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RESUMO

A prépolis produzida por abelhas da espécie Apis melifera € constituida por diferentes compostos,
como flavonoides e fendis, responsaveis por diversas propriedades bioldgicas, sendo elas
antimicrobiana, anti-inflamatéria, imunomodulatéria, entre outras. A boca apresenta, em seu
interior, diversas bactérias que compdem o biofilme bacteriano, onde algumas dessas bactérias
sdo responsaveis pela ocorréncia de doencas orais, como carie e periodontites. A placa dental é
formada devido deposi¢do de um biofilme derivado do deposito de glicoproteinas salivares sobre a
superficie dos dentes, sua remocédo € essencial para manutencao da salde bucal, que pode ser
feita utilizando agentes mecanicos, além de enxaguantes bucais que séo adjuvantes as técnicas
de higienizacdo bucal. Os enxaguantes bucais a base de produtos quimicos apesar de eficazes
alteram a microbiota oral e apresenta efeitos colaterais indesejaveis, estimulando, assim, a
procura por medicamentos alternativos a base de produtos naturais, como a propolis, que quando
incorporada em produtos de higiene oral pode atuar reduzindo os niveis de S. mutans e acumulo
de biofilme. O objetivo deste trabalho foi desenvolver enxaguantes bucais a base de extrato
etandlico de propolis, a partir de amostras obtidas anteriormente de apicultores de diferentes
regibes do estado do Parana, as quais foram analisadas quimica e microbiologicamente,
verificando quais apresentavam o melhor potencial terapéutico para serem empregadas na
formulacdo de enxaguantes bucais, os quais foram submetidos a controle de qualidade,
verificando-se a estabilidade destes, onde foi possivel observar que dentre as amostras
analisadas a de llha Grande é a que apresenta o melhor potencial para ser empregada na
formulacdo dos enxaguantes bucais. Serd realizada a andlise quantitativa de fendis totais e
testada a atividade antioxidante destes extratos, bem como sua andlise antimicrobiana.

PALAVRAS-CHAVE: Propolis; Fitoterapicos; Apiterapia; Pesquisa em Odontologia; Antissépticos
bucais.

1 INTRODUCAO

A propolis é uma substancia resinosa de cor escura produzida por abelhas da
espécie Apis mellifera (PARK et al., 2002; BURDOCK, 1998), apresenta uma composi¢ao
guimica complexa, que inclui flavonoides, acidos aromaticos, ésteres, aldeidos, cetonas,
polissacarideos, hidrocarbonetos, acidos graxos e varios outros compostos em pequenas
guantidades (HU et al., 2005; HAYACIBARA et al., 2005; OZKUL et al., 2004; MATSUDA
et al., 2002; ROCHA et al., 2003 apud LUSTOSA et al., 2008; PARK et al., 2002).

Atualmente, sabe-se que a propolis brasileira apresenta diversas propriedades
bioldgicas, entre elas antifungica, antioxidante, imunomoduladora, hepatoprotetora, anti-
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inflamatoria, anticarie, anestésica, etc. (LUSTOSA et al.,, 2008; MARCUCCI, 1995).

Sendo, por este fato, utilizada como objeto de varios estudos farmacoldgicos, que
apresentam um interesse renovado quanto a sua composi¢cdo e as suas propriedades
biol6gicas (BANSKOTA et al., 1998; BANSKOTA et al., 2002).

Inumeros trabalhos tem demonstrado as atividades biologicas da propolis, assim
como suas aplicacdes terapéuticas, fazendo com que seu uso se tornasse um modismo,
se fazendo, assim, necessario o estabelecimento de alguns pontos importantes, pois
apesar de ser aceita por 6rgaos regulatérios como produto com finalidade terapéutica, ela
precisa ser padronizada quimicamente para garantir sua qualidade, eficacia e seguranca
(LUSTOSA et al., 2008). No entanto, isso ndo é facil, pois varios fatores podem interferir
na sua composi¢cdo quimica, assim, é necessario, inicialmente, determinar a origem
botanica da propolis, analisar sua composi¢cdo quimica, e a partir dai fazer estudos que
relacionem a composicdo quimica com a atividade biolégica, tornando possivel
correlacionar o tipo de propolis com a sua aplicacdo terapéutica, sendo isso importante
para o controle de qualidade e para a padronizacdo das amostras de propolis (LUSTOSA
et al., 2008; PARK et al., 2002).

A boca apresenta diversas superficies cobertas por uma camada de bactérias, que
ao se aderirem a uma camada de proteina denominada pelicula adquirida, dard origem ao
biofilme bacteriano (placa dental), que consiste em um meio altamente variavel, resultante
da colonizacdo e crescimento de microrganismos nas superficies dos dentes e dos
tecidos moles da boca, onde estes se encontram incorporados em uma matriz extracelular
(STRAHAN; BASHAARAT; GREENSLADE, 1971 apud THOSAR et al., 2015; PEREIRA,
2010).

