., 2009).

Apesar dos beneficios da nanotecnologia, ndo foram realizados ensaios
clinicos para investigar a influéncia das nanoparticulas de MEL na reducdo do
biofilme, no volume de fluido gengival e na percepcédo individual. Portanto, o
objetivo do presente estudo foi comparar os efeitos anti-biofilme e anti-inflamatorio
da CHX e das nanoparticulas de MEL sobre superficies dentarias livres de
biofilme (LB) e com biofilme (CB).

2. METODOLOGIA

Este ensaio clinico randomizado cruzado duplo cego, foi conduzido de
acordo com os principios estipulados na Declaracdo de Helsinque e recebeu a
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aprovacdo do Comité de Etica em Pesquisa com Seres Humanos (CAAE:
52275816.0.0000.5346).

Sessenta participantes saudaveis da Faculdade de Odontologia da
Universidade Federal de Santa Maria foram incluidos como amostra de
conveniéncia. Os critérios de inclusdo foram idade = 18 anos, saude sistémica
adequada (ndo submetidos a tratamento médico) e ter pelo menos seis dentes
por quadrante (MOR-REINOSO et al., 2016). Foram elencados critérios de
exclusdo e apenas 2 individuos foram excluidos.

A randomizacéo foi realizada por um pesquisador (L.M.O.) ndo envolvido no
processo de coleta de dados. Tanto o examinador quanto os participantes
desconheciam o tratamento utilizado. Para manter a ocultacdo, os bochechos
foram colocados em frascos opacos codificados.

Todos os patrticipantes foram submetidos a um periodo pré-experimental de
14 dias, onde receberam profilaxia profissional e foram instruidos a realizar um
controle meticuloso do biofiime até que a saude gengival fosse alcancada
(WALMSLEY et al., 2008).

Apos a inscricdo, cada participante foi randomizado para um grupo de
intervencdo: Grupo 1 - digluconato de clorexidina 0,12% (CHX); Grupo 2 -
Nanoparticulas de Melaleuca alternifolia 0,3% (MEL). No inicio do estudo, os
participantes receberam profilaxia profissional de toda boca e foram instruidos a
abster-se de todas as medidas de controle mecéanico por trés dias. No dia 3, foi
coletado fluido crevicular gengival (FCG) e os participantes foram randomizados
para profilaxia profissional em dois quadrantes (Q) contralaterais randomizados
(Q1-Q3 ou Q2-Q4), deixando 2 quadrantes livres de biofilme (LB) e 2 com biofilme
(CB). Os participantes receberam seus enxaguatoérios bucais e foram instruidos a
realizarem o bochecho com 15 ml da solugédo, por 60 segundos, duas vezes ao
dia, sem realizar nenhuma medida adicional de higiene bucal. No dia 7, o FCG foi
novamente coletado, e o indice de placa foi classificado utilizando uma solugéo
reveladora. Todos os participantes receberam profilaxia profissional abrangente e
foram instruidos a retomar suas praticas normais de higiene bucal. Os
participantes retornaram apés um periodo de washout de 21 dias, e o0s
procedimentos experimentais foram repetidos usando o outro produto. A adeséo
do participante foi avaliada medindo-se a quantidade de solucdo nos frascos
retornados.

O biofilme foi avaliado pelo indice de placa de Quigley & Hein (QHPI),
modificado por TURESKY ET AL., (1970). Todas as medidas clinicas foram
registradas pelo mesmo examinador (JP) que havia sido treinado e calibrado para
o uso do QHPI (kappa = 0,78) e foi cegado para a alocacédo de grupos e para a
profilaxia de quadrantes. As amostras de FCG foram obtidas do sitio mesio-
vestibular dos primeiros pré-molares superiores e inferiores.

No dia 7, durante as duas intervencdes, todos os participantes receberam
um questionario abordando o sabor do produto, duracdo do paladar, alteracdo do
paladar, tempo de aplicagéo, conforto de uso e percepcao do controle do biofilme.

A andlise descritiva do indice de placa foi expressa como média e desvio
padrdo. O teste de Kolmogorov-Smirnov foi utilizado para determinar a
distribuicdo (normal/ndo normal) dos dados. Diferencas intra e inter grupos e
comparacdes entre inicio e final foram determinados usando o teste de Wilcoxon.
O nivel de significancia foi de 5%. Todas as analises estatisticas foram realizadas
utilizando um software estatistico (SPSS 23.0, Chicago, EUA).

