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RESUMO

O presente estudo teve por objetivo comparar, in vivo, 0 efeito sobre os
niveis de inflamacdo gengival promovido por bochechos com solucdes
contendo extrato de glicolico arnica a 10% ou extrato glicélico de hamamelis
a 10%, na presenca ou auséncia de controle mecanico de placa bacteriana,
com solucgéo de propilenoglicol e solugcao de triclosan a 0,03%. Este efeito foi
avaliado por meio do indice gengival (IG) de Lée (1967) e da quantidade de
fluido crevicular gengival (FCG). O estudo foi duplo-cego, cruzado,
controlado, tendo participado 33 alunos, ndo fumantes, com média de idade
de 24,2 anos. Utilizou-se um modelo de gengivite experimental modificado,
no qual uma moldeira recobre os dentes que ficardo sem controle de placa.
Previamente ao inicio do estudo, os voluntarios receberam raspagem,
alisamento e polimento de todos os dentes. Em um dos quadrantes inferiores,
escolhido por sorteio, foi avaliado o efeito das solugbes sem controle
mecanico de placa e no contra-lateral, com controle de placa. Foi
recomendada a realizacdo de quatro bochechos diarios, com 10ml da
solucdo, durante um minuto, por um periodo de 21 dias. O IG foi realizado em
0, 7, 14 e 21 dias e o0 FCG coletado no inicio e no final do periodo
experimental. Ao final de cada periodo foi realizado um intervalo de 15 dias.
Modelos lineares foram utilizados para analisar os dados. Para as
comparacoes das meédias do IG e FCG entre os grupos, testes de Wald foram
usados. O individuo foi utilizado como unidade de analise e o nivel de
significancia estabelecido foi de 5%. Foi observado aumento significativo do
IG aos 21 dias para todos os compostos, somente no lado sem controle de
placa. Nao foram observadas diferencas significativas nos parametros IG e
FCG entre o inicio e o fim do experimento entre as diferentes solugdes. As
solucbes, na forma como foram utilizadas neste estudo, ndo apresentam
efeito significativo sobre os niveis de inflamacdo gengival, na presenca ou
auséncia de controle mecéanico de placa.

Palavras chave — arnica, hamamélis, triclosan, gengivite, fluido crevicular
gengival, controle quimico.



ABSTRACT

The aim of the present study was to compare, in vivo, the effect on the
levels of gingival inflammation of mouthrinses containing 10% arnica glycolic
extract or 10% hamamelis glycolic extract, with 0,03% triclosan and propylene
glycol mouthrinses, in the presence and absence of mechanical plaque
control. This effect was evaluated by the Loe (1967) Gingival Index (GI) and
the amount of gingival crevicular fluid (GCF). The study had a double-blind,
cross-over and controlled design. The participants were 33 non-smoking
students (mean age 24,2 years). A modified experimental gingivitis model was
used. In this model, a toothshield protects the experimental gingivitis teeth
from the plague mechanical removal. Prior to the start of the study, the
volunteers received scaling, planning and polishing of all teeth. In one of the
mandibular quadrants, randomly assigned, was assessed the solutions effect
in the absence of mechanical plaque control, and in the other one, the effect
in the presence of plague control. The volunteers were instructed to rinse with
10 ml of the mouthrinse, four times a day, during one minute, for 21 days. The
Gl was assessed on days 0, 7, 14 and 21 and the GCF was collected at the
start and at the end of the experimental period. Between each period, there
was a washout of 15 days. Linear models were used to analyse the data.
Mean values for Gl and GCF were compared by Wald tests. The individual
was used as analyses unit and the established significance level was of 5%.
Gl significantly increased on day 21, for all the mouthrinses, only in the
absence of mechanical plaque control. There were no significant differences
among the solutions, on the parameters Gl and GCF, between the start and
the end of the study. The tested solutions, as used in this experiment, did not
show any significant effect on the levels of gingival inflammation, both in the
presence or in the absence of mechanical plaque control.

Key words — arnica, hamamelis, triclosan, gingivitis, gingival crevicular fluid,
chemical control.
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2. OBJETIVO

Comparar, in vivo, o efeito sobre os niveis de inflamacdo gengival
promovido por bochechos com solugBes contendo extrato de glicolico de
arnica a 10% ou extrato glicolico de hamamélis a 10%, na presenca ou
auséncia de controle mecanico da placa bacteriana, com solucdo de

propilenoglicol e solucdo de triclosan a 0,03%.
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1. ANTECEDENTES E JUSTIFICATIVA



1. ANTECEDENTES E JUSTIFICATIVAS

Desde a década de 1950, estudos tém demonstrado o papel do
acumulo de placa no desenvolvimento da gengivite e de seu controle no
tratamento desta inflamac&o (LOE, THEILADE e JENSEN, 1965; THEILADE
et al, 1966; KORNMAN, PAGE e TONETTI, 1997). Estes estudos nos
mostram também uma relacdo linear entre acumulo de placa e
estabelecimento de gengivite, porém esta relagdo ndo € observada para o
desenvolvimento de periodontite (LINDHE, HAMP e LOE, 1975).

A gengivite € um processo inflamatorio, o qual representa um problema
gue pode ter influéncia sobre o bem estar dos individuos, uma vez que causa
sangramento e halitose (KORNMAN, PAGE e TONETTI, 1997;
OPPERMANN & ROSING, 2003). Recentemente, Lopez et al (2005),
demostraram que o tratamento da gengivite reduz a prevaléncia de parto
prematuro. Lang et al (2005), em um artigo sobre as conclusdes do 5°
Workshop Europeu em Periodontia, colocam que estd bem documentado na
literatura que a gengivite precede a periodontite. Os autores salientam
também, que a persisténcia desta inflamacdo pode servir como preditor de
risco para a perda do aparato de insercéao. De fato, no estudo longitudinal de
Schatzle et al (2003) observou-se que, 0s sitios que ndo apresentaram
inflamacéo gengival ao longo do periodo de avaliagdo, mostraram as
menores médias de perda de inser¢ao.

Neste estudo, os autores acompanharam a saude gengival de 565

individuos, todos homens, ao longo de 26 anos, tendo realizado sete
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avaliagbes clinicas para indice de placa (SILNESS & LOE, 1964), indice
gengival (LOE & SILNESS, 1963) e perda de insercdo. Para a analise dos
resultados, os sitios foram divididos em trés estratos, de acordo com o0s
escores para o indice gengival observados ao longo do periodo (IG =0, IG =
1 e IG = 2). Nesta anadlise entraram apenas 0s sitios que apresentaram o
mesmo escore ao longo das sete avaliagcdes. A média da perda de insercéo
para os sitios apresentando indice gengival sempre 0, foi 1,94mm, ao final do
estudo, para os sitios com indice gengival 1, foi 2,4mm e para os sitios com
indice gengival 2, 3,31lmm, com diferengas significativas entre todos os
grupos. A razdo de chance para perda de insercéo para os sitios com indice
gengival 1, foi 2,29 (intervalo de confianca de 2,21 — 2,39) e para o0s sitios
gue sempre sangravam a sondagem (IG = 2), foi 3,22 (intervalo de confianca
de 3,03 — 3,42), quando comparados aos sitios que nunca sangravam a
sondagem (IG = 0).

O conceito de redugdo da gengivite a partir das propriedades
antiinflamatorias de um agente é novo na Odontologia. A grande maioria dos
agentes quimicos indicados para o tratamento da gengivite apresenta
somente propriedades antimicrobianas (BRECX, 1997). A observacao de que
0 uso continuado de triclosan esteve associado com uma reducdo da
inflamacéo gengival que ndo podia ser diretamente relacionada a reducgéo de
placa abriu a possibilidade de que efeito semelhante poderia ser cotejado

para outros agentes.

