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RESUMO

Focos de infeccdo na boca tém sido relacionados com o comprometimento da salde do corpo do
individuo, despertando o interesse de médicos e dentistas. A infeccdo € uma complicacdo frequente e
de elevada mortalidade nos pacientes internados em Unidade de Terapia Intensiva. Estes pacientes na
maioria das vezes, ndo possuem higienizac&o bucal adequada, possivelmente pelo desconhecimento de
técnicas adequadas pelas equipes de terapia intensiva, e pela auséncia do relacionamento odontologia
e enfermagem. Pesquisas com produtos naturais visam o tratamento efetivo destas infeccBes. Na
odontologia, tem-se estudado a atividade farmacoldgica do extrato de propolis em algumas situacdes,
como: gengivites, periodontites, aftas, mumificacéo pulpar. Também, tem sido usado em curativos pré e
pos-cirargicos e em tratamentos da candidiase, herpes labial e higiene bucal, devido a capacidade
antisséptica e cicatrizante em individuos internados em hospitais. O objetivo deste trabalho foi estudar a
higienizacdo bucal com agua filtrada, digluconato de clorexidina a 0,12% e extrato etandlico de prépolis
a 6% em pacientes internados na UTI e a atividade do digluconato de clorexidina a 0,12% e do extrato
etandlico de prépolis a 6% sobres leveduras e em doses subinibitérias sobre a producdo de exoenzimas
proteinase e fosfolipase e as caracteristicas fenotipicas (franjas). Foram estudados 150 pacientes,
divididos em 3 grupos de 50 pacientes para cada substancia. Antes da higienizacéo foi realizado um
exame clinico da boca em seguida duas coletas para o isolamento de leveduras uma antes e outra apos
a higienizagéo. As leveduras isoladas foram identificadas por meio do Kit API 20C AUX. Para avaliacdo
in vitro da atividade antifiingica do digluconato de clorexidina a 0,12% e do extrato etandlico de prépolis
a 20% utilizou-se a técnica de microdiluicdo em meio RPMI 1640. O digluconato de clorexidina a 0,12%
e 0 extrato etandlico de prépolis a 6% inibiram o crecimento de leveduras no terceiro dia apés a
higienizacdo. A agua filtrada reduziu a presenca de levedura. A Concentragéo Fungicida Minima (CFM)
CFM 50 para os 72 isolados de leveduras submetidos ao digluconato de clorexidina foi de 0,0018% e a
CFM 90 foi de 0,0037% para o extrato etandlico de propolis CFM 50 foi de 2,5% e CFM 90 10%. Nas
doses subinibitérias ocorreu inibigcdo na producao de proteinase e fosfolipase e formacé&o de franjas, tanto
para a clorexidina como para o extrato etandlico de propolis. Ao final do terceiro dia de higienizacédo o
digluconato de clorexidina a 0,12% e o extrato etandlico de prépolis a 6% apresentaram 0s mesmos
resultados para inibicdo de leveduras com a vantagem do extrato etandlico de prépolis ser um produto

natural.

Palavras chaves: Candida albicans, placa dentaria, prépolis, clorexidina
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ABSTRACT

Foci of infection in the mouth have been related to the impairment of the general health of the individual,
arousing the interest of physicians and dentists. Infection is a frequent complication with high mortality
rates in patients hospitalized in the Intensive Care Unit (ICU). These patients often do not have adequate
oral hygiene, possibly due to lack of appropriate techniques for the intensive therapy teams, and the
absence of relationship between dentists and nurses. Research on natural products targets the effective
treatment of these infections. In dentistry it has been studied the pharmacological activity of propolis
extract in some situations , such as gingivitis , periodontitis , oral ulcers, pulp mummification. Also, it has
been used in pre-and post-surgical dressings and treatments of candidiasis, oral herpes and oral hygiene,
due to the antiseptic and healing capacity in hospitalized individuals. The aim of this study was to evaluate
oral hygiene with filtered water, chlorhexidine digluconate 0.12% and ethanol extract of propolis to 6% in
ICU patients and the activity of chlorhexidine gluconate 0.12% and the ethanol extract 6% propolis
envelopes yeast and subinibitory doses on the production of protease and phospholipase exoenzyme and
phenotypic characteristics (fringes). 150 patients divided into 3 groups of 50 patients were studied for
each substance. A clinical examination was performed before cleaning the mouth and then two samples
for the isolation of yeasts was done one before and one after the cleaning. The yeasts were identified by
the API 20C AUX kit. To evaluate the in vitro antifungal activity of chlorhexidine gluconate 0.12% and the
ethanol extract of propolis 20% used the microdilution in RPMI 1640 The chlorhexidine gluconate 0.12%
and the ethanol extract 6% propolis inhibited the yeast crecimento the third day after the cleaning. The
filtered water decreased the presence of yeast. The Minimum Fungicidal Concentration (CFM) CFM 50
for 72 yeast isolates submitted to chlorhexidine gluconate was 0.0018% and 0.0037 CFM was 90% for
the ethanol extract of propolis CFM 50 was 2.5% 90 and CFM 10%. Subinibitory inhibition occurred at
doses in the production of protease and phospholipase and training tassels for both chlorhexidine and for
the ethanol extract of propolis. At the end of the third day of cleaning the chlorhexidine gluconate 0.12%
and the ethanol extract of propolis to 6% showed the same results with the advantage of ethanol extract

of propolis is a natural product.

Key words: Candida albicans, dental plaque, propolis, chlorhexidine

XiX



1- INTRODUCAO



1. INTRODUCAO

Um papiro encontrado em Luxor, no Egito, situado entre os anos
de 3700 a 1500 aC foi o primeiro documento que relata uma
infeccdo focal bucal. Neste um médico escreveu: "As dores nas
tuas costas, na tua cabecga e nos teus pés provém de teus dentes”
(Guidergli, 1977).

Desde as antigas civilizagdes, havia uma preocupacdo com a saude dentéria e
acreditava-se que a cavidade bucal, por ser a “porta de entrada” deveria ser mantida
rigorosamente limpa para proteger o corpo de infec¢des. Relatos de Hipocrates 460-377
a.C., ja anunciavam sobre a importancia de se remover os depdésitos da superficie dos
dentes, para a manutencao da saude. A ideia de que a microbiota bucal poderia causar
focos infecciosos a distancia, ou enfermidades sistémicas foi descrita por W. D.Miller ha
mais de um século (Ciancio, 2000; O’Reilly e Claffey, 2000, Camargo, 2005).

A distincdo entre a medicina e a odontologia remonta a meados do século XIX,
época da fundacdo da primeira faculdade de odontologia do mundo, em Baltimore.
Centenarios anos de afastamento causaram uma perda enorme na énfase do impacto da
doenca sistémica sobre a cavidade bucal e o mais importante, o impacto da doenca bucal
sobre a condicao sistémica do organismo. Entretanto, o grande avanco da odontologia e
da medicina em busca de um melhor entendimento da fisiopatologia humana possibilitou
um comportamento cientifico mais integral e humanizado, no qual as especialidades
novamente confluem em direcdo a um objetivo comum: o de restabelecer e manter a
saude do individuo (Mealey, 2000; Silk et al., 2009, Caldeira & Cobucci, 2011, Gomes &
Esteves, 2012).

Nas ultimas décadas tem-se preocupado com um importante critério na avaliagcao
integral do individuo, a condi¢éo bucal. Muitos estudiosos alertam que a precaria saude
bucal é um relevante fator de risco para diversas complicacdes, inclusive, infecciosa. A

relacdo entre saude bucal e saude integral € um desafio que precisa ser articulado num



enfoque multidisciplinar (Machado et al., 2000; Pannuti et al., 2003; Allen et al., 2004; Mori
et al., 2006; Goncalves et al., 2014).

A odontologia tem evoluido e direcionado seus estudos na busca de uma maior
compreensao da doenca periodontal a fim de dimensionar a influéncia e interagdo dos
microrganismos bucais nos desequilibrios e agravos da saude sistémica. Ha mais de uma
década, estudos interessados na presenca e influéncia da microbiota bucal nos diversos
meios teciduais vém demonstrando forte associacdo entre esses patdgenos e quadros
infecciosos a distancia. Alguns autores relatam que as doencas bucais podem
desempenhar um papel importante na etiopatogenia de diversas enfermidades sistémicas,
tais como doencas cardiacas coronarias, acidentes vasculares cerebrais, endocardite
bacteriana, diabetes mellitus e infeccéo respiratéria. Dentre as doencas bucais, destaca-
se a doenca periodontal, em que a presenca de microrganismos, semelhantes aos das
varias infeccdes cronicas e respiratérias, ocorre em muitos casos (Li et al., 2000; Amaral

et al., 2013).

Focos de infeccdo na boca tém sido relacionados com o comprometimento da
saude do individuo, despertando o interesse de médicos e dentistas (Williams e
Offenbacher, 2000; Caldeira & Cobucci, 2011; Gomes & Esteves, 2012; Gongalves et al.,
2014).

Segundo Agvald-Ohman et al., (2003) e Martins et al., (2004) a infec¢cdo nosocomial
€ uma complicacao frequente e de elevada mortalidade nos pacientes internados em
Unidade de Terapia Intensiva (UTI). Podem-se dividir as infeccbes em exdgenas, quando
0 patdégeno infectante € adquirido no meio externo ou endégenas quando esse pertence
a microbiota do hospedeiro. O paciente na UTI é colonizado precocemente por agentes
potencialmente patogénicos adquiridos no meio externo, esses modificam a microbiota
residente de tal maneira que as infecgcbes enddgenas podem ser subdivididas em
primérias (infecgbes produzidas pela microbiota do paciente) e secundarias, (infecgbes

produzidas pela microbiota adquirida em UT]I).



Assim, estima-se que nos pacientes de uma UTI as infec¢cbes endogenas
correspondam a 80% do total das infec¢Bes, variando a proporcdo entre enddgenas

primarias e secundarias, segundo as caracteristicas de cada UTI (Santos, 2008).

Pacientes internados nas UTIs, na maioria das vezes, ndo possuem higienizacao
bucal adequada, possivelmente pelo desconhecimento de técnicas adequadas pelas
equipes de terapia intensiva e pela auséncia do relacionamento interprofissional
odontologia e enfermagem. Esta condicdo de deficiéncia de higiene bucal em pacientes
criticos desencadeia frequentemente periodontites, gengivites, otites, rinofaringite
crbnicas, xerostomia potencializando focos de infecgBes propicios a pneumonia
nosocomial (Morais et al., 2006; Oliveira et al., 2007; Morais, et al., 2012; Amaral et al.,
2013).

Estudos revelam que a avaliacdo odontoldgica em pacientes hospitalizados exige
0 acompanhamento de um cirurgido dentista pois a odontologia é imperativa na avaliacao
da presenca de biofilme bucal, doenca periodontal, carie, lesdes bucais, tensbes
traumaticas e outras alteracdes bucais que representem risco aos pacientes
hospitalizados (Morais et al., 2006; Abidia, 2007; Aranega et al., 2012; Morais, et al., 2012;
Amaral et al., 2013)

Os pacientes de terapia intensiva com frequéncia permanecem com a boca aberta,
devido a entubacéo orotraqueal, permitindo a desidrata¢do da mucosa bucal. A diminuicéao
do fluxo salivar permite aumento da saburra ou biofilme lingual (matriz organica
estagnada) no dorso da lingua, o que favorece a producdo de componentes volateis de
enxofre, tais como mercaptanas e sulfidretos que tém odor desagradavel e colonizacao
de microrganismos (Tenovuo, 2002; Abidia, 2007; Ruffell et al., 2008; Morais et al., 2012).

Nestes pacientes o conforto deve ser sempre considerado. As alteracfes bucais
tém alta representatividade em pacientes criticos hospitalizados, o forte odor bucal
provoca dificuldade de abordagem para a equipe multiprofissional. Outro ponto a ser
considerado é o impacto do fraco estado nutricional repercutindo na cavidade bucal, pois
estes pacientes recebem nutricdo enteral ou parenteral, o que reduz a capacidade de

reparacao tecidual e a imunidade a infec¢des. O desconforto sentido pelo paciente pode



desencorajar a ingesta alimentar, assim como a comunicagédo verbal uma vez que o

paciente esteja extubado (Allbright, 1984).

Lindhe (1999) relatou que a placa bacteriana produz substancias irritantes (acidos
endotoxinas e antigenos) que com o passar do tempo invariavelmente destroem dentes e

tecidos de suporte.

Diante dos riscos dos microrganismos oriundos da boca, preconiza-se a completa
limpeza nos tecidos da cavidade bucal, incluindo: dentes, gengivas e lingua; removendo
restos alimentares e placa bacteriana, com o objetivo de promover um ambiente bucal
"imune" as afec¢des bucais. Pacientes com inadequada higiene bucal e mas condi¢des
dentarias apresentam maior risco de complicac6es locais e sistémicas (Oliveira, 2007;
Morais et al., 2012).

Existem evidéncias de que a doenca periodontal pode influenciar na saude dos
individuos tornando-os susceptiveis a certas doencas sistémicas (Offenbacher, 1996;
Grossi e Genco, 1998; Kinane, 1998; Scannapieco e Genco, 1999, Lotufo & Pannuti, 2004;
Morais et al., 2012).

A doenca periodontal tem como origem uma associacdo multifatorial complexa e
ainda indefinida quanto a sua progressao. Os microrganismos do biofilme dental que
formam a placa microbiana sdo agentes extremamente importantes para iniciar a doenca,
porém ndo sao totalmente responsaveis pela agressividade ocorrida nos tecidos
periodontais. Por este motivo, fatores locais e sistémicos que podem modificar a evolucao
desta doenca sao responsaveis pelo desequilibrio ocasionado entre o hospedeiro e 0s
microrganismos (Assaf, 1999; Fowler et al., 2001; Randolph et al., 2001; Van Winkelhoff
et al., 2001, Caldeira & Cobucci, 2011, Gomes & Esteves, 2012).

As doencas ou alteracdes de ordem sistémicas, como diabetes, alteracbes
cardiovasculares, alteracdes pulmonares, distdrbios hormonais entre outras, ndo iniciam
a doenca periodontal, entretanto podem acelerar uma doenca pré-existente aumentando
sua progressao e destruicao tecidual (Beck et al., 1996; Genco et al., 1997; Beck et al.,
1998; Grossi e Genco, 1998; Fowler et al., 2001). Estes mesmos autores referem que a

etiologia da doenca periodontal sendo multifatorial, alteracbes sistémicas ou doencas



podem agir de forma direta no hospedeiro comprometendo sua resposta imunoldgica, da
mesma forma a doenca periodontal podera causar algumas alteracdes sistémicas como

cardiopatias, alteracdes pulmonares cronicas, entre outras.

A relacdo doenca periodontal com o diabetes estd bem documentada na literatura,
onde se comprova que a doenca periodontal € agravada pelo diabetes, havendo
mudancas na resposta do hospedeiro ao tratamento periodontal. Um paciente diabético
apresenta aumento de sangramento gengival, maior perda de insergéo clinica, mobilidade
dentéria acentuada e tendéncia a formacao de abscesso (Lauda et al., 1998; Pereira et
al., 2002; Castro, 2010; Morais et al., 2012).

Alteragdes pulmonares de ordem aguda e crbnica, tais como bronquite, asma,
pneumonia e enfisema tém sido relacionadas com a doenca periodontal e também séo
consideradas como fatores modificadores segundo pesquisas de Scannapieco et al.,
(1999) e Terpenning et al., (2001) constatando em individuos com estas patologias uma
relacao significativa entre a ma qualidade de higiene bucal, podendo estas doencas serem

proporcionais a deficiéncia de higiene bucal.

Os vérios disturbios cardiovasculares (infarto, angina, aterosclerose, hipertensao
arterial e acidentes vasculares cerebrais), também se encontram relacionados com a
doenca periodontal, ndo s6 tendo esta como fator de risco, mas também interagindo com
a mesma modificando o seu transcurso (Peralta et al., 1987; Moraes et al., 1993; Rossa
Janior, 2001; Morais, 2012).

Segundo Fourrier et al., (1998) e Morais (2012), os pacientes internados na
Unidade de Terapia Intensiva apresentam elevado indice de placa/biofiime dental. Ap6s
10 dias de internacdo, os autores constataram que havia uma predominancia de
patdbgenos aerébios e que a colonizacdo destes microrganismos presentes na
placa/biofilme, poderia ser uma fonte para o desenvolvimento de infeccdo hospitalar nos

pacientes da UTI.

Em 1999, Russel et al., investigaram a colonizacdo de patdgenos respiratérios
(Staphylococcus aureus, Pseudomonas aeruginosa, Escherichia coli, Hemophilus

influenzae) na cavidade bucal em individuos hospitalizados com mais de 65 anos.



Verificaram que houve correlagéo entre pacientes com doencgas pulmonares e quantidade
de placa dental, uma vez que esses microrganismos estavam presentes no biofilme

dentario.

Scannapieco et al., (1999); Limeback, (1998); Fourrier et al., (2000); Russel et al.,
(1999) observaram que o biofilme dentario serve de nicho para microrganismos que

causam doencas respiratérias, sendo a pneumonia uma delas.

A pneumonia por aspiracdo € o tipo mais comum de pneumonia nosocomial e é
uma infeccao prevalente, de alto custo e representa uma significativa causa de morbidade

e mortalidade (Scannapieco et al.,1999; Morais et al., 2012).

Até meados da década de 70, as infec¢Bes sistémicas por leveduras eram raras,
porém a partir deste periodo houve um aumento substancial da incidéncia e frequéncia

dessas infecgdes em ambiente hospitalar (Miceli et al., 2011).

A relevancia das infeccfes por Candida em ambiente hospitalar passou a ganhar
importancia a partir da década de 1980, interligada ao avanco da tecnologia cientifica
médica e do melhor conhecimento dos mecanismos desencadeadores de doencas,
propiciando uma sobrevivéncia maior do homem. Este fato fez com que as intervencdes
de procedimentos clinico-laboratoriais expusessem 0s pacientes a uma seletividade de
microrganismos mais resistentes, favorecidos pelo uso indiscriminado ao longo do tempo
de antibiéticos. Deste modo, os relatos de cepas de Candida envolvidas em enfermidades
humanas na condicao de agente principal e/ou secundario tornaram-se mais frequentes,
fazendo deste microrganismo um dos mais relevantes e intimamente associado as
infeccdes nosocomiais. Serve de reservatério basico de leveduras a condi¢cdo endoégena
no homem, além da microbiota da pele dos profissionais de salde na transmissao e
inducdo de candidiase, principalmente em pacientes debilitados ou submetidos a
procedimentos terapéuticos em unidades de terapia intensiva (Colombo, 2003; Martins-
Diniz et al., 2005; Beraldo et al., 2008; Ellepola et al., 2012; Amaral et al., 2013).

A auséncia de atencdo com a higiene bucal resulta no aumento da quantidade e
complexidade da placa dental, que pode favorecer a interagdo entre microrganismos da

placa e patdgenos respiratorios. Essas interacdes podem resultar na coloniza¢ao da placa



dental pelos patégenos respiratorios. A placa dental pode, além disso, atuar como um
reservatorio para a colonizacdo dos patdgenos respiratorios, que podem ser encontrados
na saliva (Mojon, 2002; Morais et al., 2012).

A importancia da higiene bucal para o bem estar, a prevencdo de doencas
sistémicas e a melhor recuperacdo do paciente hospitalizado ndo sdo bem difundidas no
Brasil (Associacéo Brasileira de Odontologia, 2008).

Na prevencdo de doencas da cavidade bucal é de fundamental importancia o
emprego da remog¢ao mecanica do biofilme dental, podendo associa-la ou ndo ao uso de
agentes quimicos (Zanela et al., 2002). Procurando promover o controle quimico do
biofilme, varias pesquisas vém sendo realizadas para desenvolver e testar a atividade de

diversas substancias contra microrganismos (Yunes et al., 2001; Cordeiro et al., 2006).

A fluoretacdo da agua de abastecimento publico representa uma das principais e
mais importantes medidas de saude publica, podendo ser considerada como o método de
controle de carie dentaria mais efetivo, quando considerada a abrangéncia coletiva
(Catani, 2007). Uma vez que os efeitos preventivos do flior, amplamente reconhecidos,
em acdes de saude publica, sdo maiores quando a a4gua é empregada como veiculo e
considerando sua efetividade, custo e frequéncia de consumo, a fluoretacdo das aguas
de abastecimento tem sido apontada como o melhor método de exposicdo sistémica ao
flaor (Dhar e Bhatnagar, 2009).

O digluconato de clorexidina foi usado pela primeira vez, na odontologia, em 1959.
Os primeiros estudos sobre sua acéo no controle da placa dental foram realizados em
1969 e 1970 por Loe e Schiott (Reche, 2005).

A solucdo aquosa de digluconato de clorexidina possui amplo espectro de acéo,
agindo sobre bactérias gram-positivas, gram-negativas, fungos filamentosos, leveduras e
virus lipofilicos. Possui permanéncia ativa na cavidade bucal de 12 horas e é comumente
utilizada como solucdo aquosa na concentracdo de 0,12% por duas vezes ao dia é
autorizada pela Food and Drug Administration (FDA). A solucdo de digluconato de

clorexidina reduz, na saliva, 80%-90% de microrganismos, além de inibir o crescimento



de leveduras e bactérias entéricas (Tortora et al., 2000; Gebran et al., 2002; Favero et al.,
2004; Zanatta et al., 2007; Ellepola et al., 2012; Huang et al., 2012).

Na medicina popular, a propolis tem sido utilizada de forma empirica como
medicamento natural hd mais de 5.000 anos. Prépolis é uma substancia resinosa,
elaborada pelas abelhas a partir da coleta de exsudados das plantas que rodeiam as
colmeias, estes sédo adicionados as secrecdes salivares e ceras produzidas pelas abelhas
(Marcucci, 1995). E utilizada na vedacdo e reparacdo mecanica, higienizacdo dos
alvéolos antes da postura da rainha e na mumificacdo de corpos estranhos ao enxame
que ndo possam ser removidos, evitando assim uma possivel infeccdo dentro da colméia
(Gebara, 2002; Sawaya, 2002).

A composicao da propolis é bastante variavel devido a fatores como: a planta de
escolha, o local da planta onde a resina foi coletada, da espécie da abelha e da
sazonalidade (Bankova et al., 2000; Salatino et al., 2005). Mais de 300 constituintes ja
foram identificados e/ou caracterizados em diferentes amostras da propolis (Burdock,
1998).

O emprego da propolis como antimicrobiano ja foi descrito pelos: assirios, gregos,
romanos, incas e egipcios, estes ultimos embalsamavam os mortos com propolis. Entre
0s arabes a propolis era utilizada como cicatrizante, antisséptico e desinfetante. Os incas
a utilizavam como anti-pirético. No século XVII, em Londres, a propolis foi oficialmente
catalogada como droga. Entre os séculos XVIl e XX, a prépolis foi adquirindo popularidade
na Europa devido sua atividade antibacteriana (Castaldo e Capasso, 2002; Pereira et al.,
2002; Wagh, 2013).

De acordo com a Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA), a propolis
€ um produto natural, de caracteristicas fisicas resinosas e composigao variavel, coletada
de varias espécies vegetais e que sofre adicdo de secre¢Bes da abelha, sendo

classificada como um medicamento opoterapico (RDC n°® 132/2003). Esta Agéncia relata

ser este produto utilizado na concentragdo maxima de 20%.


http://e-legis.anvisa.gov.br/leisref/public/showAct.php?id=7885&word=

Comercialmente encontramos a prépolis em vérias preparacdes farmacéuticas e
cosmeéticas, tais como: tinturas, extratos, pomadas, pastilhas, cpsulas, unguentos,
cremes faciais, pastas de dente, solucdes para bochecho, spray bucal e para a garganta,
desodorantes, sabonetes, shampoos, lo¢des e solu¢des (Manara et al.,1999).

A propolis pode ser usada na odontologia em ulceras na boca, feridas sépticas
faciais, gengivite, periodontite e alveolite, ajudando também o processo de reparacdo e
cicatrizacdo das fibras de colageno e fibroblastos por ser um composto com alta eficiéncia
na remocao de microbiota bucal (Park et al., 1998; Gutiérrez et al., 1999; Cardile et al.,
2003; Bracho, 2003; Al-Shaher et al., 2004; Martin et al., 2004.; Bankova, 2005; Koru et
al., 2007; Sforcin, 2007; Wagh, 2013).

O extrato etanodlico de propolis a 6% foi aplicado em pacientes sob tratamento
endodoéntico e apresentou atividade fungicida sobre as leveduras isoladas dos canais
radiculares, reduziu sinais e sintomas como dor em até um dia e cole¢do purulenta em

relacdo ao Paramonoclorofenol/ Polietilenoglicol 400 em rinosoro (PRP) (Abrah&o,2007).

O paciente internado na UTI necessita de cuidados de exceléncia, dirigidos ndo
apenas para os problemas fisiopatoldgicos, mas também para as questdes psicossociais,
ambientais e familiares que se tornam intimamente interligadas a doenca fisica. A
esséncia da multidisciplinaridade em cuidados intensivos ndo estd nos ambientes ou nos
eguipamentos especiais, mas no processo de tomada de decisdes, baseado na sélida
compreensao das condicdes fisioldgicas, psicologicas do paciente e das novas terapias.
Nesses cuidados deve estar incluido os procedimentos de higiene bucal adequada,
podendo colaborar na prevencédo ou reducéo de infeccbes e recuperacado do paciente
(Morais, 2006; Morais et al., 2012; Amaral et al., 2013).

Diante do exposto espera-se com 0s procedimentos de higiene bucal nos pacientes
internados na UTI adulto contribuir com a saude dos paciente durante sua internagéo e

identificar o produto mais adequado na pratica de higiene bucal nesses pacientes.
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2. OBJETIVOS

2.1. Objetivo Geral

Avaliar a atividade da agua filtrada, do digluconato de clorexidina a 0,12% e do
extrato etandlico de prépolis a 6% na higiene bucal de pacientes internados na Unidade

de Terapia Intensiva (UTI) adulto, de um Hospital Publico na cidade de Séo Paulo.

2.2. Objetivos especificos

e Avaliar o estado bucal dos pacientes antes da primeira higiene bucal.

e Avaliar a eficiéncia da higienizacdo da boca dos pacientes com &agua filtrada,

digluconato de clorexidina a 0,12% e extrato etandlico de propolis a 6%.

e Pesquisar e identificar leveduras na mucosa bucal dos pacientes antes e apés a

higiene bucal.
e Detectar a presenca de fungos filamentosos e bactérias.

e Avaliar in vitro a sensibilidade das leveduras isoladas da mucosa bucal e comparar a
producdo de exoenzimas proteinase e fosfolipase e caracteristicas fenotipicas das
leveduras antes e ap@s contato com digluconato de clorexidina a 0,12% e com extrato

etandlico de prépolis a 6%.

e Determinar a Concentragcédo Inibitoria Minima (CIM) e a Concentracdo Fungicida
Minima (CFM) antes e ap0s o contato com digluconato de clorexidina a 0,12% e com

extrato etandlico de propolis a 6%.
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3. MATERIAL E METODOS

3.1 Pacientes

Foram estudados 150 pacientes adultos, de ambos os sexos, internados na
Unidade de Terapia Intensiva (UTI) adulto de um Hospital Puablico na cidade de Sao Paulo.
Devido a situacdo dos pacientes o convite para a participacdo na pesquisa foi realizado
aos parentes ou responsaveis, que apos devidamente esclarecidos, consentiram
voluntariamente que os mesmos participassem da pesquisa e assinaram o termo de
consentimento livre e esclarecido, quando entao foi realizada a avaliagcdo das condi¢des

bucais de cada paciente antes da coleta e da higienizacéo.
3.2 Critérios
3.2.1 Critérios de incluséo

e Ser maior de 18 anos.

e Nao ser portador de deficiéncia mental.

e O parente ou responsavel, apds sido esclarecido e consentido voluntariamente que
0S mesmos participassem da pesquisa e assinassem o termo de consentimento
livre e esclarecido.

3.3 Grupos de estudo

Os 150 participantes foram divididos em trés grupos:

e Grupo A — a higienizagéo foi realizada com agua filtrada;
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e Grupo B — a higienizacao foi realizada com digluconato de clorexidina a
0,12%;

e Grupo C — a higienizacéo foi realizada com extrato etandélico de prépolis a
6%.

A higienizacdo bucal foi realizada seguindo sempre essa sequéncia até completar

os 50 pacientes em cada grupo.

