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RESUMO

A periodontite é uma das doencas crbnicas inflamatérias com maior prevaléncia na
populacdo adulta e compreende diversas condi¢ces inflamatérias que atingem as
estruturas de sustentacdo do dente. Para casos de periodontites severas, que nao
respondem ao tratamento periodontal convencional padrdo-ouro, da raspagem e
alisamento radicular para remoc¢éo do biofilme e calculo subgengival, o uso de uma
terapia complementar adjunta pode ser necessario. O objetivo do presente trabalho foi
estudar o possivel papel dos antioxidantes, como prépolis, cranberry e melatonina, no
tratamento adjuvante de pacientes com periodontite. Antioxidantes, tanto administrados
oralmente, como localmente e de forma sistémica, demonstraram nos estudos
publicados na literatura terem um possivel efeito protetor no periodonto e células, sendo
capazes de neutralizar radicais livres e espécies reativas de oxigénio que podem ser
responsaveis por causar o estresse oxidativo e consequentemente o dano tecidual.
Esse tipo de terapéutica é capaz de promover maior adesdo do usuario ao tratamento,
uma vez que conversa com suas crengas e permite uma participacdo mais ativa no seu
processo de cura, além de ter um menor potencial de desenvolver efeitos adversos, uma
vez que administrada adequadamente, menor risco de interacdo medicamentosa e pode

diminuir os impactos negativos provenientes do uso prolongado de antibiéticos.

Palavras chaves: Antioxidantes, Cranberry, Melatonina, Propolis, Periodontite.



ABSTRACT

Periodontitis is one of the most prevalent chronic inflammatory diseases in the adult
population and comprises various inflammatory conditions that affect the tooth's
supporting structures. For cases of severe periodontitis that do not respond to the gold
standard conventional periodontal treatment of scaling and root planing to remove biofilm
and subgingival calculus, the use of adjunctive complementary therapy may be
necessary. The aim of this study was to investigate the possible role of antioxidants,
such as propolis, cranberry and melatonin, in the adjunctive treatment of patients with
periodontitis. Antioxidants, whether administered orally, locally or systemically, have
been shown in studies published in the literature to have a possible protective effect on
the periodontium and cells, being able to neutralize free radicals and reactive oxygen
species that may be responsible for causing oxidative stress and consequently tissue
damage. This type of therapy is capable of promoting greater user adherence to
treatment, since it speaks to their beliefs and allows them to participate more actively in
their healing process, as well as having a lower potential for developing adverse effects,
once administered properly, a lower risk of drug interaction and can reduce the negative

impacts of prolonged antibiotic use.

Keywords: Antioxidants, Cranberry, Melatonin, Propolis, Periodontitis.



1.INTRODUCAO

A periodontite € uma doenca crénica inflamatéria que afeta a populagéo adultat
e que compreende diversas condi¢Bes inflamatérias que atingem as estruturas de
sustentacdo do dente. O tratamento convencional padrao-ouro da periodontite consiste
na raspagem e alisamento radicular, para remover biofilme e céalculo subgengival?, mas
em alguns casos a terapia convencional ndo consegue conter o desafio inflamatério
cronico, principalmente em casos recorrentes, com diferentes anatomias radiculares e

bolsas periodontais profundas, devido a dificuldade de acesso®“.

A inflamacgéo possui um papel essencial na manutencao da saude, visto que
protege contra invasores, através do recrutamento de células para neutralizacdo de
microrganismos e prevengédo do dano tecidual. Entretanto, uma inflamagé&o crbénica pode
desencadear diversos problemas sistémicos. A periodontite acontece em decorréncia
de uma combinacgéo de fatores, e suas manifestagdes clinicas podem acarretar algumas
comorbidades, como a perda dentaria. Em adi¢éo, pode agravar outras enfermidades,
como diabetes mellitus, doenga cardiovascular e doencas hepéticas. Dessa forma, uma
terapia adjunta que auxilie no tratamento de uma condigdo inflamatdéria crénica pode ser

uma forma auxiliar na contencdo dos processos inflamatérios®.

Um exemplo de tratamento adjuvante € o uso de antioxidantes. Eles sao
definidos como qualquer substancia que, quando presente em concentracdes abaixo do
seu substrato oxidante, significativamente atrasam ou impedem a oxidagdo desse
substrato. Elas também possuem capacidade de proteger as células contra os efeitos

dos radicais livres no organismo®.

A terapia adjuvante de fitoterpicos, com antioxidantes, pode ser uma
abordagem eficaz no tratamento do perfil inflamatério de pacientes com periodontite,
visto que existe uma inter-relacdo inversa e a incorporacdo desses componentes
promove a saude tecidual, além de reduzir os efeitos indesejados dos radicais livres,
capazes de provocar dano tecidual e destruicdo celular. Além disso, os fitoterapicos
surgem como uma alternativa com maior margem de seguranca, menor custo, menor
risco de interacdo medicamentosa e menor risco de resisténcia bacteriana, como nos

antibioticos®.



O presente estudo ird aprofundar as repercussoes fisioldgicas da periodontite,
seguido do papel dos mediadores inflamatérios e da sua atuacdo na periodontite. Para
trazer uma perspectiva mais aprofundada, foram escolhidos trés grupos de
antioxidantes com 6timo potencial de reducdo dos radicais livres, sendo eles a
melatonina, o propolis e o cranberry. A vista disso, o objetivo do presente estudo foi
estudar o possivel papel dos antioxidantes, como prépolis, cranberry e melatonina, no

tratamento adjuvante de pacientes com periodontite.



