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O uso da prépolis como coadjuvante ao tratamento periodontal
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Resumo

A doenca periodontal (DP) é definida como uma infecgdo de natureza polimicrobiana multifatorial, que resulta em um
processo inflamatdrio crénico o qual afeta os tecidos de protecéo e sustentacdo dos dentes, que pode resultar na perda
do elemento dentario. A introducdo do uso de antimicrobianos como adjuvantes a terapia mecénica torna-se uma
opcdo terapéutica para melhorar a higiene oral. Produtos naturais tém sido utilizados cada vez mais para o controle
quimico do biofilme dentéario. Dentre eles, destaca-se a propolis, que € um componente resinoso coletado pelas
abelhas em diferentes partes das plantas, que apresenta atividade como um agente preventivo de céries € no
tratamento das doencas periodontais, em razdo de sua agdo bactericida, flngica e anti-inflamatdria. O objetivo desse
estudo é verificar o efeito do uso da propolis no tratamento das doengas periodontais, abordando meios de utilizacéo,
vantagens e desvantagens da propolis na periodontia, através de uma revisdo de literatura. Foram realizadas buscas
nas bases de dados Scientific Eletronic Library Online (SciELO), Biblioteca Virtual em Saude (BVS), US National
libraryof Medicine National Institutes of Health (PubMed), Google Académico, bem como artigos em bases de dados
de institui¢des de ensino superior no Brasil. De acordo com os dados disponiveis na literatura, pode-se concluir que o
uso da prépolis como coadjuvantes ao tratamento mecéanico periodontal em pacientes com doengas periodontais
apresenta efeitos significativos positivos nos parametros clinicos periodontais e microbiolégicos, visto que a prépolis
apresenta atividade anti-inflamatdria e antimicrobiana.

Palavras-chave: Prépolis; Gengivite; Periodontite; Terapia coadjuvante.

Abstract

Periodontal disease (PD) is defined as a multifactorial polymicrobial infection that results in a chronic inflammatory
process that affects the protective and supportive tissues of the teeth, which can result in the loss of the tooth element.
The introduction of the use of antimicrobials as an adjunct to mechanical therapy becomes a therapeutic option to
improve oral hygiene. Natural products have been increasingly used for chemical control of dental biofilm. Among
them, propolis stands out, which is a resinous component collected by bees from different parts of the plants, several
studies prove the activity of propolis as a preventive agent for caries and in the treatment of periodontal diseases, in
addition to having bactericidal, fungal and anti-inflammatory. The aim of this study is to verify the effect of using
propolis in the treatment of periodontal diseases, addressing means of use, advantages and disadvantages of propolis
in periodontics, through a literature review. Searches were performed in the Scientific Electronic Library Online
(SciELO), Virtual Health Library (VHL), US National library of Medicine, National Institutes of Health (PubMed)
databases, Academic Google, as well as articles in databases of higher education institutions in the Brazil. According
to the data available in the literature, it can be concluded that the use of propolis as an adjunct to periodontal
mechanical treatment in patients with periodontal diseases has significant positive effects on clinical periodontal and
microbiological parameters, since propolis has anti-inflammatory and antimicrobial activity.

Keywords: Propolis: Gingivitis; Periodontitis; Adjunctive therapy.

Resumen

La enfermedad periodontal (EP) se define como una infeccion polimicrobiana multifactorial que resulta en un proceso
inflamatorio cronico que afecta los tejidos protectores y de soporte de los dientes, lo que puede resultar en la pérdida
del elemento dental. La introduccion del uso de antimicrobianos como complemento de la terapia mecanica se
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convierte en una opcion terapéutica para mejorar la higiene bucal. Los productos naturales se han utilizado cada vez
mas para el control quimico de la biopelicula dental. Entre ellos, se destaca el prop6leo, que es un componente
resinoso recolectado por las abejas de diferentes partes de las plantas, varios estudios prueban la actividad del
prop6leo como agente preventivo de caries y en el tratamiento de enfermedades periodontales, ademéas de tener
propiedades bactericidas, fungicas y antiinflamatorio. El objetivo de este estudio es verificar el efecto del uso del
propoleo en el tratamiento de las enfermedades periodontales, abordando formas de uso, ventajas y desventajas del
propoleo en periodoncia, a través de una revision de la literatura. Las busquedas se realizaron en la Scientific
Electronic Library Online (SciELO), Virtual Health Library (VHL), US National Library of Medicine, National
Institutes of Health (PubMed) bases de datos, Academic Google, asi como articulos en bases de datos de instituciones
de educacién superior en el Brasil. De acuerdo con los datos disponibles en la literatura, se puede concluir que el uso
de propoleo como coadyuvante al tratamiento mecanico periodontal en pacientes con enfermedades periodontales
tiene efectos positivos significativos sobre los parametros clinicos periodontales y microbioldgicos, ya que el propoleo
tiene actividad antiinflamatoria y antimicrobiana.