3.4 Dados dos pacientes e exame clinico

Para as informacbes como: nome, idade, data de internacdo, especialidade,
cddigo internacional de doencas (CID) e tempo de internacéo de cada paciente foi utilizado
0 Relatério de Leitos por Area — UTI Adulto - do Hospital. A essas informacdes foi
acrescido se 0 paciente estava entubado ou traqueostomizado. Com o auxilio de
espatulas de madeira estéreis foram avaliadas as condi¢des bucais dos pacientes:

» condicdo bucal adequada - auséncia de caries, sangramento gengival,

periodontite, raizes residuais e lesbes bucais.

» condicdo bucal inadequada - presenca de caries, sangramento gengival,

periodontite, raizes residuais e lesfes bucais.

Fica esclarecido que em nenhum paciente foi encontrada uma condicéo bucal e

dentéaria ideal.

No cenario de pratica hospitalar ndo foi autorizado o acesso aos prontuarios dos

pacientes.

Também foram identificados os pacientes dentados (acima de 24 dentes),
parcialmente dentados (de 5 a 23 dentes) e desdentados (abaixo de cinco dentes em cada

arcada).
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3.5 Pesquisa de leveduras

A pesquisa de leveduras foi realizada na regiao retromolar, bilateralmente, antes
da higienizacdo e quinze minutos apés a mesma, em trés dias consecutivos. O material
colhido foi semeado em uma placa de Petri contendo agar Sabouraud-dextrose com

200ug de cloranfenicol.

3.5.1 Coleta e identificacdo das amostras

A coleta do material foi realizada com o auxilio de swabs estéreis umedecidos
em solucdo fisioldgica 0,85%, antes da higienizacdo e quinze minutos apos.
Imediatamente apos a coleta, o material contido nos swabs foi semeado em placas de
Petri com agar Sabouraud dextrose - (Difco), acrescido 200 pg/mL de cloranfenicol,
para a pesquisa de leveduras. As placas foram identificadas e incubadas a 25°C por
até 7 dias.

As leveduras foram isoladas e identificadas utilizando-se as provas para
pesquisa de tubo germinativo (teste de Reynolds - Braude), cultivo em lamina para
pesquisa de clamidoconideos (anexo Ill) e o Sistema api 20C AUX da empresa
BioMerieux®.

Na auséncia de crescimento de leveduras as placas foram mantidas por 30
dias para confirmar a negatividade.

Quanto aos fungos filamentosos e bactérias ocorreram apenas registros das

presencas dos mesmos.

3.5.1.1 Pesquisadetubo germinativo (Teste de Reynolds-
Braude, 1956)

Leveduras com 24 horas de crescimento em agar Sabouraud dextrose (Difco)
- acrescido 200pug/mL de cloranfenicol, foram semeadas em tubos de ensaio contendo
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1mL de soro fetal bovino (Gibco) e incubadas a 37°C por até 3 horas. A pesquisa da
formacao de tubo germinativo foi observada a cada hora por até 3 horas no microscopio
de luz.

3.5.1.2 Pesquisade clamidoconideos (Microcultivo em
lamina - Kreger-Van Rij, 1984)

O meio composto por 17,0g de Agar “ Corn-meal” (Difco) acrescido de 2,89
Tween 80 (BBL) e 1000mL de &gua destilada (Lacaz, 2002), foi esterilizado em autoclave
a 120°C por 15 minutos. No momento do uso, volume de 3mL foi distribuido em laminas
de microscopia. As leveduras cultivadas anteriormente em agar Sabouraud-dextrose
(Difco) por 24 horas foram semeadas em estrias nesta lamina, e recobertas com laminula
estéril. Essa preparacao foi colocada em camara Umida por até 5 dias, mantida a 25°C,
para observacdo da producdo de filamentacdo e de clamidoconideos, sendo as leituras

realizadas diariamente.

3.5.1.3 Identificac&o das leveduras - Sistema API 20C AUX
da BioMerieux®

O kit API 20C AUX é composto de 20 galerias contendo meio de cultura adicionado
das fontes de acucares: D glucose, Glicerol, Calcio-2-ceto-gluconato, LArabinose D-
Xilose, Adonitol, Xilitol, D-Galactose, Inositol, D-Sorbitol, Metil-aDGlucopiranosido, N-
Acetil-Glucosamina, D-Sacarose, D-Trealose, D-Melezitose, DRafinose e uma galeria

testemunha sem fonte de carbono (Figura 1).
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Figura 1 - Kit API 20 Aux
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As suspensdes de leveduras cultivadas por 24 hs em agar Sabouraud dextrose
(Difco) - acrescido 200ug/mL de cloranfenicol, foram preparadas em 2mL de solucéo
fisiolégica 0,85% com turvacdo equivalente a escala 2 de McFarland. Apés
homogeneizacdo em Vortex, 100uL dessa suspensao foi semeada em 2mL de NaCl
0,85%. Homogeneizou-se novamente e preencheu-se as galerias. Estas foram colocadas
em camara umida a 29°C + 2°C por 48 a 72 horas, quando foram realizadas as leituras.
Como controle negativo foi utilizada a cupula 0O (zero) da galeria, considerando como
reacdo positiva a cupula mais turva que o controle negativo. A identificacdo foi concluida

comparando um perfil numérico ao catalogo analitico.

3.6. Producdao de proteinase e fosfolipase

3.6.1 Proteinase (Riichel et al., 1982)

A producdo de proteinase foi avaliada antes e ap6s contato com o digluconato de
clorexidina a 0,12% e o extrato etandlico de propolis a 6%, utilizando a técnica descrita
por Ruchel et al., (1982) composto por Meio Base: com 18,0g de agar (Difco) e 900,0mL
agua destilada. Este meio foi autoclavado a 120°C por 15 minutos. Meio de albumina;
11,79 de yeast carbon base (Difco), 2,0g de albumina bovina fracéo V (Sigma) 2,5mL de
protovit (manipulado por Farméacia Bueno Ayres, SP-Brasil) e 100,0mL de agua destilada.
Este meio foi esterilizado por filtracdo em membranas Milipore de 0,22um. O meio béasico
esterilizado foi resfriado a 50°C, adicionando-se o meio de albumina e em seguida a
mistura foi distribuida em placas de Petri em volume de 20mL. Apos a solidificacdo da
mistura, foram semeados quatro isolados de leveduras por placa. As placas foram
incubadas a 37°C por 4 dias.

A atividade enziméatica da proteinase foi observada pela formacé&o de um halo de
precipitacdo ao redor da coldnia (PZ). PZ é igual a razao entre o diametro da col6nia (dc)

e o diametro da col6nia (dc) + didametro de precipitacdo(zd) PZ = dc/dc + zd, sendo que,
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Pz =1,0 - auséncia de atividade enzimatica (indice :1); 1,0 < Pz > 0,64 - atividade

enzimatica positiva (Indice : 2); Pz < 0,64 - atividade fortemente positiva (indice : 3).

3.6.2 Fosfolipase (Price et al., 1982)

A producédo de fosfolipase foi avaliada antes e apds contato com o digluconato de
clorexidina a 0,12% e o extrato etandlico de propolis a 6%, utilizando a técnica descrita
por Price et al., (1982). Meio de emulsdo de ovo: 80,0g de gema de ovo e 80,0mL de
solucéo fisiolégica. Os ovos foram deixados em alcool a 70% durante uma hora para
serem desinfetados. Em seguida as gemas foram separadas e colocadas em um
recipiente estéril contendo pérolas de vidros, pesadas e adicionadas a solucdo salina
0,9%, agitando-se em vortex. Meio agar fosfolipase: 10,00g de peptona (Difco); 20,00g de
glicose (Synth); 53,309 de cloreto de sédio (Reagen); 0,55¢ de cloreto de calcio (Reagen);
20,009 de agar (Difco) e 1000,00mL de é&gua destilada. O meio foi autoclavado a 120°C
por 15 minutos. Ao agar resfriado a 50°C foi adicionada uma emuls&o de ovo. Volume de
20mL foi distribuido em placas de Petri. Apés a solidificacdo da mistura, foram semeados
quatro isolados de leveduras por placa. Estas placas foram incubadas a 37°C por 4 dias.

A atividade enzimatica da fosfolipase foi observada pela forma¢édo de um halo de
degradacdo ao redor da colbnia (PZ). PZ é igual a razao entre o diametro da col6nia (dc)
e o diametro da colénia (dc) + diametro de degradacéo (zd) PZ = dc/dc + zd, sendo que,
Pz =1,0 - auséncia de atividade enzimatica (indice :1); 1,0 < Pz > 0,64 - atividade

enzimatica positiva (indice : 2); Pz < 0,64 - atividade fortemente positiva (indice : 3).
3.7 Morfotipagem
A morfotipagem foi avaliada antes e apds contato com o digluconato de
clorexidina a 0,12% e o extrato etandlico de prépolis a 6%, utilizando a técnica descrita

por Phongpaichit et al., (1987) e Hunter et al., (1989): O meio de cultura é o agar extrato

de malte assim constituido - 60,0g de extrato de malte, (Merck), 20,0g de agar (Difico) e
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1000.0mL de agua destilada. O meio foi esterilizado a 120°C por 20 minutos e distribuido
em placas de Petri (20mL em cada placa). As suspensofes de leveduras cultivadas por 48
hs em agar Sabouraud dextrose (Difco) foram preparadas em solucao fisioldgica 0,85%,
com turvagao correspondente a escala 3 de McFarland. Com o auxilio de swabs estéreis,
as suspensdes de leveduras foram semeadas em nimero de 3 a 4 por placa e incubadas
a 25°C por 10 dias.

Os resultados foram avaliados segundo os aspectos macromorfolégicos da franja
e superficie das coldnias de tal modo que resulte em um bidtipo composto por quatro
digitos, de acordo com o modelo de tipificacdo de Hunter et al., (1989). 1° Franja —
distribuicdo: Ausente (0); Descontinua (>20% da margem) (1); Descontinua (21 a 50% da
margem) (2); Descontinua (51 a 90% da margem) (3); Continua, somente na periferia ou
fios conspicuos em leques (5); Continuas com filamentos paralelos (7). 2° Franja-
comprimento: Ausente (0); Igual ou menor do que 2mm (2), De 3 a 5 mm (3); Igual ou
maior do que 6 mm (5). 3° Franja — Textura: Ausente (0); Muito grosseira (1); Intermediaria
(3); Fina (4). 4° Superficie — Topografia: Lisa (0); Nodular (1); Escavada (2); Crateriforme

(4); Crateriforme com dobras e pregas (5); Dobras ou pregas (6); Pelos (8).

3.8 Produtos utilizados na higienizagéo bucal

> Agua filtrada

A agua filtrada utilizada neste estudo foi filtrada em filtro da marca Palladium. Esta
€ proveniente da Estacdo de Tratamento de agua Guarad, regido norte de Sao Paulo. O
teor natural do ion fluoreto na dgua bruta € de 0,1ppm (partes por milh&o) e para ficar com
o teor residual de 0,7ppm a estacdo de tratamento da agua acrescenta mais 0,6ppm. A
concentragdo de flior € mantida na faixa entre 0,6 e 0,8 mg/L em todos os sistemas de
abastecimento, e foi a mesma aplicada no Sistema Cantareira em 2011.
A Sabesp realiza a fluoretacdo da 4gua de acordo com o exigido na Legislacdo Federal e
Estadual. Desde 1974, a fluoretacdo das aguas € obrigatéria no Brasil, onde exista
Estacdo de Tratamento de Agua. Tal obrigatoriedade foi estabelecida pela lei federal
6.050, de 24/5/74, regulamentada pelo decreto 76.872, de 22/12/75 (www.sabesp.com.br).
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Foi realizada a visita a estacdo de tratamento de 4gua Guarau antes da realizacao

da pesquisa.

» Digluconato de clorexidina

O digluconato de clorexidina a 20% foi adquirido da India pela empresa Deg
Importacdo de Produtos Quimicos LTDA (Anexo 1V) e foi preparado na concentracao a

0,12% pela Farmacia de manipulacao - Pro Manipulagao.

> Extrato etandlico de prépolis

O extrato etanolico de propolis na concentracdo a 6% (utilizado na higienizagao
bucal) e 20% (utilizado no teste de sensibilidade), foi adquirido da empresa Apis Flora ®,

localizada na cidade de Ribeirdo Preto, Estado de Sao Paulo.

3.9 Método de higienizacéo

A higienizagao bucal foi realizada uma vez ao dia, por trés dias consecutivos, com
cinco unidades de compressa de gaze tamanho 7,5cm x 7,5cm - estéril, embebida em agua
filtrada ou digluconato de clorexidina a 0,12% ou extrato etandlico de prépolis a 6%
conforme o grupo pesquisado. Para cada paciente a boca foi higienizada trés dias

consecutivos, sendo as gazes trocadas de acordo com o acumulo de residuos.
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Arcada superior direita 2. Arcada superior esquerda

Face palatina ; -—> Face vestibular

— 5 Regido retromolar
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Arcada inferior direita Arcada inferior esquerda

Figura 2 - Arcada dentéria superior e inferior.

A higienizacao foi iniciada na arcada superior direita do paciente, face vestibular,
sem retornar, passando para a regiao superior esquerda, apos limpando o palato e a face
palatina dos dentes de esquerda para direita, no mesmo arco. Em seguida foi realizada a
higienizacdo da face oclusal superior da direita para esquerda.

Na arcada inferior direita do paciente, foi realizada a higienizacdo na face vestibular,
sem retornar, passando para a regido inferior esquerda, apos limpando a face lingual dos
dentes da esquerda para direita, no mesmo arco. Em seguida foi realizada a higienizacao
da face oclusal inferior da direita para esquerda

A mucosa jugal foi higienizada no mesmo sentido da face oclusal da direita para
esquerda do paciente e 0 espaco retromolar direito e depois o esquerdo. Por ultimo o soalho
bucal, a lingua e labios, devido ao ressecamento provocado pela auséncia salivar (Figura
2,3e4).
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Figura 3 - Higienizacéo bucal em paciente entubado

Figura 4 - Higienizacao bucal em paciente ndo entubado

Entubar: enfiar tubo em cavidade (de um paciente). Fonte: Diciondrio escolar da lingua portuguesa - Academia Brasileira de Letras, 2008.
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3.10 Pesquisain vitro da atividade antifungica do digluconato de clorexidinaa 0,12%

e do extrato etandlico de prépolis a 20% sobre as leveduras isoladas.

3.10.1 Preparacao da suspensao de leveduras

As leveduras foram cultivadas em agar Sabouraud-glicose (DIFCO) (Difco), a 37°
C por 24 h. A suspenséao foi preparada a partir dessas culturas, com turbidez equivalente
aescala 0,5 de Mc Farland, concentracdo equivalente a 1-5 x 106 UFC/mL. A 1 mL destas
suspensdes em PBS pH 7.2 acrescentou-se 9 mL do meio de cultura RPMI-1640 (Gibco
BRL,Grand Island,NY,USA) ajustando-se a suspenséo final para 0,5-2,5 x 10° UFC /mL.

3.10.2 Ensaio in vitro da atividade anti-candida

Os ensaios foram realizados em microplacas, de fundo chato, com 96 pocos e
capacidade de 300uL. Em cada poco foi colocado uma solucdo de 100uL de meio
RPMI- 1640 (Gibco BRL,Grand Island, NY, USA) até o 24° poco. No primeiro poco foi
colocado 100uL do digluconato de clorexidina a 0,12% ou do extrato etandlico de
prépolis a 20%. A partir do segundo poc¢o, 100uL do mesmo produto foi homogeneizado
e diluido em série, na “base 2” até 24° poco. Na sequéncia foram distribuidos em cada
poco 100uL da suspenséo da levedura de cada amostra. Esses testes foram realizados
em duplicata e a microplaca selada com Parafiim “M”® e incubadas em estufa a 37°C

por 24 horas.

» Controles

Em uma placa de microdiluigéo foi utilizado um controle negativo, para verificar
a esterilidade do meio RPMI -1640 (Gibco BRL, Grand Island, NY, USA), um controle
negativo do digluconato de clorexidina ou do extrato etandlico de prépolis e um controle
positivo para cada levedura (meio + indculo). A placa foi selada com Parafiim “M™® e

incubada em estufa a 37°C por 24 horas.
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> Leitura dos testes de sensibilidade

A avaliacdo da sensibilidade dos isolados de leveduras na microplaca foi
realizada 24 horas apés a incubacdo. A concentracdo inibitéria minima (CIM) foi
observada na microplaca e o resultado assim definidos:

« CIM-50 que representa a concentracdo inibitéria minima da
substancia capaz de inibir o crescimento de 50% das amostras testadas.

« CIM-90 que representa a concentracdo inibitoria minima da substancia
capaz de inibir o crescimento de 90% das amostras testadas.

3.10.3 Pesquisa das atividades fungistatica e fungicida

A avaliacdo pode se expressar em termos de concentracdo fungicida minima CFM,
considerada como a menor concentracdo da substancia capaz de levar a morte da
levedura (Cury,1998), ap6s 24 horas.

A avaliacdo dessa atividade fungistatica ou fungicida do prépolis foi realizada em
placas de Petri com agar Sabouraud Dextrose (DIFCO), semeando-se 5uL das quatro
diluicdes anteriores ao po¢o com inibicdo do crescimento fungico. As placas de Petri com
os indculos foram incubadas em estufa a 37°C por 24 horas.

O resultado da concentragao fungicida minima (CFM) obtida foi analisada e assim
definidos:

Variacéo dos valores de CFM de cada produto:

CFM-50 que representa a concentracdo da droga inibitéria minima de crescimento.
Espera-se inibicdo de 50% das amostras a serem testadas.

CFM-90 que representa a concentracdo da droga inibitoria minima de crescimento.

Espera-se inibicdo de 90% das amostras a serem testadas.
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3.11 Controle de qualidade e biosseguranca

Durante toda a realizacdo do projeto até a fase dos testes foram seguidas e
respeitadas todas as normas de Etica e Biosseguranca. Todas as preparacdes e analises
foram realizadas pelo mesmo técnico e os equipamentos de protecdo individual (EPIS)
como luvas, avental, mascara, 6culos e equipamentos de protecdo coletiva como cabine
de seguranca biolégica, bico de Bunsen, capela de exaustédo e fluxo laminar (Oda, 1995 e
1998; CDC, 1999).

3.12 Descarte dos residuos

Todos os residuos gerados das coletas e analises microbioldgicas seguiram as
normas de descarte estabelecidas pelo plano de gerenciamento - de residuos do Instituto
Adolfo Lutz (Instituto Adolfo Lutz, 2002; Brasil, 2003).

3.13 Consideracdes éticas

A pesquisa seguiu as determinacdes das resolucbes 466/12 do Conselho
Nacional de Saude (Brasil 2012) que estabelece as diretrizes e normas regulamentadoras
de pesquisa envolvendo seres humanos. O projeto de pesquisa foi previamente submetido
e aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da Universidade Nove de Julho - UNINOVE,
sob o protocolo n°® 293253 - PH/CEP (Anexo 1). Os individuos que concordaram em

participar do estudo assinaram o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (Anexo II).
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4- RESULTADOS
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4. RESULTADOS

4.1 Pacientes

Foram estudados 150 pacientes adultos sendo 63% (94/150) do sexo masculino e
37% (56/150) do sexo feminino, uma paciente consciente e 149 inconscientes. A média
de idade foi de 55 anos com minima de 18 anos e maxima de 90 anos. A média do tempo
de internacdo foi de até 13 dias. Em todos os pacientes foi observado reducao do fluxo
salivar e ressecamento labial. No periodo da internacédo cinco pacientes envolvidos na
pesquisa passaram por intervencao cirargica.

O grafico 1 mostra o motivo da internacao hospitalar e o trauma representou 42%
dos casos.

Dos 150 pacientes estudados 56,67% (85/150) estavam entubados e 3,33%
(05/150) traqueostomizado (Tabela 1).

Antes do procedimento de coleta e higienizagdo foram observadas as condicbes
bucais de cada paciente. Dos 150 pacientes 10,67% (16/150) apresentavam condi¢des
bucais adequadas, (auséncia de caries, sangramento gengival, periodontite, raizes
residuais e lesdes bucais) e 89,33% (134/150) pacientes apresentavam condicfes bucais
inadequadas (presenca de uma ou mais situacdes como caries, sangramento gengival,
periodontite, raizes residuais e lesfes bucais) (Tabela 1).

As condi¢cBes dentais dos 150 pacientes pesquisados foram assim distribuidos:
pacientes dentados (acima de 24 dentes), parcialmente dentados (de 5 a 23 dentes) e
desdentados (abaixo de cinco dentes em cada arcada).

Neste estudo 54,67% (82/150) pacientes eram desdentados totais.
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Tabela 1- Numero de pacientes entubados, traqueostomizado e as condi¢cfes bucais e

dentais dos 150 pacientes estudados.

Entubado Enm?)c;d o g;?;:;; Total | Adequadas! | Inadequadas? | Total D3 DP* DT® Total
85 60 05 150 16 134 150 55 13 82 150
56,67% 40% 3.33% | 100% 10,67% 89,33% 100% | 36,67% | 8,66% | 54,67% | 100%

(1) Adequada: auséncia de caries, sangramento gengival, periodontite, raizes residuais e lesdes bucais.

(2) Inadequada: presenca de céries, sangramento gengival, periodontite, raizes residuais e lesdes bucais.

(3) D = Dentado: acima de 24 dentes

(4) DP = Desdentado Parcial: de 5 a 23 dentes
(5) DT = Desdentado Total: abaixo de cinco dentes em cada arcada
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Grafico 1- Motivo da internag&o hospitalar dos 150 pacientes pesquisados.
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4.2 Produtos utilizados na higienizacéo bucal
4.2.1 Agua filtrada

Na higienizacdo bucal com agua filtrada foram estudados 50 pacientes sendo 66%
(33/50) do sexo masculino e 34% (17/50) do sexo feminino. A média de idade foi de 55
anos, com a minima de 21 anos e maxima de 90 anos. A média do tempo de internacéo
foi de 13 dias. Em todos os pacientes foi observado reducdo do fluxo salivar e
ressecamento labial. No periodo da internagcéo trés pacientes envolvidos na pesquisa
passaram por intervenc¢do cirargica (Tabela 4).

O gréfico 2 mostra 0 motivo da internacdo hospitalar e o trauma representou 32%
dos casos (16/50); hemorragia em 10% (05/50) dos pacientes; aneurisma em 4% (02/50)
e fratura em 4% (02/50) dos pacientes; em 10% dos pacientes (05/50) ndo se conseguiu
identificar a causa e outros 40% (20/50), pacientes com: insuficiéncia cardiaca; sindrome
da dependéncia a drogas; acidente com arma de fogo; acidente vascular cerebral;
calculose biliar; choque cardiogénico; colecistite; diabetes; dissecacdo arterial; dores
abdominais; dorsalgia; epilepsia; febre nédo esclarecida; hematoma; hepatite; infarto;
neurocirurgia; pneumonia; problemas abdominais e tumor.

Dos 50 pacientes estudados 58% (29/50) dos pacientes estavam entubados (um
com tubo fixado) e 2% (01/50) traqueostomizado (Tabela 2).

Antes do procedimento de coleta e higienizagdo com &gua filtrada foram
observadas as condi¢es bucais de cada paciente. Dos 50 pacientes deste grupo 10%
(05/50) apresentavam condicbes bucais adequadas e 90% (45/50) apresentavam
condicBes bucais inadequadas (Tabelas 2 e 3).

Nas tabelas 2 e 3 observam-se as condi¢Oes dentais dos 50 pacientes higienizados
com &gua filtrada e nesse grupo 50% (25/50) dos pacientes eram desdentados totais
(auséncia de dentes em cada arcada dentaria); 44% (22/50) dentados (acima de 24

dentes) e 6% (03/50) pacientes parcialmente desdentados (de 5 a 23 dentes).
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Gréafico 2- Motivo da internacdo hospitalar dos 50 pacientes higienizados com agua
filtrada.
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Tabela 2- NUumero de pacientes entubados, traqueostomizados e as condi¢des bucais e

dentais dos pacientes higienizados com agua filtrada.

NUmero de Pacientes

Condic¢des bucais

Condigdes dentais

Na T
Entubado Entu%c; 4o tc:;?zu:;: Total | Adequadas® | Inadequadas? Total D3 DP* DT® Total
29 20 01 50 05 45 50 22 03 25 50
58% 40% 2% 100% 10% 90% 100% 44% 6% 50% 100%

(1) Adequada: auséncia de caries, sangramento gengival, periodontite, raizes residuais e lesdes bucais.

(2) Inadequada: presenca de caries, sangramento gengival, periodontite, raizes residuais e lesdes bucais.

(3) D = Dentado: acima de 24 dentes
(4) DP = Desdentado Parcial: de 5 a 23 dentes

(5) DT = Desdentado: abaixo de cinco dentes em cada arcada
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Tabela 3-

Idade, sexo,

tempo e motivo da internacdo, pacientes entubados,

traqueostomizados e a condi¢do bucal e dental dos pacientes higienizados com &gua

filtrada.
Condicao Buca/Dental
. Ent , N&
) Idade Tempo de Motivo da W10, (119
Paciente Sexo internagéo = Entubado ou
(anos) . Internacéo .
(dias) traqueostomizado 3 4
Adequada Inadequada’
1 61 m? 29 Hemorragia Né&o entubado Dentado®/Periodontite
2 34 F2 3 Hepatite Né&o entubada Dentado/Caries
3 44 M 8 Trauma N&o entubado Desdentado’
Desdentado
Parcial®/Caries, lesdes
4 63 M 6 Hemorragia Entubado bucais, periodontite
Choque
5 62 F 6 Cardiogénico Entubada Desdentada
6 79 M 16 Trauma Entubado Desdentado
7 87 F 11 Fratura Né&o entubada Desdentada
8 68 M Na&o registrado A esclarecer N&o entubado Desdentado
Desdentado
parcial’/Céries,
periodontite, lesGes
9 70 M 20 A esclarecer Entubado bucais
Dentado/Céries e lesGes
10 27 M 19 Tumor Entubado bucais
Problemas
11 74 F 17 Abdominais N&o entubada Desdentada
Dentado/Céries e lesdes
12 a7 M 15 Trauma Traqueostomizado bucais
13 90 F 27 Dores Abdominais Entubada Desdentada
Dentado/Céries e lesGes
14 33 M 22 Trauma N&o entubado bucais
15 60 M 17 Hemorragia Entubado Sim
Dentado/Caries e
16 50 M 4 Trauma Entubado periodontite
Dentado/Caries e
17 58 M 11 Infarto Entubado periodontite
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18 74 18 A esclarecer Entubado Desdentado
19 36 10 A esclarecer Nao entubada Dentada/Céries
20 21 16 Trauma Entubado Sim
21 24 14 Dorsalgia N&o entubada Sim
22 62 22 Neurocirurgia Entubada Desdentada
23 54 54 Trauma Nao entubado Desdentado
24 56 15 Hematoma Entubado Desdentado
25 46 5 Trauma N&o entubado Desdentado
Dentado/Céries e
26 49 3 Trauma Entubado gengivite
27 66 19 Diabetes Né&o entubado Desdentado
28 42 9 Trauma Entubado Desdentado
Desdentado
parcial/Caries,
periodontite, lesGes
29 60 2 Hemorragia Entubada bucais
Acidente vascular
30 63 12 cerebral Né&o entubada Desdentada
31 54 8 Trauma Entubado Desdentado
32 80 3 Trauma Né&o entubada Desdentada
Febre nao
33 39 14 esclarecida N&o entubada Sim
34 41 13 A esclarecer Entubado Dentado/Gengivite
35 42 20 Fratura Entubado Desdentado
36 54 9 Trauma N&o entubada Desdentada
Dentada/Caries e
37 56 9 Calculose biliar N&o entubada periodontite
38 78 16 Pneumonia Entubado Desdentado
39 66 7 Aneurisma Entubada Desdentada
Insuficiéncia
40 52 18 cardiaca Né&o entubado Desdentado
41 57 15 Hemorragia Entubado Desdentado
Acidente com Dentado/Caries e
42 24 3 arma de fogo Entubado gengivite
43 72 21 Trauma Entubada Desdentada
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Dentado/Caries,
periodontite e lesdes
44 59 6 Aneurisma N&o entubado bucais
Dentado/ Céries,
periodontite e lesdes
45 58 10 Epilepsia Entubado bucais
46 54 8 Colecistite Entubada Desdentada
47 46 8 Trauma N&o entubado Sim
Sindrome da Dentado/Céries, gengivite
48 40 13 Dependéncia Entubado e lesdes bucais
Dentado/Céries,
periodontite e lesGes
49 50 20 Trauma Entubado bucais
Dentado/Caries,
Dissecagao periodontite e lesGes
50 41 6 Arterial Entubado bucais
(1) Masculino
(2) Feminino
(3) Adequada: auséncia de céries, sangramento gengival, periodontite, raizes residuais e leses bucais.
(4) Inadequada: presenca de céries, sangramento gengival, periodontite, raizes residuais e lesées bucais.
(5) Dentado: acima de 24 dentes

(6)
@)

Desdentado Parcial: de 5 a 23 dentes

Desdentado: abaixo de cinco dentes em cada arcada
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Os pacientes numeros 1, 5 e 6 passaram por interven¢do cirdrgica durante a
internagcdo. O paciente niumero 5 no primeiro dia antes da higienizacdo e os pacientes

nameros 1 e 6 no segundo dia de pesquisa antes da higienizacdo (Tabela 4).