2. METODOLOGIA

O trabalho foi desenvolvido por meio de uma revisdo de literatura, sendo
selecionados artigos que se adequavam ao tema analisado e apresentavam relevancia
contextual. Para isso, foi realizada uma busca de artigos que reunissem e sintetizassem
os resultados de estudos prévios que abordassem a relacdo entre 0 uso de
antioxidantes (cranberry, propolis e melatonina) com a doenca periodontal, a
periodontite.

Para responder essa pergunta, entre os meses de abril de 2022 e setembro de
2023 foi feita uma padronizagdo de estratégia de busca no Mesh database da National
Library of Medicine (PubMed) e Biblioteca Nacional em Saude (BVS). Na busca foram
utilizados os seguintes descritores ingleses: antioxidants in periodontitis; melatonin and
periodontitis; Cranberry and periodontitis; propolis and periodontitis.

Foram usados como critérios de inclusdo estudos que respondiam a pergunta
da pesquisa, estudos em portugués e inglés. E como critérios de exclusado, estudos
anteriores aos ultimos 10 anos, devido ao fato de pesquisas no campo da salde que
ultrapasse esse tempo serem consideradas defasadas. Entretanto, 3 artigos inferiores
a esse periodo foram mantidos devido a sua importante consideracdo no trabalho.

Foram analisados ent&o titulos e resumos dos artigos.

IDENTIFICACAQ Registros encontrados nas bases de dados Pubmed e
BVS= 933

BUSCA — s | Artigos excluidos a partir Artigos selecionados

da andlise de titulos & | —— | a partir da andlise de

resumos e do critério titulos e resumos= 36

“artigos dos dlimos 10

anos™ = 897

TOTAL Artigos que compdem a revisdo= 36

Figura 1: Diagrama de busca de estudos prévios sobre a rela¢éo entre o uso de antioxidantes
com a doenca periodontal. Fonte: Arquivo pessoal.
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3. REVISAO DE LITERATURA

O antioxidante dietético, que potencializa enzimas antioxidantes endogenas,
com aceleracdo da inativacao de radicais livres, € capaz de modificar espécies reativas
de oxigénio e seus efeitos deletérios para o individuo’. Estudos vém demonstrando um
possivel papel da implementacdo de antioxidantes, com aplicacdo local, sistémica e
dietética, e uma melhora do perfil de inflamacgéo de pacientes com periodontite®1°,

O uso de produtos fitoterapicos no tratamento odontolégico vem sendo cada vez
mais difundido e as plantas medicinais sdo usadas como uma forma de tratamento para
doencas humanas. A vitamina C, circuma e vitamina D sdo alguns antioxidantes que
modulam a inflamacéo através de um tratamento menos invasivo, visto que protegem o
tecido gengival contra as deterioracdes celulares e aceleram a sua cicatrizagdo. A
vitamina C é um potente eliminador de radicais livres e estimula a diferenciacdo das
células progenitoras do ligamento periodontal. A circuma, além de antioxidante, possui
acdo antimicrobiana e anti-inflamatéria, atingindo bactérias e células inflamatérias!!. A
vitamina D auxilia na remodelagcéo 6ssea e participa da sintese de proteinas que séo
necessarias na formacdo das membranas mucosas®?.

Antioxidantes como melatonina, propolis e cranberry também sugerem um
potencial de reducéo do perfil inflamatério. A melatonina é um fitoterapico que regula o
ciclo circadiano responsavel pelo relégio biolégico do organismo e possui atividades
antioxidantes e anti-inflamatoérias importantes. O prépolis € um fitoterdpico de facil
acesso e ampla aceitacao social e de baixo custo, também com potenciais de diminuicao
da inflamacéo. O cranberry tem um impacto significativo na neutralizagéo de radicais
livres, por possuir em sua composicdo compostos fendlicos que aumentam o

antioxidante plasmatico.

3.1 PERIODONTITE

z

A periodontite € uma doenca inflamatéria crénica multifatorial progressiva
associada a uma disbiose da microbiota periodontal em um individuo suscetivel. Ela é
caracterizada por um desequilibrio de espécies microbianas, em que gradualmente ha
a alteracdo da relacdo simbidtica entre os microrganismos e o hospedeiro para uma
relacdo patogénica que pode causar destruicdo nos tecidos, ou seja, aumento

desproporcional de bactérias patogénicas em relagéo as benéficas na cavidade oral. Ela
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afeta diretamente os tecidos de sustentacdo dos dentes, sendo a perda de suporte do
tecido periodontal por inflamacéao, a caracteristica primaria®*3.

Existem diversos fatores de risco que podem contribuir para o desenvolvimento
dessa disbiose, incluindo higiene oral deficiente, tabagismo, predisposicdo genética,
diabetes, estresse, ma alimentacdo e outras condicdes médicas. Esse desequilibrio
resulta em um ambiente favoravel para a proliferacéo de bactérias patogénicas, levando
a destruicdo do tecido periodontal e ao agravamento da doenca. Sendo assim, o
tratamento da periodontite tem como objetivo a restauracéo do equilibrio da microbiota
bucal, controlando a inflamacéo®.

De acordo com a nova Classificacao Periodontal, a periodontite é caracterizada
por trés fatores: perda de suporte do tecido periodontal, presenca de bolsa periodontal
e sangramento gengival. Portanto, clinicamente, o paciente com periodontite € definido
como aquele com perda de insercao interproximal em pelo menos dois dentes nao
adjacentes, ou até mesmo perda de insercao vestibular ou palatina de pelo menos 3
mm com profundidade de sondagem superior a 3 mm em pelo menos dois dentes nédo

adjacentes®.