Palabras clave: Prop6leos; Gingivitis; Periodontitis; Terapia complementaria.

1. Introducéo

A doenca periodontal (DP) é definida como uma infecgdo de natureza polimicrobiana multifatorial, que resulta em um
processo inflamatdrio cronico o qual afeta os tecidos de protecdo e sustentacdo dos dentes de individuos susceptiveis, o que
pode resultar na perda do elemento dentario (Page et al., 1997). A mesma inicia-se quando o equilibrio entre a microbiota e 0
hospedeiro é rompido e resulta em um crescimento desordenado de algumas bactérias patogénicas, que pode provocar um
desequilibrio no microambiente periodontal devido a produgdo de fatores de viruléncia que induzem inflamacédo e destruicéo
dos tecidos periodontais. Com um novo ambiente patogénico e uma alteracdo da resposta imunoldgica do hospedeiro, a
disbiose é entdo estabelecida (Page et al., 1997; Lamont & Hajishegallis, 2015; Hajishengallis & Lamount, 2012; Kinane et al.,
2017).

O tratamento das DPs concentra-se na supressdo da microbiota patogénica periodontal, modulando a resposta do
hospedeiro e promovendo uma cicatrizagdo dos tecidos, fornecendo um ambiente favoravel para o reestabelecimento de uma
microbiota compativel com a salde periodontal atravées raspagem e alisamento radicular (Haffajee et al., 2009). O sucesso da
terapia periodontal, independente do protocolo terapéutico, s6 é obtido por meio de um controle mecéanico adequado do
biofilme dentario, entretanto a maioria dos individuos ndo realiza esse controle de placa eficiente (Slots, 2012), principalmente
em algumas regifes de dificil acesso, como em bolsas profundas e areas de furca. A introducdo do uso de antimicrobianos
como adjuvantes a terapia mecanica torna-se uma opcéo terapéutica para melhorar a higiene oral (Addy, 2008), reduzindo a
microbiota patogénica, e dessa forma, promovendo ganhos clinicos relevantes (Meira et al., 2007).

Considerando os efeitos colaterais sistémicos, o aumento disseminado da resisténcia antimicrobiana, o alto custo dos
antibidticos de nova geragdo, produtos naturais tém sido utilizados cada vez mais utilizados para o controle quimico do
biofilme dentério (Teixeira, 2016; Assis, 2018). Dentre eles, destaca-se a prépolis, por apresentar propriedades anti-
inflamatérias e antimicrobianas, sendo um potente inibidor da sintese de glucanas, além de reduzir o crescimento de
estreptococos cariogénicos, como Streptococcus sobrinus, e de bactérias anaerdbicas como Porphyromonas gingivalis e
Prevotella intermedia, considerados periodopatdgenos (Daugsch, 2008).

A proépolis € um componente resinoso coletado pelas abelhas em diferentes partes das plantas como folhas, cascas,
talos, entre outras, especialmente de espécies coniferas. As abelhas acrescentam enzimas salivares, cera e pélen ao extrato
bruto, gerando o produto. Apresenta uma coloragdo dourado-escuro, substancia essa que as abelhas ap0s extrairem o composto
a levam de volta para suas colnias, combinado com cera de abelha, e em seguida, a utilizam em suas colmeias como um
agente selante e esterilizante para evitar pragas que possam atingi-las. (Geraldo, 2017).

Diversos estudos comprovam a atividade da prépolis como agente preventivo de céries dentais e no tratamento das

doengas periodontais (De Luca et al., 2017; Yoshimasu et al., 2018), além de ter agdo bactericida, fingica e anti-inflamatdria
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(Niedzielska et al., 2016). O efeito do extrato etanolico da prépolis possui atividade antimicrobiana sobre diversos
microrganismos orais no biofilme dentario, sendo comparado a clorexidina (Akca et al., 2016).