Em 18% (09/50) pacientes foram isoladas apenas bactérias em todas as coletas e

em 4% (2/50) pacientes apenas leveduras (Tabela 4).

Dos 68% (34/50) de pacientes onde ocorreram isolamento de microrganismos na
primeira coleta antes da higienizacao, 44,12% (15/34) foram negativos apos a ultima

higienizacdo (Tabela 4).

Em 32% (16/50) dos pacientes ndo ocorreram isolamentos de microrganismos na
primeira coleta antes da higienizacdo mas em 25% (04/16) desses pacientes ocorreram
isolamento de leveduras, bactérias ou fungo filamentoso na ultima coleta apos a

higienizacdo (Tabela 4).

Dos 50 (100%) pacientes higienizados com agua filtrada, em oito (16%) pacientes
nao foram isolados leveduras, fungos filamentosos e bactérias, antes e apos a
higienizacdo, nos trés dias de pesquisa. Destes, dois pacientes (15 e 47) apresentavam
condicdo bucal adequada e seis pacientes apresentavam condicdo bucal inadequada
(Tabela 4).

36



Tabela 4- Leveduras, fungos filamentosos e bactérias isolados antes e apés

higienizagdo com agua filtrada, nos trés dias de avaliacao.

1° dia, antes da

1° dia, depois da

2° dia, antes da

2°dia, depois da

3°dia, antes da

3° dia, depois da

PRI higienizagéo higienizagéo higienizagéo higienizagéo higienizagéo higienizagéo
*Fungo Fungo
*1 Levedura Levedura filamentoso Levedura Levedura filamentoso
Fungo _ Fungo _ _
2 Bactéria filamentoso filamentoso
3 Bactéria Bactéria Bactéria - - -
4 Bactéria Bactéria Bactéria Bactéria Bactéria Bactéria
*5 *Levedura Bactéria Levedura Levedura Bactéria B
Fungo Fungo Fungo Fungo
*6 filamentoso filamentoso *Levedura Levedura filamentoso filamentoso
7 Levedura Levedura Levedura Levedura Levedura Levedura
8 Bactéria Bactéria Bactéria Bactéria Bactéria Bactéria
9 Levedura Levedura Levedura Levedura Levedura Levedura
_ _ Fungo Fungo Fungo _
10 filamentoso filamentoso filamentoso
11 Bactéria Bactéria Bactéria Bactéria Bactéria Bactéria
Fungo _
12 Levedura filamentoso Levedura Bactéria Bactéria
Fungo Fungo .
13 filamentoso filamentoso Bactéria Levedura Levedura
_ Fungo
14 Levedura Levedura filamentoso Levedura Levedura
15 B 3 - B - 3
_ Fungo _ _
16 Bactéria Bactéria filamentoso
_ Fungo Fungo _ Fungo _
17 filamentoso filamentoso filamentoso
18 Bactéria Bactéria Bactéria Bactéria Bactéria Bactéria
19 B - - B 3 -
20 Bactéria B - - - B
Fungo _
21 Levedura Levedura Levedura Levedura filamentoso
22 Levedura - Levedura - Levedura -
23 B - - B 3 -
24 Bactéria - - - Bactéria B
25 B 3 - B - 3
26 Bactéria Bactéria Bactéria Bactéria Bactéria Bactéria
27 - B B - B B
Fungo -
28 filamentoso Levedura Levedura Levedura Levedura
29 Bactéria Bactéria Bactéria Bactéria Bactéria Bactéria
30 B 3 3 B 3 -
31 Bactéria Bactéria Bactéria Bactéria Bactéria Bactéria




32 Bactéria Bactéria Bactéria

33 B - B - Bactéria B

34 Levedura B Levedura - Levedura -
Fungo Fungo

35 filamentoso Bactéria Bactéria Bactéria filamentoso Bactéria

36 - B B - B B

37 Levedura B Levedura - Levedura -

38 - B - Bactéria Levedura Bactéria

_ Fungo Fungo Fungo _

39 filamentoso filamentoso filamentoso Levedura
Fungo Fungo Fungo _ _ _

40 filamentoso filamentoso filamentoso
Fungo Fungo _ _ _ _

41 filamentoso filamentoso

42 Bactéria Bactéria Bactéria Bactéria Bactéria Bactéria
Fungo Fungo

43 filamentoso filamentoso Bactéria Bactéria Bactéria Bactéria

44 Bactéria Bactéria Bactéria B Bactéria B
Fungo

45 filamentoso Bactéria Bactéria Bactéria Bactéria Bactéria

_ Fungo Fungo

46 Levedura Levedura Levedura filamentoso filamentoso

47 B - 3 B B 3

48 Bactéria Levedura Levedura Bactéria Bactéria Levedura

Fungo Fungo Fungo
49 Bactéria filamentoso Bactéria filamentoso Bactéria filamentoso
50 Bactéria Bactéria Bactéria Bactéria Bactéria Bactéria

*Pacientes que sofreram intervengdo cirrgica - *1 - 2° dia de coleta;

(-) Negativo para leveduras, fungos filamentosos e bactérias

*5 - 1°dia de coleta;

*6 - 2° dia de coleta.
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Na primeira coleta antes da higienizacao foram isoladas leveduras em 18% (9/50)
dos pacientes, bactérias em 34% (17/50) pacientes e fungos filamentosos em 16% (8/50)
pacientes. Apés a higienizacéo foram isoladas leveduras em 16% (8/50) dos pacientes,
bactérias em 28% (14/50) dos pacientes e fungos filamentosos em 20%(10/50) dos

pacientes (Tabela 5).

Na segunda coleta antes da higienizacao foram isoladas leveduras em 26% (13/50)
dos pacientes, bactérias em 34%(17/50) dos pacientes e fungos filamentosos em 10%
(5/50) dos pacientes. ApGs a higienizacao foram isolados leveduras em 16% (8/50) dos
pacientes, bactérias em 32% (16/50) e fungos filamentosos em 12% (6/50) dos pacentes
(Tabela 5).

Na terceira coleta antes da higienizag&o foram isoladas leveduras em 20%(10/50),
bactérias 38% (19/50) dos pacientes e fungos filamentosos em 12% (6/50) dos pacientes.
Apos a higienizacdo foram isoladas leveduras em 12% (6/50) dos pacientes, bactérias em

28% (14/50) dos pacientes e fungos filamentosos em 8% (4/50) dos pacientes (Tabela 5).

Na tabela 5 pode-se observar ainda que o primeiro dia antes da coleta e o ultimo
dia apds a coleta ocorreu um aumento do numero de pacientes com auséncia de
isolamento de microrganismos de 32% (16/50) para 52% (26/50). Reduc¢éo de isolamento
de leveduras de 18% (9/50) para 12% (6/50) dos pacientes. Para fungos filamentosos de
16% (8/50) para 8% (4/50) e para bactérias de 34% (17/50) para 28% (14/50).
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Tabela 5- Numero de pacientes e de microrganismos (leveduras, fungos filamentosos e

bactérias) isolados antes a ap0s a higienizacao com agua filtrada.

Higienizacao

Higienizacéo

Higienizacao

1° dia 2°dia 3°dia
Substancia | Microrganismos Antes?! Depois? Antes Depois Antes Depois
pacientes pacientes pacientes pacientes Pacientes pacientes
Ne % Ne % N° % N° % Ne % N° %
Negativo 16 32% 18 36% 15 30% 20 40% 15 30% 26 52%
Agua Filtrada
Levedura 09 18% 08 16% 13 26% 08 16% 10 20% 06 12%
Fungo 08 16% 10 20% 05 10% 06 12% 06 12% 04 8%
filamentoso

Bactéria 17 34% 14 28% 17 34% 16 32% 19 38% 14 28%

1A coleta do material foi realizada com o auxilio de swabs estéreis umedecidos em solugéo fisiologica 0,85%,
antes da higienizacdo e quinze minutos ap0s a higienizagdo com &gua filtrada.
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4.2.2 Digluconato de clorexidina

Na higienizacao bucal com digluconato de clorexidina a 0,12% foram estudados 50
pacientes sendo 60% (30/50) do sexo masculino e 40% (20/50) do sexo feminino. A média
de idade foi de 52 anos sendo a minima de 18 anos e a maxima de 84 anos. A média do
tempo de internagédo foi de 12 dias. Em todos os pacientes foi observado diminuigao do
fluxo salivar e ressecamento labial. No periodo da internacdo um paciente envolvido na
pesquisa passou por intervencao cirdrgica (Tabela 8).

O grafico 3 mostra 0 motivo da internacao hospitalar e o trauma representou 28%
dos casos (14/50); acidente vascular cerebral em 14% (07/50) dos pacientes; fratura em
6% (03/50) dos pacientes); pneumonia em 4% (02/50) dos pacientes; hematoma em 4%
(02/50) dos pacientes; doenca vascular cerebral em 4% (02/50 dos pacientes; em 8%
(04/50) dos pacientes nao se conseguiu identificar a causa e outros 32% (16/50) pacientes
com: abdome agudo; cefaleia; cirurgia geral; diabetes; dispneia; febre; febre néo
especifica; gangrena; hemorragia; hidrocefalia; insuficiéncia renal; meningite; neoplasia
da prostata; obstrucdo do es6fago; tumefacéo e tumor.

Dos 50 pacientes estudados 54% (27/50) dos pacientes estavam entubados e 4%
(02/50) traqueostomizado (Tabela 6).

Antes do procedimento de coleta e higienizacdo com digluconato de clorexidina a
0,12% foram observadas as condic8es bucais de cada paciente. Dos 50 pacientes deste
grupo 10% (05/50) apresentavam condi¢cdes bucais adequadas e 90% (45/50)
apresentavam condi¢g0es bucais inadequadas (Tabelas 6 e 7).

Nas tabelas 6 e 7 observam-se as condi¢des dentais dos 50 pacientes higienizados
com digluconato de clorexidina a 0,12% e nesse grupo 60% (30/50) dos pacientes eram
desdentados totais (auséncia de dentes em cada arcada dentaria); 32% (16/50) dentados
(acima de 24 dentes) e 8% (04/50) pacientes parcialmente desdentados (de 5 a 23

dentes).
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Gréafico 3- Motivo da internagdo hospitalar dos 50 pacientes higienizados com digluconato

de clorexidina a 0,12%.
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Tabela 6 - NUmero de pacientes entubados, traqueostomizados e as condi¢des bucais e

dentais dos pacientes higienizados com digluconato de clorexidina a 0,12%.

Nimero de Pacientes Condigdes bucais Condic¢des dentais
Entubado | nmi(;d o gg?;:g ; Total |Adequadas! | Inadequadas?| Total D3 DP* DTS Total
27 21 02 50 05 45 50 16 04 30 50
(54%) (42%) (4%) (100%) (10%) (90%) (100%) | (32%) (8%) (60%) | (100%)

(1) Adequada: auséncia de caries, sangramento gengival, periodontite, raizes residuais e lesdes bucais.

(2) Inadequada: presenca de caries, sangramento gengival, periodontite, raizes residuais e lesdes bucais.

(3) D = Dentado: acima de 24 dentes

(4) DP = Desdentado Parcial: de 5 a 23 dentes

(5) DT = Desdentadol: abaixo de cinco dentes em cada arcada
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Tabela 7-

Idade, sexo,

tempo e motivo da internacdo, pacientes entubados,

tragueostomizados e a condicdo bucal e dental dos pacientes higienizados com

digluconato de clorexidina a 0,12%.

Condigao Bucal/Dental

|dade Tempo de Entubado, ndo
Paciente (anos) Sexo internagdo | Motivo da Internagéo Entubado ou
(dias) traqgueostomizado 3 4
Adequada’ Inadequada
1 22 mt 15 Trauma N&o entubado Sim
2 24 M 2 Hematoma Entubado Dentado®/Caries
3 18 F2 7 A esclarecer N&o entubada Dentado/Caries
4 73 F 17 A esclarecer N&o entubada Desdentada’
5 71 M 6 Trauma Entubado Desdentado
Acidente vascular
6 54 M 17 cerebral N&o entubado Desdentado
7 71 F 1 Gangrena N&o entubada Desdentada
8 69 M 30 Tumefagdo N&o entubado Desdentado
Acidente vascular
9 35 M 24 cerebral Entubado Dentado/Caries
10 43 M 6 Fratura Entubado Dentado/Periodontite
11 68 F 23 Pneumonia Entubada Desdentada
Desdentada/ lesdes
12 72 M 11 Cirurgia geral N&o entubado bucais
13 71 F 6 Trauma Entubada Desdentada
14 52 F 15 Trauma Entubada Desdentada
15 39 F 14 Febre ndo especifica N&o entubada Desdentada
16 20 F 13 Abdome agudo N&o entubada Sim
Dentado/gengivite
17 21 F 7 Trauma Entubada e Lesdes bucais,
18 50 M 16 Insuficiéncia renal Traqueostomizado Dentado Parcial®
19 25 M 17 Hidrocefalia Entubado Sim
Acidente vascular Desdentado e lesdes
20 75 M 13 cerebral Entubado bucais
21 43 M 6 Fratura Entubado Dentado /Gengivite
22 84 M 18 Neoplasia préstata Entubado Desdentado
23 31 M 10 DC vascular Entubado Dentado/Gengivite
Dentado /Céries/
gengivite e lesbes
24 30 M 6 Trauma Entubado bucais
Acidente vascular
25 39 M 19 cerebral N&o entubado Desdentado
Acidente vascular
26 54 M 9 cerebral N&o entubado Desdentado Parcial
27 28 M 5 Trauma Entubado Sim
28 42 M 9 Trauma Entubado Desdentado
29 67 M 18 Diabetes N&o entubado Desdentado
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30 48 M 16 Trauma Entubado Desdentado
Dentado /Céries e
31 30 9 Trauma Entubado lesBes bucais
32 83 M 1 Trauma Nao entubado Desdentado
33 79 F 6 Meningite Entubada Desdentada
Dentado /Céries e
34 19 F 4 Trauma Entubada lesdes bucais
2 81 F 17 Pneumonia Entubada Desdentada
Desdentado Parcial/
Raizes residuais,
36 45 F 18 Cefaleia Entubada periodontite
37 37 F 17 A esclarecer Nao entubada Sim
38 66 M 9 Obstrugdo do esofago Entubado Desdentado
39 49 F 1 Dispneia Entubada Desdentada
40 62 M 9 Trauma Traqueostomizado Desdentado
Doenca cerebral
41 69 M 13 vascular N&o entubado Desdentado
42 65 M 19 Hemorragia N&o entubado Desdentado
Acidente vascular
43 54 F 15 cerebral N&o entubada Desdentada
44 77 F 9 Hematoma N&o entubada Desdentada
45 72 F 15 Trauma N&o entubada Desdentada
Dentado /Céries e
46 28 F 11 Tumor N&o entubada lesbes bucais
Acidente vascular Desdentado Parcial/
47 57 M 10 cerebral Entubado Céries, periodontite
48 77 M 17 Febre Entubado Desdentado
49 62 F 20 Fratura N&o entubada Desdentada
50 51 M 16 A esclarecer Entubado Desdentado

@
@

(©)
4
®)
(6)
™)

M — Masculino
F — Feminino

Adequada: auséncia de céries, sangramento gengival, periodontite, raizes residuais e lesées bucais.

Inadequada: presenca de caries, sangramento gengival, periodontite, raizes residuais e lesdes bucais.

Dentado: acima de 24 dentes

Desdentado Parcial: de 5 a 23 dentes

Desdentado: abaixo de cinco dentes em cada arcada
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O paciente nimero 12 passou por interven¢ao cirargica no primeiro dia antes da

higienizacdo (Tabela 8).

Em 8% (04/50) dos pacientes foram isoladas apenas bactérias na primeira coleta
e/ou nas coletas subsequentes e em 6% (03/50) dos pacientes apenas leveduras (Tabela
8).

Dos 11 pacientes (22%) onde ocorreram isolamento de microrganismos na
primeira coleta antes da higienizacdo, 100% (11/11) foram negativos apos a ultima

higienizacdo (Tabela 8).

Dos 50 (100%) pacientes higienizados com digluconato de clorexidina a 0,12%, em
31 (62%) pacientes ndo foram isolados leveduras, fungos filamentosos e bactérias, antes
e apos a higienizacao, nos trés dias de pesquisa. Destes quatro pacientes (1,15,19 e 37)

apresentavam condi¢cdo bucal adequada (Tabela 8).
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Tabela 8- Leveduras, fungos filamentosos e bactérias isolados antes e apés a

higienizagdo com digluconato de clorexidina a 0,12%, nos trés dias de avaliagao.

Paciente

1° dia, antes da
higienizacéo

1° dia, depois da
higienizacdo

2° dia, antes da
higienizacdo

2° dia, depois da
higienizagéo

3° dia, antes da
higienizagéo

3° dia, depois da
higienizagéo

Fungo
filamentoso

Bactéria

10

Bactéria

11

*12

Levedura

Levedura

Levedura

13

Bactéria

14

15

16

17

Bactéria

18

19

20

Bactéria

21

22

Levedura

Fungo
filamentoso

23

Bactéria

Bactéria

24

Bactéria

25

26

Bactéria

27

Fungo
filamentoso

Bactéria

Fungo
filamentoso

28

Fungo
filamentoso

29

30

31

32
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33

34

35

36

37

38

39

Fungo
filamentoso

40

Levedura

41

Levedura

Levedura

42

43

Fungo _ Fungo _ _
44 filamentoso filamentoso
45 - B B - -
46 3 B B 3 -

Fungo _ _ Fungo _
47 filamentoso filamentoso Bactéria

Fungo _ _ _
48 filamentoso Levedura Levedura

49

50

*Paciente que sofreu intervengéo cirirgica - *12 - 1° dia de coleta.
(-) Negativo para leveduras, fungos filamentosos e bactérias.

Na primeira coleta antes da higienizacao foram isoladas leveduras em 2% (01/50)
dos pacientes, bactérias em 10% (05/50) pacientes e fungos filamentosos em 10% (05/50)
pacientes. Apés a higienizacdo foram isoladas leveduras em 2% (01/50) dos pacientes,

bactérias e fungos filamentosos néo foram isolados (Tabela 9).

Na segunda coleta antes da higienizacao foram isoladas leveduras em 10% (05/50)
dos pacientes, bactérias em 2%(01/50) dos pacientes e fungos filamentosos em 4%
(02/50) dos pacientes. Apoés a higienizacdo foram isolados e fungos filamentosos em 4%

(02/50) dos pacientes, leveduras e bactérias ndo foram isolados (Tabela 9).

Na terceira coleta antes da higienizacédo foram isoladas leveduras em 4%(02/50),
bactérias 6% (03/50) dos pacientes e fungos filamentosos em 2% (01/50) dos pacientes.
Apés a higienizacdo foram isoladas bactérias em 2% (01/50) dos pacientes e fungos

filamentosos em 2% (01/50) dos pacientes e nao foram isoladas leveduras (Tabela 9).
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Na tabela 9 pode-se observar ainda que o primeiro dia antes da coleta e o ultimo
dia apdés a coleta ocorreu um aumento do nudmero de pacientes com auséncia de
isolamento de microrganismos de 78% (39/50) para 94% (47/50). Reducé&o do isolamento
de fungos filamentosos de 10% (05/50) para 2% (01/50). Bactérias de 10% (05/50) para
4% (02/50) e de leveduras de 2% (01/50) para auséncia total de isolamento.

Tabela 9- Niumero de pacientes e de microrganismos (leveduras, fungos filamentosos e

bactérias) isolados antes a apés a higienizacdo com digluconato de clorexidina a 0,12%.

Higienizagao Higienizagao Higienizacéo
1° dia 2°dia 3% dia
Substancias Microrganismos Antes? Depois? Antes Depois Antes Depois
pacientes | pacientes | pacientes pacientes pacientes pacientes
N° % N° % N° % N° % N° % Ne %

Negativo 39| 78% | 49| 98% | 42 | 84% | 48 | 96% | 44 | 88% a7 94%

Digl d

gluconato de v edura | 01 | 2% |01 | 2% | 05 | 10% | 0 | 0% |02 | 4% 0 0%

Clorexidina

a2 012% Fungo 05 |10% | 0 | 0% |02 4% |02 4% |o1]| 2% 01 2%
filamentoso

Bactéria 05]110% ] 0 | 0% (01| 2% | O 0% 03 6% 02 4%

1A coleta do material foi realizada com o auxilio de swabs estéreis umedecidos em solugéo fisiolégica 0,85%, antes da

higienizac¢é@o e quinze minutos apo6s a higieniza¢do com digluconato de clorexidina a 0,12%
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4.2.3 Extrato etandlico de prépolis

Na higienizacdo bucal com extrato etandlico de prépolis a 6% foram estudados 50
pacientes sendo 62% (31/50) do sexo masculino e 38% (19/50) do sexo feminino. A média
de idade foi de 59 anos sendo a minima de 24 anos e a maxima de 85 anos. A média do
tempo de internagédo foi de 12 dias. Em todos os pacientes foi observado diminuigao do
fluxo salivar e ressecamento labial. No periodo da internacdo um paciente envolvido na
pesquisa passou por intervencgdao cirdrgica (Tabela 12).

O grafico 4 mostra o0 motivo da internacao hospitalar e o trauma representou 28%
dos casos (14/50); acidente vascular cerebral em 18% (09/50) dos pacientes; hemorragia
em 10% (05/50); aneurisma em 6% (03/50); insuficiéncia arterial em 4%(02/50) e
neurocirurgia em 4% (02/50). Em 4% (02/50) dos pacientes ndo se conseguiu identificar a
causa e outros 26% (13/50) pacientes estavam com apendicite; cancer; colecistite; dor;
edema pulmonar; ferimento com arma; ictericia; insuficiéncia respiratoria; intoxicacao;
nefrite; pneumonia; septicemia e tumor.

Dos 50 pacientes estudados 58% (29/50) dos pacientes estavam entubados e 4%
(02/50) traqueostomizado (Tabela 11).

Antes do procedimento de coleta e higienizacdo com extrato etandlico de propolis
a 6% foram observadas as condi¢des bucais de cada paciente. Dos 50 pacientes deste
grupo 12% (06/50) apresentavam condicdes bucais adequadas e 88% (44/50)
apresentavam condi¢fes bucais inadequadas (Tabelas 10 e 11).

Nas Tabelas 10 e 11 observam-se as condicbes dentais dos 50 pacientes
higienizados com extrato etandlico de prépolis a 6% e nesse grupo 54% (27/50) dos
pacientes eram desdentados totais (auséncia de dentes em cada arcada dentaria); 34%
(17/50) dentados (acima de 24 dentes) e 12% (06/50) pacientes parcialmente
desdentados (de 5 a 23 dentes).
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Gréafico 4- Motivo da internagdo hospitalar dos 50 pacientes higienizados
etandlico de propolis a 6%.

com extrato

Motivo de Internagao - Pacientes higienizados com Extrato
Etandlico de Prépolis a 6%
o 16
c
2 o 14
S, 12
23 10
[«
T ® 8
© 5
- 6
€ 4
=]
2 2 —
0
S PP XL Q&L FREFFPFDO L F§FESF
& S %\%@ RS v%(l 0(;\\ Q & ‘#@ Qyo &c & S &v Q&\ \)ng @oe <§$ @5@0 9
WSO S T T K FEFF N LS SRR
LR o~ Q\)QOQ\\}VQ\«O F L
NN © ¥ O ¥ F @ Ny °
3 S & OIS ¥
B L OgNe
R\s <@ & SO
< & & &
& < NS
2 &
?‘Oc N

Tabela 10- Numero de pacientes entubados, traqueostomizados e as condi¢des bucais e

dentais dos pacientes higienizados com extrato etandlico de propolis a 6%.

Pacientes Condicdes bucais Condicdes dentais
Entubado Enm do gr?]?; :{fj Total | Adequadas! | Inadequadas?| Total | D2 | DP* | DT® | Total
29 19 02 50 06 44 50 17 06 27 50
58% 38% 4% 100% 12% 88% 100% ]34% | 12% | 54% | 100%

(1) Adequadas: auséncia de caries, sangramento gengival, periodontite, raizes residuais e lesdes bucais.
(2) Inadequadas: presenca de caries, sangramento gengival, periodontite, raizes residuais e lesdes bucais.
(3) D = Dentado: acima de 24 dentes

(4) DP = Desdentado Parcial: de 5 a 23 dentes

(5) DT = Desdentado: abaixo de cinco dentes em cada arcada
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Tabela 11- Idade, sexo, tempo e motivo da internacdo, pacientes entubados,

tragueostomizados e a condi¢ao bucal e dental dos pacientes higienizados com extrato

etandlico de prépolis a 6%.

Condicao Bucal/Dental

Tempo de . Entubado, néo
. Idade . ~ Motivo da
Paciente Sexo internacéo - Entubado ou
(anos) . Internagéo .
(dias) traqgueostomizado 3 2
Adequada’ Inadequada
Desdentado parcial6 / Raizes
1 58 mt 5 Neurocirurgia N&o entubado residuais, periodontite
2 70 M 23 Apendicite N&o entubado Desdentado’
3 59 F? 34 Dor N&o entubada Desdentada
Acidente vascular
4 82 M 9 cerebral Entubado Desdentado
Acidente vascular
5 34 M 12 cerebral Entubado Sim
Insuficiéncia
6 83 M 11 respiratéria Entubado Desdentado
Acidente vascular
7 85 F 19 cerebral Entubada Desdentada
Acidente vascular
8 72 F 18 cerebral Entubada Desdentada
9 59 M 18 A esclarecer Entubado Desdentado
10 69 M 22 Aneurisma Entubado Desdentado
Acidente vascular
11 61 M 15 cerebral Entubado Desdentado
12 a7 M 12 Trauma N&o entubado Sim
13 58 M 19 Trauma Entubado Dentado®/Caries e periodontite
14 33 F 7 Trauma Entubado Sim
15 27 M 1 Intoxicagéo Entubado Dentado/Gengivite
Desdentado parcial/Caries e
16 69 F 6 Trauma Entubado periodontite
17 48 M 13 Colecistite Entubado Dentado/Céries
18 24 M 3 Trauma Entubado Dentado/Caries
Desdentado parcial’Raizes residuais e
19 59 M 4 A esclarecer Entubado periodontite
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Insuficiéncia

20 65 15 arterial Entubado Desdentado
21 85 15 Cancer Né&o Entubado Desdentado
22 48 26 Trauma Né&o Entubado Desdentado
23 83 6 Nefrite Entubada Desdentada
24 74 19 Aneurisma Né&o Entubada Desdentada
25 59 17 Hemorragia N&o Entubado Desdentado
Desdentado parcial /Caries, lesdes
26 62 3 Edema pulmonar N&o Entubado bucais e periodontite
27 54 6 Hemorragia Nao Entubada Sim
28 59 6 Trauma Entubada Desdentada
29 46 15 Neurocirurgia N&o Entubada Dentado / Céries e gengivite
30 53 15 Hemorragia Entubada Dentado / Céries e gengivite
31 57 4 Hemorragia Né&o Entubada Desdentada
Acidente vascular
32 59 25 cerebral Entubada Desdentada
Ferimento com
33 44 3 arma Entubada Dentado /Les6es bucais e periodontite
Desdentado parcial / Céries, raizes
34 51 2 Trauma Né&o Entubado residuais e periodontite
Acidente vascular
35 60 9 cerebral Entubado Dentado / Céries e periodontite
36 80 5 Trauma Entubada e fixada Desdentada
37 54 17 Trauma Traqueostomizado Sim
38 65 17 Hemorragia N&o Entubado Desdentado
39 67 4 Trauma Entubado Desdentado
Acidente vascular
40 82 9 cerebral Entubado Desdentado
Dentado / Céries, periodontite e
41 35 4 Septicemia N&ao Entubado lesdes bucais
42 71 26 Pneumonia Entubada Desdentada
43 49 19 Tumor Entubada Dentado / Gengivite
Dentado / Céries, periodontite e
44 48 6 Trauma Né&o Entubado lesdes bucais
45 66 7 Ictericia Né&o Entubada Desdentada
46 51 18 Trauma Entubada Desdentado
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47 57 9 Trauma Entubado Desdentado
Acidente vascular
48 48 7 cerebral Entubado Sim
Insuficiéncia Desdentado parcial / Céries e
49 58 16 arterial N&o Entubado periodontite
50 74 11 Aneurisma Traqueostomizada Desdentada

@
@

(3) Aadequada: auséncia de caries, sangramento gengival, periodontite, raizes residuais e lesdes bucais.
(4) Inadequada: presenca de caries, sangramento gengival, periodontite, raizes residuais e lesées bucais.
(5) Dentado: acima de 24 dentes

M — Masculino
F — Feminino

(6) Desdentado Parcial: de 5 a 23 dentes

(7) Desdentado: abaixo de cinco dentes em cada arcada

O paciente numero 36 passou por intervencgédo cirdrgica no segundo dia antes da

higienizacgdo (Tabela 12).