3.2 PERIODONTITE E MEDIADORES INFLAMATORIOS

Na periodontite, a regido subgengival € o ambiente propicio para proliferacéo
bacteriana, visto que o biofilme subgengival inicia e persiste as respostas inflamatérias
nos tecidos gengivais. Trata-se de um ambiente rico em mediadores inflamatérios,
liberados em resposta a presenca de bactérias patogénicas na placa dental, que sao
produzidas como parte da resposta do sistema imunoldgico a infec¢ao bacteriana, como
citocinas, enzimas proteoliticas, prostaglandinas, interferons e fatores de crescimento,

que podem resultar no dano tecidual®.

Dessa forma, as bactérias presentes nas bolsas periodontais levam ao
recrutamento de leucécitos, principalmente os neutréfilos polimorfonucleares (PMNLS),
da corrente sanguinea para o local da inflamagdo, como uma resposta critica para
controlar a infeccdo bacteriana nos tecidos periodontaist. Na cavidade oral, apés o
acumulo de placa e o desenvolvimento de inflamacéo, 90% dos leucocitos que entram
no fluido gengival e 50% daqueles que infiltram o epitélio juncional sdo PMNLs®. Este
infiltrado de neutrdéfilos polimorfonucleares sao as primeiras células recrutadas para as
regides onde ha inflamacdo e desempenham um papel fundamental na eliminacéo do

estimulo inflamatério®.
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Os neutrofilos polimorfonucleares possuem diversos mecanismos de a¢éo, como
a liberacdo de espécies reativas de oxigénio (ROS), que sdo substancias altamente
reativas contendo atomos de oxigénio e que podem ser toxicas para bactérias e outros
patdgenos, mas que, em excesso, Sao responsaveis por parte do dano tecidual durante
a infeccéo, em decorréncia da reatividade que podem danificar proteinas, lipidios e DNA
em células saudaveis!!’. A acdo dos PMNL faz, entdo, com que haja a destruicdo do
epitélio juncional, no qual ha ruptura da membrana basal®.

Quando o corpo esta com processo de infec¢do, ele fica sob acédo de citocinas
quimiotaticas, as quimiocinas, que sao moléculas sinalizadoras. Elas recrutam os
neutrdéfilos, células de defesa do hospedeiro, para o local de infec¢do e desempenham
um papel crucial na patogénese da periodontite. O local de acéo vai ser no ambiente
infectado através da parede do vaso, destruindo patdgenos por fagocitose. Além disso,
héa ativacdo do sistema de NADPH oxidase (nicotinamida adenina dinucleotideo
fosfonato) e oxigénio para produzir superoxido, que € uma espécie reativa de oxigénio
e percursos de outros ROS®.

A destruicdo dos tecidos de suporte vista na periodontite é, a vista disso,
acarretada pela manutencéo desse processo inflamatoério, com a presenca de espécies
reativas de oxigénio e mediadores inflamatérios, que causam dano tecidual excessivo,

0 estresse oxidativo®®.

3.3 PERIODONTITE E ANTIOXIDANTES

De acordo com CHAPPLE?, a periodontite pode estar associada a reducdo na
capacidade antioxidante, visto que o sistema de defesa antioxidante do nosso corpo ndo

consegue conter essa destruicdo?’.

Os antioxidantes podem ter um efeito protetor no periodonto. Eles neutralizam
os radicais livres, espécies reativas de oxigénio, ajudando a prevenir ou reduzir os danos
celulares associados ao estresse oxidativo. Eles sdo moléculas capazes de doar
elétrons aos radicais livres (moléculas instaveis que contém atomos de oxigénio ndo

emparelhados e sdo altamente reativos) sem se tornarem instaveis®®.

Um estudo realizado por Pendyala et.al®, mostrou resultados nos quais a
capacidade antioxidante total no soro em pacientes com periodontite foi
significativamente menor quando comparada a individuos saudaveis. Para o estudo,

foram analisados 60 pacientes, que foram divididos em dois grupos: com saude
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periodontal e com diagndstico de periodontite, com os critérios de inclusdo bolsa
periodontal maior ou igual a 5mm, sangramento a sondagem e que nao passaram por

tratamento periodontal nos Ultimos 6 meses®.

3.3.1 Melatonina

I\
Periodon(opathogN

Tissue protection Tissue damage

Antimicrobial

Anti-inflammation MMPs
Immune cells

Antioxidant
e
.

9
% @9,

Cytokines/chemokines/
enzymes/mediators

- ¢ L by
Bone et [ie ML PGE,,
protection - & Z& iy RANKL

A_l' | T

Melatonin

Figura 2: Melatonina exerce fungbes bioldgicas multifuncionais para a protecdo dos tecidos
periodontais. Quando deparados por periodontopatégenos, células do sistema imunolégico
secretam um grupo de citocinas (prd) inflamatérias, quimiocinas, enzimas e mediadores, que
causam dano tecidual através de varios mecanismos. A melatonina protege os tecidos
periodontais da destruigdo via efeitos antimicrobianos, anti-inflamacé&o e protecéo dssea.

Fonte: Adaptado Wang C, Wang L, Wang X, Cao Z. Beneficial Effects of Melatonin on
Periodontitis Management: Far More Than Oral Cavity. Int J Mol Sci. 2022 Nov 22;23(23):14541.
doi: 10.3390/ijms232314541.