Diante da relevancia da prépolis no tratamento de doengas orais, 0 presente estudo, por meio de uma revisao de
literatura, tem como objetivo verificar o efeito do uso da prépolis como um coadjuvante no tratamento das doengas

periodontais, abordando meios de utilizacdo, vantagens e desvantagens da prépolis vermelha na periodontia.

2. Metodologia
2.1 Protocolo e Registro
Este estudo foi submetido a Revista Research, Society and Development - ISSN 2525-3409, de acordo com as

diretrizes de Itens de submissdo da revista.

2.2 Procura literaria

Para desenvolvimento desse trabalho, uma estratégia de busca foi realizada para identificar artigos que utilizaram
prépolis em pacientes com diagnostico de doenga periodontal como coadjuvante & terapia mecénico (Figura 1). Foram
selecionados artigos das bases de dados: Scientific Eletronic Library Online (SciELO), Biblioteca Virtual em Sadde (BVS), US
National library of Medicine National Institutes of Health (PubMed), Google Académico, bem como artigos em bases de
dados de instituicdes de ensino superior no Brasil, e revistas cientificas foram utilizados para busca de artigos de acordo com
0s critérios de inclusdo. As palavras-chave para a busca nas bases de dados foram: "Propolis"; "Gingivitis"; "Periodontitis";

"Adjunctive therapy"; "Red propolis™; "Green Propolis". Todos as palavras foram adaptadas para as diferentes bases de dados.

Figura 1. Fluxograma das bases de dados utilizados no estudo.
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2.3 Critérios de elegibilidade e processo de sele¢éo

A questdo foco desta revisdo foi “O uso da propolis como tratamento coadjuvante & doenca periodontal”. Foram
utilizadas como critérios de inclusdo: artigos e trabalhos publicados na lingua portuguesa e inglesa no periodo de 1997 a 2021,
bem como estudos experimentais realizados em humanos, com o objetivo de realizar uma revisdo de literatura voltada para o
uso da propolis no controle do tratamento da doencga periodontal (DP). Como critérios de exclusdo, foram descartados da

pesquisa estudos ndo disponiveis na integra.
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3. Revisdo de Literatura

Considerada uma problematica de salde mundial, a doenca periodontal (DP) é uma das doencas inflamatérias
cronicas humanas mais frequentes na populacdo mundial e estima-se que entre 30-50% dos adultos com 30 anos ou mais de
idade sejam acometidos por esta doenca (Albandar, 2002; Baelum & Scheutz, 2002; Sheiham & Netuveli, 2002; Dye, 2012). A
mesma corresponde a segunda maior causa de perda dentaria no mundo (Petersen & Ogawa, 2005), assim como no Brasil,
sendo a mais prevalente depois da carie dentaria (MS, 2011) e corresponde a segunda doenca bucal de maior prevaléncia em
humanos, ja que 70% da populacdo mundial apresenta um ou mais danos nos tecidos periodontais que incluem: gengiva,
ligamento periodontal e osso alveolar (Oppermann et al., 2015).

Clinicamente, as DPs podem ser agrupadas em duas entidades distintas, as gengivites e periodontites conforme
estabelecido pela nova classificacdo de doenca periodontal proposta no 2017 World Workshop on the Classification of
Periodontal and Periimplant Diseases and Conditions (Caton et al., 2018), levando-se em consideracéo a apresentacao clinica,
idade, niveis de gravidade, extensdo, em relacdo a progressao e resposta terapéutica da doenga, bem como fatores sistémicos e
locais que podem aumentar o risco (Maia et al., 2017). A gengivite caracteriza-se como uma inflamacéao superficial da gengiva,
reversivel, na qual o epitélio encontra-se integro, sem haver perda de insercéo, apesar das altera¢des patoldgicas, com sinais
clinicos de sangramento e edema. Sendo uma condicdo reversivel e sem maiores consequéncias para o hospedeiro quando um
adequado controle do biofilme dental é instituido (Newman et al., 1994; Kinane et al., 2017). J& a periodontite é uma doenga
resultante de uma disbiose significativa da microbiota subgengival, que ocasiona um quadro inflamatdrio crénico com
destrui¢do do tecido periodontal de suporte. Existe um acimulo de placa nos tecidos mais profundos, causando uma perda de
insercdo por destruicdo do tecido conjuntivo e reabsor¢do do 6ssea (Hajishengallis & Lamont, 2012; Bartold & Van Dyke,
2013; Kinane et al., 2017).