Svatun et al (1989), avaliaram o efeito de um creme dental experimental
contendo triclosan 0,2% e citrato de zinco 1,0%, sobre placa e gengivite, em
um periodo de um ano. Os 89 voluntarios foram divididos em grupo teste e
controle (dentifricio placebo), estratificados segundo niveis de placa e saude
gengival. Apds, foram realizados procedimentos pré-experimentais de
remocao de fatores retentivos de placa, polimento e instrugcédo de higiene oral.
Foram avaliados o indice de placa (LOE, 1967) e a porcentagem de sitios

gue sangravam a sondagem gengival (AINAMO & BAY, 1975). O grupo que
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utilizou dentifricio com triclosan apresentou significativamente menos placa
gue o grupo controle, ao final do estudo (p<0,001). Da mesma forma, foi
observada diferenca significativa entre os grupos na média da porcentagem
de sitios com sangramento, apos 12 meses, com resultados menores para 0
grupo que utilizou o dentifricio teste (p<0,001). Ao estratificar os grupos de
acordo com o uso regular ou ndo de fio dental durante o periodo de
avaliacdo, os autores observaram gque para o grupo teste o uso frequiente de
fio dental ndo trouxe beneficio adicional nos parametros avaliados. Ou seja,
ndo houve diferenca na média do indice de placa e na porcentagem de sitios
com sangramento, entre aqueles que utilizavam o fio de maneira regular,
ocasional ou ndo utilizavam. No grupo controle, o uso frequente de fio dental
levou a uma diminuicdo na média do indice de placa e na porcentagem de
sitios com sangramento gengival, comparaveis aos valores observados no
grupo teste. Este comportamento nao foi observado entre os individuos que

nao utilizavam o fio ou o faziam de forma ocasional.

Em outro estudo, Lindhe et al (1993) avaliaram o efeito de um dentifricio
com triclosan + copolimero sobre placa e gengivite pré-existentes, utilizando
o indice de placa de Quigley & Hein modificado por Turesky (1970) e o indice
gengival de Loe (1967). Participaram 120 individuos, divididos em dois
grupos, estratificados de acordo com idade e escores de placa e gengivite. O
grupo teste utilizou creme dental com triclosan + copolimero e flior e o grupo
controle, dentifricio fluoretado. Os participantes foram instruidos a realizar
escovacao durante um minuto, duas vezes ao dia e foram re-examinados em
trés e seis meses apds os exames iniciais. A média do indice de placa
diminuiu de 2,1, no primeiro exame, para 1,1, ao final de seis meses no grupo
teste e de 2,2 para 1,6, no grupo controle, sendo esta diferenca entre 0s
grupos no exame final estatisticamente significante (p < 0,001). A média do
indice gengival no grupo controle permaneceu constante nos trés exames
(1,6; 1,5 e 1,5), enquanto houve uma diminui¢cdo gradual no grupo teste (1,5;
1,2 e 1,1), com diferencas estatisticamente significantes (p < 0,001) entre os

grupos.
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Festugatto (2001) realizou um ensaio clinico duplo-cego com o objetivo
de avaliar a capacidade inibitéria de bochechos com triclosan + copolimero
sobre placa e seu efeito antiinflamatdrio, através dos critérios indice de placa
(SILNESS & LOE, 1964), indice gengival (LOE, 1967) e quantidade de fluido
crevicular gengival (FCG). Fizeram parte deste estudo 24 individuos néo-
fumantes, divididos em dois grupos, teste e controle, balanceados pelo IG,
ap6s um periodo pré-experimental de 30 dias. Estes individuos foram
orientados a realizar dois bochechos diarios com 15ml de solug&o, por um
minuto. O IPIl, o IG e o FCG foram avaliados nos dias 0, 30 e 60 do periodo
experimental. Nao foram observadas diferencas significativas para a media
do indice de placa inicial e final entre os grupos. Foi observada uma
diminuicdo nos valores médios do IG nas faces proximais do grupo teste em
relacdo ao grupo controle, estatisticamente significante aos 60 dias (valores
meédios iniciais de 1,1 e 0,97 e finais de 0,30 e 0,7, para 0s grupos teste e
controle, respectivamente). Nao houve diferencas em relacdo as faces livres.
Em relagdo ao FCG, n&o houve diferenga significativa entre os valores iniciais
e os valores de 30 e 60 dias para faces livres. Ja nas faces proximais, houve
uma diminuicdo da quantidade de FCG no grupo teste em relacdo ao grupo
controle, estatisticamente significante somente para o dia 60 (valores médios
iniciais de 2,09 e 2,03 e finais de 2,22 e 2,81, para grupos teste e controle,
respectivamente). A partir destes resultados conclui-se que os bochechos
ndo apresentaram efeito inibitério sobre a placa bacteriana, entretanto,
evidenciaram um efeito antiinflamatério apos 60 dias, detectado pelo I1G e

pela quantidade de FCG.

Davies, Ellwood e Davies (2004) realizaram uma revisdo sisteméatica de
estudos que compararam a eficacia de um dentifricio contendo triclosan
0,3%, copolimero 2% e fluoreto de sddio 0,243%, em controlar placa e
inflamacé@o gengival, com dentifricios fluoretados ou nenhuma intervencao.
Os autores utilizaram metodologia desenvolvida pela Fundagcdo Cochrane,
tendo incluido 16 ensaios clinicos randomizados, com grupos em paralelo,
duracdo minima de 6 meses, conduzidos em adultos. Destes, 15 eram duplo-

cegos e um, cego. Os resultados mostram que o dentifricio contendo triclosan

16



e copolimero é mais efetivo em reduzir placa, comparando ao dentifricio
fluoretado (diferenca média balanceada de -0,48, com intervalo de confianca
de -0,64 a -0,32, para o indice de placa de Quigley-Hein e diferenca média
balanceada de -0,15, com intervalo de confianca de -0,2 a -0.09, para o
indice dicotdmico de severidade de placa). Na analise para os indices
gengivais, o dentifricio com triclosan apresentou maior reducao no parametro
inflamatorio que o dentifricio fluoretado, com diferencas significativas para os
dois indices avaliados (diferenca média balanceada de -0,26, com intervalo
de confianca de -0,34 a -0,18, para o indice gengival de Loe & Silness e -
0,12, com intervalo de confianca de -0,17 a -0,08, para o indice de

sangramento gengival de Ainamo & Bay).

O efeito antiinflamatério do triclosan foi evidenciado em testes de
sensibilidade dérmica. Em um estudo experimental em humanos, Barkvoll e
Rolla (1994) avaliaram o efeito protetor da aplicacdo tdpica de triclosan
contra a inflamacdo causada na pele por lauril sulfato de sédio. Os autores
observaram auséncia de reacdo inflamatéria na pele do antebraco dos 10
individuos avaliados, quando era aplicada uma associacao de lauril sulfato de
sodio e triclosan, enquanto o uso do primeiro agente sozinho causou reagao

em todos os sitios.

Skaare et al (1996), examinaram o efeito do triclosan em prevenir a
descamacdo da mucosa oral quando cremes dentais com diferentes
concentracfes de lauril sulfato de sodio foram utilizados. A utilizacdo de
creme dental com 1,5% de lauril sulfato de sédio provocou a descamacéo da
mucosa de 7 dos 10 participantes deste estudo. Quando foi adicionado 0,3%
de triclosan a esta formulacdo, ndo houve descamacdo na mucosa de
nenhum dos participantes. Ao aumentar a concentracdo do lauril sulfato de
sodio, o triclosan ndo foi mais capaz de prevenir a reacdo, mas apenas

reduzi-la.