Na periodontite, a resposta imune-inflamatéria, em decorréncia da infeccéo
bacteriana dos periodontopatégenos, é responsavel pela liberagdo de citocinas,
quimiocinas e mediadores, além do aumento das espécies reativas de oxigénio, que sdo
capazes de causar o dano tecidual. A melatonina, entdo, demonstra uma capacidade
de protecdo dos tecidos periodontais pelos efeitos antimicrobianos, anti-inflamatorios,

antioxidantes e de protecdo éssea (figura 2)*.

A melatonina € um horménio endégeno que desempenha um papel importante
na fung¢éo imunolégica e no metabolismo do hospedeiro. Ela é produzida pela glandula
pineal durante o periodo da noite e em pequenas quantidades também é armazenada
e liberada pelas glandulas salivares e possui propriedades antioxidantes e anti-

inflamatdrias 1°2°,
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Um estudo realizado por ARABACI et al.?! em ratos teve como objetivo investigar
os efeitos da administracdo sistémica de melatonina na reabsorcdo 6ssea alveolar ha
periodontite. O estudo analisou vinte e quatro animais, que foram induzidos a adquirirem
a periodontite, sendo administradas doses Unicas diarias de 10 mg/kg de melatonina por
15 dias consecutivos divididos em trés grupos (controle, periodontite experimental e
periodontite experimental tratada com melatonina). Como parametros, analisaram os
niveis séricos de minerais e enzimas de calcio (Ca), fosforo (P) e fosfatase alcalina
0ssea. Ao final, coletaram amostras de sangue intracardiaco e tecidos mandibulares, os
quais mostraram que a substancia inibe consideravelmente a reabsorgao 6ssea alveolar
e auxilia na cicatrizacao periodontal. Os resultados encontrados demonstraram um leve
aumento nos niveis séricos de Ca e P no grupo de periodontite experimental, que esta
relacionado a reabsorcdo 6ssea alveolar e diminuicdo dos niveis séricos no grupo de
periodontite tratados com melatonina, devido ao potencial terapéutico. Entretanto, o

estudo mostra que ainda sé@o necessarias mais investigacdes?.

Ahmed et al.!° realizaram um ensaio clinico controlado e aleatério em 24
pacientes com periodontite de grau Il com objetivo de observar o efeito de um gel de
melatonina administrado localmente como adjuvante da terapia periodontal ndo
cirirgica nos parametros clinicos. Para isso, foi aplicado um gel de melatonina no interior
da bolsa periodontal uma vez na semana durante quatro semanas, ap0s o tratamento
nao cirargico, com intuito de aumentar as propriedades de bioadesdo do material e
assim prolongar os efeitos biol6gicos. Foi observado que, apds trés meses de inicio do
tratamento, os locais tratados com melatonina apresentaram uma reducdo da doenga
periodontal e da presenca de bolsas, além de reducdo significativa de MMP 9

(metaloproteinase 9), marcador de degradacéo do tecido conjuntivo?®.

El-Sharkawy H et al.?? avaliaram a possivel administracdo dietética da
melatonina em pacientes com insénia primaria e periodontite crénica generalizada. Para
o0 estudo, 74 pacientes foram divididos em 2 grupos, 0s quais 0s primeiros 38 pacientes
receberam uma cépsula de melatonina com dose oral de 10mg uma vez ao dia antes
de dormir por dois meses, e 0 outro grupo capsulas placebo uma vez ao dia, antes de
dormir, por 2 meses. Ambos o0s grupos receberam instru¢cdes de higiene oral e
realizaram raspagem e alisamento radicular (RAR) antes da administracdo das
capsulas, com indicacdo de bochecho com clorexidina 0,12% nas duas semanas
seguintes a RAR. Como resultado, ap6s 3-6 meses de terapia, foi encontrado um ganho

na perda de insercéo clinica e reducdo dos niveis de profundidade da bolsa, além de
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melhora no nivel de insénia. O sangramento a sondagem foi significativamente melhor

em ambos 0s grupos.

3.3.2. Prépolis

O propolis € uma substancia resinosa recolhida pelas abelhas a partir de
diferentes partes da planta e seus principais constituintes sdo compostos fendlicos,
representados por flavonoides, que auxiliam no sistema imune pela promocdo da
atividade fagocitica e estimula a imunidade celular, além de &cidos fendlicos e seus
ésteres. Ele é reconhecido por possuir propriedades biologicas antibacterianas,
antifingicas, antivirais, cicatrizantes, imunomoduladoras, anti-inflamatérias e
antioxidantes. Em decorréncia dos seus potenciais, pode ser um fitoterapico com
importante potencial imune no combate de microrganismos e diminuicdo do processo
inflamatério*.

O uso da proépolis como terapia adjunta a raspagem e alisamento radicular
demonstra uma possivel reducdo de patdgenos periodontais e quantidade de radicais
livres presentes, o que consequentemente tem como resultado uma diminuicdo dos
danos teciduais e suas possiveis consequéncias no tecido?.

Um estudo de revisdo de literatura de intervencéo realizado por Assuncéo et al.*
com a pergunta de referéncia: “Em adultos sistemicamente saudaveis com periodontite,
a aplicagédo subgengival de prépolis como adjuvante a raspagem e alisamento radicular
melhora os parametros clinicos periodontais, quando comparado a raspagem e
alisamento radicula sozinha ou combinado com placebo?” analisou 9 estudos. Estes
mostraram uma melhora nos parametros periodontais clinicos avaliados, na
profundidade de sondagem periodontal, nivel de insercéo clinico e sangramento a
sondagem, em comparagdo com o tratamento sem antioxidantes. Isso acontece visto
que esse antioxidante demonstra ter efeito sobre cepas bacterianas
periodontopatogénicas, como por exemplo Porphyromonas gengivalis. Todavia, ainda
sdo necessarias mais pesquisas para que a eficacia clinica seja comprovada®.