Colombo et al (2016) relatam que as DPs estdo entre as doengas infecciosas orais mais comuns associados com a
estabelecimento de um biofilme disbi6tico patogénico que provoca uma resposta imune/inflamatéria ao hospedeiro,
ocasionando um desequilibrio no microambiente periodontal devido a producéo de fatores de viruléncia que induzem uma
inflamagdo e destruigdo dos tecidos periodontais. Além dos problemas provocados pelo impacto negativo desta doenca na
qualidade de vida oral, periodontopatégenos tém sido reportados como fatores de risco potenciais para diversas doengas
sistémicas, sendo o biofilme subgengival um reservatdrio de bactérias de importancia clinica na cavidade oral (Espindola et al.,
2021; Espindola et al., 2021).

Para se obter sucesso na terapia periodontal, o controle da placa faz-se essencial. Em diversos estudos ficaram
estabelecidos o papel fundamental da higiene oral (do Amaral et al., 2006; Barbosa et al., Newman et al., 2012). Através dos
avancos cientificos e tecnologicos, como a biologia molecular, tem-se conseguido comprovar que a terapia basica periodontal e
métodos de controle da placa parecem ter efeito benéfico na composi¢do da microbiota subgengival (Ximenez - Fyvie et al.,
2000; Haffajee et al., 2003; Carvalho et al., 2004). Entretanto, a maioria dos individuos ndo consegue remover de forma eficaz
a placa, principalmente nas areas interdentais (Cumming & Loe, 1973). Além de fatores como destreza manual e rigor dos
individuos, que podem influenciar o autocontrole do biofilme dentario (Frandsen, 1986; Wilson, 1987). Os resultados da
limpeza mecénica forneceram a base para a implementacdo de conceitos de prevencdo, mas, a0 mesmo tempo, também
sugerem a necessidade do desenvolvimento de agentes adjuvantes para o controle quimico de placa (Albert-Kiszely et al.,
2007).

Os experimentos classicos de Loe et al., (1965) demonstraram que o acimulo de placa durante 3 semanas resultou no
desenvolvimento de gengivite generalizada. Do mesmo modo, ap6s a remocao da placa reverteu-se a inflamagéo gengival.
Varios estudos confirmam esses achados tanto em humanos como em animais experimentais (Lindhe et al., 1975; Payne, 1975;
Page & Schroeder, 1976; Moore et al., 1982; Brecx et al., 1987; Brecx et al., 1988). Procedimentos de higiene bucal também
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podem influenciar positivamente a ecologia microbiana nas diversas profundidades de bolsas periodontais (Siegrist &
Kornman, 1982; Dahle'n et al., 1992; Al-Yahfoufi et al., 1995).

Com a finalidade de minimizar o biofilme periodontal patogénico, a raspagem e o alisamento radicular (RAR) é
instituida como tratamento basico de referéncia na terapia periodontal, que consiste na remocao do biofilme dentéario, calculo
supragengival e subgengival, cemento e dentina contaminada (Newman & Carranza, 2004). A RAR corresponde a terapéutica
periodontal que apresenta seus efeitos clinicos bem documentados, sendo verificada a reducdo da inflamacéo, diminuicdo da
profundidade de sondagem e do nivel clinico de insercdo (Morrison et al., 1980; Badersten et al., 1981; Lindhe et al., 1983;
Pihlstrom et al., 1983; Ramfjord et al., 1987; Kaldahl et al., 1993; Haffajee et al.,1997; Carvalho et al., 2005; Colombo et al.,
2005). Essas alteragGes clinicas estdo associadas as alterag@es microbiologicas como a diminuicdo nos niveis de patégenos
periodontais apos a RAR (Slots, 1979; Pedrazzoli et al., 1991; Haffajee et al., 1997; Colombo et al., 2005). Apesar da grande
eficdcia da RAR como terapia bésica periodontal, verificou-se que esta tem um efeito limitado sobre alguns patdgenos
(Haffajee et al., 1997; Cugini et al., 2000; Colombo et al., 2005). Isso pode ser devido a dificuldade em se eliminar esses
patdgenos em regides de dificil acesso, como em sitios com bolsas periodontais profundas (Darby et al., 2005;
Doungudomdacha et al., 2001) ou em defeitos de furca (Loos et al., 1988), bem como no interior de tecidos de células
epiteliais (Colombo et al., 2007; Colombo et al., 2009). Além disso, vale salientar que os patégenos periodontais podem
colonizar, além da bolsa periodontal, outros sitios intra-orais tais como a lingua, amigdalas e membranas mucosas (Asikainen
et al., 1991; Danser et al., 1994), podendo ocorrer a translocacao intra-oral de patégenos de um sitio para outro. Assim, pode-
se fazer o uso de agentes antimicrobianos como coadjuvantes ao controle mecénico de placa, bem como a terapia bésica de
RAR (DePaola et al., 1989; Lang et al., 1982; Overholser et al., 1980; Socransky & Haffajee, 2002).