O biofilme é considerado o principal fator etiologico que leva ao desenvolvimento
de doencas orais, tais como caries, gengivites e periodontites, que estdo entre as mais
frequentes infeccBes bacterianas em humanos, cuja prevencao e tratamento se dao por
meio da inibicdo da formagédo do biofilme e da sua remocao mecéanica sobre a superficie
dental, sendo, desta forma, o seu controle um dos principais e mais comuns desafios na
prevencao em saude bucal (THOSAR et al., 2015; BARDAL et al., 2011).

Muitas vezes, s0 a utilizacdo do método mecanico ndo é suficiente para remover 0s
microrganismos, se fazendo necessaria a utilizacdo de agentes antimicrobianos em forma
de enxaguatérios bucais como adjuvantes na eliminacdo destes microrganismos
patogénicos, onde temos 0s enxaguantes a base de produtos quimicos, como o cloreto de
cetilpiridinio, a clorexidina e o triclosan, que sao eficazes, no entanto, podem alterar a
microbiota oral e apresentar efeitos colaterais, como toxicidade, vémito, diarreia e causar
manchas nos dentes (ETO; RASLAN; CORTELLI, 2003; MARINHO; ARAUJO, 2007;
PALOMBO, 2011).

Na Odontologia atual, que esta mais voltada para a prevencéo das doencas bucais,
produtos a base de extratos de plantas medicinais vém sendo empregados com propdésito
terapéutico in vivo, dentre esses a propolis tem se destacado por apresentar atividade
anticariogénica, sendo, assim, utilizada como principio ativo na formulagéo de dentifricios
e enxaguantes bucais, onde atua suprimindo o crescimento bacteriano e inibindo a
sintese de glucano por inibir a glicosiltransferases (GTFS) de estreptococos cariogénicos,
principalmente Streptococcus mutans que é considerada a principal bactéria envolvida na
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formagdo do biofiime (PEREIRA; SEIXAS; AQUINO NETO, 2002; PEREIRA, 2010;

BURDOCK, 1998).

Assim, devido 0 aumento da incidéncia de doencas orais, 0 aumento da resisténcia
das bactérias aos antibioticos, os efeitos adversos de alguns agentes antibacterianos
utilizados na odontologia, como ja foi citado anteriormente, e devido as condi¢gbes
financeiras de paises em desenvolvimento, se faz necessario desenvolver opc¢des
alternativas de prevencéo e tratamento odontolégico que sejam seguras, efetivas e ao
mesmo tempo econdmicas (PALOMBO, 2011). Mediante ao exposto, vem sendo
desenvolvidas no mundo varias pesquisas que buscam desenvolver formulagbes de
enxaguantes bucais a base de produtos naturais, como a propolis, devido ao fato de o uso
de preparacfes padronizadas desta substancia ser seguro, menos téxico do que muitos
medicamentos sintéticos, e ser capaz de reduzir a incidéncia de carie e o acumulo de
biofilme (CASTALDO; CAPASSO, 2002; HAYACIBARA et al., 2005; KOO et al., 2002a).

A utilizacdo do extrato de prépolis na formulacdo de produtos de higiene oral vem
sendo estimulada pelos resultados promissores obtidos nos estudos, que relataram
reducdo significativa na concentracdo de placas dentarias apds tratamento com
enxaguante bucal contendo propolis, assim, acredita-se que ao reduzir a placa também
havera reducado na incidéncia de doencas periodontais como gengivites e caries (KOO et
al., 2002a). Além disso, em estudos anteriores in vitro utilizando a propolis em solucéo de
bochecho os resultados obtidos apresentaram acédo inibitéria a atividade de GTFs,
reducdo significativa nos niveis de S. mutans, atuacédo sobre doenca gengival e controle
do biofilme dentario, demonstrando desempenho clinico e microbiolégico semelhante a
solucéo de bochecho a base de clorexidina, tornando, assim, o uso de extratos etanolicos
de prépolis (EEPs) como agente quimico terapéutico no campo da Cariologia uma
realidade (KOO et al., 2002b; ALMEIDA et al., 2006).

Desta forma, foram desenvolvidos enxaguantes bucais a base de extrato etandlico
de propolis, a partir de amostras obtidas anteriormente de apicultores de diferentes
regides do estado do Parana, as quais foram analisadas quimica e microbiologicamente,
verificando quais apresentavam o melhor potencial terapéutico para serem empregadas
na formulacdo de enxaguantes bucais, 0os quais poderdo ser empregados em escolares
no intuito de reduzir a incidéncia de doencas orais.

2 MATERIAIS E METODOS

O preparo da formulagéo do enxaguante bucal a base de prépolis foi desenvolvido
utilizando os extratos de propolis que apresentaram as melhores a¢des microbiolégicas e
o melhor perfil quimico. A formulagdo € composta por mentol pulverizado, eucaliptol,
agua, lauril sulfato de sodio, esséncia de menta, extrato de propolis 8%, metilparabeno,
sacarina, corante e agua destilada (g.s.p). O pH do enxaguante bucal foi ajustado para o
pH da flora bucal.