Um estudo cego randomizado com vinte e oito pacientes que possuem
periodontite estagios Il e Ill, grau B, utilizou a irrigacao local subgengival duas vezes por
semana pelo periodo de duas semanas, de 3mL de um uma solugdo hidroalcodlica de
extrato de propolis 20%, produzido por uma companhia de biotecnologia (Suren Tec.,
Mashhad, Ird) para comprovar os beneficios da utilizagdo do fitoterapico. O estudo foi

baseado na comparagdo com um bochecho de gluconato de clorexidina 0,2%, que eram
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realizados duas vezes ao dia durante duas semanas. Apés 2 meses, foram analisadas
as amostras de salivas, comparadas com as do inicio do tratamento, e foram
observados parametros clinicos, incluindo indices gengivais, sangramento a sondagem,
profundidade da bolsa periodontal e perda de inser¢cdo. Ambos 0s grupos apresentaram
melhoras nos indices gengivais e sangramento a sondagem e no grupo de propolis uma
diminuicéo relativamente maior de profundidade da bolsa e perda de insergéao®.

23 pacientes com periodontite crénica moderada e grave, que jA haviam
realizado terapia periodontal inicial e estavam entrando na fase de terapia periodontal
de suporte, foram divididos em quatro grupos para comparacéo de tratamento utilizando
diferentes pomadas de sal sodico de carboximetilcelulose, sendo eles: 0,01mg/mL de
propolis extraida com etanol, 1Img/mL de folha de curry extraida com agua, cloridrato de
minociclina a 2% e placebo na terapia periodontal de suporte. Todas as pomadas foram
aplicadas trés vezes ao més, durante o periodo de trés meses, com uma seringa na
bolsa mais profunda de cada paciente, e amostras de fluido crevicular gengival foram
coletadas antes e apoés intervencdo, para avaliar e quantificar o nimero de bactérias
totais e as principais bactérias periodontopatdogenas (P. gengivalis, T. denticola,T.
forsythia, A. actinomycetemcomitans, F. nucleatum, eP. intermediaria). Como
resultados, os achados sugerem aplicabilidade da préopolis tépica contra a periodontite
cronica, uma vez que mostrou reducdo nos parametros clinicos de profundidade de
sondagem e nivel de insercdo clinica, além de redugcdo de laguna

periodontopatégenos?®.

3.3.3 Cranberry

O cranberry € um alimento que mostra um importante potencial cicatricial devido
a presenca de compostos fendlicos, como acidos fendlicos, flavonoides e taninos. Ela é
uma fruta, também conhecida como oxicoco ou mirtilo-vermelho, que demonstra conter
antioxidantes naturais, especialmente compostos chamados proantocianidinas. Eles
possuem propriedades oxido-reducdo, com o papel de neutralizacédo de radicais livres.
Além disso, o consumo dessa fruta aumenta a capacidade antioxidante plasmatica 2°%.

O cranberry é capaz de inibir a producédo de citocinas pro-inflamatérias por
macrofagos do hospedeiro, inibir a formacdo de biofime de bactérias
periodontopatégenas e inibir a atividade proteolitica de origem bacteriana e tecidual?®.
Eles tém um efeito antibacteriano e podem ser encontrados em varias formas (suco, pos

concentrados, capsulas e comprimidos)?.
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De acordo com HR et al.?’, o uso de gel termorreversivel, elaborado através de
extrato do suco de cranberry, aplicado localmente na regido subgengival das
periodontites, inibe as proteases dos periodontopatdégenos, contribuindo para a reducéo
da proliferacdo desses microrganismos. No presente estudo, foi realizada uma
comparacado com relacdo ao potencial antimicrobiano entre o gel de cranberry e o gel
de gluconato de clorexidina 0,2% comercialmente disponivel. Para elaboracdo do gel,
foi formulado um polimero termosensivel P407 (copolimero polipropilenoglicol e
polietilenoglicol) com frutas lavadas com agua destilada para remog¢éo de impurezas,
que posteriormente foram congelados e triturados até se encontrarem em forma de
“puré” homogéneo. Foi realizado entdo por meio de culturas bacterianas preparadas e
fibroblastos retirados de dentes saudaveis extraidos por razdes ortodonticas foram
utilizados em tubos de ensaio.

Na odontologia, Bonifait e Grenier®® trazem estudo que mostra o cranberry
utilizado a partir de uma porcado denominada material ndo dialisvel, obtido por dialise
de suco de cranberry concentrado, estudando quimicamente, demonstrando um
potencial benéfico na periodontia. Ele geralmente é utilizado a partir de um suco, que
contém proantocianidinas, uma classe de polifenéis, que possuem capacidade
antioxidante. Os estudos com cranberries sugerem a previsibilidade de evitar o
estabelecimento da doenca periodontal, além de retardar a progresséo, inibicdo de
atividades proteoliticas de origem bacteriana e tecidual, inibicdo da producdo de
citocinas pelas células imunol6gicas e da mucosa. Entretanto, ainda sdo necessarias
mais pesquisas e estudos clinicos?®.