Com o objetivo de conseguir um controle de biofilme efetivo, diversos agentes quimicos antimicrobianos podem ser
utilizados como coadjuvantes a terapia mecanica, como o uso de antibidticos e antissépticos. No entanto, o uso dessas
substancias quimicas apresenta efeitos colaterais como hipersensibilidade & composicdo da droga, problemas gastricos,
resisténcia antimicrobiana, além da ndo colaboracgdo do paciente na forma de administracéo do farmaco. E embora a descoberta
do antibidtico, ha 70 anos, tenha revolucionado a medicina, 0 aumento da resisténcia bacteriana aos antibiéticos é um delicado
assunto de intenso debate motivado por preocupagdes econémicas e politicas (Martino, 2018). Diversos produtos naturais vém
sendo estudados como coadjuvantes a terapia mecéanica, como a prépolis na &rea da periodontia (Geraldo, 2017).

A prépolis é 0 nome genérico de uma complexa mistura resinosa coletada pelas abelhas dos botbes e exsudatos de
varias plantas. ApGs a coleta, esse material é enriquecido com saliva e secre¢es contendo enzimas e utilizado na construcéo,
adaptagdo e protecdo de colmeias (Palombo, 2011). Sua composicdo quimica inclui flavondides, aminoécidos, polissacarideos,
hidrocarbonetos, acidos graxos e outros (Lustosa et al., 2008). A mesma apresenta propriedades anti-inflamatdrias,
antissépticas e cicatrizantes sobre o tecido bioldgico, sendo uma excelente escolha como adjuvante ao tratamento das DPs, que
pode ser usada em formas de solugcfes puras ou enxaguantes bucais, pomadas e dentifricios. Além disso, ndo apresenta efeitos
colaterais maiores, além de baixo custo (Francisco, 2010).

Os elementos farmacologicamente ativos de grande valia na prépolis sdo os flavondides, acidos fendlicos, aromaticos
e 0 acido cafeico. Ainda possui ferro, zinco, proteinas, aminoacidos, vitaminas e minerais. (Galvdo & Galvdo, 2003). Os
flavonoides concentrados da propolis sdo poderosos antioxidantes, ou seja, apresentam a capacidade de destruir os radicais
livres e assim proteger os lipideos e outros compostos, tais como a vitamina C, de serem oxidados ou destruidos. E provavel
que os radicais livres ativos, juntamente com outros fatores sejam responsaveis pelo envelhecimento e degradagdo celular em
condic@es tais como doencas cardiovasculares, artrite, cancer, diabetes, doenca de Parkinson e doenca de Alzheimer (Geraldo,
2017).

Em seu estudo, Galvao e Galvao (2003) observaram que a propolis atuava na inibigdo da sintese de prostaglandinas,
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ativando a glandula timo, auxiliando dessa forma o sistema imunol6gico, o que propicia a atividade fagocitaria, estimulo da
imunidade celular e aumento dos efeitos de cicatrizacdo nos tecidos epiteliais. Cada vez mais estudos sobre as aplicacfes da
prépolis tém aumentado devido as suas propriedades terapéuticas e biolégicas, sendo a mesma utilizada no tratamento de
diversas infecgBes orais, como no tratamento de Ulceras aftosas, candidiase, gengivite, periodontite e, até mesmo, pulpites
(Samet et al.; Santos et al., 2005; Pereira et al., 2011; Coutinho, 2012; Giammarinaro et al., 2018).

Além disso, a acdo cicatrizante da préopolis foi relatada em um estudo realizado por Pensin et al., (2009), onde fora
realizado o uso de uma pomada de propolis orabase para o tratamento de Glceras aftosas recorrentes utilizadas nos individuos
que ja haviam sido submetidos a diferentes tipos de tratamentos, e sem resultados satisfatérios. De acordo com os resultados
obtidos nesse estudo, a pomada de prépolis orabase acelerou o processo de cicatrizagdo das Ulceras recorrentes. Também foi
observado uma significativa reducdo na dor descrita pelos pacientes, e um prolongamento no tempo entre o surgimento das
lesdes.