O mecanismo de acdo antiinflamatéria do triclosan n&o esta

completamente estabelecido. Estudos in vitro mostram que este agente é
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capaz de inibir ou diminuir a producdo de mediadores inflamatérios em
culturas de fibroblastos gengivais tratados com interleucina 13, fator de
necrose tumoral o ou outras substancias, as quais induzem a producéo
destes mediadores (GAFFAR et al, 1995; MUSTAFA et al, 2000; MUSTAFA
et al, 2005). No estudo de Gaffar et al (1995) o efeito do triclosan sobre as
reacdes das ciclooxigenases 1 e 2, de conversdo do acido araquidbnico em
prostaglandina E,, mostrou-se dose-dependente. Mustafa et al (2005)
observaram que o tratamento com triclosan reduziu a producdo de
prostaglandina E,, sem alterar a expressédo da ciclooxigenase 2. Os autores
sugererm que esta inibicdo possa ocorrer por reducdo na expressao da
enzima prostaglandina E sintetase-1, a qual participa da produgdo de
prostaglandina E, Na supressdo de moléculas do complexo de
histocompatibilidade principal Il, o triclosan apresentou efeito de magnitude
similar ao da dexametasona, utilizada como controle positivo (MUSTAFA et
al, 2000).

Pelo exposto, observa-se que o triclosan apresenta influéncia no
processo inflamatério, comprovado em estudos in vitro e em humanos. E
possivel que propriedades semelhantes estejam presentes em outros
compostos.

A busca por estudos que avaliaram propriedades antiinflamatérias de
agentes naturais mostra grande numero destes com potencial para uso.
Pesquisa na base de dados eletrébnica MEDLINE, até abril de 2006, com 0s
termos PLANTS and ANTIINFLAMMATORY resultou em 433 estudos. A
maioria destes trabalhos testou agentes diferentes e com metodologia
diversa, sendo encontradas analises in vitro e in vivo. Além disto, observa-se
grande variabilidade nas propriedades de uma mesma espécie de planta,
dependendo da regido geografica em que ela foi cultivada. Ou seja, apesar
do numero elevado de produtos naturais com propriedades potenciais, uma
pequena parcela deles apresenta boas evidéncias para uso, tornando
inexequivel, inclusive, a realizacdo de uma revisdo sistemética sobre o

assunto.
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Esta andlise indica, também, alguns produtos que despontam com
propriedades antiinflamatérias, por exemplo, a hamamelis e a arnica, as

guais foram testadas in vitro, em animais e, inclusive, em humanos.

Habtemarian (2002) avaliou, in vitro, o efeito da hamamelitanina,
principal componente da Hamamelis virginiana, na morte celular de células
endoteliais mediada por fator de necrose tumoral (TNF). O autor observou
gue a hamamelitanina foi capaz de inibir os efeitos citotoxicos do TNF, de
maneira dose-dependente, sem alterar seus efeitos na expressdao de

moléculas de adeséao.

Outros componentes da hamamélis, além da hamamelitanina, foram
testados, in vitro, como potenciais inibidores da producdo de mediadores
inflamatorios derivados do acido araquidénico e da formacéo de fator ativador
de plaguetas (HARTISCH, KOLODZIEJ e VON BRUCHHAUSEN, 1997).
Utilizando culturas celulares, os autores avaliaram a atividade da
lipoxigenase-5, apds adicdo de acido araquidbnico, pela taxa de conversao
deste ultimo em seus metabdlitos e a sintese de fator ativador de plaquetas.
Foram comparados os efeitos de taninos da hamamélis e de outras trés
plantas entre si e com controle negativo. Observou-se que, entre o0s
compostos testados, a hamamelitanina foi o mais potente inibidor da
lipoxigenase-5, embora outros taninos da hamamélis, como as
proantocianidinas, também tenham apresentado resultados significativos (p
<0,05). Na analise de inibicdo da formacao de fator ativador de plaquetas, a
hamamelitanina ndo se mostrou eficaz, porém o inibidor mais potente neste

ensaio foi outro constituinte da Hamamelis virginiana, denominado oligomer.

O efeito antiinflamatério da Hamamelis virginiana foi testado em
humanos, através de testes de inducdo de eritema como modelos de
inflamacédo. Deters et al (2001), estudaram o potencial dermatolégico de
componentes da hamamélis. Foi realizada uma analise in vitro, do efeito
destes componentes no processo de proliferacdo e diferenciacdo de

ceratindcitos da pele, para avaliacdo da citotoxicidade, e uma andlise in vivo,
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da eficiéncia em prevenir dermatite de contato induzida em sete voluntérios
adultos saudaveis. Na analise in vitro, quatro concentracfes diferentes do
polissacarideo da hamamélis (0,1; 1; 10 e 50 pg/ml) foram incubadas com as
células por dez dias. Observou-se que os componentes da planta nao
apresentaram influéncia na proliferacao, diferenciacéo e atividade metabdlica
dos ceratinécitos humanos. A avaliagdo do efeito antiinflamatorio foi realizada
por meio da aplicagdo de lauril sulfato de sédio na pele do antebrago dos
participantes, para inducdo de dermatite. Em seguida foi aplicada locéo
contendo hamamélis, na forma de adesivos oclusivos, duas vezes ao dia, por
trés dias, comparada com placebo, agua e nenhum tratamento. A inflamacéao
foi medida através de escala visual, medidas quantitativas de perda de agua
transepitelial e cromometria. A analise mostrou melhores resultados nos
locais tratados com hamamélis, o qual ndo conseguiu previnir a reacao
inflamatoéria, mas reduzi-la. A reducdo da perda de agua transepitelial
observada nos sitios que receberam a locdo com hamamélis ficou em 53%,

comparada com os locais que receberam apenas lauril sulfato de sodio.

Em 1993, Korting et al compararam a atividade antiinflamatoria de
cremes contendo destilado de hamamélis com cremes contendo extrato de
camomila, hidrocortisona e placebos. Foram avaliadas também as influéncias
do veiculo e da dose no efeito dos cremes com hamamélis, testando dois
veiculos e duas doses diferentes. Os autores utilizaram modelo de indugéo
de inflamacédo na pele das costas, por radiagéo ultravioleta (UV) e com fitas
adesivas (trauma), com 24 voluntarios para cada teste. Para o teste com
radiacdo, foi determinada a MED (dose minima para eritema) 24 horas antes
do inicio do experimento, e utilizada dose de 1,5 MED para a produgédo das
lesBes. A inducdo de eritema com fitas adesivas é feita pela colagem e
descolagem da fita na pele, repetidas vezes. A avaliacdo do efeito dos
cremes sobre as lesbes foi realizada por cromometria e escala visual. O
eritema induzido por radiagdo UV foi suprimido pelos cremes de hamamélis
(p = 0,04) e hidrocortisona (p = 0,01), comparados com seus controles, com
resultados melhores para este ultimo, na avaliacdo pela escala visual. Na

analise por cromometria ndo foram encontradas diferencas entre os cremes e
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seus controles. JA4 no teste com fitas adesivas, apenas o creme com
hidrocortisona resultou em reducéo significativa no eritema (p <0,01, para a
escala visual e p <0,05, para a cromometria). Os resultados deste estudo
mostram também que o veiculo pode influenciar no efeito dos cremes com
hamamélis, pois houve diferencas entre os veiculos testados. O aumento na

concentracdo dos cremes, entretanto, ndo resultou em melhora na atividade.

Resultados diferentes foram mostrados por Korting et al (1995), em
ensaio clinico randomizado duplo-cego, realizado para avaliar os efeitos de
um creme contendo hamamélis no tratamento de eczema topico severo em
65 pacientes. Foram utilizados creme de hidrocortisona e veiculo, como
controle positivo e negativo, respectivamente. Os individuos foram divididos
em dois grupos — o grupo A recebeu um tubo do creme teste e um tubo do
veiculo e o grupo B, um tubo do creme teste e um de hidrocortisona.
Orientou-se a utilizar cada um dos cremes em um lado do corpo, duas vezes
ao dia, durante 14 dias. O lado do corpo a receber cada um dos tratamentos
foi determinado de maneira randomizada. A avaliacdo foi feita através de
escala visual, a partir de critérios pré-definidos e de forma independente pelo
paciente e pelo médico, avaliando o efeito global do tratamento. O creme de
hidrocortisona apresentou resultados significativamente superiores ao creme
contendo hamamélis nas duas avaliacdes (p <0,05), ndo havendo diferenca
apenas na tolerabilidade dos pacientes aos cremes. Ao comparar o creme de

hamamélis com seu veiculo, ndo foram encontradas diferencas.