Apds o desenvolvimento dos enxaguantes, foi realizado o controle de qualidade do
produto desenvolvido sendo avaliados os seguintes itens: aspecto, sabor, cor, odor e pH.
Além disso, foi realizado o estudo de estabilidade acelerada, onde, amostras do produto
foram armazenadas em estufa (40°C), na geladeira (5°C) e em temperatura ambiente
durante 90 dias, sendo avaliadas nos tempos zero, 24 horas e apos 7,15, 30, 45, 60, 75 e
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90 dias quanto aos mesmos itens que foram verificados no controle de qualidade,
segundo o Guia de Estabilidade da Anvisa.

Neste trabalho também serd realizado a andlise quantitativa de fendis totais e
testada a capacidade antioxidante do enxaguante bucal a base de propolis pelo método
fotocolorimétrico in vitro do radical livre estavel 2,2-difenil-1-picrilidrazila (DPPH). A partir
das atividades antioxidantes percentuais e da concentracdo de cada enxaguante bucal a
base de extrato de prépolis foi realizada uma regresséo linear, chegando-se assim a
concentracdo necessaria para se obter 50% do efeito antioxidante maximo estimado de
100% (IC50) (MENEZES; VICENTINO, 2007).

Andlises antimicrobianas serdo realizadas utilizando as cepas padrbes de
Streptococcus mutans (ATCC 25175), Streptococcus sanguis (ATCC 10557),
Streptococcus salivarius (ATCC 25975) e Lactobacillus casei (ATCC 7469). Neste
protocolo sera determinada a concentracao inibitéria minima (CIM) do enxaguante bucal a
base de prépolis para cada bactéria.

3 RESULTADOS E DISCUSSAO

A clorexidina é o0 agente quimico empregado nos enxaguantes bucais
industrializados, varios estudos demonstraram o seu potencial antimicrobiano, inibindo o
acumulo de biofime e o aparecimento da doenca periodontal, além do efeito
antimicrobiano seletivo, especialmente sobre S. mutans, porém seus efeitos colaterais
nao sao poucos, podendo causar pigmentacdo dos dentes, interferéncia gustativa,
descamacdo da mucosa e resisténcia de germes quando do uso diario prolongado, além
de possuir sabor amargo, fazendo assim com que seu uso deve acontecer de maneira
esporadica e com orientacao de um profissional da odontologia.

A propolis € um produto natural, fonte de inimeras substancias (flavonois e fenais),
as quais sao responsaveis por suas propriedades terapéuticas, podendo, assim, ele ser
utilizado em diversas areas melhorando a qualidade de vida das pessoas.

O desenvolvimento do enxaguante bucal a base de prépolis € um estratégia
interessante que permite a utilizacdo continua do produto sem efeito colateral e que possa
ajuda no combate da carie que € um problema de saude publica.

No controle de qualidade dos enxaguantes bucais a base de prépolis preparados
foi possivel observar todas as amostras ndo apresentaram alteracdo quanto a sua cor,
sabor e odor, e que as amostras de Ilha Grande e Porto Camargo submetidas a estufa e a
temperatura ambiente apresentaram maior estabilidade quanta a formacéo de precipitado
e turvacdo da amostra. O aumento da temperatura favorece a solubilizacdo da cera
presente nas amostras de extratos de prépolis, assim, a amostra de S&do Jorge do
Patrocinio apresentou formacao de precipitado e turvacdo, devido maior concentracdo de
cera. Todas as amostras submetidas a geladeira apresentaram a formacao de precipitado
e turvacao, devido a baixa temperatura favorecer a precipitacdo da cera presente nas
amostras.

Quanto ao pH, a variagcdo no valor do pH entre o tempo 0 e 90 dias foram
semelhantes entre si nos diferentes ambientes aos quais as amostras foram submetidas,
sendo que a amostra de S&o Jorge do Patrocinio foi a que apresentou menor variacdo de
pH, tanto na estufa, quanto geladeira e temperatura ambiente.
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4 CONSIDERACOES FINAIS

Conclui-se que apesar de a amostra de Sao Jorge do Patrocinio ter apresentado a
menor variagdo de pH nos diferentes ambientes a que foi submetida, esta ndo é a
amostra mais apropriada a ser utilizada para a formulacdo dos enxaguantes bucais devido
a sua instabilidade quanto a formacgao de precipitado e turvacdo devido seu teor elevado
de cera.

Devido a isto, as amostras de Illha Grande e Porto Camargo se sobressaem, devido
maior estabilidade quanto a ndo formacéo de precipitado e turvacdo da amostra, e entre
estas duas a que apresenta o melhor potencial € a amostra de llha Grande, pelo fato de
esta apresentar menor variacao de pH.

Vale ressaltar que para a determinagdo da melhor amostra a ser utilizada na
formulacdo de enxaguantes bucais € necessaria a realizacdo de outras analises que
venham demonstrar o potencial terapéutico destas, como é o caso da quantificacdo de
fendis totais, determinacéo da atividade antioxidante e atividade antimicrobiana.
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