A acdo antibacteriana da prépolis frente a patdgenos orais anaerdbicos foi reportada por Gebaraa et al., (2002), sendo
demonstrado acdo sobre Peptostreptococcus anaerobius, Lactobacillus acidophilus, Actinomyces naeslundii, Prevotella oralis,
Prevotella melaninogenica, Porphyromonas gingivalis, Fusobacterium nucleatum e Veillonella parvula. Estudos realizados
com modelos animais também observaram uma resposta & administracdo sistémica da prépolis. Ota, (1998) observaram a
presenca de atividade antibacteriana da propolis, in vitro, sobre S. mutans e Lactobacilllus spp., além de demonstrar
capacidade de inibicdo do crescimento de uma série de microrganismos bacterianos encontrados na cérie dentéria.
Corroborando com os resultados obtidos em um recente estudo in vitro frente a atividade da prépolis brasileira e europeia
contra microrganismos orais no biofilme, sem que foi observada atividades antimicrobianas e anti-biofilme, sugerindo ser uma
substancia potencial como coadjuvantes nos produtos de higiene bucal (Stéhi et al., 2021) J& Toker et al., (2008), observaram
em seu estudo uma resposta a administracdo sistémica da propolis na periodontite experimental em ratos, sendo reportado uma
reducdo significativa na perda 6ssea associada a periodontite quando administrado de forma sistémica, impedindo desta forma
a perda éssea alveolar nos ratos.

J4 em relacdo a sua utilizacdo na area da periodontia, diversos estudos demonstram um efeito benéfico frente aos
pardmetros periodontais no controle das doencas periodontais associados a terapia de RAR (Figura 1). Foi observado no estudo
realizado por Coutinho (2012) eficcia clinica e microbiol6gica do extrato de propolis como irrigante subgengival no
tratamento de periodontite, sendo observado consideravelmente melhoras no uso do extrato de propolis como adjuvante a
terapia mecénica em comparagdo a RAR de forma isolada, corroborando com os resultados obtidos por Sanghani et al., (2014),
em que foi observado uma reducdo significativa dos parametros periodontais sobre a eficicia da prdpolis administrado
localmente. Tais achados podem estar relacionados as propriedades antibacterianas e anti-inflamatdrias da propolis. Nakao e
colaboradores avaliaram 0 uso tépico da prépolis adjuvante a terapia mecénica em pacientes com periodontite estagio 1l e 111
por meio de um estudo clinico randomizado, controlado, duplo-cego e foram reportados efeitos benéficos em sua utilizagéo,
verificando uma reducdo nos niveis de P. gingivalis, bem como dos pardmetros clinicos periodontais, como a profundidade
sondagem e nivel de insercdo clinica (Nakao et al., 2020). Em um estudo in vitro realizado por Figueiredo et al., (2020) com a
finalidade de avaliar a eficacia da propolis vermelha do Brasil (BRP), quanto a amoxicilina no controle do complexo vermelho,
foi realizado com a utilizag8o de culturas de biofilmes mistos contendo 31 espécies associadas com sadde e doenca periodontal
cultivadas por seis dias, onde os biofilmes maduros foram tratados no periodo de 24 horas com o extrato da BRP em diferentes
concentragdes, amoxicilina ou veiculo (controle negativo). Sendo demonstrada atividades metabdlicas dos biofilmes tratados
com a BRP uma reducdo em 56% e 57%, respectivamente, em comparagdo com a reducdo de 65% obtida com amoxicilina,

além de propor¢des mais baixas de espécies dos complexos periodontais vermelho, verde e amarelo.
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Tabela 1. Estudos clinicos que utilizaram a prépolis como coadjuvante a terapia periodontal.
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Fonte: Autores.
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Aral et al., (2015) analisaram a protecéo 6ssea alveolar e os efeitos hipoglicémicos do uso da prépolis no tratamento
de periodontite experimental relacionados ao Diabetes mellitus, em que ratos foram divididos em grupos distintos e feita a
colocacdo de ligaduras para inducdo da periodontite e injecdo de estreptozotocina para inducdo do diabetes. Os autores
concluiram que a propolis reduziu significativamente os niveis de glicose no sangue em jejum em diabéticos. Além disso, a
prépolis comprovou ser benéfica como um tratamento auxiliar da periodontite associada ao diabetes e da periodontite sem
diabetes.