Hughes-Formella et al (1998) testaram, in vivo, a eficiéncia
antiinflamatoéria de uma logéo contendo 10% de Hamamelis virginiana, em 33
individuos saudaveis, utilizando como controles lo¢cdo contendo veiculo sem
hamameélis e locao referéncia. Foi utilizado modelo de eritema induzido por
radiacdo ultravioleta, na pele. Apos a determinacdo da MED, as lesGes foram
produzidas pela exposi¢ao das costas dos individuos a lampadas que emitem
raios ultravioleta B, em quatro doses que variaram de 1 a 2 MED. Os locais
foram tratados com curativos oclusivos com as lo¢des designadas, logo apos

a exposicao a radiacdo, apos 7 e 24 horas. Os sitios designados como
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controles negativos receberam os curativos, porém sem nenhuma locdo. A
analise da supressdo do eritema foi realizada através de cromometria e
escala visual. Na andlise por cromometria, os autores observaram reducéo
do eritema de aproximadamente 20%, 7 horas ap0s a irradiacdo e de 27%,
48 horas apo0s, nos locais tratados com a logdo contendo hamamélis. Estes
resultados foram significativamente melhores que os dos demais grupos
(p<0,001), os quais nao apresentaram diferencas entre si. Nao foram

observadas diferencas claras entre as lo¢gdes pela avaliagao visual.

Outro estudo avaliou o efeito antiinflamatério de logdes contendo
destilado de hamamélis a 10%, por meio do mesmo modelo de inducdo de
eritema e metodologia semelhante. Hughes-Formella et al (2002), avaliaram
41 voluntarios e observaram resultados positivos para as lo¢cdes com
hamameélis, quando comparadas com seus veiculos, variando seu percentual
de reducédo do eritema de 1 — 6%, na avaliacao de 24 horas ap0s a exposicao
a radiacdo e de 23 — 30%, na analise de 72 horas apés. Porém quando
comparadas com lo¢cBes contendo hidrocortisona a 0,25 e 1%, as Ultimas
apresentaram resultados significativamente superiores, alcancado 88% de
reducdo do eritema, 72 horas apds a exposicao a radiacdo, com a maior

concentracao.

A planta Arnica montana tem sido amplamente usada na medicina
popular para o tratamento topico de contusfes e hematomas e na reducao da
inflamacdo (DELGADO et al, 2001; CROWE e LYONS, 2004). Estudos em
animais foram realizados para determinar a atividade antiinflamatoria desta

planta.

Yui, Linarelli e Zelante, em 1998 avaliaram a atividade antiinflamatoéria
da Arnica montana em ratos. Foram utilizados 88 ratos Wistar, divididos em
trés grupos. Os animais receberam, por via oral, no grupo controle negativo
0,2ml/100g de agua destilada com tween (veiculo), no grupo experimental,
tintura de arnica e veiculo, e no grupo controle positivo, o corticoide

betametazona. ApGs o tratamento com estas substancias foi avaliado o
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volume da pata posterior direita dos ratos, medida através do deslocamento
de coluna de mercurio. Apés esta medicao, foi injetado 0,1ml de formalina 5%
(agente flogistico) também na pata posterior direita. A formacdo do edema
provocado por este agente foi medida por deslocamento da coluna de
mercurio nos tempos 30, 60, 120, 180 e 240 minutos apoOs a injecdo do
agente irritante. Os resultados foram expressos por diferenca de volume
deslocado entre o tempo zero e 0s tempos subsequentes. Esta avaliacdo
demonstra que os valores médios, em cm?, aos 30, 120 e 240 minutos foram,
respectivamente, para grupo controle, de 0,4, 0,9 e 1,05, para o0 grupo arnica,
0,22, 0,57 e 0,69 e para o grupo corticoide, 0,14, 0,54 e 0,65. A porcentagem
de reducdo de edema em relacdo ao grupo controle, para 0s mesmos
tempos, foi, para o grupo arnica, 49%, 37% e 33%, e para o0 grupo corticoide,
de 66%, 40% e 37%.

Macedo et al (2004) avaliaram a atividade antiinflamatoéria da arnica
utilizando um modelo experimental de inflamacéo crénica e aguda, o qual é
amplamente utilizado para testar novos medicamentos. Neste estudo foram
utilizados ratos, nos quais a inflamacao foi induzida através de carragenina
(modelo agudo) ou histatina (modelo cronico) injetados em uma das patas
traseiras do animal (lado teste). A estes animais foi administrado, por via oral,
tintura de arnica, placebo ou substancia controle (etanol 30%), para avaliagao
da inibicdo do edema. A utilizac&o da tintura de arnica por um periodo de trés
dias antes da aplicacdo da carragenina ou histatina foi capaz de inibir em

30% a formacédo do edema, quando comparado com o lado controle.

A atividade antiinflamatéria da arnica, segundo Klaas et al (2002) é
mediada por um constituinte da planta denominado Sesquiterpene lactones
(Sls). Este componente atua sobre fatores de transcricdo denominados NFkB
e NFAT que apresentam como funcédo a regulacdo e a transcricdo de genes
relacionados com as citocinas interleucina-1f, interleucina-2 e fator de

necrose tumoral-a. e participam da ativacéo de células T.
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A atividade antiinflamatéria deste componente foi avaliada através do
modelo in vivo de inducédo de edema por Oleo de croton em orelha de rato. A
inflamacédo cutanea foi induzida pela aplicacdo de solucédo contendo 80ul de
6leo de créton (substancia irritante) na superficie da orelha direita. As
substancias teste (SIs) ou controle (Indometacin) foram dissolvidas na
solucéo de oleo de croton. Um grupo recebeu apenas a substancia irritante. A
orelha esquerda permaneceu sem tratamento. Desta forma, fizeram parte do
estudo trés grupos de ratos. Os ratos foram sacrificados e “plugs” foram
removidos das orelhas direita e esquerda. O edema foi avaliado pelo peso
dos plugs. Nas orelhas que receberam a substancia irritante, o valor meédio
do peso dos plugs, em miligramas, foi de 7,0. Nas orelhas que receberam a
substancia teste, o peso médio dos plugs foi de 1,6mg, sendo a porcentagem
de reducdo de edema em relacdo ao grupo que recebeu somente substancia
irritante, de 77%. No grupo que recebeu Indometacin, o peso médio dos
plugs foi de 3,9mg, com uma reducéo de edema de 44% em relacdo ao grupo
que recebeu somente 6leo de créton. Estas diferencas entre 0s grupos
mostraram-se estatisticamente significativas (p<0,005) (KLAAS et al, 2002).

Em um ensaio clinico multi-centro, Knuesel, Weber e Suter, em 2002,
avaliaram o uso tépico de gel de arnica em pacientes com osteoartrite. Em 79
pacientes foram avaliados seguranca, determinada pela ocorréncia de
sintomas locais, e reducdo de dor, determinada através da escala analdgica
visual (VAS). Foi solicitado aos pacientes que utilizassem gel de tintura de
arnica, duas vezes ao dia, por um periodo de seis semanas. Este gel
mostrou-se seguro (apenas um paciente apresentou reacdo alérgica),

havendo reducéo significativa de dor durante este periodo.