Em 24% (12/50) dos pacientes foram isoladas apenas bactérias na primeira coleta

e/ou nas coletas subsequentes e em 10% (05/50) dos pacientes apenas leveduras (Tabela

12).

Dos 36% (18/50) de pacientes onde ocorreram isolamento de microrganismos na

primeira coleta antes da higienizacdo 34% (17/18) foram negativos apdés a Ultima

higienizacdo (Tabela 12).

Dos 50 (100%) pacientes higienizados com extrato etandélico de prépolis a 6% em

27 (54%) dos pacientes ndo foram isolados leveduras, fungos filamentosos e bactérias,

antes e ap0s a higienizacéo, nos trés dias de pesquisa. Destes 4 pacientes (5,12, 14 e 27)

apresentavam condi¢cdo bucal adequada (Tabela 12).
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Tabela 12- Leveduras, fungos filamentosos e bactérias isolados antes e apods a

higienizacdo com extrato etanodlico de prépolis a 6%.

Paciente

1° dia, antes da
higienizacao

1° dia, depois da
higienizacao

2° dia, antes da
higienizacao

2° dia, depois da
higienizacao

3°dia, antes da
higienizacdo

3° dia, depois da
higienizacdo

Levedura

Bactéria

Fungo
filamentoso

Fungo filamentoso

Bactéria

Fungo
filamentoso

Bactéria

Bactéria

Bactéria

10

11

Levedura

Levedura

12

13

Levedura

14

15

16

17

18

Bactéria

19

Bactéria

20

21

Bactéria

22

Bactéria

23

Levedura

Bactéria

24

25

26

Bactéria

Bactéria

27

28

Bactéria

Bactéria

29

Bactéria

30

31

32
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33

34

Bactéria

Bactéria

35

Bactéria

Bactéria

*36

Bactéria

*Levedura

Levedura

37 Bactéria

38

39

40 Bactéria

Fungo _ _ _ Fungo _
41 filamentoso filamentoso
42 B Bactéria B Bactéria Bactéria Bactéria
43 - - - - - -
44 - Bactéria B - Bactéria -
45 - - - - - "
46 - - - - - -
a7 Bactéria B B - B B
48 - B - - Bactéria B
49 - - - - - -
50 Levedura B Levedura - B B

*Paciente que sofreu intervencéao cirtrgica - *36 - 2° dia de coleta.
(-) Negativo para leveduras, fungos filamentosos e bactérias.

Neste grupo uma paciente se encontrava consciente e relatou melhora da
sensibilidade dentinaria no segundo dia de higienizacao.

Na primeira coleta antes da higienizacéo foram isoladas leveduras em 10% (05/50)
dos pacientes, bactérias em 21% (12/50) pacientes e fungos filamentosos em 2% (01/50)
pacientes. Apés a higienizacdo foram isoladas leveduras em 2% (01/50) dos pacientes,
bactérias em 8% (04/12) e fungos filamentosos ndo foram isolados (Tabela 13).

Na segunda coleta antes da higienizacao foram isoladas leveduras em 4% (02/50)
dos pacientes, bactérias em 6% (03/50) dos pacientes e fungos filamentosos em 4%
(02/50) dos pacientes. Apos a higienizacao foram isolados fungos filamentosos em 2%
(01/50) dos pacientes e bactérias em 2% (01/50), leveduras nédo foram isolados (Tabela
13).
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Na terceira coleta antes da higienizag&do foram isoladas leveduras em 2%(01/50),

bactérias 18% (09/50) dos pacientes e fungos filamentosos em 2% (01/50) dos pacientes.

ApoOs a higienizacdo foram isoladas bactérias em 2% (01/50) dos pacientes e fungos

filamentosos em 2% (01/50) dos pacientes e ndo foram isoladas leveduras (Tabela 13).

Na tabela 13 pode-se observar ainda que o primeiro dia antes da coleta e o ultimo

dia apds a coleta ocorreu um aumento de pacientes com auséncia de isolamento de

microrganismos de 64% (32/50) para 96% (48/50). Reduc¢éo do isolamento de pacientes
com bactérias de 24% (12/50) para 2% (01/50) e de leveduras de 10% (05/50) para

auséncia de isolamento. Para fungos filamentosos néo ocorreu alteragéo.

Tabela 13- Numero de pacientes e de microrganismos (leveduras, fungos filamentosos e

bactérias) isolados antes a ap6s a higienizacado com extrato etandélico de propolis a 6%.

Higienizacao

Higienizacao

Higienizacao

1° dia 2°dia 3°dia
Substancia | Microrganismos | Antes? Depois? Antes Depois Antes Depois
pacientes | pacientes pacientes | pacientes | pacientes pacientes
Nl % N° % NP % NP % Ne % N° %
Negativo 32| 64% | 45| 90% | 44 | 88% | 48 | 96% | 39 | 78% | 48 | 96%
Extrat
arete Levedura |05 10% [O1| 2% | 02 | 4% | 0 | 0% [01] 2% | 0 | 0%
Etandlico de
Prépolis Fungo 01] 2% | O 0% 01 | 2% |01 2% | 01| 2% | O1 2%
filamentoso
Bactéria 12| 24% | 04 8% 03] 6% | 01| 2% | 09 ] 18% | 01 2%

1A coleta do material foi realizada com o auxilio de swabs estéreis umedecidos em solugéo fisiolégica 0,85%, antes
da higienizacao e quinze minutos apds a higienizagdo com com extrato etandlico de propolis a 6%.
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4.3 Leveduras isoladas antes e ap0s a higienizagao bucal

4.3.1 Agua filtrada

Foram isoladas leveduras antes e/ou apés a higienizacao com agua filtrada em 34%
dos pacientes (17/50). C. albicans foi isolada em 70,60% (12/17) dos pacientes, C.
tropicalis em 11,76% (02/17) e C. guilnermondii em 5,88% (01/17). Em 11,76% (02/17)
dos pacientes foram isoldadas leveduras compativeis com C. dubliniensis (Tabela 14).

Na tabela 14 pode-se observar que nos pacientes higienizados com agua filtrada
foram isoladas 54 amostras de leveduras sendo 77,78% (42/54) isolados de C. albicans e
22,22% (12/54) isolados n&o C. albicans. Em 47,62% (20/42) isolados de C. albicans néao
apresentaram producdo de proteinase e em 9,53% (04/42) isolados ndo ocorreu a
producao de fosfolipase. Em 75% (03/04) isolados de C. albicans ndo ocorreu a producéo
de proteinase e fosfolipase. Observa-se nesse grupo que 90,47% (38/42) dos isolados
foram produtores de fosfolipase com 15,79% (06/38) isolados altamente produtores dessa
enzima. Quanto ao morfotipo 20,7% (11/42) isolados de C.albicans apresentaram franjas
continuas com comprimento igual ou menor do que 2mm e com 3 a5 mm e 5,56% (03/54)

isolados com franjas continua e comprimento de 3 a5 mm.
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Tabela 14- Atividade enzimética

higienizagdo com agua filtrada.

e morfotipos das leveduras isoladas antes e apos a

Atividade enzimatical

Momento
" Levedura da o g Lo
el higienizacdo | Proteinase Indice Fosfolipase cice Morfotipo
Pz Pz
1° dia antes da
C. albicans higienizagao 1 1 0,85 2 1535
1° dia depois da
C. albicans higienizagéo 1 1 0,85 2 3314
2° dia depois da
C. albicans higienizagéo 1 1 0,85 2 3314
3° dia antes da
*1 C. albicans higienizacéo 1 1 0,46 3 3314
C. albicans *1° dia antes da
higienizagéo 1 1 1 1 3314
C. albicans 2° dia antes da
higienizacéo 1 1 0,90 2 1535
C. albicans 2° dia depois da
*5 higienizagao 1 1 0,69 1535
*2° dia antes da
C. tropicalis higienizacéo 1 1 0,75 2 1535
2° dia depois da
*6 C. tropicalis higienizagéo 1 1 0,66 2 1245
1° dia antes da
C. albicans higienizagéo 0,85 2 0,70 2 1245
1° dia depois da
C. albicans higienizagéo 0,90 2 0,87 2 1245
2° dia antes da
C. albicans higienizacéo 0,78 2 0,77 2 1245
2° dia depois da
C. albicans higienizagéo 0,75 2 0,80 2 1245
3° dia antes da
C. albicans higienizacéo 0,83 2 0,66 2 1245
3° dia depois da
72 C. albicans higienizagéo 0,80 2 0,81 2 1245
1° dia antes da
C. albicans higienizagéo 0,75 0,75 1245
1° dia depois da
C. albicans higienizagéo 0,80 0,80 3345
2° dia antes da
C. albicans higienizagao 0,76 2 0,69 2 3245
2° dia depois da
C. albicans higienizacéo 0,80 2 0,83 2 3245
3° dia antes da
C. albicans higienizagéo 0,83 2 0,66 2 3245
3° dia depois da
92 C. albicans higienizagéo 0,80 2 0,83 2 3245
1° dia antes da
C. tropicalis higienizagéo 0,87 2 0,85 2 3245
2° dia antes da
122 C. tropicalis higienizagdo 0,87 2 0,75 2 1240
3° dia antes da
C. albicans higienizagéo 1 1 1 1 1240
3° dia depois da
132 C. albicans higienizagéo 1 1 0,90 2 3214
1° dia depois da
C. guilhermondii higienizagéo 1 1 0,87 2 3214
2° dia antes da
C. guilhermondii higienizagdo
1 1 0,87 2 1214
C. guilhermondii 3;.d'.a a_ntes~da
igienizagéo
142 1 1 0,87 2 1214
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3° dia depois da

C. guilhermondii higienizagéo
1 0,77 2 1214
C. albicans 1° dia antes da
higienizagéo 0,81 0,77 2 1214
C. albicans 1° dia depois da
higienizagéo 0,85 0,77 2 5335
C. albicans 2° dia antes da
higienizagéo 0,80 0,77 2 5335
C. albicans 2° dia depois da
212 higienizagdo 0,81 0,77 2 5335
1° dia antes da
C. dubliniensis higienizacéo 1 0,70 2 5335
2° dia antes da
C. dubliniensis higienizagédo
1 0,70 2 1245
C. dubliniensis 3° dia antes da
220 higienizagdo 1 0,76 2 1245
C. albicans 1° dia depois da
higienizagéo 1 0,71 2 1245
C. albicans 2° dia antes da
higienizagdo 1 0,83 2 1212
C. albicans 2° dia depois da
higienizagdo 1 0,85 2 1212
C. albicans 3° dia antes da
2ga higienizagéo 1 0,47 3 1212
1° dia antes da
C. albicans higienizacéo 1 0,66 2 1212
2° dia antes da
C. albicans higienizag&o 1 0,80 2 1241
3° dia antes da
342 C. albicans higienizagdo 1 1 1 1241
1° dia antes da
C. albicans higienizacéo 1 0,53 1241
2° dia antes da
C. albicans higienizagdo 1 0,55 1241
3° dia antes da
372 C. albicans higienizagéo 1 0,83 2 1241
3° dia antes da
382 C. dubliniensis higienizacéo 1 0,84 2 1241
3° dia depois da
393 C. albicans higienizacéo 1 0,46 3 3324
1° dia depois da
C. albicans higienizagéo 0,71 0,72 2 1245
2° dia antes da
C. albicans higienizagéo 0,85 0,72 2 1245
C.aians [ 20 depl
463 0,71 1 1 1245
1° dia depois da
C. albicans higienizagao 0,80 0,90 2 1245
2° dia antes da
C. albicans higienizagéo 0,80 0,54 3 1245
3° dia depois da
482 C. albicans higienizagéo 0,80 0,66 2 1245

*Pacientes que passaram por intervengao cirdrgica

1 Atividade enzimética: Pz =1,0 = Auséncia de atividade enzimatica - (Indice :1)

1,0 <Pz > 0,64 = Atividade enzimatica positiva - (indice : 2)

Pz < 0,64 = Atividade fortemente positiva - (Indice : 3)

2 codigo dos morfotipos de C. albicans conforme modelo de Pongpaichit,1987- modificado por Hunter et al.,1989
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4.3.2 Digluconato de clorexidina a 0,12%

Foram isoladas leveduras antes e/ou apés a higienizacdo com digluconato de
clorexidina a 0,12% em 10% dos pacientes (05/50). C albicans foi isolada em 80% (04/05)
dos pacientes, C. tropicalis em 20% (01/05).

Na tabela 15 pode-se observar que nos pacientes higienizados com digluconato
de clorexidina a 0,12% foram isoladas nove amostras de leveduras sendo 77,78% (07/09)
isolados de C. albicans e 22,22% (02/09) isolados de C. tropicalis. Destes 71,43% (05/07)
isolados de C. albicans ndo apresentaram producéo de proteinase e em 14,28% (01/07)
isolados n&o ocorreu a producao de fosfolipase. Em 14,28% (01/07) isolado de C. albicans
nao ocorreu a producédo de proteinase e fosfolipase.

Observa-se nesse grupo 85,71% (06/07) dos isolados foram produtores de
fosfolipase com 33,33% (01/06) isolados altamente produtores dessa enzima. Quanto ao
morfotipo em 42,85% (03/07) isolados de C. albicans apresentaram franjas continua com

comprimento igual ou menor do que 2mm e comprimento de 3 a5 mm.
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Tabela 15- Atividade enzimatica e morfotipos das leveduras isoladas antes e apés a
higienizagdo com digluconato de clorexidina a 0,12%.

Atividade enzimatica®
Momento da .
: Levedur S Morfotipo?
Paciente SYEITE) higienizacéo indice indice orfotipo
Proteinase p7 Fosfolipase p7
C. albicans 1° dia depois da
higienizagéo 1 1 0,77 2 1241
2° dia antes da
C. albicans higienizagé&o 1 1 0,85 2 1241
3¢ dia antes da
*12C C. albicans higieniza@ﬁo 1 1 1 1 1241
) 2° dia antes da
22C C. albicans higienizagéo 1 1 0,75 2 7345
) 2° dia antes da
40C C. albicans higienizag&o 1 1 0,91 2 3324
1° dia antes da
C. albicans higienizacé@o
0,90 2 0,61 3 3241
C. albicans 20 _di_a antes da
a1c higienizagéo 0,77 2 0,64 2 3241
. 2° dia antes da
C. tropicalis higienizaca
igienizagao
1 1 1 1 3222
C. tropicalis 3° dia antes da
48C - rop higienizagéo 1 1 0,87 2 3222

*Pacientes que passaram por intervengao cirdrgica
1 Atividade enzimatica: Pz =1,0 = Auséncia de atividade enzimética - (indice :1)
1,0 <Pz > 0,64 = Atividade enzimatica positiva - (indice : 2)
Pz < 0,64 = Atividade fortemente positiva - (Indice : 3)
2Cédigo dos morfotipos de C. albicans conforme modelo de Pongpaichit,1987- modificado por Hunter et al.,1989

4.3.3 Extrato etandlico de prépolis a 6%

Foram isoladas leveduras antes e apds e/ou apOs a higienizagcdo com extrato
etandlico de propolis a 6% em 12% dos pacientes (06/50). C. albicans foi isolada em 50%
(03/06) dos pacientes, C. tropicalis em 50% (03/06).

Na tabela 16 pode-se observar que nos pacientes higienizados com extrato
etandlico de propolis a 6% foram isoladas nove amostras de leveduras sendo 44,44%
(04/09) isolados de C. albicans e 55,56% (05/09) isolados de C. tropicalis. Destes 25%
(01/04) isolados de C.albicans ndo apresentaram producdo de proteinase e em 100%
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(04/04) isolados ocorreu a producéo de fosfolipase. Observa-se nesse grupo 25% (01/04)

dos isolados altamente produtores de proteinase e 25% (01/04) altamente produtores de

fosfolipase. Quanto ao morfotipo em dois isolados de C. albicans apresentaram franjas

continua com comprimento de 3 a5 mm.

Tabela 16- Atividade enzimatica e morfotipos das leveduras isoladas antes e apos a

higienizacdo com extrato etandlico de propolis a 6%.

Momento da

Atividade enzimatical

: Levedur S Morfotipo?
Paciente SR higienizacéo e . orfotipo
Proteinase relize Fosfolipase nelee
PZ PZ
1° dia antes da
1P C. albicans higienizagéo 0,60 3 0,70 2 1235
. 1° dia antes da
C. albicans higienizagsio 0,85 2 0,41 3 3335
1P 1° dia depois da
C. albicans higienizag&o 0,90 2 0,66 2 3335
C. tropicalis 1° dia antes da 0,70 2 0,69 2
13P higienizacso 1245
. 1° dia antes da
23p C. albicans higienizacéo 1 1 0,76 2 1214
*2° dia antes da
C. tropicalis higienizagé&o 1 1 1 1
1240
C. tropicalis 3° dia antes da
36P higienizacéo 1 1 1 1 1240
C. tropicalis 1° dia antes da 1 1 0,88 2
higienizacéo 1240
. 2° dia antes da
50P C. tropicalis higienizacao 1 1 0,76 2 1240

*Pacientes que passaram por intervencao cirdrgica
1 Atividade enzimatica: Pz =1,0 = Auséncia de atividade enzimética - (indice :1)
1,0 <Pz > 0,64 = Atividade enzimatica positiva - (indice : 2)

Pz < 0,64 = Atividade fortemente positiva - (indice : 3)
2 codigo dos morfotipos de C. albicans conforme modelo de Pongpaichit,1987- modificado por Hunter et al.,1989.
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4.4 Atividade in vitro do digluconato de clorexidina e do extrato etandlico de
propolis a 6% sobre as leveduras isoladas da mucosa bucal de pacientes
higienizados com agua filtrada, digluconato de clorexidina a 0,12% e extrato

etandlico de prépolis a 6%.

4.4.1 Atividade in vitro do digluconato de clorexidina a 0,12% e do extrato
etandlico de propolis a 6% sobre as leveduras isoladas da mucosa bucal de
pacientes higienizados com agua filtrada.

Na tabela 17 observa-se a atividade do digluconato de clorexidina e do extrato
etandlico de propolis sobre as leveduras isoladas da mucosa bucal de pacientes
higienizados com agua filtrada. A CIM do digluconato de clorexidina para os 42 isolados
de C. albicans variou de 0,00024 a 0,12% e a CIM do extrato etandlico de propolis de
0,019 a 10%. A CIM do digluconato de clorexidina para os quatro isolados de C. tropicalis
foi de 0,00094% e a CIM do extrato etandlico de prépolis variou de 0,078 a 10%.

A CFM do digluconato de clorexidina para os 42 isolados de C. albicans variou de
0,00047 a 0,00188 e a CFM do extrato etandlico de propolis de 0,0156 a 20%. A CFM do
digluconato de clorexidina para os quatro isolados de C. tropicalis variou de 0,00094 a
0,00188% e a CFM do extrato etandlico de propolis variou de 0,0156 a 20%.
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Tabela 17- Concentracao inibitéria minima (CIM) e concentragdo fungicida minima (CFM)

do digluconato de clorexidina e do extrato etandlico de prépolis sobre as leveduras

isoladas da mucosa bucal de pacientes higienizados com agua filtrada.

Momento da

Digluconato de Clorexidina

Extrato etanélico de Prépolis

Paciente Levedura D
higienizacéo
CIM?! % (viv)? CFM?2 % (v/v) CIM% (v/v) CEM % (v/v)
1° dia antes da
C. albicans higienizagéo 0,00047 0,00094 1,25 25
1° dia depois da
C. albicans higienizagéo 0,00047 0,00094 1,25 25
2° dia depois da
C. albicans higienizacéo 0,00047 0,00094 0,625 1,25
3° dia antes da
*12 C. albicans higienizagéo 0,00094 0,00188 0,625 1,25
C. albicans *1° dia antes da
higienizacao 0,00094 0,00188 10 20
) o
C. albicans 2h'd|'a qntes~da 0,00047 0,00094 1,25
igienizacéo 2,5
C. albicans 2° dia depois da
+5a higienizacéo 0,00047 0,00094 5 10
*2° dia antes da
C. tropicalis higienizagédo 0,00094 0,00188 10 20
2° dia depois da
* 62 C. tropicalis higienizagdo 0,00047 0,00094 5 10
o
C. albicans 14 dia antes da 0,00094 0,00047 0,625 1,25
igienizacéo
0 A
C.albicans | 1 iadepois da 0,00094 0,00047 1,25 25
igienizacéo
o o
C. albicans 21 dia antes da 0,00188 0,00188 1,25 25
igienizacéo
o i A
C.albicans | # iadepois da 0,00188 0,00188 0,625 1,25
igienizagéo
C. albicans 8" dia antes da 0,00094 0,00094 1,25 25
higienizagéo
C. albicans 3° dia depois da 0,00094 0,00188 0,156 0,312
7a higienizagéo
o
C. albicans 1h.d'.a antes da 0,00024 0,00188 0,625
igienizacéo
1° dia depois da 1.25
C. albicans higieni = 0,00024 0,00188 0,625
igienizagéo
2° dia antes da 1.25
C. albicans higieni ~ 0,00094 0,00375 0,625
igienizacéo
2° dia depois da 1,25
C. albicans s ~ 0,00094 0,00375 1,25
hlgllenlzagao 25
C. albicans 8" dia antes da 0,00047 0,00188 1,25
hlglenlzag_ao 25
C.albicans | 3" diadepois da 0,00094 0,00188 0312
0a higienizagéo 0.625
1° dia antes da
C. tropicalis higienizagéo 0,00094 0,00188 0,312 0,625
2° dia antes da
122 C. tropicalis higienizacdo 0,00094 0,00188 0,078 0,156
3° dia antes da
C. albicans higienizagéo 0,00024 0,00047 0,039 0,078
3° dia depois da
C. albicans higienizagéo 0,12 0,12 0,019 0,039
132

64



1° dia depois da

C. guilhermondii L 0,00094 0,00188 0,312 0,625
higienizagéo
o 1
C. guithermongi | 2, dia antes da 0,00094 0,00188 0,156 0,312
igienizacdo
o 1
C. guithermongii | 3 dia antes da 0,00094 0,00188 0,312 0,625
igienizacdo
0 1 :
c. guilhermondii | 3 h‘.j"'?‘ depois da 0,00094 0,00188 1,25 25
142 igienizacdo
C. albicans 1° ldi'a qntes~da 0,00024 0,00047 1,25 25
higienizagédo
C. albicans 1° Q|§1 dgp0|§ da 0,00094 0,00188 1,25 25
higienizagédo
C. albicans 2° dia antes da 0,00094 0,625 1,25
higienizagédo 000188
C. albicans 2° dia depois da 0,00094 0,625 1,25
higienizagédo
218 0,00188
1° dia antes da
higienizagédo 0,00024 0,156 0,312
C. dubliniensis 2° dia antes da 0,00047
higienizagédo 0,00094 0,156 0,312
C. dubliniensis 3¢ dia antes da 0.00188
higienizagdo 0,00188 0,156 0,312
C. dubliniensis 0.00375
222
- P -
C. albicans 1 h(jra_\ dgp0|§ da 0,00024 0,00047 1,25 2,5
igienizacédo
C. albicans 20 _dl_a a1_ntes~da 0,00024 0,00047 25 5
higienizagéo
C. albicans 20 c_ilr?\ dt_3p0|§ da 0,00094 0,00188 1,25 2,5
higienizacéo
C. albicans 3° _dl_a a1_ntes~da 0,00047 0,00094 5 10
282 higienizacéo
1° dia antes da
C. albicans higienizagéo 0,00047 0,00094 0,312 0,625
2° dia antes da
C. albicans higienizacéo 0,00047 0,00094 0,625 1,25
3° dia antes da
342 C. albicans higienizacdo 0,12 0,12 10 20
1° dia antes da
C. albicans higienizacdo 0,00024 0,00047 0,312 0,625
2° dia antes da
C. albicans higienizagédo 0,00094 0,00188 0,312 0,625
3¢ dia antes da
C. albicans higienizagédo 0,00047 0,00094 0,625 1,25
372
3¢ dia antes da
382 C. dubliniensis higienizagdo 0,00047 0,00094 0,156 0,312
3° dia depois da
392 C. albicans higienizagdo 0,00094 0,00188 1,25 2,5
C. albicans 1° dia depois da 0,00047 0,00094 2,5 5
higienizagéo
C. albicans 2° dia antes da 0,00047 0,00094 1,25 25
higienizagéo
C. albicans 2° dia depois da 0,00094 0,00188 1,25 2,5
higienizagdo
462
1° dia depois da
C. albicans higienizagéo 0,00047 0,00094 10 20
2° dia antes da
C. albicans higienizagéo 0,00024 0,00047 5 10
3° dia depois da
482 C. albicans higienizagdo 0,00047 0,00094 5 10

*Pacientes que sofreram intervengéo cirargica

Condi¢6es do estudo: Pesquisa da Concentracéo inibitéria minima CIM em placas de microdiluicdo e

Sylv: volume por volume em porcentagem

leitura em 48 horas: resultado em %. i
Pesquisa da atividade fungistatica e fungicida em Agar Sabouraud dextrose e leitura
em 24 horas: presenga de crescimento atividade fungistatica e auséncia de

crescimento atividade fungicida (CFM).
1CIM Concentragéo inibitéria minima
2CFM: concentragdo fungicida minima
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4.4.2 Atividade in vitro do digluconato de clorexidina a 0,12% e do extrato
etandlico de propolis a 6% sobre as leveduras isoladas da mucosa bucal de

pacientes higienizados com digluconato de clorexidina a 0,12%

Na tabela 18 observa-se a atividade do digluconato de clorexidina e do extrato
etandlico de propolis sobre as leveduras isoladas da mucosa bucal de pacientes
higienizados com digluconato de clorexidina a 0,12%. A CIM do digluconato de clorexidina
para os sete isolados de C. albicans variou de 0,00047 a 0,12% e a CIM do extrato
etandlico de prépolis de 0,039 a 5%. A CIM do digluconato de clorexidina para os dois
isolados de C. tropicalis foi de 0,00094% e a CIM do extrato etandlico de propolis variou
de 10 a 20%.

A CFM do digluconato de clorexidina para os sete isolados de C. albicans variou de
0,00094 a 0,12% a CFM do extrato etandlico de prépolis de 0,078 a 10%. A CFM do
digluconato de clorexidina para os dois isolados de C. tropicalis foi de 0,00188% e a CFM

do extrato etandlico de propolis foi de 20%.

66



Tabela 18- Concentracao inibitéria minima (CIM) e concentragdo fungicida minima (CFM)
do digluconato de clorexidina a 0,12% e do extrato etandlico de prépolis a 6% sobre as
leveduras isoladas da mucosa bucal de pacientes higienizados com digluconato de

clorexidina a 0,12%.