Devido a sua estrutura complexa, a prépolis ndo pode ser usada diretamente como matéria-prima. Diversos solventes
podem ser utilizados para sua extracdo comercial, como os solventes a base de agua, metanol, etanol, cloroférmio,
diclorometano, éter e acetona. Muitos dos componentes bactericidas séo sollveis em agua ou alcool. Estes solventes removem
0 material inerte e preservam os compostos desejados (Geraldo, 2017). Mesmo sendo um produto natural, alguns efeitos
adversos podem ser relatados, sendo as alergias, reacdes de hipersensibilidade e mucosite pelo uso continuo as mais
recorrentes (Frazdo, 2017; Tanasiewicz et al., 2012; Pereira, 2014).

Por tratar-se de um novo produto de utilizacdo odontolégica, ainda ndo existe nenhuma férmula comercial patenteada.
Entretanto, por apresentar caracteristicas anti-inflamatérias, antibacterianas, baixo custo e efeito adverso minimo, cada vez
mais a prépolis vem estudada em pesquisas in vitro, em estudos com modelo animal e estudos clinicos em humanos, para que

possa se conhecer seus beneficios e riscos acerca do produto, principalmente na &rea da periodontia.

4. Discussdo

Nas ultimas duas décadas houve um desenvolvimento limitado de produtos para cuidados bucais, isso deve-se
principalmente por etapas quimicas inconclusivas, escassez de ensaios clinicos ou estudos mal elaborados, falta de trabalho
multidisciplinar e colaborativo, bem como de parceria e investimento da indlstria neste setor. Assim, mais pesquisas devem
ser necessarias nos campos de toxicologia e farmacologia clinica, de modo a preencher a lacuna entre o potencial in vitro e in
vivo de novos agentes fitoterapicos e sua eficécia clinica e seguran¢a em humanos. (Silva, 2019).

A prépolis é uma substancia natural de grande interesse para Odontologia, e tem se mostrado como eficaz coadjuvante
no tratamento das doencas periodontais; apresentando propriedades anti-inflamatorias, antimicrobianas, antissépticas e
cicatrizantes sobre o tecido bioldgico. Devido as suas propriedades, evidéncias sugerem que a propolis possa ativamente
proteger contra doencas orais. (Ribeiro et al., 2015; Galvdo & Galvao, 2003; Pereira, 2014). Além de ser visto em estudo in
vitro ndo apresenta citotoxicidade para as células do ligamento periodontal (Yuan et al., 2018).

Sendo a resisténcia antimicrobiana considerada um grave problema de salde publica, listada como uma ameaga a vida
humana, em que pelo menos 500.000 mil mortes resultaram de infecgdo decorrentes a resisténcia a antimicrobianos a cada ano
em toda Europa e Estados Unidos (Van Boeckel et al., 2014), compostos e produtos naturais tem cada vez mais sendo
estudado. Recentemente, diversos componentes quimicos da propolis foram identificados, como os compostos fendlicos,
flavonoides e terpenoides (Huang et al., 2014; Harvey et al., 2015). O efeito bactericida contra P. gingivalis esta relacionado
com a presenca do artepelin C (ART C), acido ursélico e baccarin (Yoshimasu et al., 2018). Esta Gltima substancia também
apresenta acdo anti-inflamatéria, inibindo a producdo de citocinas e eicosanoides, estimulando a producdo de efetores
reguladores como a interleucina-10 (Szliszka et al., 2013), ja 0 ART C apresenta efeitos contra células do sistema imune,
desempenhando também uma acéo anti-inflamatéria (Paulino et al., 2008).

Pensin et al., (2009) relatam que a pomada a base de prépolis apresenta a capacidade de acelerar o processo de
cicatrizacdo nas Ulceras recorrentes, além de proporcionar uma significativa reducdo na dor, e um prolongamento no tempo
entre o surgimento das lesdes. Além dessas caracteristicas de acelerar o reparo na cicatrizacdo e analgesia, Toker et al., (2008)

observaram que ap6s um periodo de 11 dias, a perda dssea alveolar foi significativamente menor em ratos no qual foi
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administrada de forma sistémica ligaduras e prépolis, além de que, o ndmero dos osteoclastos desse grupo serem
significativamente menores, sugerindo por meio dos achados histolégicos que a prdpolis administrada na forma sistémica
apresenta a capacidade de prevenir a perda éssea alveolar.