Ha relatos de efeitos adversos apds a administracdo oral de
preparacdes de arnica, como problemas gastrointestinais, hipotenséo,
taquicardia e dificuldade para respirar. A administracao topica é relativamente
segura, porém pode causar dermatite de contato, irritacdo e prurido
(NEWALL et al, 1996; SCHULZ et al, 1996).
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Os resultados dos estudos que avaliaram o potencial antiinflamatério da
Hamamelis virginiana e da Arnica montana mostram resultados positivos em
animais e em humanos, porém apenas para uso na pele. Nao ha, na
literatura, evidéncias sobre o uso destes agentes para o tratamento de lestes
orais, porém a possibilidade de que os mesmos apresentem propriedades
antiinflamatorias na cavidade bucal, torna-se interessante. A avaliacdo de
extratos destas plantas em um protocolo clinico de gengivite experimental

poderia trazer esclarecimentos quanto a este aspecto
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3. METODOLOGIA

3.1. Delineamento do estudo

O presente estudo caracteriza-se por ser um ensaio clinico

randomizado, cruzado e duplo-cego, em uma amostra de conveniéncia.

3.2. Fatores relacionados ao grupo experimental

Participaram do estudo estudantes do género masculino dos cursos de
Odontologia e Administracdo da Universidade Luterana do Brasil, campus
Torres, matriculados entre o primeiro e o oitavo semestres, com idade média
de 24,2 anos, variando de 18 a 50 anos. Os participantes foram selecionados
de acordo com os seguintes critérios: apresentar vinte ou mais dentes
naturais e no minimo seis dentes contiguos em cada hemi-arcada inferior
(pelo menos dois molares, um pré-molar, um canino, um incisivo lateral e um
incisivo central ou dois molares, dois pré-molares, um canino € um incisivo

lateral).
Foram excluidos do estudo os voluntarios que apresentassem

quaisquer das seguintes condigdes (avaliadas por anamnese e exame clinico

periodontal — Anexos 1 e 2):
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o Alteragdes sistémicas relacionadas ao processo saude-doencga
periodontal (diabetes mellitus, infecgdo por HIV, uso de ciclosporina,
bloqueadores de canais de calcio, nifedipina).

° Estar fazendo uso de antibiéticos ou antiinflamatérios, ou té-lo

feito no periodo de seis meses anterior ao inicio de estudo.

o Fumantes.
. Estar sob tratamento odontoldgico.
o Fatores retentivos de placa, tais como, cavidades cariosas,

restos radiculares, proteses e/ ou restauracbes mal adaptadas,

sobrecrescimento gengival e aparelhos ortodénticos.

. Préteses fixas e/ ou removiveis e implantes.

o Doencga periodontal destrutiva.

o Uso de placas miorelaxantes.

o Alergia a constituintes das solug¢des utilizadas no estudo.

O tamanho da amostra foi calculado para um poder de 80% e nivel de
significancia de 5%, assumindo-se uma diferenca de 0,5 na média do indice
Gengival (LOE, 1967) entre os grupos e desvio padrédo de 0,35, baseado no
estudo de Nogueira-Filho, Toledo e Cury (2000). O calculo foi realizado
através da seguinte férmula (CAMPBELL e MACHIN, 1999), onde:

n= (Za + Z2B)?. 0°
2

S

n = tamanho da amostra

Z = variavel padronizada

o = nivel de significancia do estudo
B = poder do estudo

o = desvio padrao

¢ = diferenga entre os grupos
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O tamanho calculado para a amostra foi de 30 voluntarios. Como
margem de seguranca foi acrescido 10% ao valor encontrado, sendo

selecionados entdo, 33 voluntarios.

3.3. Consideracoes éticas

Este estudo esta de acordo com as diretrizes e normas da Resolucéo
196/96 do Conselho Nacional de Saude/ Ministério da Saude e suas
complementares (Resolugdo 240/97, 251/97, 292/99, 303/00, 304/04), as

quais regulamentam as pesquisas envolvendo seres humanos.

O presente experimento foi avaliado e aprovado pelo Comité de Etica

em Pesquisa da Universidade Luterana do Brasil (Anexo 3).

Todos os participantes foram informados, mediante comunicagao
verbal e escrita, dos procedimentos necessarios a realizacdo do estudo e
concordaram com a participacdo voluntaria através da assinatura de
consentimento livre e esclarecido (Anexo 4). Se qualquer dos voluntarios
apresentasse sangramento gengival espontaneo durante o experimento,
seriam realizados os exames finais e este seria excluido do periodo

experimental em questao.

3.4 . Solucbes experimentais

As solugbes utilizadas neste estudo foram extrato glicolico de
hamamélis a 10% e extrato glicolico de arnica a 10%, ambas em
propilenoglicol (Importadora Quimica Delaware Ltda — Porto Alegre). As
formulacdes destas solugdes foram fornecidas por certificado de analise do
fabricante (Anexos 5 e 6). Foi utilizada também solugdo comercial de PLAX®
(Colgate- Palmolive — Sao Paulo), adquirido no comércio local e cuja
formulacéo presente no rétulo é: triclosan 0.03%, fluoreto de sodio 227 ppm

de fluor, copolimero PVM/MA 0.20% “Gantrez”, alcool etilico, fosfato
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dissodico, metil taurato de soédio, lauril sulfato de sédio, hidroxido de sdédio,

corante e aromatizante.

A solugdo utilizada como controle foi idéntica as solugdes de

hamameélis e arnica, porém sem o agente ativo.

As solugdes foram acondicionadas em frascos de cor escura € mesma
forma, identificados por codigos (numeros aleatorios). Cada frasco
apresentava um codigo, ou seja, havia cento e trinta e dois cddigos
diferentes, sendo que nem o operador, nem os voluntarios sabiam qual
produto correspondia a cada cédigo. Estes cddigos foram revelados apenas

ao final do experimento.

3.5 . Instrumentos de avaliagao

A presenca de inflamagdo gengival foi avaliada pelo indice Gengival
(IG) de Lde (1967) e por analise do volume de fluido crevicular gengival. Os

critérios do Indice Gengival sdo os seguintes:

o Escore 0 - auséncia de inflamagao

o Escore 1 - leve inflamacdo e pequenas mudangas na cor e
textura, auséncia de sangramento a sondagem

. Escore 2 - moderada inflamacdo, vermelhiddo, edema,
sangramento a sondagem e ulceragao

. Escore 3 - severa inflamacado, vermelhiddo, tendéncia a

sangramento espontaneo e ulceracao
A sistematica utilizada para avaliagdo do IG foi: lavagem dos dentes e
gengivas com jato de agua, isolamento da area com rolos de algodao,

secagem dos dentes com jato de ar comprimido e realizag¢ao do IG.

Em cada hemi-arcada inferior foram examinados quatro dentes (com e

sem controle mecanico de placa). Foram atribuidos escores para cada face
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dentaria que mantém contato com a margem gengival. As faces livres
receberam um escore para vestibular e um para lingual, e as faces proximais,
um escore para mesial e um para distal, totalizando quatro escores por dente.
As faces proximais foram examinadas por vestibular e por lingual, e foi
considerado o maior escore quando houve discordancia entre os dois

exames.

Para realizac&o deste indice uma examinadora foi treinada e calibrada,

sendo que estava cega quanto a distribuigcdo dos produtos testados.

A anotacao dos escores foi realizada em ficha prépria (Anexo 7). Para
a realizagao destes indices foram utilizadas sondas milimetradas modelo

Williams (Neumar — S&o Paulo).

Volume de fluido crevicular gengival:

A coleta do fluido crevicular gengival foi realizada pela técnica
preconizada por Lée & Holm-Pedersen, em 1965 (appud DEINZER,
MOSSANEN e HERFORTH, 2000), modificada. A coleta de fluido foi sempre
precedida por isolamento da area com rolos de algod&o, secagem com jato
de ar comprimido e remocao da placa bacteriana presente. As tiras de papel
(Periopaper® — Harco Eletronics, New York) eram entdo inseridas 1 mm

dentro do sulco gengival e deixadas no local por 3 minutos.