3. RESULTADOS E DISCUSSAO
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Nenhum participante foi perdido no acompanhamento. Sexo feminino
representou 63,7% da amostra. A média de idade foi de 24,7 + 5,73 anos e 92,7%
dos participantes eram brancos. Nenhum evento adverso grave ou efeitos
colaterais foram relatados.

Comparagfes intergrupos revelaram valores médios estatisticamente
menores de placa de boca toda com CHX em comparacdo com MEL nas
superficies LB (2,65 + 0,34 vs. 3,34 £ 0,33, p <0,05) e CB (2,84 £ 0,37 vs. 3,37 *
0,33, p <0,05). Nas comparacdes intragrupo, a MEL demonstrou um efeito similar
nas superficies LB e CB. Enquanto CHX foi mais eficaz na superficie LB.

Na comparacao intragrupo, menores volumes de FCG foram encontrados ao
longo do tempo em quase todos os grupos. No entanto, as diferencas foram
significativas apenas em dentes com superficies LB submetidos a CHX (p<0,05).
Na comparacéo intergrupos, nao foram encontradas diferencgas significativas entre
CHX e MEL (p>0,05).

Com relacao aos resultados do questionario que abordou as percepc¢des dos
participantes, a CHX apresentou melhor sabor (p<0,001), maior alteracdo do
paladar (p<0,001) e maior controle do biofilme (p<0,001). N&o foram encontradas
diferencas estatisticamente significativas entre as solucdes testadas para a
duracéo do paladar, tempo de aplicagéo ou conforto de uso.

O ensaio clinico randomizado cruzado demonstrou um efeito anti-biofilme
menor nos grupos MEL em comparagdo com o grupo CHX, enquanto ndo foram
encontradas diferencas estatisticamente significativas entre os grupos em relacéo
ao FCG nas superficies LB ou CB.

Apesar do efeito antibacteriano descrito em estudos laboratoriais,
(TAKARADA et al., 2004) os presentes resultados demonstraram um menor efeito
anti-biofilme da MEL em comparacdo com a CHX. Os escores contrastantes de
biofiime relatados em estudos clinicos podem ser devidos as diferentes
concentracfes e aplicacfes testadas. Em alguns estudos, uma solucdo de MEL
de 1,5% (ALKAWAS et al., 2014) e gel de MEL de 8% (SOUKOULIS; HIRSCH,
2004) levou a uma baixa reducdo nos escores de biofilme quando comparados a
CHX, o que esta de acordo com os presentes achados. Por outro lado, estudos
avaliando o tratamento periodontal com e sem um gel MEL 5% encontraram uma
redugdo nos escores de biofilme entre os valores basal e final (ELGENDY;
ZINELDEEN; ALI, 2013; RAUT; SETHI, 2016).

Em relagdo ao efeito anti-inflamatorio, houve reducédo do volume de FCG em
todos os grupos. Até onde sabemos, este é o Unico estudo para avaliar o efeito
das nanoparticulas de MEL no volume de FCG, que é considerado um preditor de
inflamacé&o gengival (GRIFFITHS et al., 1992).

Os presentes resultados mostram que, embora nao inibindo a formacgéo de
biofiilme, as nanoparticulas de MEL exibiram importantes propriedades
antiinflamatorias. E possivel que o efeito anti-inflamatério similar de CHX e MEL
seja devido ao tamanho nanométrico das particulas, o que facilita a penetracao do
6leo na matriz polimérica do biofilme. E possivel que as nanoparticulas de MEL
tenham falhado na inibigdo do biofilme devido a falta de substantividade.

Este estudo tem limitacbes que devem ser abordadas. Os participantes
constituiram uma amostra de conveniéncia de estudantes de odontologia, 0 que
limita a extrapolagéo dos achados para o publico em geral.

4. CONCLUSOES
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Apesar dos resultados e dos achados descritos acima, a literatura sobre a

| aplicacdo de MEL na cavidade bucal ainda permanece escassa e- inconclusiva

com relacdo ao seu uso como complemento ao controle mecéanico de biofilme.

Embora a tentativa de melhorar a substantividade da MEL usando nanotecnologia

pareca ter falhado, o enxaguatdrio bucal contendo 0,3% de nanoparticulas de

MEL demonstrou efeitos anti-inflamatérios similares a CHX. Assim, novos ensaios

clinicos testando diferentes protocolos e concentracdes Sdo necessarios para
esclarecer a relevancia clinica deste produto.
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