Digluconato de cjorexidina Extrato etandlico de Propolis
Momento
. Levedura da
Paciente higienizacéo
CIM?! % (viv)? CFM?2 % (v/v) CIM% (v/v) CEM % (v/v)
C. albicans 1° dia depois da 0,12 0,12 2,5 5
higienizagéo
C. albicans 2° dia antes da
higienizagédo 0,12 0,12 2,5 5
C. albicans 3° dia antes da
higienizagédo 0,00047 0,00094 1,25 2,5
*12C
) 2° dia antes da
22C C. albicans higienizagao 0,00047 0,00094 5 10
) 2° dia antes da
400 C. albicans higienizagao 0,12 0,12 1,25 25
1° dia antes da
C. albicans higienizagéo 0,00094 0,00188 0,039 0,078
2° dia antes da
C. albicans higienizagcdo 0,00188 1,25
a41C 0,00094 0,625
. 2° dia antes da
C. tropicalis higienizacao 0,00094 0,00188 10 20
. 3° dia antes da
48C C. tropicalis higienizacao 0,00094 0,00188 20 20

*Pacientes que sofreram intervencgéo cirdrgica
Condig6es do estudo: Pesquisa da Concentragédo inibitéria minima CIM em placas de microdiluicédo e
leitura em 48 horas: resultado em %.
Pesquisa da atividade fungistatica e fungicida em Agar Sabouraud dextrose e leitura
em 24 horas: presenca de crescimento atividade fungistatica e auséncia de
crescimento atividade fungicida (CFM).
1CIM Concentragao inibitéria minima
2CFM: concentragdo fungicida minima
Sylv: volume por volume em porcentagem

4.4.3 Atividade in vitro do digluconato de clorexidina a 0,12% e do extrato
etandlico de prépolis a 6% sobre as leveduras isoladas da mucosa bucal de
pacientes higienizados com extrato etanolico de propolis a 6%.

Na tabela 19 observa-se a atividade do digluconato de clorexidina e do extrato

etandlico de propolis sobre as leveduras isoladas da mucosa bucal de pacientes

higienizados com extrato etandlico de propolis a 6%. A CIM do digluconato de clorexidina
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para os quatro isolados de C. albicans variou de 0,00024 a 0,12% e a CIM do extrato
etandlico de propolis de 0,312 a 10%. A CIM do digluconato de clorexidina para os cinco
isolados de C. tropicalis variou de 0,00024% a 0,12%e a CIM do extrato etandlico de
prépolis variou de 0,156 a 2,5%.

A CFM do digluconato de clorexidina para os quatro isolados de C. albicans variou
de 0,00047 a 012% a CFM do extrato etandlico de propolis de 0,625 a 20%. A CFM do
digluconato de clorexidina para os cinco isolados de C. tropicalis variou de 0,000047% a

012% e a CFM do extrato etandlico de propolis variou de 0,156 a 5%.

Tabela 19- Concentracgéo inibitéria minima (CIM) e concentracao fungicida minima (CFM)
do digluconato de clorexidina a 0,12% e do extrato etandlico de prépolis a 6% sobre as
leveduras isoladas da mucosa bucal de pacientes higienizados com extrato etandlico de

propolis a 6%.

Digluconato de C|orexidina Extrato etan6lico de Propolis
Momento
Paciente revedura higiegiiagéo
CIM? % (viv)3 CFM2 % (v/v) CIM% (v/v) CFEM % (v/v)
1° dia antes da
1P C. albicans higienizacéo 0,00024 0,00047 5 10
1° dia antes da
C.albicans higienizagdo 0,00094 0,00188 25 5
_ 1° (_jig dt_spois da
11P C. albicans higienizagdo 0,00047 0,00094 0,312 0,625
1° dia antes da
13P C. tropicalis higienizagao 0,00024 0,00047 0,312 0,625
1° dia antes da
23p C. albicans higienizagéo 0,12 0,12 10 20
*2° dia antes da
C. tropicalis higienizagéo 0,00047 0,00004 0,078 0,156
o 3° _di_a antes da
*36P C. tropicalis higienizagéo 0,00094 0,00188 0.156 0312
1° dia antes da
C. tropicalis higienizagdo 0,12 0,12 1,25 25
2° dia antes da
50P C. tropicalis higienizagdo 0,12 0,12 25 5

*Pacientes que sofreram intervenc¢&o cirdrgica
Condig6es do estudo: Pesquisa da Concentrag&o inibitéria minima CIM em placas de microdilui¢éo e

leitura em 48 horas: resultado em %.

Pesquisa da atividade fungistatica e fungicida em Agar Sabouraud dextrose e leitura

em 24 horas: presencga de crescimento atividade fungistatica e auséncia de

crescimento atividade fungicida (CFM).
1CIM Concentragéo inibitéria minima

2CFM: concentragéo fungicida minima

Sv/v: volume por volume em porcentagem
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4.5 Atividade in vitro do digluconato de clorexidina a 0,12% e do extrato etandlico
de propolis a 6% sobre as leveduras isoladas da mucosa bucal de pacientes
higienizados com agua filtrada, digluconato de clorexidina a 0,12% e extrato
etanolico de propolis a 6%, a producdo de exoenzimas proteinase e fosfolipase
e caracteristicas fenotipicas das leveduras.

451 Leveduras

A tabela 20 mostra o nimero total de leveduras 72 (100%) isoladas da mucosa
bucal de pacientes higienizados com agua filtrada, digluconato de clorexidina a 0,12% e
extrato etanodlico de prépolis a 6% sendo 53 isolados de C. albicans (73,62%), 11 isolados
de C. tropicalis (15,28%), quatro isolados de C.guilhermondii (5,55%) e quatro isolados
de C.dubliniensis (5,55%) identificados pelo Sistema api 20C AUX da empresa BioMerieux
auxonograma Aux®, ndo foram realizados testes moleculares para confirmacdo da
espécie C.dubliniensis.

A cepa padrao de C.albicans ATCC 64548 foi obtida da Micoteca do Departamento
de Microbiologia do Instituto de Ciéncias Biomédicas da Universidade de S&o Paulo. A
amostra tem mostrado resultados reprodutiveis nos testes em laboratério.

A tabela 21 apresenta as espécies de leveduras isoladas dos pacientes por tipo de
higienizacdo. Na higienizacdo com agua filtrada o isolamento de C. albicans foi de
58,33% (42/72).
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Tabela 20- Numero de leveduras isolada da mucosa bucal de pacientes higienizados com

agua filtrada, digluconato de clorexidina a 0,12% e extrato etandlico de propolis a 6%

identificados pelo Sistema api 20C AUX da empresa BioMerieux auxonograma Aux® e a
cepa padréao de C. albicans (ATCC 64548).

Cepa Padrao
C. albicans | C.tropicalis | C.dubliniensis?! C.guilhermondii Total de
Leveduras
C. albicans
N2 % N % N % N % N %
ATCC 64548
Ndmero de
Isoladosede | 53 | 73,62 | 11 | 15,28 04 5,55 04 5,55 72 100 1
Cepa padrédo

IN&o foram realizados testes moleculares para confirmag&o.

2N - nimero de isolados de leveduras

Tabela 21- NUumero de leveduras, por espécie, isoladas da mucosa bucal de pacientes

higienizados com &gua filtrada, digluconato de clorexidina a 0,12% e extrato etandlico

de propolis a 6%.

: Digluconato de Extrato Etandlico
Leveduras? Agua filtrada Clorexidina a de Propolis a 6% Total
0,12%
N3 % N % N % N %
. 42 58,33 07 9,73 04 5,56 53 73,62
C. albicans
C. tropicalis 04 5,55 02 2,78 05 6,95 11 15,28
C.dubliniensis? 04 5,55 - - - - 04 5,55
C.guilhermondii 04 5,55 - - - - 04 5,55
Total 54 75 09 12,50 09 12,50 72 100

1 Leveduras identificados pelo Sistema api 20C AUX da empresa BioMerieux auxonograma Aux®
2 Nao foram realizados testes moleculares para confirmagéo
3 N - nmero de isolados de leveduras
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4.5.2 Atividade antifungica do digluconato de clorexidina a 0,12% sobre as
levedura isoladas da mucosa bucal de pacientes higienizados com agua
filtrada, digluconato de clorexidina a 0,12% e extrato etandlico de propolis a
6%.

Os valores de CIM 50 e CIM 90 do digluconato de clorexidina a 0,12% foram
0,00094% e 0,00188% respectivamente. Ja a CFM 50 e CFM 90 foram 0,00188% e
0,00375% respectivamente (Tabela 22).

Tabela 22- Valores de CIM e CFM 50 e CIM e CFM 90 de digluconato de clorexidina a
0,12% sobre isolados da mucosa bucal de pacientes higienizados com agua filtrada,

digluconato de clorexidina a 0,12% e extrato etandlico de propolis a 6%.

Produto Concentragéo Inibitéria Minima Concentracdo Fungicida Minima
DIGLUCONATO CIM! 50 CIM2 90 CFM3 50 CFM* 90
DE (%) (%) (%) (%)
CLOREXIDINA
0,00094 0,00188 0,00188 0,00375

Condig6es do estudo: Pesquisa da Concentragao inibitéria minima CIM em placas de microdiluicédo e leitura em 24 horas:
resultado em %
Pesquisa da Concentracéo inibitéria minima CFM em placas de agar Sabouraud dextrose e leitura em
24 horas: resultado em %
CIM: concentracao inibitéria minima
1CIM 50 CIM de um antifingico capaz de inibir o crescimento de 50% dos Isolados.
2CIM 90 CIM de um antiflingico capaz de inibir o crescimento de 90% dos Isolados
CFM: concentrag&o Fungicida minima
SCFM 50 CIM de um antifiingico capaz de inibir o crescimento de 50% dos Isolados.
4CFM 90 CIM de um antifiingico capaz de inibir o crescimento de 90% dos Isolados
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A média e o desvio padrdo de concentragdo do digluconato de clorexidina a 0,12%
para CIM e CFM foram respectivamente 0,0137 + 0,0084% e 0,0144 + 0,0846%. (Tabela

23).

Tabela 23- Média, desvio padrdo, mediana, maxima e minima de digluconato de
clorexidina a 0,12% de isolados da mucosa bucal de pacientes higienizados com agua

filtrada, digluconato de clorexidina a 0,12% e extrato etanolico de propolis a 6%.

Variavel Cim2 CFMm3
Digluconato de
Clorexidina N'=72 N=r2
U xdp 0,0137** + 0,0084% 0,0144 + 0,0846%
Mediana 0,0600% 0,0601%
Min. — Max. 0,0001 - 0,12% 0,0002 - 0,12%

INUmero de isolados

2CIM: concentragao inibitéria minima

3CFM: concentragéo Fungicida minima

U - Média de producéo de proteinase e fosfolipase

dp — desvio padrao da producao de proteinase e fosfolipase

min-max. — minima e maxima da producéo de proteinase e fosfolipase
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Gréafico 5- Concentracgdes inibitérias minimas (CIM) do digluconato de clorexidina a
0,12% sobre de isolados da mucosa bucal de pacientes higienizados com &gua filtrada,
digluconato de clorexidina a 0,12% e extrato etanolico de propolis a 6% e Cepa padrao
ATCC 64548.
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Grafico 6- Concentracfes fungicidas minimas (CFM) do digluconato de clorexidina a
0,12% sobre de isolados da mucosa bucal de pacientes higienizados com agua filtrada,
digluconato de clorexidina a 0,12% e extrato etandlico de propolis a 6% e Cepa padréao
ATCC 64548.
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4.5.3 Atividade antifungica do extrato etandlico de prépolis a 20% sobre as levedura
isoladas damucosa bucal de pacientes higienizados com agua filtrada, digluconato

de clorexidina a 0,12% e extrato etandlico de prépolis a 6%.

Os valores de CIM 50 e CIM 90 do extrato etandlico de prépolis a 20% foram
1,25% e 5% respectivamente. Ja a CFM 50 e CFM 90 foram 2,5% e 10% respectivamente
(Tabela 24).

Tabela 24- Valores de CFM 50 e CFM 90 do extrato etandlico de propolis a 20% sobre
isolados da mucosa bucal de pacientes higienizados com agua filtrada, digluconato de

clorexidina a 0,12% e extrato etandlico de propolis a 6%.

Produto Concentracao Inibitéria Minima Concentracdo Fungicida Minima
EXTRATO CIM?! 50 CIM?2 90 CFM3 50 CFM* 90
ETANOLICO DE (%) (%) (%) (%)
PROPOLIS
1,25 5 2,5 10

CondigGes do estudo: Pesquisa da Concentracéo inibitéria minima CIM em placas de microdiluicéo e leitura em 24 horas:

resultado em %

Pesquisa da Concentragdo inibitéria minima CFM em placas de agar Sabouraud dextrose e leitura em
24 horas: resultado em %
CIM: concentracao inibitéria minima
1CIM50 CIM de um antifingico capaz de inibir o crescimento de 50% dos Isolados.
2CIM 90 CIM de um antifiingico capaz de inibir o crescimento de 90% dos Isolados
CFM: concentragdo Fungicida minima
3CFM 50 CIM de um antifiingico capaz de inibir o crescimento de 50% dos Isolados.
4CFM 90 CIM de um antifiingico capaz de inibir o crescimento de 90% dos Isolados
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A média e o desvio padrao da concentragdo do extrato etandlico de prépolis a 20%
para CIM e CFM foram respectivamente 1,1499* + 1,7361% e 2,3000 = 3,4721 %
(Tabela 25).

Tabela 25- Média, desvio padrdo, mediana, méxima e minima do extrato etandlico de
propolis a 20% isolados da mucosa bucal de pacientes higienizados com &gua filtrada,

digluconato de clorexidina a 0,12% e extrato etandlico de propolis a 6%.

Variavel Cim2 CFM3
Propolis N1=72 N=72
u+dp 1,1499* + 1,7361 % 2,3000 * 3,4721 %
Mediana 0,625% 1,25%
Min. — Max. 0,009 — 10% 1,25 — 20%

INUmero de isolados

2CIM: concentragao inibitéria minima

3CFM: concentragéo Fungicida minima

U - Média de producéo de proteinase e fosfolipase

dp — desvio padrao da producao de proteinase e fosfolipase

min-max. — minima e maxima da producéo de proteinase e fosfolipase
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Gréafico 7- Concentracdes inibitérias minimas (CIM) do extrato etandlico de prépolis a
20% sobre de isolados da mucosa bucal de pacientes higienizados com &gua filtrada,

digluconato de clorexidina a 0,12% e extrato etanolico de propolis a 6% e Cepa padrao
ATCC 64548.
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Grafico 8- Concentracfes fungicidas minimas (CFM) do extrato etandlico de prépolis a
20% sobre de isolados da mucosa bucal de pacientes higienizados com &gua filtrada,

digluconato de clorexidina a 0,12% e extrato etandlico de propolis a 6% e Cepa padrao
ATCC 64548.
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4 5.4 Fatores de viruléncia

Atividade Enzimatica: Producéo de exoenzimas: Proteinase e Fosfolipase

Neste item sera observada a atividade do digluconato de clorexidina e do extrato
etandlico de propolis sobre a producéo de exoenzimas proteinase e fosfolipase e sobre
as caracteristicas fenotipicas das leveduras isoladas da mucosa bucal de pacientes
higienizados com agua filtrada, digluconato de clorexidina a 0,12% e ao extrato

etandlico de propolis a 6%

4.5.4.1 Atividade do digluconato de clorexidina a 0,12% e do extrato etandlico de
prépolis a 20% sobre a producdo de exoenzimas proteinase e fosfolipase das
leveduras isoladas da mucosa bucal de pacientes higienizados com agua filtrada.

Na tabela 26 observa-se a producdo de proteinase e fosfolipase antes e apos a
atividade do digluconato de clorexidina a 0,12% na concentragdo subinibitéria em
leveduras isoladas de pacientes higienizados com &gua filtrada. O digluconato de
clorexidina inibiu a producéo de proteinase em quatro isolados de C. albicans e em um
isolado de C.tropicalis. Na fosfolipase a atividade inibitéria ocorreu em 11 isolados de

C.albicans e em trés de C. tropicalis.
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Tabela 26- Atividade do digluconato de clorexidina a 0,12% sobre a producéo de

exoenzimas proteinase e fosfolipase das leveduras isoladas da mucosa bucal de

pacientes higienizados com agua filtrada e da cepa padrdao ATCC 64548.

indice
Pz?

indice

indice

Produgéo de Prozigéo Producdo de Prozﬁzgﬁo Produt;_éo de Prozﬁzgéo Pm?j:céo ing;e
Leveduras Momento da Som atvidade | Proteinase | Proteinase de’ | ovatvidade | Fostolipase | | seba | Producdode
Paciente ce e . o ~ do _ng _goba Proteinase o Sem ERER D Fosfolipase
papadido | higienizagao aguconzo | SUvisde | acatedo | Seba | sguconso | awidwie | C a0 | o608
de clorexidina’ digluggnalo b g diglu(ignato de clorexidina’ diglujc:onam tillilg(%:i:t: dgig:gf&}:}ga
el clor:x?dina clorexidina
C. albicans 1° dia antes da
higienizacéo 1 1 1 1 0,85 2 1 1
C. albicans 1° dia depois
da higienizacdo 1 1 1 1 0,85 2 1 1
C. albicans 2° dia depois
da higienizacéo 1 1 1 1 0,85 2 0,87 2
C. albicans 3° dia antes da
*1A higienizacéo 1 1 1 1 0,46 3 1 1
C. albicans 1° dia antes da
higieniza¢éo 1 1 1 1 1 1 1 1
C. albicans 2° dia antes da
higienizacé@o 1 1 1 1 0,90 2 0,87 2
C. albicans 2° dia depois
*5A da higienizacéo 1 1 1 1 0,69 2 1 1
C. tropicalis | *2° dia antes da
higienizacéo 1 1 1 1 0,75 2 0,63 3
C. tropicalis 2° dia depois
*6A da higienizacdo 1 1 1 1 0,66 2 1 1
C. albicans 1° dia antes da
higienizacéo 0,85 2 0,80 2 0,70 2 0,72 2
C. albicans 1° dia depois
da higienizacéo 0,90 2 0,88 2 0,87 2 0,70 2
C. albicans 2° dia antes da
higienizacéo 0,78 2 0,77 2 0,77 2 0,69 2
C. albicans 2° dia depois
da higienizacéo 0,75 2 0,77 2 0,80 2 0,80 2
C. albicans 3° dia antes da
higienizacé@o 0,83 2 0,75 2 0,66 2 0,65 2
7A C. albicans 3¢ dia depois
da higienizacéo 0,80 2 0,80 2 0,81 2 1 1
C. albicans 1° dia antes da
higienizacéo 0,75 2 0,77 2 0,75 2 0,87 2
C. albicans 1° dia depois
da higienizacdo 0,80 2 0,85 2 0,80 2 0,77 2
C. albicans 2° dia antes da
higienizacé@o 0,76 2 1 1 0,69 2 0,71 2
C. albicans 2° dia depois
da higienizacéo 0,80 2 0,80 2 0,83 2 0,76 2
C. albicans 3° dia antes da
9A higienizacéo 0,83 2 0,77 2 0,66 2 0,70 2
C. albicans 3° dia depois
da higienizacao 0,80 2 1 1 0,83 2 1 1
C. tropicalis 1° dia antes da
higienizacéo 0,87 2 1 1 0,85 2 1 1
C. tropicalis 2° dia antes da
12A higienizacéo 0,87 2 0,87 2 0,75 2 1 1
3° dia antes da
C. albicans higienizacéo 1 1 1 1 1 1 1 1
3° dia depois
13A C. albicans da higienizacéo 1 1 1 1 0,90 2 0,90 2
C. 1° dia depois
14A guilhermondii | da higienizacdo 1 1 0,87 2 0,87 2 0,71 2
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C. 2° dia antes da
guilhermondii higienizacéo 1 0,85 0,87 0,76
C. 3° dia antes da
guilhermondii higienizacéo 1 0,85 0,87 0,71
C. 3° dia antes da
guilhermondii higienizacéo 1 0,75 0,77 0,71
C. albicans 1° dia antes da
higienizacéo 0,81 0,85 0,77 0,86
C. albicans 1° dia depois
da higienizacéo 0,85 0,85 0,77 0,85
C. albicans 2° dia antes da
higienizacéo 0,80 0,85 0,77 0,72
C. albicans 2° dia depois
21A da higienizacdo 0,81 0,83 0,77 0,80
1° dia antes da
C. dubliniensis higienizacéo 1 1 0,70 0,66
C. dubliniensis | 2° dia antes da
higienizacéo 1 1 0,70 0,46
C. dubliniensis | 3°dia antes da
22A higienizacéo 1 1 0,76 0,63
C. albicans 1° dia depois
da higienizacdo 1 1 0,71 1
C. albicans 2° dia antes da
higienizacéo 1 1 0,83 0,75
C. albicans 2° dia depois
da higienizacéo 1 1 0,85 0,66
C. albicans 3° dia antes da
28A higieniza¢éo 1 1 0,47 0,90
C. albicans 1° dia antes da
higienizacéo 1 1 0,66 1
C. albicans 2° dia antes da
higienizacéo 1 1 0,80 1
C. albicans 3° dia antes da
34A higieniza¢éo 1 1 1 1
C. albicans 1° dia antes da
higieniza¢éo 1 1 0,53 0,66
C. albicans 2° dia antes da
higienizacéo 1 1 0,55 0,53
C. albicans 3° dia antes da
37A higienizacéo 1 1 0,83 1
C. dubliniensis | 3°dia antes da
38A higienizacéo 1 1 0,84 0,78
C. albicans 3° dia depois
39A da higienizacdo 1 1 0,46 1
C. albicans 1° dia depois
da higienizacéo 0,71 1 0,72 1
C. albicans 2° dia antes da
higienizacéo 0,85 1 0,72 0,66
C. albicans 2° dia depois
46A da higienizacdo 0,71 0,77 1 0,80
C. albicans 1° dia depois
da higienizacéo 0,80 0,75 0,90 0,71
C. albicans 2° dia antes da
higienizacéo 0,80 0,83 0,54 0,70
C. albicans 3¢ dia depois
48A da higienizagdo 0,80 0,83 0,66 0,70
Padréo | ATCC 64548 1 1 1 1

*Pacientes que sofreram intervencao cirdrgica
1Atividade do digluconato de clorexidina: Concentragéo sub inibitéria

2Atividade enzimatica: Pz =1,0 = Auséncia de atividade enzimética - (indice :1)
1,0 <Pz > 0,64 = Atividade enzimatica positiva - (indice : 2)
Pz < 0,64 = Atividade fortemente positiva - (Indice : 3)
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Na tabela 27 observa-se a producédo de proteinase e fosfolipase antes e apés a
atividade do extrato etandlico de prépolis na concentracdo subinibitéria em leveduras
isoladas de pacientes higienizados com agua filtrada. O extrato etandélico de propolis inibiu
a producao de proteinase em 14 isolados de C. albicans e em um isolado de C.tropicalis.

Na fosfolipase a atividade inibitoria ocorreu em um isolado de C.albicans.

Tabela 27- Atividade do extrato etandlico de prépolis a 20% sobre a producdo de
exoenzimas proteinase e fosfolipase das leveduras isoladas da mucosa bucal de

pacientes higienizados com agua filtrada e da cepa padrdo ATCC 64548.

I’n;;e I'r:)dzizce "”S;e Produgédo indice
Vomento da Floduiode | Proguse | Foducite | produan | HOEOLE | produco | oylase | producioce
paciente |  CopaPaddol | Sem eidade. | Polensse | ommao | Proeinase | ST SNCE | ponoipase | S0h5 | Foslojpase
eveduras higienizacao ex}r_ato atividade ex}r_ato atisvc;gaiie ex‘trbato ati?ﬁirgde do atividade do
etanpllcg de do etangllcq de do etanpllcp de do extrfa\go exltr‘am
prépolis* extrato prépolis extrato prépolis* extrato etangllco_ etangllcq de
dztg?g::lglci)s detan@lic? daa"'f"“clf? de prépolis prépolis
e prépolis e prépolis
C. albicans 1° dia antes da
higienizacé@o 1 1 1 1 1 1 1 1
C. albicans 1° dia depois
da higienizacéo 1 1 1 1 1 1 1 1
C. albicans 2° dia depois
da higienizacéo 0,77 2 0,66 2 1 1 1 1
C. albicans 3° dia antes da
*1A higienizac@o 0,66 2 1 1 1 1 1 1
C. albicans 1° dia antes da
higienizacéo 1 1 1 1 1 1 1 1
C. albicans 2° dia antes da
higienizacéo 0,80 2 1 1 1 1 1 1
C. albicans 2° dia depois
*5A da higienizacéo 0,75 2 1 1 1 1 1 1
C. tropicalis | *2° dia antes da
higienizacé@o 1 1 1 1 1 1 1 1
C. tropicalis 2° dia depois
*6A da higienizagdo 1 1 1 1 1 1 1 1
C. albicans 1° dia antes da
higienizacéo 1 1 1 1 0,81 2 0,66 2
C. albicans 1° dia depois
da higienizacéo 1 1 1 1 0,81 2 0,66 2
C. albicans 2° dia antes da
higienizac@o 0,80 2 1 1 0,76 2 0,75 2
C. albicans 2° dia depois
da higienizacdo 0,66 2 1 1 1 1 1 1
C. albicans 3° dia antes da
higienizacéo 0,62 3 1 1 1 1 1 1
7A C. albicans 3¢ dia depois
da higienizacdo 0,66 2 0,66 2 0,75 2 0,90 2
C. albicans 1° dia antes da
higienizacéo 1 1 1 1 1 1 1 1
C. albicans 1° dia depois
da higienizacdo 0,80 2 0,50 3 1 1 1 1
C. albicans 2° dia antes da
9A higienizacéo 0,66 2 0,50 3 1 1 1 1
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C. albicans

2° dia depois

da higienizacéo 1 1 1 1
C. albicans 3° dia antes da
higienizacéo 0,60 1 1 1
C. albicans 3° dia depois
da higienizacdo 0,66 0,50 1 1
C. tropicalis 1° dia antes da
higienizacéo 1 1 1 1
C. tropicalis 2° dia antes da
12A higienizacéo 0,55 1 1 1
3° dia antes da
C. albicans higienizacéo 1 1 1 1
3° dia depois
13A C. albicans da higienizacdo 0,66 1 1 1
C. 1° dia depois
guilhermondii | da higienizac&do 0,40 1 1 1
C. 2° dia antes da
guilhermondii higienizacéo 0,40 1 1 1
C. 3° dia antes da
guilhermondii higienizacéo 0,88 1 1 1
C. 3° dia antes da
14A guilhermondii higienizacé@o 0,77 1 1 1
C. albicans 1° dia antes da
higienizacéo 1 1 1 1
C. albicans 1° dia depois
da higienizacéo 1 1 1 1
C. albicans 2° dia antes da
higienizacéo 1 1 1 1
C. albicans 2° dia depois
21A da higienizacéo 1 1 1 1
1° dia antes da
C. dubliniensis higienizacéo 1 1 1 1
C. dubliniensis | 2° dia antes da
higienizacéo 0,80 1 1 1
C. dubliniensis | 3°dia antes da
22A higienizacéo 0,77 1 1 1
C. albicans 1° dia depois
da higienizacdo 1 1 1 1
C. albicans 2° dia antes da
higienizacéo 1 1 1 1
C. albicans 2° dia depois
da higienizacdo 0,71 1 1 1
C. albicans 3° dia antes da
28A higienizac@o 0,81 1 1 1
C. albicans 1° dia antes da
higienizacéo 1 1 1 1
C. albicans 2° dia antes da
higienizacéo 1 1 0,87 0,76
C. albicans 3° dia antes da
34A higienizacéo 0,87 1 0,88 0,88
C. albicans 1° dia antes da
higienizac@o 1 1 1 1
C. albicans 2° dia antes da
higienizacéo 1 1 1 1
C. albicans 3° dia antes da
37A higienizacéo 0,77 1 1 1
C. dubliniensis | 3°dia antes da
38A higienizacéo 1 1 1 1
C. albicans 3° dia depois
39A da higienizacao 1 1 1 1
C. albicans 1° dia depois
da higienizacdo 1 1 1 1
C. albicans 2° dia antes da
higienizacéo 1 1 1 1
C. albicans 2° dia depois
46A da higienizacao 0,80 1 0,81 1
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C. albicans 1° dia depois
da higienizacéo 1 1 1 1 1 1 1 1
C. albicans 2° dia antes da
higienizacéo 1 1 1 1 1 1 1 1
C. albicans 3° dia depois
48A da higienizacdo 0,66 2 1 1 1 1
Padrédo | ATCC 64548 _ 1 1 1 1 1

*Pacientes que sofreram intervengao cirdrgica

1 Atividade do extrato etandlico de prépolis: Concentracéo sub inibitéria

2 Atividade enzimética: Pz =1,0 = Auséncia de atividade enzimatica - (indice :1)
1,0 < Pz > 0,64 = Atividade enzimatica positiva - (indice : 2)
Pz < 0,64 = Atividade fortemente positiva - (Indice : 3)

4.5.4.2 Atividade das doses subinibitorias de digluconato de clorexidina a 0,12%
e do extrato etandlico de préopolis a 20% sobre a producdo de exoenzimas
proteinase e fosfolipase das leveduras isoladas da mucosa bucal de pacientes

higienizados com digluconato de clorexidina a 0,12%.