Apesar de demonstrar um potencial de reducdo de radicais livres, os estudos
sobre o0 uso do cranberry na periodontite séo relativamente limitados e inconclusivos. A
periodontite é uma condicdo complexa, multifatorial, na qual o seu tratamento padréo-

ouro consiste na raspagem e alisamento radicular.
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4. DISCUSSAO

A terapia adjunta convencional, como a utilizacdo de antibiéticos para casos de
periodontites severas, que nao responderam ao tratamento convencional com a
raspagem e alisamento radicular, pode ter alguns efeitos adversos, como inducédo de
resisténcia bacteriana, superinfeccdo por outros microrganismos, toxicidade, interacdes
medicamentosas e reacoes alérgicas. Além disso, sabe-se que a resisténcia bacteriana

aos antibiéticos é algo que muitas vezes dificulta a sua utilizacéo?.

Dessa forma, h& busca por adjuvantes com menores riscos de resisténcia dos
patdogenos orais. O uso de fitoterdpicos surge como uma alternativa com boa
biocompatibilidade, menor custo, menor impacto ambiental e um perfil de seguranca

favoravel?®30.28,

A terapia complementar é reconhecida pela Organizacdo Mundial de Saude
(OMS) como uma prética que auxilia na prevencédo de enfermidades e na recuperacao
de saude, utilizando de forma multidisciplinar recursos terapéuticos que consideram
corpo e mente de maneira integrada. Entretanto, para uma terapéutica ser adequada e
aplicada com sucesso, € essencial o conhecimento do diagnéstico preciso da doenca,
bem como os mecanismos medicinais auxiliares, tais quais as plantas medicinais e seus
componentes. Sendo, portanto, necessario conhecimento a respeito da periodontite,

seus mecanismos de acéo, e 0s antioxidantes especificos.

A fitoterapia se caracteriza pela utilizacdo de medicamentos provenientes de
plantas medicinais e/ou vegetais in natura, em busca da prevencdo ou cura de
enfermidades. Para o presente estudo se optou por estudar fitoterapicos de importante
poder antioxidantes, sendo eles: cranberry, propolis e melatonina. A utilizacdo de
fitoterapicos vem ganhando maior aceitacdo entre as pessoas, por oferecer uma
estratégia terapéutica disponivel, de custo acessivel e com um mecanismo de acao que

visa fortalecer o sistema imunolégico do hospedeiro, sem causar efeitos adversos3!%2,

Os fitoterapicos sao eficazes devido as suas propriedades imunomoduladoras
(responsaveis pelo combate de patdgenos que ameagam a salde) e antioxidantes®2,
Uma revisdo de literatura com objetivo de explorar a literatura sobre a eficacia do
prépolis na manutencdo da saude bucal trouxe como resultados sete estudos que

relataram a eficicia do propolis em alterar a carga bacteriana em comparagcdo com
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outros compostos sem propolis ou com placebo. Dessa forma, tem-se resultados

evidentes dos efeitos positivos na salde gengival e reducéo de bactéria patogénica®L.

Produtos obtidos através do suco de cranberry séo capazes de inibir patégenos
como Porphyromonas gingivalis, Fusobacterium nucleatum, que sdo bactérias gram-
negativas, anaerdbias que estdo presentes na cavidade oral associada a doenca
periodontal. Além de inibir bactérias que participam do processo de formacgédo do

biofilme®°.

A melatonina € um horménio com capacidade antioxidante e inflamatoria, que
atua como mediador na formacéao e reabsorgdo 0ssea, podendo ser utilizado em casos
de necessidade de aumento da formacdo Ossea e cicatrizacdo. Dessa forma, a
melatonina pode ser utilizada como um potencial agente terapéutico em situagdes de

perda 6ssea, como a osteoporose®.
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5. CONSIDERACOES FINAIS

O uso de fitoterapia no manejo adjunto do tratamento periodontal, apesar de
ainda no seu estégio inicial de pesquisas, tem se tornado uma estratégia possivel e
promissora para pacientes com periodontite. A literatura vem sugerindo que
antioxidantes propolis, cranberry e melatonina tanto administrados oralmente, como
localmente e de forma sistémica, podem ter um efeito protetor no periodonto, sendo
capazes de neutralizar radicais livres e espécies reativas de oxigénio que podem ser
capazes de causar o estresse oxidativo, que resulta no dano tecidual. Deste modo, tem-
se que eles podem ser uma possibilidade de terapia adjunta em pacientes com
periodontite, com potencial de melhorias na manutencdo da saude bucal, por além de
suas propriedades na modulag&o do processo inflamatério, promoverem maior adesao
do usuario ao tratamento uma vez que se apresenta como uma estratégia terapéutica
acessivel, disponivel e com menor potencial de causar efeitos adversos, uma vez
adequadamente administrada, além de diminuir os impactos negativos provenientes do

uso prolongado de antibiéticos.
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microbioldgica, zoolbgica e botanica) devem ser escritos por extenso, bem como os
nomes de compostos e elementos quimicos, na primeira mencdo no texto principal.
Unidades de medida: devem ser apresentadas de acordo com o Sistema Internacional
de Medidas.

- CORPO DO MANUSCRITO

ARTIGO ORIGINAL DE PESQUISA E REVISAO SISTEMATICA: devem apresentar as
seguintes divisdes: Introducdo, Materiais e Métodos, Resultados, Discussao e

Conclusao.

Introducdo: resumo do raciocinio e a proposta do estudo, citando somente referéncias
pertinentes. Claramente estabelece a hip6tese do trabalho. Deve ser sucinta e destacar
0s propositos da investigagdo, além da relagdo com outros trabalhos na area. Uma
extensa revisdo de literatura ndo é recomendada, citando apenas referéncias
estritamente pertinentes para mostrar a importancia do tema e justificar o trabalho. Ao

final da introducéo, os objetivos do estudo devem ser claramente descritos.