O volume de fluido crevicular gengival coletado foi determinado por um
dispositivo eletrbnico, que quantifica o volume de fluido coletado na tira de
papel (Periotron 8000° - Harco Eletronics, New York). O aparelho foi
calibrado de acordo com as instrugcdes do fabricante. Os valores obtidos com
o Periotron foram convertidos em volume utilizando a curva de calibragem do
aparelho. Os valores obtidos foram anotados em ficha especifica (Anexo 8).
As coletas foram feitas sempre nas mesmas condi¢des de temperatura

ambiente.
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Foram realizadas quatro coletas em cada quadrante inferior - na distal
do primeiro dente experimental do quadrante (canino ou incisivo lateral), na
lingual do segundo dente (pré-molar ou canino), na mesial do terceiro dente
(pré-molar) e na vestibular do quarto dente (primeiro molar). A coleta do fluido
foi realizada sempre pela mesma examinadora, a qual estava treinada e cega

quanto a distribuicdo dos produtos testados.

Finalmente, a cada avaliag&o, os voluntarios foram questionados sobre

possiveis efeitos adversos relacionados ao uso das solugdes testadas.

3.6. Treinamento e reprodutibilidade

Para a realizacao do IG, foi treinada e calibrada uma examinadora.

Para o treinamento foram examinados 3 pacientes e cada escore

deste indice foi discutido entre o examinador e o examinador padrao-ouro.

A reprodutibilidade foi avaliada pelo exame de 6 pacientes (20% da
amostra), duas vezes, com uma hora de intervalo. Foram avaliados os
escores 0, alteragbes visuais (escores 1 e 2, sem avaliagdo do sangramento
a sondagem) e 3. Este procedimento foi realizado antes do inicio de cada

periodo experimental.
O percentual de concordancia absoluta e o coeficiente kappa para a

reprodutibilidade nos diferentes periodos experimentais estdo apresentados

na tabela 1.
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TABELA 1 — Percentual de concordancia absoluta e coeficiente kappa
para os escores 0, alteragdes visuais (escores 1 e 2) e 3,
do indice Gengival, nos quatro periodos experimentais /
Canoas, 2006.

Percentual de Coeficiente kappa
concordéancia

1° periodo experimental 94,4% 0,60

2° periodo experimental 96,5% 0,74

3° periodo experimental 95,1% 0,68

4° periodo experimental 97,2% 0,85

3.7. Desenvolvimento Experimental (FLUXOGRAMA — Anexo 9)

O estudo foi realizado no ambulatério do curso de Odontologia da
Universidade Luterana do Brasil, campus Torres. Todos os procedimentos

clinicos foram realizados nos equipamentos disponiveis neste ambulatoério.

3.7.1. Confeccao da moldeira

Foi realizada moldagem, com alginato, da arcada inferior de cada
voluntario, a partir da qual foi preparado modelo de gesso pedra para a
confeccdo de moldeira parcial para um quadrante. Os materiais foram

manipulados segundo instrugdes preconizadas pelo(s) fabricante(s).

O objetivo da moldeira era proteger os dentes da acéo do controle
mecanico da placa bacteriana durante o periodo experimental (BOSMANN e
POWELL, 1977; SAXTON e VAN DER OUDERAA, 1989; JONES, SAXTON e
RITCHIE, 1990; PUTT et al, 1993; TROMBELLI et al, 2004). O quadrante que

recebeu a moldeira foi selecionado por sorteio, com auxilio de uma moeda.

As moldeiras foram confeccionadas em material termoplastico

(polivinil-polietileno), com 1mm de espessura, incluindo os dentes e
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estendendo-se até a linha mucogengival. Para reduzir o risco de ruptura da
placa bacteriana supragengival no momento da inser¢édo da moldeira, foi feito
na mesma um alivio de 3 mm. Este alivio incluiu os dois tergos cervicais da
coroa clinica dos dentes e a margem gengival, pelo aspecto vestibular e
lingual e teve o objetivo de evitar o contato com a regido cervical dos dentes.
Uma camada de 3 mm de resina acrilica foi acrescentada ao modelo de
gesso, previamente a confeccdo da moldeira, para possibilitar a criagao deste
alivio. Para garantir a retengdo da moldeira sobre os dentes, o primeiro e o

ultimo dentes do quadrante nao foram incluidos no alivio.

ApoOs a confeccdo das moldeiras as mesmas foram recortadas na
mesial do primeiro dente e na distal do ultimo dente do quadrante
(considerando os seis dentes selecionados) e na altura da linha
mucogengival, pelo aspecto vestibular e lingual. As moldeiras foram testadas
nos voluntarios para verificar a adaptacdo e necessidades de ajuste uma

semana antes do inicio do experimento.

3.7.2. Periodo pré —experimental

Todos os voluntarios foram submetidos a remocao de calculo
supragengival, deplacagem e polimento de todos os dentes, quinze dias
antes do inicio do experimento. Além disto, foi realizada moldagem da arcada
inferior de cada voluntario, para confeccdo de moldeira parcial para um dos

quadrantes, conforme descrito anteriormente.

3.7.3. Periodo experimental

No dia O foi realizado o indice Gengival e em seguida todos os
voluntarios receberam deplacagem de todos os dentes. Na sequéncia, foi

realizada a coleta de fluido crevicular gengival, conforme descrito.

Cada voluntario recebeu sua moldeira e foi orientado sobre a forma de

inseri-la sobre os dentes. Além disto, foram dadas instrucbes para a
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realizagdo da higiene bucal da maneira habitual durante o periodo do estudo.
A moldeira deveria ser posicionada sobre os dentes durante a escovacao,
que deveria ser realizada com gel dental de carbopol (DALLA VECCHIA,
2003) e escova multicerdas macia (Sanifil — Sdo Paulo), fornecidos. Os
voluntarios foram instruidos a realizar bochecho com 10ml das solugdes
disponibilizadas, durante um minuto, 4 vezes ao dia (no periodo em que
estivessem acordados — apds o café da manha, apdés o almogo, no fim da

tarde e antes de dormir), por um periodo de 21 dias.

No quadrante que recebeu a moldeira foi analisado o efeito do agente
na auséncia de controle mecanico da placa dental e no quadrante contra-

lateral, o efeito, na presencga de controle mecanico.

A distribuicdo das solugdes utilizadas pelos voluntarios foi feita através
de uma tabela de numeros aleatérios, na qual cada voluntario recebeu um
cddigo de solugéo para cada periodo, sendo que ao final dos quatro periodos
experimentais, todos os voluntarios haviam utilizado as quatro solugdes

testadas.

As avaliacdes do indice Gengival foram repetidas nos dias 7, 14 e 21.
A analise do volume de fluido crevicular gengival foi repetida apenas ao final

do periodo.

Ao final de cada periodo experimental, foi dado um intervalo de 15
dias, no qual os participantes retomaram seus habitos de higiene bucal. No
inicio cada periodo os voluntarios receberam gel dental e escova multicerdas

novos.

Ao final de cada periodo todos os voluntarios foram submetidos a
deplacagem e polimento de todos os dentes. Foi solicitada a devolugdo dos
frascos das solucdes, como forma de avaliar a adesdo dos voluntarios ao

experimento.
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3.8. Analise dos dados

O individuo foi utilizado como unidade de analise estatistica e as
estimativas foram ajustadas para o pareamento da amostra. Modelos lineares
foram usados para analisar os dados. Testes de Wald foram utilizados para
as comparagdes entre os grupos e os valores de p foram ajustados para

multiplas comparagdes. O nivel de significancia estabelecido foi de 5%.
Estas analises foram realizadas com o auxilio do programa STATA 9.1

Intercooled Version (State College, TX, USA). Os resultados foram

apresentados através de médias e erros-padrao.
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4. RESULTADOS

Um total de trinta e oito individuos foram inicialmente habilitados a
participar do estudo. Destes, dois ndo puderam participar por estarem em
tratamento com antibiéticos, um néo tinha disponibilidade de tempo para a
realizacdo dos exames e dois desistiram apds tomar conhecimento da

metodologia do estudo.

O estudo iniciou com 33 voluntarios. Destes, 30 retornaram para todas
as reavaliacdes. Um dos participantes desistiu, pois necessitou fazer uso de
colutorio, por motivos odontologicos, outro fez uso de antibidtico, e o terceiro

por néo ter disponibilidade de horéario para os exames.