Na tabela 28 observa-se a producédo de proteinase e fosfolipase antes e apés a
atividade do digluconato de clorexidina na concentracdo subinibitéria em leveduras
isoladas de pacientes higienizados com digluconato de clorexidina a 0,12%. O digluconato
de clorexidina inibiu a producdo de proteinase em dois isolados de C. albicans. Na

fosfolipase a atividade inibitdria ocorreu em sete isolados de C.albicans.
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Tabela 28- Atividade do digluconato de clorexidina a 0,12% sobre a producao de
exoenzimas proteinase e fosfolipase das leveduras isoladas da mucosa bucal de

pacientes higienizados digluconato de clorexidina a 0,12% e da cepa padrdo ATCC 64548.

indice . feh
- Indice Indice
ProFc’iﬁZ 50 Ir;izlg:e PZ? Produgéo PZ?
Produgéo de dec Producio de Producéo Producéo de Producéo de Producéo
Momento da Proteinase EraCEsD Prote(i;nase deg Fosfolipase de Fosfolipase de
Cepa Padrio/ Sem atividade Sem . D Sem atividade | Fosfolipase sob a Fosfolipase
Paciente P d higienizaca do atividade atividade do sob a do Sem atividade soba
Leveduras igienizacao digluconato d digl t tividad digluconato atividade do atividade
de clorexidina® di ° lgluconato atividade de clorexidina® do digluconato do
igluconato | de clorexidina do e G el EEnE®
de digluconato 9 . 9
| di d de clorexidina de
clorexidina clorexeidina clorexidina clorexidina
C. albicans 1° dia depois
da higienizacéo 1 1 1 1 0,77 2 1 1
C. albicans 2° dia antes da
higienizacéo 1 1 1 1 0,85 2 1 1
C. albicans 3° dia antes da
*12C higieniza¢éo 1 1 1 1 1 1 1 1
22C C. albicans 2° dia antes da
higieniza¢éo 1 1 1 1 0,75 2 1 1
40C C. albicans 2° dia antes da
higienizacéo 1 1 1 1 0,91 2 1 1
C. albicans 1° dia antes da
higienizacéo 0,90 2 1 1 0,61 3 1 1
C. albicans 2° dia antes da
41C higienizacéo 0,77 2 1 1 0,64 3 1 1
C. tropicalis 2° dia antes da
higieniza¢éo 1 1 1 1 1 1 0,87 2
C. tropicalis 3° dia antes da
48C higienizacéo 1 1 1 1 0,87 2 0,83
Padrao | ATCC 64548 _ 1 1 1 1 1 1 1

*Pacientes que sofreram intervengéo cirdrgica
1 Atividade do digluconato de clorexidina: Concentrag&io sub inibitoria
2Atividade enzimatica: Pz =1,0 = Auséncia de atividade enzimatica - (indice :1)
1,0 < Pz > 0,64 = Atividade enzimética positiva - (Indice : 2)
Pz < 0,64 = Atividade fortemente positiva - (indice : 3)
4.5.4.3 Atividade das doses subinibitérias de digluconato de clorexidina a 0,12%
e do extrato etandlico de prépolis a 20% sobre a producdo de exoenzimas
proteinase e fosfolipase das leveduras isoladas da mucosa bucal de pacientes

higienizados com extrato etandlico de prépolis a 6%.

Na tabela 29 observa-se a produgcdo de proteinase e fosfolipase antes e apés a
atividade extrato etanolico de propolis na concentracdo subinibitéria em leveduras
isoladas de pacientes higienizados digluconato de clorexidina a 0,12%. O extrato
etanolico de prépolis inibiu a producdo de proteinase em um isolado de C. albicans. Na

fosfolipase a atividade inibitéria ocorreu em trés isolados de C.albicans.

83



Tabela 29- Atividade do extrato etandlico de propolis a 20% sobre a producdo de
exoenzimas proteinase e fosfolipase das leveduras isoladas da mucosa bucal de
pacientes higienizados com digluconato de clorexidina a 0,12% e da cepa padrdo ATCC
64548.

indice P . indice
Pz? Ir::’dzlge '”F‘,’%Se Produgéo PZ?
Produgéo de Producéo Producéo de Produco Producéo de Produco de Producéo
Momento da Proteinase de Proteinase dec Fosfolipase deg Fosfolipase de
= Sem atividade | Proteinase sob a o Sem atividade : sob a Fosfolipase
Paciente Cepa Padrao/ P x do Sem atividade do Prote';na.se do Fosg:llpase atividade sob a
Leveduras higienizacéo extrato atividade extrato atisv[:daiie extrato ativ:irgde do atividade
etandlico de do etandlico de do etandlico de do extrato do
prépolis* extrato prépolis extrato prépolis* extrato etanélico extrato
etanédlico etanélico cemales de prépolis etanélico
de prépolis de propolis de propolis de prépolis
C. albicans 1° dia depois
da higienizacéo 1 1 1 1 0,75 2 1 1
C. albicans 2° dia antes da
higienizacéo 1 1 1 1 0,75 2 1 1
C. albicans 3° dia antes da
*12C higienizacéo 0,90 2 1 1 0,75 2 1 1
22C C. albicans 2° dia antes da
higienizacéo 1 1 1 1 0,56 3 0,81 2
40C C. albicans 2° dia antes da
higieniza¢éo 1 1 1 1 0,56 3 0,81 2
C. albicans 1° dia antes da
higienizacé@o 1 1 1 1 1 1 1 1
C. albicans 2° dia antes da
41C higienizacéo 1 1 1 1 1 1 1 1
C. tropicalis 2° dia antes da
higienizacéo 1 1 1 1 1 1 1 1
C. tropicalis 3° dia antes da
48C higienizacé@o 1 1 1 1 1 1 1 1
Padrdo | ATCC 64548 _ 1 1 1 1 1 1 1 1

*Pacientes que sofreram intervencao cirlrgica

1 Atividade do extrato etandlico de prépolis: Concentracéo sub inibitdria

2 ptividade enzimatica: Pz =1,0 = Auséncia de atividade enzimética - (indice :1)
1,0 <Pz > 0,64 = Atividade enzimatica positiva - (indice : 2)
Pz < 0,64 = Atividade fortemente positiva - (Indice : 3)

Na tabela 30 observa-se a producdo de proteinase e fosfolipase antes e apés a
atividade do digluconato de clorexidina na concentracdo subinibitoria em leveduras
isoladas de pacientes higienizados com extrato etandlico de proépolis. O digluconato de
clorexidina inibiu a produgcéo de proteinase em dois isolados de C. albicans e na
fosfolipase a atividade inibitdria ocorreu em um isolado de C.albicans e em dois isolados

de C. tropicalis.
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Tabela 30- Atividade do digluconato de clorexidina a 0,12% sobre a producéo de
exoenzimas proteinase e fosfolipase das leveduras isoladas da mucosa bucal de
pacientes higienizados com extrato etandlico de propolis a 6% e da cepa padrao ATCC
64548.

indi P P
P Inzégeu I'r;izig:e Ingég:e Produgao Ing;z:e
Produgéo de rodtégao Producio de Produco Producéo de Producéo de Producéo
Momento da Proteinase Proteinase Prote‘i;nase dec Fosfolipase de Fosfolipase de
5 Sem atividade ro p Sem atividade | Fosfolipase sob a Fosfolipase
Paciente Cepa Padrao/ I = do £am Sava Rloteless do Sem atividade sob a
Leveduras higienizagéo CIdigllucm_1da_to X atlvtljc;ade ztilgvlll.cll:gr?a(:g atisvoigaezie ddigllucmj;to | ativ(ijdade dia! do ativ(ijdade
e clorexidina digluconato de clorexidina : do e clorexidina dig|ucgna[o [¢] u[tj:gnato diglucgnam
clor:xeidina dlglu&gnmo clor:xeidina clorexidina clor:x?dina
clorexidina
1° dia antes da
1P C. albicans higienizacéo 0,60 3 0,88 2 0,70 2 0,76 2
11P C. albicans 1° dia antes da
higienizacéo 0,85 2 1 1 0,41 3 0,71 2
C. albicans 1° dia depois
da higienizacdo 0,90 2 1 1 0,66 2 0,75 2
13P C. tropicalis 1° dia antes da
higienizacéo 0,70 2 0,75 2 0,69 2 0,50 3
23P C. albicans 1° dia antes da
higienizacéo 1 1 1 1 0,76 2 1 1
*36P C. tropicalis *20 dia antes da
higienizacéo 1 1 1 1 1 1 1 1
C. tropicalis 3° dia antes da
higieniza¢éo 1 1 1 1 1 1 1 1
50P C. tropicalis 1° dia antes da
higienizacé@o 1 1 1 1 0,88 2 1 1
C. tropicalis 2° dia antes da
higienizacéo 1 1 1 1 0,76
Padrdo | ATCC 64548 _ 1 1 1 1 1

*Pacientes que sofreram intervengéo cirdrgica

1 Atividade do digluconato de clorexidina: Concentrag&io sub inibitoria

2 Atividade enzimética: Pz =1,0 = Auséncia de atividade enzimatica - (indice :1)
1,0 <Pz > 0,64 = Atividade enzimatica positiva - (indice : 2)
Pz < 0,64 = Atividade fortemente positiva - (Indice : 3)

Na tabela 31 observa-se a producéo de proteinase e fosfolipase antes e apos a
atividade do extrato etandlico de prépolis na concentracdo subinibitoria em leveduras
isoladas de pacientes higienizados com extrato etandlico de prépolis. O extrato etandlico
de proépolis inibiu a producdo de proteinase do Unico isolado de C.tropicalis produtor de
proteinase. Auséncia da producdo de fosfolipase foi observada em todos os isolados

desse grupo.
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Tabela 31- Atividade do extrato etandlico de propolis a 20% sobre a producédo de

exoenzimas proteinase e fosfolipase das leveduras isoladas da mucosa bucal de

pacientes higienizados com extrato etandlico de propolis a 6% e da cepa padrao ATCC

indice o C
. Pz2 ) : Ir::’dzlge : '”F‘,’%Se Produgéo indige
Momento da Pg’?gt\;?:gsie Progigao P’:r’?g;?:gsie Progugio Fgggfgtl;i?)[;g: Progugéo Fosfgl?pase Prodiéﬁo de
L N e e e A
aciente | Copa Padidol Sem eidade. | Polenese | ommao | Proenase | ST SNCE | posoipase | S0h5 | Foslojpase
Leveduras higienizagao ex}r_ato atividade ex}r_ato atisv[:ct;aiie ex'trbato ati?:irgde do atividade do
etangllcq ﬁie do etangllco_ de do etanpllcp ?e do extrla@o ex}r_ato
prépolis extrato prépolis e prépolis Gl etangllco_ etangllco_ de
elanpllcq ceniles cemdles de prépolis propolis
elRgRolS de prépolis de prépolis
1° dia antes da
1P C. albicans higienizacéo 1 1 1 1 1 1 1 1
11P C. albicans 1° dia antes da
higienizacéo 1 1 1 1 1 1 1 1
C. albicans 1° dia depois
da higienizacdo 1 1 1 1 1 1 1 1
13P C. tropicalis 1° dia antes da
higienizacé@o 1 1 1 1 1 1 1 1
23P C. albicans 1° dia antes da
higienizacéo 1 1 1 1 1 1 1 1
*36P C. tropicalis *20 dia antes da
higienizacéo 1 1 1 1 1 1 1 1
C. tropicalis 3° dia antes da
higieniza¢éo 0,72 2 1 1 1 1 1 1
50P C. tropicalis 1° dia antes da
higienizacé@o 1 1 1 1 1 1 1 1
C. tropicalis 2° dia antes da
higienizacéo 1 1 1 1 1
Padrédo | ATCC 64548 1 1 1 1 1

*Pacientes que sofreram intervengéo cirdrgica

1 Atividade do extrato etanélico de prépolis Concentragéo sub inibitoria

2 ptividade enzimatica: Pz =1,0 = Auséncia de atividade enzimética - (indice :1)

1,0 <Pz > 0,64 = Atividade enzimatica positiva - (indice : 2)
Pz < 0,64 = Atividade fortemente positiva - (Indice : 3)

A média, o desvio padrdo, a mediana, a maxima e minima da producdo de

proteinase e fosfolipase das leveduras isoladas da mucosa bucal de pacientes

higienizados com agua filtrada, digluconato de clorexidina a 0,12% e extrato etandlico de

prépolis a 6% podem ser observados na tabela 32. O digluconato de clorexidina promoveu

um diminuicdo na média da producéo de fosfolipase de 0,68 + 0,02 para 0,73 + 0,04.
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Tabela 32- Média, desvio padrédo, mediana, maxima e minima da producédo de proteinase
e fosfolipase das leveduras isoladas da mucosa bucal de pacientes higienizados com agua
filtrada, digluconato de clorexidina a 0,12% e extrato etandlico de propolis a 6% sob a

atividade do digluconato de clorexidina a 0,12%.

Producéo de Producéo de Producéo de Producio de
Proteinase Proteinase sob a Fosfolipase Fosfoli ;;se sha
E . Sem atividade do atividade do Sem atividade do ativigade dlo
xoenzimas digluconato de digluconato de digluconato de el CE
clorexidina: clorexidina clorexidina: ?:Iorexidina
Numero de
N?=72 N=72 N=72 N=72
Isolados de
leveduras
U xdp 0,86°+ 0,14 0,86 + 0,03 0,68 £ 0,02 0,73 +0,04
Mediana 0,70 0,86 0,68 0,73
Min. — Max. 0,60 - 0,80 0,83-0,88 0,66 — 0,70 0,70-0,76

1Atividade do digluconato de clorexidina: Concentragéo sub inibitéria
2Numero de isolados
8 Atividade enzimética Pz =1,0 = Auséncia de atividade enzimatica
1,0 < Pz > 0,64 = Atividade enzimatica positiva
Pz < 0,64 = Atividade fortemente positiva
U - Média de produgéo de proteinase e fosfolipase
dp — desvio padrao da produgédo de proteinase e fosfolipase
min-max. — minima e maxima da producao de proteinase e fosfolipase

A média, o desvio padrdo, a mediana, a maxima e minima da producdo de
proteinase e fosfolipase das leveduras isoladas da mucosa bucal de pacientes
higienizados com agua filtrada, digluconato de clorexidina a 0,12% e extrato etandlico de
prépolis a 6% podem ser observados na tabela 33. O extrato etandlico de prépolis a 20%

inibiu a producéo de proteinase e fosfolipase.
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Tabela 33- Média, desvio padrédo, mediana, maxima e minima da producédo de proteinase
e fosfolipase das leveduras isoladas da mucosa bucal de pacientes higienizados com agua
filtrada, digluconato de clorexidina a 0,12% e extrato etandlico de prépolis a 6% sob a

atividade do extrato etandlico de propolis a 20%.

Producéo de Producéo de Producéo de Producéo de
Proteinase Proteinase sob a Fosfolipase Fosfolipase sob a
Exoenzimas Sem atividade do atividade do Sem atividade do atividade do
extrato etandlico de | extrato etandlico de | extrato etandlico de | extrato etandlico de
prépolist prépolis prépolist prépolis
Numero de
N?=72 N=72 N=72 N=72
Isolados de
leveduras
[V dp 0,38%+ 0,53 1,0 0,29+0,41 1,0
Mediana 0,38% 1,0 0,29 1,0
Min. — Max. 0-0,75% 1,0 0,00 - 0,58 1,0

1Atividade do extrato etandlico de prépolis: Concentragéo sub inibitéria
2Namero de isolados
3 Atividade enzimatica Pz =1,0 = Auséncia de atividade enzimatica
1,0 < Pz > 0,64 = Atividade enzimatica positiva
Pz < 0,64 = Atividade fortemente positiva
W - Média de produgéo de proteinase e fosfolipase
dp — desvio padrao da produgédo de proteinase e fosfolipase
min-max. — minima e maxima da producgdo de proteinase e fosfolipase

4.6 Atividade das doses subinibitorias de digluconato de clorexidina a 0,12% e do
extrato etandlico de propolis a 20% sobre as caracteristicas fenotipicas das
leveduras isoladas da mucosa bucal de pacientes higienizados com agua filtrada

digluconato de clorexidina a 0,12% e extrato etandlico de prépolis a 6%.

4.6.1 Atividade das doses subinibitorias de digluconato de clorexidina a
0,12% e do extrato etandlico de propolis a 20% sobre as caracteristicas fenotipicas
das leveduras isoladas da mucosa bucal de pacientes higienizados com agua
filtrada.

Atividade do digluconato de clorexidina e do extrato etanélico de prépolis sobre as
caracteristicas fenotipicas das leveduras isoladas da mucosa bucal de pacientes

higienizados com agua filtrada e da cepa padréo ATCC 64548 séo observados na tabela.
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Nesta tabela pode-se observar que o digluconato de clorexidina nao alterou as
caracteristicas fenotipicas apenas de um isolado de C.albicans e o extrato etandlico de

propolis de dois isolados de C.albicans e da cepa padrdo ATCC 64548.

Tabela 34- Atividade do digluconato de clorexidina a 0,12% e do extrato etandlico de
propolis a 20% sobre as caracteristicas fenotipicas das leveduras isoladas da mucosa

bucal de pacientes higienizados com agua filtrada e da cepa padrdo ATCC 64548.

Sem
atividade Morfotipos? Morfotipos?
dos obtidos apés obtidos apds
Momento da produtos atividade do atividade do
Paciente Cepa Padréo/ o utilizados diglucor!ago de extrato qtanc_’)lico
Leveduras Higienizacéo na Clorexidina de propolis
higienizacéo
bucal dos
Pacientes?
1° dia antes da
C. albicans higienizagéo 3314 0000 0000
1° dia depois
C. albicans da
higienizacédo 3314 0000 0000
2° dia depois
C. albicans da
higienizacéo 3314 0000 0000
. 3° dia antes da
“1A C.albicans | oo nizaciio 3314 0000 0000
. 1° dia antes da
C. albicans higienizagéo 1535 0000 0000
) 2° dia antes da
C.albicans |  pigienizacgio 1535 0000 0000
2° dia depois
C. albicans da 0000
*5A higienizac@o 1535 0000
C. tropicalis *2° dia antes
da
higienizac@o 1245 0000 0000
C. tropicalis 2° dia depois
da
*6A higienizac@o 1245 0000 0000
C. albicans 1° dia antes da
higienizacé@o 1245 0000 0000
C. albicans 1° dia depois
da
higienizacéo 1245 0000 0000
C. albicans 2° dia antes da
higienizacdo 1245 0000 0000
C. albicans 2° dia depois
da
higienizacdo 1245 0000 0000
C. albicans 3° dia antes da
7A higienizag¢éo 0000
1245 0000
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C. albicans 3° dia depois
da 0000
higienizacéo 1245 1245
1° dia antes da
C. albicans higienizacéo 3345 0000 0000
1° dia depois
C. albicans da 0000
higienizacéo 3245 3245
2° dia antes da
C. albicans higienizacéo 3245 0000 0000
2° dia depois
C. albicans da
higienizacéo 3245 0000 0000
3° dia antes da
C. albicans higienizacéo 3245 0000 0000
3° dia depois
C. albicans da
9A higienizacéo 3245 1245 0000
C. tropicalis 1° dia antes da
higienizacéo 1240 0000 0000
C. tropicalis 2° dia antes da
12A higienizacédo 1240 0000 0000
3° dia antes da
C. albicans higienizacéo 3214 0000 0000
3° dia depois
da
13A C. albicans higienizacéo 3214 0000 0000
1° dia depois
C. da
guilhermondii higienizacédo 1214 0000 0000
C. 2° dia antes da
guilhermondii higienizacéo 1214 0000 0000
C. 3° dia antes da
guilhermondii higieniza¢éo 1214 0000 0000
C. 3° dia antes da
14A guilhermondii higienizacédo 1214 0000 0000
C. albicans 1° dia antes da
higienizacédo 5335 0000 0000
C. albicans 1° dia depois
da
higienizacéo 5335 0000 0000
C. albicans 2° dia antes da
higienizacéo 5335 0000 0000
C. albicans 2° dia depois
da
21A higienizacéo 5335 0000 0000
C. 1° dia antes da
dubliniensis higienizacéo 1245 0000 0000
C. 2° dia antes da
dubliniensis higienizacéo 1245 0000 0000
C. 3° dia antes da
22A dubliniensis higienizacéo 1245 0000 0000
C. albicans 1° dia depois
da 0000
higienizacéo 1212 0000
C. albicans 2° dia antes da
higienizacéo 1212 0000 0000
C. albicans 2° dia depois
da 0000
higienizacéo 1212 0000
3° dia antes da
28A C. albicans higienizacéo 1212 0000 0000
C. albicans 1° dia antes da
higienizacéo 1241 0000 0000
C. albicans 2° dia antes da
34A higienizacéo 1241 0000 0000
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C. albicans 3° dia antes da
higienizacéo 1241 0000 0000
C. albicans 1° dia antes da
higienizacéo 1241 0000 0000
C. albicans | 20 dja antes da
higienizagéo 1241 0000 0000
C. albicans 3° dia antes da
37A higienizacéo 1241 0000 0000
C. 3° dia antes da
38A dubliniensis higienizacéo 3324 0000 0000
C. albicans 3° dia depois
da
39A higienizacéo 1245 0000 0000
C. albicans 1° dia depois
da
46A higienizacéo 1245 0000 0000
C. albicans 2° dia antes da
higienizacéo 1245 0000 0000
C. albicans 2° dia depois
da
higienizacédo 1245 0000 0000
C. albicans 1° dia depois
da
higienizacéo 1245 0000 0000
C. albicans 2° dia antes da
higienizacéo 1245 0000 0000
C. albicans 3° dia depois
da
48A higienizacédo 1245 0000 0000
Padrao ATCC 64548 _ 1535 0000 1535

*Pacientes que sofreram intervengéo cirdrgica
1 Atividade do digluconato de clorexidina e extrato etanélico de propolis: Concentragéo sub inibitéria
2 Cédigo dos morfotipos de C. albicans conforme modelo de Pongpaichit,1987- modificado por Hunter et al.,1989

4.6.2 Atividade das doses subinibitorias de digluconato de clorexidina a
0,12% e do extrato etandlico de propolis a 20% sobre as caracteristicas fenotipicas
das leveduras isoladas da mucosa bucal de pacientes higienizados com
digluconato de clorexidina a 0,12%.

Atividade do digluconato de clorexidina e do extrato etanélico de prépolis sobre as
caracteristicas fenotipicas das leveduras isoladas da mucosa bucal de pacientes
higienizados com digluconato de clorexidina e da cepa padrao ATCC 64548 sao
observados na tabela 35. Nesta pode-se observar que o digluconato de clorexidina alterou

as caracteristicas fenotipicas de todos os isolados inibindo a producéo de filamentos e o
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extrato etandlico de prépolis ndo alterou as caracteristicas fenotipicas apenas da cepa

padrao ATCC 64548.

Tabela 35-

Atividade do digluconato de clorexidina a 0,12% e do extrato etandlico de

propolis a 20% sobre as caracteristicas fenotipicas das leveduras isoladas da mucosa

bucal de pacientes higienizados com digluconato de clorexidina a 0,12% e da cepa padréo

ATCC 64548.
Sem
atividade Morfotipos? Morfotipos?
dos obtidos ap6s obtidos apo6s
Momento da produtos atividade do atividade do
Paciente Cepa Padréo/ o utilizados diglucon_at_o de extrato gtant?lico
Leveduras Higienizag&o na Clorexidina de propolis
higienizacéo
bucal dos
Pacientes?
C. albicans 1° dia depois
da
higienizacéo 1241 0000 0000
C. albicans 2° dia antes da
higieniza¢éo 1241 0000 0000
C. albicans 3° dia antes
da
*12C higienizacéo 1241 0000 0000
22C C. albicans 2° dia antes da
higienizacéo 7345 0000 0000
40C C. albicans 2° dia antes da
higienizacéo 3324 0000 0000
C. albicans 1° dia antes da
higienizacéo 3241 0000 0000
C. albicans 2° dia antes da
41C higienizacéo 3241 0000 0000
C. tropicalis | 2°dia antes da
higienizacéo 3222 0000 0000
C. tropicalis | 3°dia antes da
48C higienizacéo 3222 0000 0000
Padréo ATCC 64548 _ 1535 0000 1535

*Pacientes que sofreram intervengéo cirdrgica
1 Atividade do digluconato de clorexidina e extrato etanélico de prépolis: Concentragéo sub inibitéria

2 cédigo dos morfotipos de C. albicans conforme modelo de Pongpaichit,1987- modificado por Hunter et al., 1989
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4.6.3 Atividade das doses subinibitorias de digluconato de clorexidina a
0,12% e do extrato etandlico de propolis a 20% sobre as caracteristicas fenotipicas
das leveduras isoladas da mucosa bucal de pacientes higienizados com extrato

etandlico de prépolis a 6%.

Atividade do digluconato de clorexidina e do extrato etandlico de propolis sobre as
caracteristicas fenotipicas das leveduras isoladas da mucosa bucal de pacientes
higienizados com extrato etandlico de propolis e da cepa padrdo ATCC 64548 séao
observados na tabela 36. Nesta pode-se observar que o digluconato de clorexidina alterou
as caracteristicas fenotipicas de todos os isolados inibindo a producéo de filamentos e o
extrato etanodlico de prépolis ndo alterou as caracteristicas fenotipicas apenas da cepa
padrdo ATCC 64548.
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Tabela 36- Atividade do digluconato de clorexidina a 0,12% e do extrato etandlico de
prépolis a 20% sobre as caracteristicas fenotipicas das leveduras isoladas da mucosa
bucal de pacientes higienizados com extrato etandlico de propolis a 6% e da cepa padréao
ATCC 64548.

Sem
atividade Morfotipos? Morfotipos?
dos obtidos apds obtidos apds
Leveduras Momento da produtos atividade do atividade do
Paciente e o utilizados diglucon_at_o de extrato e}an(_jlico
Cepa Padréo Higienizacao na Clorexidina de prépolis
higienizacao
bucal dos
Pacientes?
1° dia antes da
1P C. albicans higienizacéo 1235 0000 0000
C. albicans 1° dia antes da
higienizacéo 3335 0000 0000
C. albicans 1° dia depois
11P da
higienizacéo 3335 0000 0000
13P C. tropicalis 1° dia antes da
higienizacéo 1245 0000 0000
23P C. albicans 1° dia antes da
higienizacé@o 1214 0000 0000
C. tropicalis *2° dia antes
da
*36P higieniza¢éo 1240 0000 0000
C. tropicalis | 3°dia antes da
higienizacédo 1240 0000 0000
C. tropicalis 1° dia antes da
50P higienizacéo 1240 0000 0000
C. tropicalis | 2°dia antes da
higienizac@o 1240 0000 0000
Padréo ATCC 64548 _ 1535 0000 1535

* Pacientes que sofreram intervencao cirdrgica
1 Atividade do digluconato de clorexidina e extrato etanélico de prépolis: Concentragéo sub inibitéria
2 cédigo dos morfotipos de C. albicans conforme modelo de Pongpaichit,1987- modificado por Hunter et al.,1989
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5- DISCUSSAO
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5.1 Infeccdes Nosocomiais

A palavra hospital foi empregada gracas ao Concilio de Aachen (Aixo-Chapelle)
realizado no ano 816; nele o termo grego hosokhomeion foi traduzido para o latim (Santos,
2006).

Os hospitais universitarios americanos constataram, ainda na década de 80, um
acréscimo de 487% de pacientes internados acometidos por fungemias. Nesta mesma
década, ocorreu o aparecimento da Sindrome da Imunodeficiéncia Adquirida (SIDA), onde
isolados de Candida estavam como as principais leveduras envolvidas nas estomatites
em pacientes imunocomprometidos pelo virus HIV - virus da imunodeficiéncia humana
(Colombo, 2003). Este autor relata ainda que as espécies de Candida nao-albicans
tornaram-se importantes no acometimento desta infeccdo em individuos com sistema
imunologico comprometido. Estas leveduras presentes na microbiota da pele e mucosa
favorecem ainda significativos quadros clinicos de candidiase, em pacientes
transplantados, com neoplasias, acometidos pelo virus HIV, diabéticos entre outros
(Carvalho, 2003; Pinto, 2003; Carvalho et al., 2011).