Materiais e Métodos: apresenta a metodologia utilizada com detalhes suficientes que
permitam a confirmagdo das observacdes. Métodos publicados devem ser
referenciados e discutidos brevemente, exceto se modificagbes tenham sido feitas.
Indicar os métodos estatisticos utilizados, se aplicavel. Devem ser suficientemente
detalhados para que os leitores e revisores possam compreender precisamente o que
foi feito e permitir que seja repetido por outros. Técnicas-padrdes precisam apenas ser
citadas. Estudos observacionais devem seguir as diretrizes STROBE
(http://strobestatement.org/) e o check list deve ser submetido. Ensaios clinicos
devem ser relatados
de acordo com o protocolo padronizado da CONSORT Statement
(http://www.consortstatement.org/), revisdes sistematicas e meta-analises devem
seqguir 0 PRISMA (http://www.prisma-statement.org/), ou Cochrane
(http://www.cochrane.org/).

* Aspectos Eticos: em caso de experimentos envolvendo seres humanos, indicar se



os procedimentos realizados estdo em acordo com os padrdes éticos do comité de
experimentacdo humana responsavel (institucional, regional ou nacional) e com a
Declaracéo de Helsinki de 1964, revisada em 2000. Quando do relato de experimentos
em animais, indicar se seguiu um guia do conselho nacional de pesquisa, ou qualquer
lei sobre o cuidado e uso de animais em laboratorio. Deve também citar aprovacdo de

Comité de Etica.

Resultados: apresenta os resultados em uma sequéncia légica no texto, tabelas e
ilustragcBes. N&o repetir no texto todos os dados das tabelas e ilustragfes, enfatizando

somente as observages importantes. Utilizar no maximo seis tabelas e/ou ilustragdes.

Discusséo: enfatizar os aspectos novos e importantes do estudo e as conclusdes
resultantes. Nao repetir, em detalhes, os dados ou informagfes citadas na introdugao
ou nos resultados. Relatar observacdes de outros estudos relevantes e apontar as
implica¢des de seus achados e suas limitagdes.

4. DA NORMALIZACAO TECNICA

O texto deve ter composicéo eletrénica no programa Word for Windows (extenséo doc.),
apresentar-se em fonte ARIAL tamanho 11, espacamento entre as linhas de 1,5, em
folhas A4, com margens de 3 cm de cada um dos lados, perfazendo um total de no
méximo 15 péginas, excluindo referéncias e ilustragbes (graficos, fotografias, tabelas
etc.). Os paragrafos devem ter recuo da primeira linha de 1,25 cm. Evitar a0 maximo
as abreviagdes e siglas. Em determinados casos, sugere-se que na primeira aparicao
no texto, deve-se colocar por extenso e a abreviatura e/ou sigla entre parénteses.

Exemplo: Febre Hemorragica do Dengue (FHD).

4.1 llustracdes

O material ilustrativo compreende tabela (elementos demonstrativos como ndmeros,
medidas, percentagens, etc.), quadro (elementos demonstrativos com informacfes
textuais), gréaficos (demonstracdo esquematica de um fato e suas variacdes), figura
(demonstracdo esquemética de informacbes por meio de mapas, diagramas,

fluxogramas, radiografias, como também por meio de desenhos ou fotografias).



4.1.1 Todas as ilustracbes devem ser apresentadas e inseridas ao longo do texto em

Word, conforme ordem de citacdo e devem ser limitadas no maximo a seis (6). Bevem

formatoJPEG,HFFou-GIF-O material ilustrativo deve ser limitado a seis e numerado
consecutivamente emalgarismos arabicos, seguindo a ordem que aparece no texto, com
suas

respectivas legendas e fontes, e a cada um deve ser atribuido um breve titulo.

5.1.3 A elaboragédo dos graficos e tabelas devera ser feita em preto e branco ou em

tons de cinza. Graficos e desenhos podem ser confeccionados no programa Excel ou

-4.2 As ilustracbes deverdo ser encaminhadas com resolu¢cdo minima de 300 dpi e
tamanho maximo de 6 cm de altura x 8 cm de largura. As legendas correspondentes
deveréo ser claras, concisas e localizadas abaixo de cada
ilustracdo, precedidas da numeracao correspondente. Se houver texto no interior da
ilustracdo, deve ser formatado em fonte Arial, corpo 9. Fonte e legenda devem ser
enviadas também em formato editavel que permita o recurso “copiar/colar’. Os autores
que utilizam escalas em seus trabalhos devem informar explicitamente na carta de
submissao de seus artigos, se elas sao de dominio publico ou se tém permissao para o
uso.

4.3 As tabelas e quadros deverdo ser logicamente organizados, numerados
consecutivamente em algarismos arabicos. O titulo sera colocado na partesuperior dos

mesmos.

4.4 Tabelas e quadros devem estar configurados em linhas e colunas, sem espacos
extras, e sem recursos de “quebra de pagina”. Cada dado deve ser inserido em uma
célula separada. E importante que apresentem informacdes sucintas. Ndo devem

ultrapassar uma pagina (no formato A4, com espaco simples e letra em tamanho 9).