Em um estudo que fez uso de uma solucéo irrigadora hidroalcéolica de prépolis como adjuvante a terapia mecanica
periodontal foi observado uma diminuicdo nas contagens totais de bactérias anaerobias, diminuicdo dos niveis de P. gingivalis
nos sitios, cerca de 45% a 79%, além de reducdo nos parametros clinicos periodontais, como a profundidade de sondagem,
demonstrando apresentar efeitos benéficos na sua aplicacdo (Gebaraa et al., 2003). Vale salientar que estudos adicionais se
fazem necessarios em relacdo a frequéncia de aplicacdo, incorporacéo da prépolis para dispositivo de liberagdo lenta e uso dos
compostos ativos purificados presentes na propolis, como a finalidade de obter resultados ainda melhores. Assim como
Gebaraa et al., (2003), Coutinho (2012), Andrade et al., (2017) concluiram que a irrigagao subgengival adicional com extrato
de prépolis durante o tratamento periodontal permite a obtencdo de melhores resultados do que a RAR de forma isolada, ou
irrigacdo com solucdo salina, sendo observado melhoria significativas nos parametros clinicos periodontais e microbioldgicos.

Em um estudo acerca da eficacia do uso de enxaguante bucal contendo propolis verde brasileira no controle de
biofilme e gengivite, pode-se comprovar a eficacia do enxaguante bucal com prépolis no controle da placa bacteriana e
gengivite, sugerindo que o mesmo possa ser utilizado com a finalidade terapéutica e preventiva das doencas periodontais
(Pereira et al., 2011), além de apresentar eficacia na reducdo da inflamacdo gengival (Anauate-Netto et al., 2014),
corroborando também com os resultados obtidos por de Figueiredo e colaboradores (2020), que realizaram um estudo in vitro
utilizando a propolis vermelha do Brasil, que demonstrou ser tdo eficaz quanto a amoxicilina ao ser utilizada como um
coadjuvante na terapia periodontal, apresentando resultados diante da atividade metabdlica do biofilme, além de ndo apresentar
nenhuma alteracdo em relagdo ao crescimento benéfico de Actinomyces spp.. Também foi observado em um estudo clinico
randomizado duplo cego um efeito positivo na utilizacéo da prépolis administrada via topica adjuvante a terapia mecéanica em
pacientes com periodontite estagio Il e Ill, sendo observado uma redugdo de P. gingivalis no fluido gengival crevicular e
aumento de F. nucleatum e Aa, utilizando o método de deteccdo PCR em tempo real, bem como uma redugdo na profundidade
sondagem e nivel de insercdo clinica (Nakao et al., 2020). Essas diferencas entre os periopatdégenos podem ser justificadas pela
maior ou menor suscetibilidade de P. gingivalis, Aa e F. nucleatum, visto que a prdpolis apresenta atividade bactericida sobre a
P. gingivalis de 8 a 16 vezes na concentragdo inibitéria minima (CIM) mais baixa que o Aa e o F. nucleatum (Yoshimasu et
al., 2018). Assim como Coutinho relatou melhoras nos pardmetros periodontais, como sangramento a sondagem e
profundidade de sondagem ap0s a irrigacdo com o extrato de prdpolis em pacientes com periodontite (Coutinho, 2012), bem
como foi demonstrado recentemente que o uso do enxaguatério que continha extrato de prépolis em pacientes com periodontite
foi eficaz na redugdo do sangramento a sondagem em comparagdo ao grupo placebo, entretanto ndo foram observados

diferengas entre a profundidade de sondagem e nivel de insercdo clinica (Sparabombe et al., 2019).

5. Considerac0es Finais

De acordo com os dados disponiveis na literatura pode-se sugerir que o uso da propolis como uma alternativa
coadjuvante ao tratamento mecénico periodontal em pacientes com doencas periodontais apresenta efeitos significativos
positivos nos parametros clinicos periodontais e microbioldgicos, visto que a propolis apresenta atividade anti-inflamatéria e
antimicrobiana. Novos estudos clinicos e microbiol6gicos sobre essa tematica ainda se fazem necessarios para maiores
esclarecimentos em relagdo a sua concentracdo, forma de administracdo, efeitos colaterais e sua eficacia clinica em pacientes

com DPs.
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