As infec¢des nosocomiais por fungos tem aumentado na maioria dos hospitais, mas
nos ultimos anos as produzidas por Candida spp. tem ocorrido em maior numero.
Correlacdes entre cepas de Candida e infeccbes nosocomiais, embora tenham sido
relatadas ao longo de varias décadas, somente em 1993 passaram a ganhar uma
abordagem significativa quando Beck-Sagué e Jarvis avaliando dados do “Centers for
Disease Control and Prevention” (CDC) - Atlanta, nos Estados Unidos, sobre as infec¢des
hospitalares em 115 unidades de saude norte-americanas, na década de 90, relataram
um aumento de 1,8% (de 2 a 3,8%) nos indices anuais de patologias fungicas por 1000
altas hospitalares. Destas, 78,3% das doencas hospitalares causadas por fungos tinham

como agente etiolégico leveduras do género Candida (Carvalho et al., 2011).

O g¢género Candida é classificado como fungo imperfeito na divisdo
Deuteroromycotina, classe Blastomycetes, ordem Cryptococcales e familia
Cryptococcaceae. Caracteriza-se por ser unicelular, eucariota, heterotrofica, tendo como

substancia de reserva o glicogénio e reproducdo por brotamento unipolar. Algumas
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espécies tém a propriedade de formar estruturas filamentosas como hifas e pseudohifas
sendo esta caracteristica um obstaculo a fagocitose, principal mecanismo de defesa dessa
levedura (Kurtzmann e Fell, 1998; Lacaz et al., 2002, Orsonio et al., 2012).

Na maioria dos pacientes, a infec¢ao por esta levedura é decorrente principalmente
do reservatorio enddgeno, tais como a mucosa bucal, vaginal, esofagica e gastrointestinal
(Wingeter et al., 2007; Menezes et al., 2008).

Entre as manifestacdes clinicas mais comuns tém-se infec¢cdes superficiais,
limitadas ao tecido mucoso e/ou cutaneo, com quadros clinicos como as mucosites,
vaginites, esofagites, etc. Pode ainda disseminar-se pelo sangue e sistema linfatico,
alcancando sitios, como coracgdo, sistema nervoso central, figado e pulmdes (Giolo e
Svidzinski, 2010; Araujo et al., 2012).

Um organismo sadio tem a capacidade de manter leveduras como comensal e em
equilibrio perfeito, conservando o numero de células dessas leveduras dentro de
parametros relativamente fixos. No entanto, para ocorrer a doengca é necessario que
aconteca um desequilibrio na relacdo hospedeiro-parasita, isto é que ocorra a acéo
conjunta de determinantes de patogenicidade / fatores de viruléncia do microrganismo e
as desordens imunolégicas do hospedeiro (Pires et al., 2001; Haynes, 2001; Furlamento-
Maia et al, 2008; Grubb et al., 2009; Rorig e Colacite, 2009; Pupulin, 2014).

7

A adesdo € um pré-requisito para a transformacao da levedura de saprofita a
patogénica. C. albicans, como muitos microrganismos patogénicos possuem enzimas
hidroliticas que destrdem, alteram ou prejudicam a integridade da membrana celular do
hospedeiro, levando a uma disfuncdo ou interrupcéo das atividades, uma vez que as
membranas contém lipideos e proteinas, constituindo-se em alvo do ataque enzimatico
(Pires, 2001). A producao de exoenzimas reflete o grau de patogenicidade de C. albicans.
A exoenzima fosfolipase atua na hidrélise dos fosfolipidios dando origem a
lisofosfolipidios, que causam dano a célula epitelial. A exoenzima proteinase € capaz de
degradar varios substratos, tais como queratina, colageno, albumina, fibronectina,
hemoglobina e proteinas da matriz extracelular. (Pires et al., 1996; 2001; Ombrella et al.,
2008; Khumar, 2010; Pupulin, 2014).
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Netea et al., (2008) observaram in vitro que leveduras do género Candida sdo
capazes de se ligarem a superficies inertes, como, metacrilato (resina de dentadura), e
outras resinas e polimeros, empregados em varios materiais médicos odontolégicos. Tais
superficies, uma vez contaminadas, podem atuar como uma importante fonte de levedura

que levem a candidiases sistémicas.

Algumas alteragbes bucais tém sido relatadas em pacientes internados em UTIs,
tais como Ulceras, hematomas, ressecamento labial, maior acimulo de biofilme dental,
saburra lingual e hiposalivacao (Scannapieco et al., 2004; Eveson, 2008). Além disso, uma
higienizacdo bucal inadequada em pacientes internados em UTIs pode ocasionar um
grande acumulo de microrganismos, sendo o biofilme bucal e a saburra lingual os
reservatorios de patdgenos relacionados com maior risco de desenvolvimento de
infeccbes nosocomiais (Scannapieco, 2008). Acredita-se que 0 aumento da colonizacéo
microbiana, dentre inUmeros fatores, deve-se ao fato de algumas espécies, como por
exemplo, de Candida se co-agregarem e co-aderirem a certas espécies microbianas
existentes na cavidade bucal como estreptococos e patdgenos presentes no biofilme
dental e na presenca de doenca periodontal e caries algumas proteinas salivares podem

intensificar essas interacdes (Saramanayake et al., 2002).

O mesmo autor afirma que além da presenca da microbiota, alguns fatores
predisponentes sdo necessarios para o estabelecimento de infec¢des, tais como: queda
de imunidade do hospedeiro, desordens enddécrinas, lesbes em mucosa, higiene bucal

deficiente e tratamento prolongado com antibidticos.

No Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina da Universidade de S&o Paulo,
observaram um aumento das espécies ndo-albicans como agentes de muitos casos de
infeccbes em populacbes com algum tipo de comprometimento imunoldgico, como
pacientes diabéticos a pacientes transplantados. Cerca de 58% dos casos de candidemia
foram causados por Candida ndo-albicans como C. tropicalis (18%), C. parapsilosis (17%),
C. glabrata (11%) e C. krusei (4%), enquanto o restante teve a espécie C.albicans

responsavel pelos demais casos (Motta et al., 2010).
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Na presente pesquisa dos 72 isolados de leveduras do género Candida 73,62%
foram C. albicans e 26,38% foram Candida nao albicans, entre elas C. tropicalis e C.

guilhermondii.

A reducdo de leveduras do género Candida na cavidade bucal de pacientes
internados em UTIs, por meio da higienizacdo bucal, pode contribuir para controlar a

formacé&o de reservatérios de microrganismos na boca.com consequente infecgéo.

A condicdo de higiene bucal esté relacionada com o numero de espécies de
microrganismos presentes na boca (El-Solh et al., 2004; Cutler et al., 2005; Morais et al.,
2007). Em pacientes internados em UT]I, a higiene bucal j& € normalmente precaria, além
do fato de que esses individuos estdo expostos a diversos outros fatores como a
diminuicao da limpeza natural da boca promovida pela mastigacédo de alimentos duros e
fibrosos e a movimentacdo da lingua e das bochechas durante a fala. Ha também a
reducdo do fluxo salivar pelo uso de alguns medicamentos, que contribuem para o
aumento do biofilme e, consequentemente, de sua complexidade, favorecendo a
colonizacé@o bucal por patégenos respiratorios (Munro et al., 2004; Morais et al., 2007;

Pereira e Ottaviano, 2010).

A presente pesquisa foi realizada na UTI de um Hospital Publico da cidade de Séo
Paulo, onde ndo havia o protocolo de higienizacéo bucal desses pacientes. A maioria dos
pacientes encontrava-se inconsciente, entubado com condi¢bes bucais inadequadas
apresentando céries, sangramento gengival, periodontite, raizes residuais e lesbes
bucais. De acordo com Santos (2008) e Silveira et al., (2014), as altera¢gdes bucais tem
alta representatividade em pacientes criticos hospitalizados. Um outro ponto a ser
considerado é o impacto do fraco estado nutricional repercutindo na cavidade bucal, pois
estes pacientes recebem nutricdo enteral ou parenteral, o que reduz a capacidade de
reparacao tecidual e a imunidade a infeccdes, devido a diminuicdo da ingestdo de
alimentos duros e fibrosos, da diminuicdo da movimentacédo da lingua e das bochechas e
reducao do fluxo salivar. Em todos os pacientes analisados nesta pesquisa foi observado

reducao do fluxo salivar e ressecamento labial.
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A presenca de biofilme lingual foi observada além do forte odor bucal em quase
todos os pacientes, principalmente nos pacientes com maior tempo de internacao,
tornando-se uma dificuldade na abordagem da equipe multiprofissional. Vale ressaltar
gue mesmo nao sendo relatado na pesquisa devido a subjetividade, no momento da
aproximag&o com o paciente para a coleta e higienizagdo da bucal, sentia-se um forte

odor bucal.

A colonizacdo da orofaringe por microrganismos em pacientes entubados ocorre
até 72 h da entrada do paciente na UTI (EI-Solh et al., 2004; Morais et al., 2007; Carvalho
et al., 2011). A presenca do tubo orotraqueal impede que ele feche a boca, o que propicia
0 ressecamento bucal aumenta o contato com o ambiente e favorece ainda mais a

colonizacéo do biofilme (Morais et al., 2007; Buischi et al., 2009; Carvalho et al., 2011).

A quantidade de biofilme aumenta com o tempo de internacdo e o acumulo de
microrganismos facilita o risco de desenvolvimento de infec¢cdes. Esses microrganismos
também sdo encontrados na saliva e podem ser facilmente aspirados da orofaringe para
os pulmdes, podendo causar pneumonias (El-Solh et al., 2004; Cutler et al., 2005; Morais
et al., 2007; Raghavendran et al., 2007; Scannapieco et al., 2008; Carvalho et al., 2011).
A higiene bucal precaria também por si s6 esta relacionada a infec¢des pulmonares
subsequentes, ao maior numero de episédios de febre e ao desenvolvimento de
pneumonia, quando comparamos esse tipo de pacientes com grupos de pacientes com
adequada higiene bucal (Raghavendran, et al., 2007; Scannapieco, 2008; Carvalho et al.,
2011).

Na presente pesquisa a média dos dias de internacdo foi de até 13 dias e 85
pacientes (56,67%) estavam entubados. No momento das coletas, os médicos
intensivistas relataram que ocorriam muitas pneumonias de repeticdo nesses pacientes
bem como a dificuldade do controle da pneumonia na UTI. A confirmacdo dessa
ocorréncia ndo ocorreu porque o estudo ndo previa a consulta aos prontuarios dos

pacientes.

A medicina periodontal surgiu baseada em estudos que conferem a doenca

periodontal uma relacdo direta com diversas morbidades sistémicas, tais como
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aterosclerose, infarto agudo do miocardio, nascimentos prematuros, baixo peso no
nascimento, problemas respiratorios, gastrites, endocardites e bacteremias (Munro et al.,
2004; Morais et al., 2007). Dentro desse grupo, as pneumonias nosocomiais tém sido cada
vez mais estudadas e sua relagdo com microrganismos oriundos da cavidade bucal tem

sido cada vez mais aceita (Munro et al., 2004; Morais et al., 2007, Silveira et al., 2014).

A pneumonia nosocomial é a segunda infec¢do hospitalar e a causa mais comum
de morte entre as infec¢cdes adquiridas em ambiente hospitalar (Cavalcanti et al., 2005;
Weber et al., 2007; Silveira et al., 2014). A pneumonia nosocomial € aquela desenvolvida
apos 48h de internagdo hospitalar e que ndo estava presente ou incubada no paciente no
momento da admiss&o hospitalar (Scannapieco, 2008). E uma infec¢édo debilitante, em

especial, no paciente idoso e imunossuprimido.

Resultados idénticos foram encontrados em pacientes que moram em instituicbes
para idosos, assim como o0s internados, sdo 0Ss que tem maior risco para O
desenvolvimento de pneumonia (Oliveira et al., 2007; Scannapieco et al., 2008; Jacoby et
al., 2010). Por isso, pacientes mais idosos e o0s portadores de doencas cada vez mais
graves sao internados em UTI e, por vezes, submetidos a terapéutica clinica e/ou cirargica
que agravam ou desencadeiam o0 processo de comprometimento imunolégico tornando-
os particularmente susceptiveis a infeccdo. Com isso, pacientes imunossuprimidos,
independente da faixa etéria, sdo considerados mais vulneraveis e mais susceptiveis as
infeccbes nosocomiais quando comparados com pacientes com o sistema imunoldgico

preservado (Colombo, 2000; Caggiano et al., 2008; Jacoby et al., 2010).

A via principal para a entrada de microrganismos no trato respiratério inferior
consiste na aspiracao de secrecdo da orofaringe e, nos casos de pacientes entubados, da
secrecdo que se acumula acima do balonete do tubo. A presenca de biofilme microbiano
dentro do tubo orotraqueal, também tem sido implicada como uma fonte para a entrada
de microrganismos nos pulmdes, quando ocorre aspiracdo pela tragueia ou através da
broncoscopia. O acesso de patdgenos pela corrente sanguinea, seja a partir de cateteres,
seja por translocacéo de microrganismos a partir do trato gastrintestinal, também deve ser

considerado (Sociedade Brasileira de Pneumologia e Tisiologia, 2007).
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Os fatores de risco para o desenvolvimento de pneumonias nosocomiais incluem:
idade acima de 70 anos; desnutricdo; doencas de base; depressdo do nivel de
consciéncia; doencas pulmonares e cardioldgicas; ventilacdo mecéanica; manipulacéo do
paciente pela equipe hospitalar; uso de sondas ou de canula nasogastrica; entubacdo ou
reintubagdo orotraqueal; tragqueostomia; macro ou microaspiracdo de secrecao
traqueobrbnquica; uso prévio de antimicrobianos; trauma grave; broncoscopia e
broncoaspiracdo de microrganismos da orofaringe; administracdo de antiacidos ou de
bloqueadores de receptores de hidrogénio; permanéncia em posi¢cao supina; e transporte
dentro do hospital (Pinheiro et al., 2007; Raghavendran et al., 2007; Sociedade Brasileira
de Pneumologia e Tisiologia, 2007; Pace et al., 2008; Amaral et al., 2009; Rulka et al.,
2012).

A Medicina vem travando uma dura batalha contra a pneumonia nosocomial, pois
além de causar um numero significativo de Obitos e consideravel sofrimento para as
pessoas, provoca impacto expressivo aos custos hospitalares, pois pode atuar como fator
secundario complicador prorrogando, em média de 7 a 9 dias, a hospitalizacdo. Em
pacientes entubados, a estada hospitalar pode ser prolongada em média entre 10 a 13
dias com aumento significativo nos custos com diagnéstico e tratamento dessa infeccdo
(Fourrier et al.,1998; Scannapieco, 2008). Salienta-se que 0s patdgenos respiratorios que
se estabelecem no biofilme dental podem ser de dificil erradicacdo, pois atua como um
protetor para os microrganismos inseridos nele, principalmente contra antibidticos e

antisépticos (Scannapieco, 2004; Morais et al., 2012; Rulka et al., 2012).

Uma diminuicéo de até 40% de casos de pneumonia foi encontrada ao melhorar a
higiene oral dos pacientes por meio de recursos mecanicos e quimicos (Scannapieco,
2008). Métodos preventivos demonstraram ser efetivos na reducéo da colonizagcéo ou da

incidéncia bucal de patégenos respiratérios (Chan et al., 2007; Pace, 2008).

Em face a realidade de que todos os individuos desse grupo podem ainda possuir
periodontopatias, essas podem agravar ainda mais uma condicao sistémica pre-existente
e influenciar o curso das infeccbes respiratorias, em especial, as pneumonias (Cutler et
al., 2005; Pinheiro et al., 2007; Paju et al., 2007; Silveira et al., 2014).
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As periodontopatias sdo doencas multifatoriais de etiologia infecciosa e de natureza
inflamatoria, sendo consideradas as segundas maiores causas de patologia bucal na
populacdo mundial (Almeida et al., 2006; Morais et al., 2007).

Um milimetro cubico de placa dental contém aproximadamente 100 milhdes de
microrganismos e pode servir como reservatério permanente de patdégenos potenciais
(Munro et al., 2004).

Pacientes que permitem o acumulo de biofilme bucal possuem mudancas
caracteristicas no sangue, que podem ser determinadas a partir do estagio inicial da
gengivite (Morais et al., 2007). A presenca do biofilme pode desencadear uma resposta
inflamatdria, ocasionando um aumento significativo na quantidade de imunoglobulinas e
de mediadores quimicos de inflamacédo circulantes, trazendo prejuizos, tanto no local,
guanto em sitios distantes, e dando suporte a uma relacdo entre a doenca periodontal e

doencas sistémicas (Scannapieco et al., 2003; Morais et al., 2007).

Atualmente, inimeros produtos para higiene bucal e controle da microbiota bucal
encontram-se disponiveis no mercado e cabe aos profissionais de salde e as pessoas
responsaveis pela aquisicdo dos mesmos procurar informacdes dentro da ampla literatura

existente sobre eficacia, posologia e principalmente indicagao.

A investigacao de produtos naturais com atividade antimicrobiana vem atraindo a
atencdo de muitos pesquisadores, motivados principalmente pelo aumento da resisténcia
microbiana aos agentes antimicrobianos tradicionais e aos efeitos adversos (Libério et al.,
2009).

5.2 Agua Filtrada

A agua filtrada foi incluida neste estudo com o objetivo de se conhecer a ocorréncia

da redugcdo dos microrganismos/biofilme na boca em consequéncia da remocédo

103



mecanica. A agua filtrada foi proveniente da Estacdo de Tratamento de 4gua Guarad,
regido norte de S&o Paulo, visitada pela pesquisadora. A concentracdo de flior € mantida
na faixa entre 0,6 e 0,8 mg/L em todos os sistemas de abastecimento, e foi a mesma

aplicada no Sistema Cantareira em 2011.

A fluoretacdo é a adicdo controlada de um composto de fllor a agua de
abastecimento publico com a finalidade de elevar a concentracdo do mesmo a um teor
predeterminado e, desta forma, atuar no controle da carie dentaria (Brasil, 1975; Burt,
1996; CDC,1995). A fluoretacdo da 4gua de abastecimento publico representa uma das
principais e mais importantes medidas de saude publica, podendo ser considerada como
o método de controle de céarie dentaria mais efetivo, quando considerada a abrangéncia
coletiva (Catani, 2007).

O Centro de Controle e Prevencao de Doencas (CDC, 2008), dos Estados Unidos,
admite que o poder preventivo da agua fluoretada é de 40% a 70%, em criancas,
dependendo do indice de prevaléncia de cérie, reduzindo também a perda de dentes em
adultos entre 40% e 60%.

Uma vez que os efeitos preventivos do flior, amplamente reconhecidos, em acfes
de saude publica, sdo maiores quando a 4gua € empregada como veiculo e considerando
sua efetividade, custo e frequéncia de consumo, a fluoretacdo das aguas de
abastecimento tem sido apontada como o melhor método sistémico de exposicéo

sistémica ao fluor (Dhar e Bhatnagar, 2009).

No Brasil, a Fundacgéo Servicos de Saude Publica (FSESP), do Ministério da Saude,
implantou em 31 de outubro de 1953, o primeiro sistema de fluoretacdo de a4guas no Brasil.
O primeiro municipio brasileiro a adicionar flior nas 4guas de abastecimento publico foi
Baixo Guandu, no Espirito Santo. O teor de flior natural da agua era de 0,15 mg/L e teor
otimo final foi estabelecido em 0,8 ppm (Kozlowski , 2003).

A partir de 1974, a fluoretacdo da agua de abastecimento publico passa a ser

obrigatéria no Brasil, onde existe Estacdo de Tratamento de Agua (ETA), e é
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regulamentada por meio de legislacdo. A Lei Federal N° 6.050, de 24 de maio de 1974,
dispbe sobre a fluoretacdo da &gua em sistemas publicos de abastecimento, sendo
devidamente regulamentada pelo Decreto Federal n® 76.872, de 22 de dezembro de 1975,
que dispde sobre a obrigatoriedade da fluoretacdo, estabelecendo que "os projetos
destinados a construcdo ou ampliacdo de sistemas publicos de abastecimento de agua,
onde haja estacdo de tratamento, devem incluir previsdes e planos relativos a fluoretacao
de agua" (Brasil, 1974).

Por sua vez, a Portaria do Ministério da Saude n° 635/BSB, de 26 de dezembro de
1975, aprovou e determinou normas e padrdes a serem seguidos, desde a concentracao
do ion fldor a ser utilizado, de acordo com as médias das temperaturas maximas anuais
de cada regido, até os compostos recomendados, para a correta implantacdo da

fluoretac@o das aguas de abastecimento (Brasil, 1975).

Especificamente no Estado de S&o Paulo, a Resolucdo SS-250/95, de 15/08/95,
estabelece que as aguas dos municipios do referido Estado devem conter 0,7 miligramas
de flaor por litro (0,7 ppm) e define como aceitavel uma concentragcéo entre 0,6 e 0,8 mg/L,
no teor de fltor. De acordo com a resolucéo, teor de flior abaixo ou acima desse intervalo
caracteriza agua fora do "Padrdo de Potabilidade", portanto, inaceitavel para o consumo

humano do ponto de vista de prevencéo da cérie e da fluorose dentaria (S&o Paulo, 1995).

Ainda com relacdo a legislacdo da agua de abastecimento, sdo pertinentes a
Portaria do Ministério da Saude n° 518, de 25 de marc¢o de 2004, e Decreto n°® 79.367, de
9 de marco de 2004, os procedimentos e as responsabilidades relativas ao controle e a
vigilancia da qualidade da agua para o consumo humano e seu padrdo de potabilidade
(Brasil, 2004).

De acordo com Zanela et al., (2002) na prevencao de doencas da cavidade bucal,
€ de fundamental importancia o emprego da remocdo mecanica do biofilme dental,

podendo associa-la ou ndo ao uso de agentes quimicos.
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Na presente pesquisa foi utilizada &gua filtrada na higienizacdo bucal de 50
pacientes, sendo que 29 (58%) pacientes estavam entubados. Segundo Araujo (2009), o
tubo orotraqueal e outros materiais de suporte podem obstruir a visualizacdo da cavidade

bucal e limitar o acesso, dificultando o processo de higienizagao.

Neste grupo 22 (44%) pacientes tinham a presenca de dentes, sendo que em Varios
momentos da higienizagdo a luva se rompeu e teve que ser substituida por outra, devido
as condi¢cdes de destruicdo dental dos pacientes e 45 (90%) pacientes apresentavam
condicbes bucais inadequadas com a presenca de caries, sangramento gengival,
periodontite, raizes residuais e lesées bucais e cinco pacientes apresentavam condi¢cfes

bucais adequadas, lembrando que ndo eram condi¢des bucais ideais.

De acordo com Pereira et al., (2001) o biofiime é considerado o fator de maior
importadncia dentro da etiologia das doencas bucais, como céries e gengivites entre
outras, e ha uma relacdo muito grande entre a higiene bucal deficiente e sua formacao.
Este grupo, comparado ao grupo higienizado com digluconato de clorexidina a 0,12% e
extrato etandlico de propolis a 6%, apresentou o maior numero de pacientes com dentes,
mas as condi¢Bes dentais eram inadequadas. Foi o grupo que apresentou maior nimero
de microrganismos, antes e depois da higienizacdo, mesmo assim ocorreu reducdo de
microrganismos entre o primeiro dia e o ultimo dia de higienizacdo bucal, devido a
remocao mecanica corroborando com o relato de Zanela et al., (2002). Entre 0 primeiro
dia antes da coleta e o ultimo dia ap6s a coleta ocorreu reducdo de isolamento de
leveduras de 18% (9/50) para 12% (6/50) dos pacientes, para fungos filamentosos de 16%
(8/50) para 8% (4/50) e para bactérias de 34% (17/50) para 28% (14/50).

Segundo Saramanayake et al., (2002) C.albicans € considerada a espécie mais
frequentemente isolada da microbiota bucal de individuos hospitalizados e
imunocomprometidos juntamente com maior diversidade de espécies de leveduras do

género Candida.

Na higienizacdo com agua filtrada foram identificadas C. albicans em 70,60%
(12/17) dos pacientes, C. tropicalis em 11,76% (02/17), C. guilhermondii em 5,88% (01/17)
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e isolados presuntivos de C. dubliniensis 11,76% (02/17, (n&o foram realizados testes
moleculares para confirmacdo de C. dubliniensis). De acordo com Silva et al. 2002 e
Melsen et al. 2012, C. dubliniensis foi reconhecida como uma nova espécie cujas
caracteristicas morfologicas e bioquimicas sdo muito semelhantes a C. albicans, sendo

necessaria a utilizacdo de métodos moleculares para diferencia-las.

Esta espécie foi descrita inicialmente na Irlanda, onde 17 a 35% dos pacientes com
infeccdo por virus da imunodeficiéncia humana (HIV)- Sindrome da Imunodeficiéncia
Adquirida (SIDA) séo colonizados ou infectados por este agente na cavidade bucal. Ainda
sdo raros os casos de doencas sistémicas relacionadas a esta espécie, sendo a maior
parte dos casos associados a infecgdes de mucosa bucal (Brito et al., 2010).

Existem estudos baseados na diferenca de viruléncia entre C. dubliniensis e C.
albicans, com modelos em animais, sendo observado que a C. dubliniensis tem uma
menor capacidade de produzir hifas, resultando em menores niveis de colonizagéo e

invasao tecidual (Loreto et al., 2010).
5.3 Digluconato de Clorexidina

A clorexidina € um composto que, na sua estrutura, contém dois anéis
clorofendlicos e dois bis-biguanida ligados simetricamente por cadeias de hexametilenice.
Essa bis-biguanida € uma base forte, carregada positivamente, praticamente insolivel em
agua, por isso seu uso em Odontologia é preconizado em forma de sal digluconato,
proporcionando maior solubilidade a substancia. Possui a propriedade de substantividade
(retentividade) pois permanece retida no local de acdo (superficie dental, gengiva e
mucosa bucal) ativa, sendo liberada lentamente, evitando que seu efeito seja rapidamente
neutralizado (Araujo et al., 2001). E um agente quimico de amplo espectro antimicrobiano,
utilizada para a manutencdo da saude gengival e tratamento da gengivite (Boobis, 1991;
Denardi,1994; Feist et al., 1998; Simdes et al., 2011).

E do grupo das biguanidas, com propriedade catidnica, alto poder desinfetante, que
controla a placa bacteriana em humanos. E uma molécula simétrica e estavel, tendo
afinidade com os microrganismos ( bactérias, fungos e alguns virus lipofilicos), agindo por

meio da interacdo eletrostatica de sua carga positiva com a negativa da parede celular
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microbiana, 0 que aumenta a permeabilidade desta parede, ocorrendo a ruptura e
precipitacdo do citoplasma, causando a morte do microrganismo (Davies, 1973), Brecx e
Theilade, 1984), Denton et al., 1991, Reche, 2005; Zanatta et al., 2007; Sassone et al.,
2008 e Simoes et al., 2011)).

Seus efeitos foram descritos no final dos anos 40 pela ICI - Imperial Chemical
Industries; Londres, Gra-bretanha (Zanatto, 1996; Sekiguchi et al., 2006), em 1954 como
antimalarico e utilizada como inibidor de placa dental somente em 1970 (Loe e Schiott,
1970).

Quando absorvida, a clorexidina é metabolizada no figado rapidamente, sendo
excretada nas fezes pela bile. Em um estudo com ratos, 20% da dose de clorexidina
marcada foi encontrada nos animais até cinco dias ap6s o0 seu uso (Bobbis, 1991).

Segundo Boobis (1991), Torres et al., (2000) e Souza (2007) essa substancia em
baixas concentracBes tem efeito bacteriostatico e fungistatico, em altas concentracdes
tem efeito bactericida e fungicida, provocando lise celular. Esta atividade € reduzida na

presenca de altas concentracdes de soro, proteina, sangue e outros compostos organicos.

A clorexidina foi introduzida na odontologia ha mais de quarenta anos como
enxaguatorios bucais que apresentam largo espectro, tanto contra bactérias gram-
positivas, gram-negativas e leveduras (Souza, 2007; Menezes, 2008; Simdes et al., 2011).
Tem sido utilizada em diferentes formulas para o controle da placa dental. No Brasil, ela é
frequentemente encontrada em enxaguatoérios bucais na concentracdo de 0,12%, mas

também pode ser usada na concentracédo de 0,20% (Bastos et al., 2004).