4.1. INDICE GENGIVAL

A tabela 2 apresenta a média e o erro padrdo da diferenca entre os
valores finais (dia 21) e iniciais (dia 0) para o indice gengival, para as
diferentes solucdes, no quadrante sem higiene bucal. Observa-se que houve
aumento no indice ao longo do periodo, para todos os grupos. Embora
tenham sido observadas diferencas entre os compostos, sendo que o menor
valor foi para a hamamélis e o maior para o propilenoglicol, estas diferencas

nao se mostraram estatisticamente significantes.
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TABELA 2 — Diferenca média e erro padrédo entre valores finais e iniciais
para o Indice Gengival, no quadrante sem higiene bucal /
Canoas, 2006.

Fatores Média + erro padréo
Propilenoglicol 0.16 +0.04A
Triclosan 0.11 +0.05A
Hamamélis 0.05 +0.05A
Arnica 0.10 £0.04A

Nota: Médias seguidas de mesma letra ndo diferem estatisticamente
(p> 0,05).

No quadrante com higiene bucal, ndo se observou aumento no indice
gengival durante o periodo experimental para as solu¢des de propilenoglicol,
triclosan e hamamélis. Para a arnica € observado um aumento de 0,02 na
média do indice, entre o dia 0 e o dia 21. Na comparacgdo entre as solucdes

nao foram encontradas diferencas estatisticamente significantes (Tabela 3).

TABELA 3 - Diferenga média e erro padréo entre valores finais e iniciais
para o indice Gengival, no quadrante com higiene bucal /
Canoas, 2006.

Fatores Média + erro padréo
Propilenoglicol 0.00 +0.02A
Triclosan 0.00 £0.02A
Hamameélis 0.00 +0.03A
Arnica 0.02 +0.03A

Nota: Médias seguidas de mesma letra ndo diferem estatisticamente
(p> 0,05).
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De acordo com a analise da tabela 4, observa-se que ndo houve
diferenca entre as solugdes triclosan, hamamelis e arnica com relacdo ao

propilenoglicol, no indice gengival, no quadrante sem controle de placa.

Com relagdo as alteracfes ao longo do periodo de avaliagédo, para o
guadrante sem controle de placa, observa-se que houve aumento
significativo no indice gengival, comparando o dia 0 e o dia 21. Comparando-
se o0 dia 0 aos demais tempos experimentais, ndo foram encontradas

diferengas (tabela 4 e gréfico 1).

TABELA 4 — Efeito das solugdes experimentais no indice Gengival sem

controle de placa concomitante / Canoas, 2006.

Fatores Coeficiente #erro p
padrao
Produtos Propilenoglicol Referéncia
Triclosan -0.01 + 0.02 0.67
Hamamélis -0.02 £ 0.02 0.28
Arnica -0.03 £ 0.02 0.11
Tempo Inicial Referéncia
7 dias 0.02+0.01 0.13
14 dias 0.04 £ 0.02 0.08
21 dias 0.10 £ 0.03 <0.001
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GRAFICO 1 — Média do indice Gengival ao longo do periodo de avaliag&o,

sem controle de placa, para as diferentes solugdes.

gengival, para o quadrante com controle de placa, entre as solucdes

Analisando a tabela 5, observa-se que nao houve diferenca no indice

triclosan, hamameélis e arnica com relacao ao propilenoglicol.

no lado com controle de placa, nas avaliacbes dos dias 7, 14 e 21,

Observa-se que ndo houve aumento significativo no indice gengival,

comparados ao dia 0, para todas as solucdes (tabela 5 e gréfico 2).
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TABELA 5 — Efeito das solugdes experimentais no indice Gengival com

controle de placa concomitante / Canoas, 2006.

Fatores Coeficiente #erro p
padrao

Produtos Propilenoglicol Referéncia
Triclosan 0.00 £ 0.01 0.84
Hamamélis 0.01+£0.01 0.51
Arnica -0.01+£0.01 0.18

Tempo Inicial Referéncia
7 dias -0.01 £ 0.01 0.26
14 dias -0.01+£ 0,01 0.60
21 dias 0.01+0.01 0.57

Indice Gengival

18 1
1,6

141
121

0,8 |
0,6

04

0,2

inicial 7 14

21

—e— propilenoglicol
—8—triclosan
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dias

GRAFICO 2 — Média do indice Gengival ao longo do periodo de

avaliacao, com controle de placa, para as diferentes solugdes.
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4.2. FLUIDO CREVICULAR GENGIVAL

Pelos dados apresentados na tabela 6, pode-se observar que houve
aumento na quantidade de fluido crevicular gengival durante o periodo
experimental, para todas as solugcbes, no lado sem controle de placa. A
diferenca média entre as quantidades de fluido coletado entre os dias 0 e 21
foi maior para as solucdes de propilenoglicol e hamamélis, porém sem

diferengas estatisticas entre nenhum dos compostos.

TABELA 6 — Diferenga média e erro padréo entre valores finais e iniciais
da quantidade de fluido crevicular gengival coletado (ul), no

guadrante sem higiene bucal / Canoas, 2006.

Fatores Média £ erro padrao
Propilenoglicol 0.09 +0.03A
Triclosan 0.05 £0.05A
Hamameélis 0.09 +0.06A
Arnica 0.02 £0.05A

Nota: Médias seguidas de mesma letra ndo diferem estatisticamente
(p> 0,05).

Na andlise dos dados do quadrante com higiene bucal observa-se
comportamento semelhante ao quadrante sem higiene bucal, ou seja, houve
aumento na média de fluido coletado durante o periodo experimental, para
todas as solugbes, sem diferengas estatisticamente significantes entre elas
(Tabela 7).
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TABELA 7 — Diferenga média e erro padréo entre valores finais e iniciais
da quantidade de fluido crevicular gengival coletado (ul), no

guadrante com higiene bucal / Canoas, 2006.

Fatores Média + erro padréo
Propilenoglicol 0.05 +0.03A
Triclosan 0.01 +0.07A
Hamameélis 0.05 +0.05A
Arnica 0.01 £0.03A

Nota: Médias seguidas de mesma letra ndo diferem estatisticamente
(p> 0,05).

4.3. ADESAO DOS VOLUNTARIOS

Os voluntérios receberam 1 litro de solucdo a cada periodo
experimental. Calculou-se que, se fossem utilizados 10ml de solucéo, 4
vezes ao dia, durante 21 dias, ao final do periodo experimental, teriam sido
utilizados 840ml de solugcdo. Ao final de cada periodo experimental foi
calculada a média da quantidade de solucéo utilizada, sendo 725ml (desvio
padrao + 240ml), para o propilenoglicol, 667ml (desvio padrao + 175ml), para
o triclosan, 693ml (desvio padrdo + 190ml), para o hamamélis e 690ml

(desvio padrao + 149ml), para a arnica (gréfico 3).
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GRAFICO 3 — Médias e desvios padrdo do volume esperado e utilizado

das solucdes ao longo do periodo experimental (21 dias).

4.4. EFEITOS ADVERSOS

O principal efeito adverso relatado pelos participantes foi o gosto ruim
das solucdes, sendo que 20 voluntarios (66%) apresentaram esta queixa
com relacdo a solucao de hamamélis, 16 (52%), da solu¢do de arnica e 3
(10%), da solucao de propilenoglicol. Trés participantes (10%) apresentaram

descamacéo da mucosa durante o uso da solugéo de triclosan.
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5. DISCUSSAO

O presente estudo mostrou que, as solucdes contendo extrato glicélico
de arnica e de hamamélis, ndo foram capazes de alterar o padrdao de
desenvolvimento da inflamacdo gengival, medido por indice clinico e
guantidade de fluido crevicular gengival, quando comparadas com uma

solucédo de triclosan ou solucado de propilenoglicol.