4.5 As notas de rodapé serdo indicadas por asteriscos e restritas ao minimo
indispensavel. Marca comercial de produtos e materiais ndo deve ser apresentada como
nota de rodapé, mas deve ser colocada entre parénteses seguida da cidade, estado e

pais da empresa (Ex: Goretex, Flagstaff, Arizona, EUA)



5 Citacdo de autores

A citacdo dos autores no texto poderd ser feita de duas maneiras:
Apenas numérica:
" a interface entre bactéria e célula 34 710"
alfanumérica:
Um autor - Silva?® (1996)
Dois autores - Silva e Carvalho® (1997)
Mais de dois autores - Silva et al.?® (1998)
Pontuag&o, como ponto final e virgula deve ser colocada apos citagdo numérica. Ex:

Ribeiro®.
6. Referéncias

As citacOes de referéncias devem ser identificadas no texto por meio de numeros
arabicos sobrescritos. A lista completa de referéncias deve vir apés a secdo de
“Agradecimentos'—e as referéncias devem ser numeradas e apresentadas de acordo
com o Estilo Vancouver, em conformidade com as diretrizes fornecidas pelo
International Committee of Medical Journal Editors, conforme apresentadas em Uniform
Requirements for Manuscripts Submitted to Biomedical Journals
(http://www.ncbi.nim.nih.gov/books/NBK7256/). Os titulos de periédicos devem ser
abreviados de acordo com o List of Journals Indexed in Index Medicus
(http://www.ncbi.nIim.nih.gov/nimcatalog/journals). A correta apresentacgao
das referéncias é de responsabilidade exclusiva dos autores. E necessario que os
autores evitem ao maximo a inclusdo de comunicacdes pessoais, resumos e materiais
bibliograficos sem data de publicacio na lista de  referéncias.
Colocar o nome de todos os autores do trabalho até no maximo seis autores, além

disso, citar os seis autores e usar a expressao et al.

Exemplos de referéncias:

Livro

Melberg JR, Ripa LW, Leske GS. Fluoride in preventive dentistry: theory and clinical
applications. Chicago: Quintessence; 1983.

Capitulo de Livro



Verbeeck RMH. Minerals in human enamel and dentin. In: Driessens FCM, Woltgens
JHM, editors. Tooth development and caries. Boca Raton: CRC Press; 1986. p.95-152.
Artigo de periddico

Veja KJ, Pina |, Krevsky B. Heart transplantation is associated with an increased risk for
pancreatobiliary disease. Ann Intern Med. 1996 Jun 1;124(11):980-3. Wenzel A,
Fejerskov O. Validity of diagnosis of questionable caries lesions in occlusal surfaces of
extracted third molars. Caries Res. 1992;26:188-93.
Artigos com mais de seis autores:

Citam-se até os seis primeiros seguidos da expressao et al. Parkin DM, Clayton D, Black,
RJ, Masuyer E, Friedl HP, Ivanov E, et al. Childhood - leukaemia in Europe after
Chernobyl : 5 years follou-up. Br J Cancer. 1996;73:1006-12.

Artigo sem autor

Seeing nature through the lens of gender. Science. 1993;260:428-9.

Volume com suplemento e/ou Niumero Especial

Ismail A. Validity of caries diagnosis in pit and fissures [abstract n. 171]. J Dent Res
1993;72(Sp Issue):318.

Fasciculo no todo

Dental Update. Guildford 1991 Jan/Feb;18(1).

Trabalho apresentado em eventos

Matsumoto MA, Sampaio Gées FCG, Consolaro A, Nary Filho H. Andlise clinica e
microscopica de enxertos 6sseos autdgenos em reconstrugcdes alveolares. In: Anais da
16a. Reunido Anual da Sociedade Brasileira de Pesquisa Odontoldgica - SBPqO; 1999
set. 8-11; Aguas de S&o Pedro (SP). Sdo Paulo: SBPqO; 1999. p. 49, resumo A173.
Trabalho de evento publicado em periédico

Abreu KCS, Machado MAAM, Vono BG, Percinoto C. Glass ionomers and compomer
penetration depth in pit and fissures. J Dent Res 2000;79(Sp. Issue) 1012.
Monografia, Dissertacdo e Tese

Pereira AC. Estudo comparativo de diferentes métodos de exame, utilizados em
odontologia, para diagnéstico da céarie dentaria. Sdo Paulo; 1995. [Dissertacao de
Mestrado - Faculdade de Saude Publica da USP].

Artigo eletronico:

Lemanek K. Adherence issues in the medical management of asthma. J Pediatr Psychol
[Internet]. 1990 [Acesso em 2010 Abr 22];15(4):437-58. Disponivel em:
http://jpepsy.oxfordjournals.org/cqi/reprint/15/4/437.



http://jpepsy.oxfordjournals.org/cgi/reprint/15/4/437
http://jpepsy.oxfordjournals.org/cgi/reprint/15/4/437
http://jpepsy.oxfordjournals.org/cgi/reprint/15/4/437

Observacdo: A exatiddo das referéncias é de responsabilidade dos autores.
7 - DA SUBMISSAO DO TRABALHO

A submisséo dos trabalhos deverd ser feita pelo site
https://periodicos.ufba.br/index.php/revfo ou para o e-mail revfoufba@hotmail.com
6.2 Devera acompanhar o trabalho uma carta assinada por todos os autores
(Formulario Carta de Submisséo) afirmando que o trabalho esta sendo submetido
apenas a Revista da Faculdade de Odontologia da UFBA, bem como,
responsabilizando-se pelo contetdo do trabalho enviado & Revista para publicacéo.
Deverd apresentar Parecer de comité de ética reconhecido pelo Comité Nacional de

Saude (CNS) — para estudos de experimentacdo humana e animal.

OS CASOS OMISSOS SERAO RESOLVIDOS PELO CONSELHO EDITORIAL.



ANEXO B- ARTIGOS REFERENCIADOS

Os artigos referenciados deste trabalho encontram-se anexados no e-mail encaminhado

para banca avaliadora.