Embora o espaco de tempo experimental seja bastante curto, trés
semanas, ele foi suficiente para que se observasse um aumento nos niveis
inflamatorios presentes apds 0 uso de uma solucéo inerte, como é o caso do
propilenoglicol. O método experimental utilizado também foi sensivel para
captar os efeitos, sobre os niveis inflamatérios gengivais, do controle
mecénico da placa. Periodos experimentais semelhantes tém sido
empregados por outros autores (LOE, THEILADE e JENSEN, 1965;
THEILADE et al, 1966; LINDHE, HAMP e LOE, 1975). Os baixos valores
médios encontrados no inicio do estudo podem estar associados as
caracteristicas dos participantes, alunos de Odontologia (KLEISNER e
IMFELD, 1993). E possivel que niveis iniciais mais elevados fossem
encontrados em outro tipo de populacdo, entretanto, a escolha de
académicos se deu por conveniéncia e por maiores garantias de adeséo,

além de melhor acompanhamento dos mesmos.

A utilizacdo de uma moldeira protegendo uma determinada area da

escovacdo é um método empregado em humanos para a avaliagdo de
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quimioterapicos na inibicdo da formacdo do biofilme supragengival e
desenvolvimento de gengivite, na auséncia de higiene bucal (BOSMAN &
POWELL, 1977; PUTT et al, 1993). Sua escolha baseou-se nos seguintes
critérios: € um modelo de doenca periodontal reversivel, evitando qualquer
dano permanente aos participantes e aumenta a adesdo dos voluntarios ao
estudo, por limitar a auséncia de higiene a uma area restrita dentro da

cavidade bucal.

Alguns fatores podem confundir os resultados, devendo ser
controlados. Sabe-se que fatores relacionados aos participantes podem
influenciar o desenvolvimento da gengivite experimental, comprometendo o
método utilizado. H& evidéncias de que o fumo apresenta efeitos sobre a
reacdo vascular, causando uma vasoconstricao periférica, podendo alterar a
expressdo clinica da gengivite (BERGSTROM, PERSSON & PREBER,
1988). Flutuacdes hormonais em mulheres durante a gravidez podem levar a
uma resposta gengival exagerada frente a placa supragengival, assim como
durante o ciclo menstrual (LINDHE & ATTSTROM, 1967). Desta forma, neste
estudo a amostra foi composta apenas por individuos do sexo masculino, nao
fumantes (SHEARER et al, 2005).

Este estudo foi delineado como um ensaio experimental cruzado, em
gue a principal vantagem ¢é evitar variacbes na resposta entre os individuos,
uma vez que utiliza os participantes como seus préprios controles. Um dos
problemas ao se escolher tal delineamento, € que o intervalo entre os
periodos experimentais deve ser suficiente para que o efeito da primeira fase
ndo influencie a subjacente (SUSIN & ROSING, 1999; ESTRELA, 2001).

Neste estudo um periodo de 14 dias de intervalo entre as fases
experimentais foi escolhido com base no estudo de Loe, Theilade e Jensen
(1965). Este estudo demonstrou ser este tempo adequado para o
estabelecimento de saude gengival, apdés um periodo de gengivite
experimental, desde que medidas adequadas de controle da placa

supragengival sejam instituidas.
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Lin (2000) observou que um intervalo de oito dias, apds uso continuo
de colutério com triclosan por um periodo de 21 dias, foi suficiente para a nao
deteccdo deste agente na cavidade bucal, no biofilme supragengival e no

plasma sangiineo.

A avaliacdo da inflamacéo gengival, neste estudo, foi feita por meio do
indice gengival de Loe (1967) e da quantidade de fluido crevicular gengival. A
utilizacdo da analise do fluido crevicular gengival se deu devido ao fato de
gue os indices clinicos estdo sujeitos a variacbes de natureza subjetiva
(TATAKIS & TROMBELLI, 2004). Ha evidéncias de que a quantidade de
fluido crevicular gengival correlaciona-se com o padrao inflamatoério gengival
clinico (BROCH, ANDRADE & OPPERMANN, 1995) e histolégico
(HANCOCK, CRAY & O'LEARY, 1977). Além disto, estudos mostram que
durante o desenvolvimento da gengivite, ha alteracdes inflamatorias sub-
clinicas, ndo visualizadas por indices clinicos, mas observadas por mudancas
guantitativas de fluido crevicular gengival (ZHANG, KASHKET &
LINGSTROM, 2002; JEPSEN et al, 2003).

A auséncia de efeitos do triclosan sobre o desenvolvimento de
gengivite neste estudo pode ser explicada pelo periodo de avaliacédo
utilizado. Estudos com metodologia semelhante, que avaliaram o efeito de
solugbes com triclosan sobre a inflamacgao gengival, na auséncia de controle
mecanico de biofilme, por periodo de 21 dias, ndo encontraram diferencas
significativas entre este agente e solucdo placebo (NOGUEIRA-FILHO,
TOLEDO & CURY, 2000; LANG et al, 2002). Os estudos em que o triclosan
apresenta efeito sobre o desenvolvimento da gengivite utilizam periodos de
avaliacdo de pelo menos dois meses, em que 0 agente é usado como
coadjuvante a higiene bucal (FESTUGATTO, 2001; TRIRATANA et al, 2002;
DAVIES, ELLWOOD e DAVIES, 2004).

O tempo de duracdo do estudo pode também ter sido um fator

associado aos resultados observados com os compostos naturais. Valores

menores para 0 aumento do IG foram observados, sem que se atingisse
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significancia estatistica. Um outro aspecto a ser considerado é o tempo de
permanéncia dos compostos na boca. Sabe-se que a substantividade € uma
propriedade essencial para agentes quimicos no controle da placa bacteriana
(LOESCHE, 1976). A literatura demonstra que os efeitos antiinflamatérios
relatados para estes compostos se manifestam em esquemas onde a
aplicacao dos produtos pode se estender por varias horas, como € o caso de
emplastros ou cremes de pele (KORTING et al, 1995; HUGHES-FORMELLA
et al, 1998; DETERS et al, 2001; HUGHES-FORMELLA et al, 2002;
KNUESEL, WEBER e SUTER, 2002). Além disso, a farmacodinamica de
uma substancia aplicada na pele ou na cavidade bucal pode ser bem
diferente. As concentracfes utilizadas basearam-se naquelas utilizadas em
estudos que observaram propriedades antiinflamatdrias para os agentes
testados (HUGHES-FORMELLA et al, 1998; HUGHES-FORMELLA et al,
2002; KNUESEL, WEBER e SUTER, 2002; KLAAS et al, 2002). Mesmo
nestas concentracdes, ja houve uma reacdo dos participantes quanto ao

gosto. Maiores concentragfes, portanto, seriam impraticaveis.

O presente estudo testou os agentes experimentais em condicdes
bastante restritivas, principalmente pela pequena severidade de inflamacéo
presente. Mesmo nestas circunstancias percebem-se diferencas que podem
ser consideradas tendéncias de um comportamento mais significativo em
situagbes de maior severidade inflamatoria. Talvez sejam nestas
circunstancias que eventuais efeitos terapéuticos possam se expressar,
dando sustentacdo a cultura popular que atribui propriedades
antiinflamatoérias a estes agentes. Para tanto, desenhos experimentais
alternativos deveréo ser propostos, bem como o desenvolvimento de estudos
sobre a importancia da substantividade para agentes antiinflamatorios

voltados para o tratamento e/ou prevencédo da gengivite.
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6. CONCLUSAO

o Bochechos com extrato glicolico de arnica a 10% ou extrato glicolico
de hamamélis a 10%, na forma como foram utilizados neste experimento, nao
apresentaram efeito sobre os niveis de inflamacao gengival, na presenca ou
auséncia de controle mecanico de placa, quando comparados a bochechos

com solucdes de triclosan a 0,03% e de propilenoglicol.
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Baixar livros de Matematica
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Baixar livros de Medicina Veterinaria
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