Estudos demonstraram a eficacia do digluconato de clorexidina 0,12% na reducao
e formacéao do biofilme bucal, nessa concentracdo ha uma reducéo dos efeitos adversos
causados pela substancia quando em concentracfes mais elevadas, entretanto, 0 uso
diario desta solugcéo apresenta efeitos colaterais indesejaveis como manchas nos dentes
e na lingua, perda do paladar e sensacéo de queimag¢ao na mucosa bucal. Por isso, outras

formulacbes tém sido desenvolvidas para melhorar esses aspectos, mantendo-se o
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adequado controle da formagé&o do biofilme bucal. Nesse sentido, a associag&o do xilitol
com a clorexidina tem sido recomendada (Souza, 2007).

Pode ser utilizada profilatica e/ou terapeuticamente, em forma de solucdo para
bochechos, verniz, gel, irrigagcdo subgengival, dispositivos intraorais de liberacdo lenta,
entre outros veiculos (Bastos et al., 2004). Tem sido utilizada como padrao em relacdo a
outros agentes antimicrobianos para antissepsia bucal (Hortense et al., 2010; Simdes et
al., 2011).

De Riso et al, (1996) testou a efetividade da clorexidina a 0,12% na
descontaminacédo bucal em pacientes cirdrgicos, na incidéncia de infeccdes nosocomiais.
A taxa de infecgdo nosocomial foi reduzida em 65% no grupo que utilizava clorexidina,
como também foi observada a redugdo em 69% da incidéncia total de infec¢des do trato
respiratorio quando comparados ao grupo controle. Nado foi observada mudanca de
resisténcia bacteriana em ambos o0s grupos. A taxa de mortalidade foi reduzida no grupo
experimental em 1,16% versus o grupo controle 5,56%. Os autores concluiram que a

descontaminacéo reduziu as infeccbes nosocomiais.

A Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria indica o uso de digluconato de
clorexidina veiculo bucal a 0,12% ou 0,20% dentre as medidas recomendadas para a
prevencdo de pneumonias hospitalares e da mortalidade relacionada a ventilacao
mecanica com o objetivo de erradicar a colonizacéo bacteriana da orofaringe e reduzir a

ocorréncia de pneumonia associada a ventilacdo mecanica - PAVM (Brasil, 2010).

No estudo de Genuit et al., (2001) foi avaliado pacientes criticos por cinco meses
sem receber higiene bucal e nos cinco meses seguintes foi adicionado ao protocolo,
digluconato de clorexidina a 0,12%, aplicado com um swab. Os resultados mostraram que
0 grupo que utilizou na higiene bucal digluconato de clorexidina obteve uma reducgao
significativa de 37%, além do retardamento da ocorréncia da PAVM em 75%.

Segers et al., (2006) avaliaram a eficacia da descontaminacdo da nasofaringe e

orofaringe com o digluconato de clorexidina a 0,12%. A incidéncia de infeccdes
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nosocomiais no grupo experimental e do grupo placebo foi de 19,8% e 26,2%,
respectivamente. As infec¢des do trato respiratorio inferior foram menos comuns no grupo
experimental do que no grupo placebo. O total de permanéncia hospitalar para pacientes
tratados com digluconato de clorexidina foi 9,5 dias comparados com 10,3 dias no grupo
controle. Os autores concluiram que a descontaminag¢do com o digluconato de clorexidina
foi um método eficaz na reducéo de infecgbes nosocomiais. Em relacdo a concentracdo
do digluconato de clorexidina utilizado, os seguintes autores Houston et al., (2006); Bopp
et al., (2006); Scannapieco et al., (2008) e Sona et al., (2009) escolheram em seus

estudos o digluconato de clorexidina a 0,12%.

Beraldo e Andrade (2008) revisaram estudos sobre o uso tépico do digluconato de
clorexidina na prevencao de PAVM e concluiram que o digluconato de clorexidina reduziu
em 50% a colonizagéo da orofaringe. De acordo com Lindhe, (1999); Genuit et al., (2001);
El-Solh, (2004); Fourrier et al., (2005); Tantipong et al., (2008); Scannapieco et al., (2009)
Ellepola et al., (2012), o digluconato de clorexidina vem sendo eleito como o antiséptico
de escolha em protocolos de cuidado bucal em UTIs, pois € um antimicrobiano de amplo
espectro de acao, alta substantividade, mecanismo de acdo nado-especifico, ndo possui
toxicidade sistémica e nem efeitos teratogénicos, além do mais, Fourrier et al., (2000)
relataram que a descontaminacdo com o digluconato de clorexidina diminuiu em 70% o

crescimento do biofilme dental.

O digluconato de clorexidina pode ser utilizado em variados veiculos, sendo a
forma de enxaguatdrio bucal o mais conhecido e comercializado. No entretanto, nos
estudos de Fourrier et al., (2000) e (2005) foi utilizado o digluconato de clorexidina em gel
pela vantagem de ter uma alta propriedade adesiva e um periodo de acao prolongado na
mucosa da orofaringe e nas superficies dentais. Independentemente das diferentes

concentracdes e veiculos.

Em relagéo ao tempo de permanéncia na UTI e a taxa de mortalidade, os seguintes
autores Fourrier et al., (2000); Genuit et al., (2001); El-Solh, (2004); Koeman et al., (2006);

Chan et al., (2007) e Panchabhai et al., (2009) concordaram que ndo houve diferenca
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estatisticamente significante entre os grupos tratados com digluconato de clorexidina em
relacdo aos grupos placebos.

Estudos mostraram que o uso diario do digluconato de clorexidina associado a um
protocolo de higienizacdo bucal sobre biofilme dental em pacientes hospitalizados
porporcionou a prevencao da PAVM (De Riso et al., 1996; Fourrier et al., 2000; Genuit et
al., 2001; Houston et al., 2006; Koeman et al., 2006; Segers et al., 2006; Sona et al., 2009).

Na presente pesquisa foi utilizado digluconato de clorexidina a 0,12% na
higienizacdo bucal de 50 pacientes, sendo que 27 (54%) pacientes estavam entubados.
Este grupo apresentou 30 (60%) pacientes com a auséncia de dentes, o que facilitou a
higienizacdo bucal e 45 (90%) pacientes apresentavam condi¢cfes bucais inadequadas
com a presenca de céaries, sangramento gengival, periodontite, raizes residuais e lesdes
bucais. Foram identificadas C.albicans e C. tropicalis. Ocorreu reducao do isolamento de
fungos filamentosos de 10% (05/50) para 2% (01/50). Bactérias de 10% (05/50) para 4%
(02/50) e de leveduras de 2% (01/50) para auséncia total de isolamento de

microrganismos entre o primeiro dia e o ultimo dia de higienizacéo bucal.

Bastos et al., (2004) relatam a aplicabilidade desta substancia como desinfetante
de superficies, de canais radiculares, até a atuagcdo como antimicrobiano no controle do
biofilme bucal, na prevencdo e tratamento de gengivite e periodontite, controle da
colonizacdo de bactérias e leveduras, prevencdo de caries e até possiveis bacteremias

advindas de procedimentos como uma simples remocéo de sutura.

Apesar da maioria dos estudos citados proporem a eficacia do digluconato de
clorexidinaa na prevencéo da PAVM, a deficiéncia dos efeitos desse antiséptico relatados
em outros estudos pode estar associada com a diminuicdo da capacidade da imunidade
inata e perda ou diminuicdo da funcdo protetora da saliva dos pacientes criticos. Além
disso, o constante crescimento do biofilme dental poderia explicar as falhas do digluconato
de clorexidina em erradicar completamente os microrganismos e o biofilme formado dentro
do limen do tubo endotraqueal que poderia servir como reservatorio para potenciais
patogenos. Contudo, talvez haja outros nichos entre a orofaringe e os pulmdes para os

patogenos ainda ndo conhecidos que levem ao desenvolvimento de infecces do trato
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respiratorio inferior (EI-Solh, 2004; Fourrier et al., 2005; Scannapieco, 2009; Simdes et al.,
2011).

Para Addy e Moran (2010), o digluconato de clorexidina € ao ser aplicado a
superficie que recobre os dentes, pode manter um poder bacteriostatico por periodo de
tempo superior a doze horas e com pouca incidéncia de efeitos colaterais. No entanto, em
altas concentracdes e uso prolongado, a clorexidina é considerada um coadjuvante no

manchamento externo de dentes, resinas compostas e lingua como ja relatado.

A despeito desses controversos resultados, pode-se dizer que a higienizagéo bucal
com digluconato de clorexidina é apenas um dos aliados na prevencédo da PAVM, sendo
necessaria a utilizacdo de outras medidas preventivas dentro das UTIs. Reduzir os riscos
associados a ventilacdo mecéanica em pacientes criticos € complexo e exige uma equipe
multidisciplinar para o cuidado desses pacientes (Genuit et al., 2001; Kollef, 2004; Segers
et al., 2006; Grap, 2009; Ellepola et al., (2012).

5.4 Extrato Etandlico de Proépolis

O termo prépolis deriva do grego pro, de “em frente de, na entrada de”, e polis,
“comunidade ou cidade” (Castaldo e Capasso, 2002; Salatino et al., 2005). A prépolis é
utilizada pelas abelhas como prote¢céao contra os microrganismos na colmeia, embalsamar
pequenos animais mortos (besouros e insetos), evitando sua putrefacdo, infeccoes e
doencas (Marcucci, 1995; Burdock et al., 1998; Salatino et al., 2005).

Os egipcios conheciam as propriedades antiputrefativas da proépolis, utilizando-a
para embalsamar cadaveres (Ghisalberti, 1979). Reconhecida por suas propriedades
medicinais por médicos gregos e romanos, como Aristoteles, Dioscorides, Plinio e Galeno,
a propolis foi empregada como antisséptico e cicatrizante no tratamento de feridas e como
“desinfetante” bucal, sendo o seu uso perpetuado na Idade Média entre médicos arabes
(Castaldo e Capasso, 2002).

Também, foi muito utilizada, sob a forma de pomada e balsamo, no tratamento de

ferimentos de soldados em batalhas, devido ao seu efeito cicatrizante. Essa propriedade
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curativa da propolis, conhecida como “Balsamo de Gileade”, é também referida na Biblia
Sagrada (Park et al., 2002). Tem cheiro caracteristico e mostra propriedades adesivas por
interagir fortemente com Oleos e proteinas da pele (Sforcin et al., 2007; Sforcin e Bankova,
2011).

O interesse em se pesquisar a proépolis aumentou consideravelmente e esta
relacionado as suas varias propriedades biologicas (Pereira et al., 2002; Santos et al.,
2002; Boyanova et al., 2005; Amaral et al., 2006; Auricchio et al., 2007; Parker e Luz,
2007, Abrahéao, 2007; Oliveira, et al., 2007; Silva, 2007; Farooqui e Farroqui, 2012; Chan
et al.,, 2013). A propolis tem se destacado devido a sua aplicabilidade na industria de
alimentos e cosméticos, por ser utilizada como principio ativo em varios produtos, como
dentifricios e os cremes dermatolégicos (Simdes et al., 2008). Também esta disponivel
sob a forma de capsula - pura ou combinada; extrato - hidroalcodlico ou glicdlico;
enxaguatorio bucal - combinado com melissa, salva, malva e/ou alecrim; pastilhas, cremes
e po - indicada em gargarejos ou para uso interno, quando dissolvida em agua (Castaldo
e Capasso, 2002, Ramos et al., 2005).

De acordo com a Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA), a propolis
€ um produto natural, de caracteristicas fisicas resinosas e composicao variavel, coletada
de varias espécies vegetais em adicao a secrecdes da abelha, sendo classificada como
um medicamento opoterapico. Os requisitos do seu registro estdo definidos na RDC n°
132/2003. Esta Agéncia relata ser este produto utilizado na concentracdo maxima de
20%.

Para a propolis ser utilizada para fins medicinais € necesséria a extracdo da sua
forma bruta. Sdo conhecidas algumas técnicas de extracdo, mas, a mais comum e
eficiente tem como método a solubilizacdo de grandes por¢des de propolis bruta em alcool
absoluto e armazenamento por até 30 dias em ambiente escuro, com agitacao diaria por
15 minutos. Apods os 30 dias, esse produto é filtrado e em alguns casos liofilizado para
manutencao das propriedades das substancias ativas encontradas (Ota et al., 2001). Pode

ainda, ser dissolvida em propilenoglicol e agua pura estéril ou etanol a 58°GL, gradientes
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de agua e etanol, hexano e etanol (Azevedo et al., 1999; Adelmam, 2005)

www.apisflora.com.br/produtos (07/09/2012).

A composicao da propolis varia de acordo com as plantas encontradas na regiao
da colmeia. Na Europa e América do Norte as substancias sédo principalmente extraidas
de arvores da espécie Populus. Em regifes tropicais essa espécie ndo € nativa, nesse
caso as abelhas encontram outras plantas para a coleta de substancias que tenham acéo
antimicrobiana similar, que é de suma importancia para a sobrevivéncia da colmeia
(Sawaya et al., 2002; Park et al., 2002).

A composicao quimica da propolis inclui basicamente 55% de resinas e balsamos,
30% de cera, 10% de polen, além de microelementos como aluminio, célcio, estréncio,
ferro, cobre, manganés e pequenas quantidades de vitaminas B1, B2, B6, C e E (Sawaya
et al., 2002; Silva et al., 2008).

Entretanto, os principais grupos quimicos encontrados séo flavonéides, como a
galangina, quercetina, pinocembrina e kaempferol, além de terpendides e
fenilpropandides como os acidos cafeico e clorogénico (Santos, 2006). Os componentes
ativos mais importante da prépolis sdo acidos aromaticos, compostos fendlicos, em
especial flavonoides (flavonas, flavondis e flavononas) e acidos fendlicos (Koru, 2007). A
presenca destes diversos compostos fendlicos, principalmente os flavonoides, explicam,
em parte, a grande variedade das propriedades terapéuticas da propolis (Banskota, 2001;
Schett, 2011).

Gonsales (2006) e Schett (2011) correlacionaram a atividade antimicrobiana do
extrato de prépolis de diversas regifes brasileiras com a quantidade de flavondides e
observaram que o poder de acéo antimicrobiana é diretamente proporcional a quantidade

dessa substancia.

Na Odontologia, tem-se estudado a atividade farmacolégica da prépolis em
algumas situacdes, como: gengivites, periodontites, aftas, mumificagao pulpar em dentes

de cées e carie dental em ratos (Geraldini et al., 2000). Também, tem sido utilizada em
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curativos pré e pds-cirargicos e em tratamentos da candidose, herpes labial e higiene
bucal. Verificou-se, ainda, a capacidade antisséptica e cicatrizante da propolis em
individuos internados em hospitais, cujos resultados foram positivos (Grégio et al., 2005).
Este produto natural revela-se de grande interesse para o tratamento das doencas bucais
(Manara et al.,1999).

Estudos sobre o0 uso e a aplicacdo da prépolis ja foram realizados em diferentes
especialidades da odontologia, entre elas na cariologia, cirurgia oral, endodontia e
periodontia (Manara et al., 1999; Gebara et al., 2002, Abrahdo, 2007). O emprego de
produtos naturais na clinica odontolégica tem sido justificado pelo uso popular, por seu
baixo custo e pelo efeito antimicrobiano e anti-inflamatério (Oliveira et al., 2007).

Nos ultimos trinta anos, estudos e pesquisas cientificas foram realizados para
esclarecer as caracteristicas medicinais atribuidas a propolis (Banskota et al., 2001;
Pereira et al., 2002; Wagh, 2013). Os estudos tém avaliado o efeito medicinal da prépolis
na placa dental, gengivites, periodontites e outras afecc¢des bucais e observado que seu
uso pode ser de grande valia no tratamento e controle da higiene bucal (Almeida et al.,
2006; Wagh, 2013). Outros estudos demonstram que a prépolis tem propriedades
analgésicas, regeneradoras teciduais, antioxidantes, antimicrobianas, antiparasitarias e
fungicidas (Ota et al., 1998; Ferreira et al., 1998; Koo et al. 2000; Silva et al., 2008; Szliszka
et al., 2011; Schett, 2011; Chan et al., 2013).

Neste estudo somente uma paciente estava consciente e relatou no segundo dia
de higienizacao bucal com extrato etandlico de prépolis a 6%, que ocorreu uma reducao
da sensibilidade dentinaria e um alivio na condi¢édo bucal. Segundo Carbonari etal., (2011)
a prépolis também é usada para preencher cavidades 6sseas, enxertos periodontais e
tratamento de sensibilidade dentinaria. Mahmoud e colaboradores (1999) realizaram
estudo para verificar o efeito da propolis na hipersensibilidade dentinaria cervical (estimulo
com ar frio) e o nivel de satisfacdo dos usuarios, avaliado por meio de um questionario,

obtiveram resultados significativos nas duas situagdes.
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Almas et al., (2001) fizeram estudo comparativo entre propolis e solucao salina, na
dentina humana (vinte e quatro pré-molares recentemente extraidos) separados em
quatro grupos: 1 - grupo controle ndo recebeu nenhum material; 2 - foi aplicado propolis
por sessenta segundos; 3 - foi aplicado propolis por cento e vinte segundos e 4 - foi
realizada aplicacdo salina por sessenta segundos. Os autores observaram que houve
ocluséo (selamento) dos tubulos dentinarios no grupo tratado com propolis por cento e

vinte segundos, 0 que indica 0 seu uso em pacientes com hipersensibilidade dentinaria.

Na presente pesquisa foi utilizado extrato etandlico de prépolis a 6% na
higienizacdo bucal de 50 pacientes, sendo que 29 (54%) pacientes estavam entubados.
Este grupo apresentou 27 (54%) pacientes com a auséncia de dentes, sendo que 44 (88%)
apresentavam condi¢cdes bucais inadequadas com a presenca de céaries, sangramento
gengival, periodontite, raizes residuais e lesdes bucais. Foram identificadas C. albicans e
C. tropicalis. Ocorreu reducéo do isolamento de bactérias de 24% (12/50) para 2% (01/50)
e de leveduras de 10% (05/50) para auséncia de isolamento. Para fungos filamentosos

nao ocorreu alteracéo entre o primeiro dia e o ultimo dia de higienizacéo bucal.

O extrato etanodlico de prépolis a 6% apresentou boa atividade antimicrobiana,
concordando com os estudos Gebara et al., (2002) quando avaliaram in vitro a atividade
antimicrobiana do extrato etandlico de propolis contra bactérias periodontais e
comprovaram que foi capaz na inibicdo do crescimento bacteriano. Corroborando com
este estudo, Vargas et al., (2004) demostraram a a¢ao antibacteriana do extrato etandlico
de prépolis a 50% sobre 161 isolados bacterianos, tanto gram positivos dentre eles o
Streptococcus sp., bem como para gram negativos. Observaram a inibicdo bacteriana de
67,7% das bactérias testadas; 92,6% dos isolados Gram positivos e 42,5% dos Gram
negativos que foram sensiveis ao extrato etandlico de propolis. E importante compreender
gue um experimento realizado in vitro, por ser um sistema estatico, apresenta limitagcoes
em comparacao com pesquisas in vivo. Neste aspecto o acumulo de biofilme, habitos de
higiene, fluxo e composi¢do salivar, dieta e fatores sistémicos devem ser considerados.

Apesar das condi¢des bucais inadequadas e da presente pesquisa envolver pacientes de
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UTI, sem protocolo de higienizacdo bucal, o extrato etandlico de propolis a 6% diminuiu

consideravelmente o isolamento de bactérias.

Lu e colaboradores (2005) demonstraram que o extrato etanodlico de propolis
apresentou diferentes graus de atividade antimicrobiana sobre Streptococos aureus,
dependendo da concentracéo, local de extragao e tempo.

Em 2000, Koo et al., estudaram a atividade antimicrobiana da propolis sobre
diferentes patégenos bucais e concluiram que o extrato de propolis demonstrou in vitro
atividade antimicrobiana, inibicdo da aderéncia de células em superficies de vidro e inibiu

a formacédo de glicanos insoluveis.

Koru e colaboradores (2007) avaliaram a atividade antimicrobiana de cinco
diferentes amostras de extrato etandlico de prépolis sobre nove bactérias anaerébias e
verificaram efetividade dos extratos sobre todos os microrganismos avaliados, com

melhores resultados sobre bactérias Gram-positivas.

Scazzochio et al.,, (2006) investigaram os multiplos aspectos da atividade
antimicrobiana da propolis utilizando CIM para avaliar a sua a¢édo sobre alguns fatores de
viruléncia bacteriana, como as enzimas coagulase, lipase e formacdo de biofilme. Os
testes com as bactérias Gram-positivas demonstraram que o extrato etanélico de prépolis
a 70% danificou a célula com a supressao da lipase de Staphylococuus sp e inibi¢cdo do
efeito de coagulase em S. aureus, com CIM de 2%. A associacdo de prépolis a alguns
antibiéticos resultou no efeito antimicrobiano dessas drogas, evidenciando um efeito
sinérgico. Em relacédo a formacéo do biofilme, houve diminuigdo na aderéncia de S.aureus
em cerca de 40%, a partir da metade da CIM, mostrando a correlacéo positiva do extrato
etandlico de prépolis na inibicdo da formacgéao do biofilme. Corroborando com o estudo, na
presente pesquisa a higienizacéo bucal com extrato etandlico de prépolis a 6% diminuiu

consideravelmente o isolamento de bactérias.

As leveduras sao de ocorréncia comum na cavidade bucal de individuos saudaveis,

sendo a Candida albicans a espécie predominante na microbiota bucal, constituindo 60 a
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70% do total de isolamento, seguida pela C. tropicalis e C. glabrata (Williams e Lewis,
2011).

Leveduras do género Candida estdo presentes na cavidade bucal de 25% de
adultos sadios e em 50% em pacientes hospitalizados. A presenca é confirmada na placa
dental, cérie dental, tibulos dentinarios, microbiota subgengival e condutos radiculares
infectados (Castro e Lima, 2010).

Ota e colaboradores (2001) avaliaram o efeito in vitro do extrato etandlico de
propolis sobre 80 espécies de leveduras do género Candida e observaram que todas as
cepas foram sensiveis a esse extrato. Apesar da acao antibacteriana da propolis estar
bem estabelecida na literatura, pouco se fala de sua acao antimicrobiana sobre leveduras,
a propolis foi efetiva sobre C. albicans, mesmo em concentra¢cdes mais diluidas.

Na odontologia inUmeros trabalhos confirmam a exceléncia dos efeitos da prépolis:
como antiinflamatorio e reparador de feridas (a propolis acelera a neoformacao de tecido
conjuntivo) e atividade antimicrobiana (Silva et al., 2002). A propolis apresenta efeito
bactericida também na endodontia e € usada no controle de doencas do periodonto, em
aftas (Lotufo, 1998) e tem efeito confirmado em Candidas (Koo, 2000). Sperancga et al.,
(2007) avaliaram a atividade antimicrobiana de extratos etandlicos de propolis a 30%,
20%, 10% e 5% sobre culturas mistas provenientes de bolsas periodontais. Utilizando
testes in vitro de difusédo em discos, observaram que todas as concentragdes inibiram o

crescimento de microrganismos.

No periodo da coleta, durante a higienizacdo bucal realizada nos trés grupos,
alguns pacientes foram submetidos a intervencdes cirtrgicas, grupo higienizado com agua
filtrada (trés pacientes), com digluconato de clorexidina a 0,12% (um paciente) e com
extrato etandlico de prépolis a 6% (um paciente). Segundo Colombo (2000), Caggiano et
al., (2008) e Jacoby et al., (2010) o paciente quando submetido a procedimentos invasivos
e ao uso de antimicrobianos, vai alterando sua microbiota (colonizacdo de orofaringe, da
pele e trato digestivo) permanecendo colonizado por microrganismos resistentes aos

antimicrobianos administrados e de acordo com a pesquisa, foi identificado durante este
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trabalho nos trés dias de higienizag&o bucal, diversidade e persisténcia de microrganismos

nos pacientes submetidos a intervencdes cirargicas.

5.5 Atividade in vitro do digluconato de clorexidina a 0,12% e do extrato
etanolico de prépolis a 20% sobre as leveduras isoladas da mucosa bucal de
pacientes higienizados com agua filtrada.

No estudo de Candido et al., (1996) todas as cepas de C. albicans avaliadas foram
sensiveis ao digluconato de clorexidina a 0,12% na concentragdo de 1,56% enquanto
Ferguson et al., (2002) avaliaram a efetividade do digluconato de clorexidina a 20% sobre
C. albicans e observaram que a concentracao inibitéria minima para a levedura foi menor
que 0,19%.

Na presente pesquisa a CIM do digluconato de clorexidina para os 42 isolados de
C. albicans variou de 0,00024 a 0,12% e a CIM do extrato etandlico de prépolis de 0,019
a 10%. A CIM do digluconato de clorexidina para os quatro isolados de C. tropicalis foi de
0,00094% e a CIM do extrato etandlico de prépolis variou de 0,078 a 10%.

A CFM do digluconato de clorexidina para os 42 isolados de C. albicans variou de
0,00047 a 0,00188 e a CFM do extrato etandlico de prépolis de 0,0156 a 20%. A CFM do
digluconato de clorexidina para os quatro isolados de C. tropicalis variou de 0,00094 a
0,00188% e a CFM do extrato etandlico de propolis variou de 0,0156 a 20%.

Ota et al., (1998) testaram a sensibilidade de C.albicans ao extrato etandlico de
propolis e observaram que as concentra¢cfes fungicidas minimas contra os 15 isolados

testados foi de 1,56% indicando a sua utilizacdo na prevencédo de doencas bucais.

5.6 Atividade in vitro do digluconato de clorexidina a 0,12% e do extrato
etandlico de propolis a 20% sobre as leveduras isoladas da mucosa bucal de

pacientes higienizados com digluconato de clorexidina a 0,12%.

O digluconato de clorexidina tem sido mostrado ativo contra bactérias e leveduras,

segundo Candido et al., (1996) um fato que foi confirmado no presente estudo.
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Na presente pesquisa a CIM do digluconato de clorexidina para os sete isolados de
C. albicans variou de 0,00047 a 0,12% e a CIM do extrato etandlico de propolis de 0,039
a 5%. A CIM do digluconato de clorexidina para os dois isolados de C. tropicalis foi de

0,00094% e a CIM do extrato etandlico de prépolis variou de 10 a 20%.

A CFM do digluconato de clorexidina para os sete isolados de C. albicans variou de
0,00094 a 0,12% a CFM do extrato etandlico de propolis de 0,078 a 10%. A CFM do
digluconato de clorexidina para os dois isolados de C. tropicalis foi de 0,00188% e a CFM

do extrato etanolico de prépolis foi de 20%.

Rojas e Lugo (1988), demonstraram a atividade antifangica do extrato etanélico de
prépolis contra 23 isolados de leveduras de diferentes locais do corpo humano e observou-

se que o produto era fungistatico a concentracédo de 0,19%.

5.7 Atividade in vitro do digluconato de clorexidina a 0,12% e do extrato
etandlico de propolis a 20% sobre as leveduras isoladas da mucosa bucal de

pacientes higienizados extrato etandlico de prépolis a 6%.

O extrato etandlico de propolis tem mostrado agao fungicida sobre espécies como
C.albicans, C. parapsiloses, C. tropicalis e C. guilhermondii, C. cruzei, C.glabrata, C.
lusitanea, C. stelladoidea, Sacaromyces cerevisiae, Geotrichum, Trichosporon e
Rhodotorula (Silici et al., 2005; Oliveira et al., 2006).

Santos et al., 2008 utilizaram o extrato etandlico de propolis a 10 e 20% e
demonsonstraram a atividade antifingica e antibacteriana nessas concentracées. Gomes
et al., 2007 demonstraram que as cepas de Candidas foram sensiveis ao prépolis nas
concentracgOes de 5, 10, 15 e 20%.

Na presente pesquisa a CIM do digluconato de clorexidina para os quatro isolados
de C. albicans variou de 0,00024 a 0,12% e a CIM do extrato etandlico de propolis de

0,312 a 10%. A CIM do digluconato de clorexidina para os 5 isolados de C. tropicalis
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variou de 0,00024% a 0,12% e a CIM do extrato etandlico de propolis variou de 0,156 a
2,5%.

A CFM do digluconato de clorexidina para os quatro isolados de C. albicans variou
de 0,00047 a 012% a CFM do extrato etandlico de prépolis de 0,625 a 20%. A CFM do
digluconato de clorexidina para os cinco isolados de C. tropicalis variou de 0,000047% a
0,12% e a CFM do extrato etandlico de propolis variou de 0,156 a 5%.

Junior et al., (2006) avaliaram a ac¢do in vitro de extrato etandlico de prépolis
produzido em trés diferentes regibes sobre cinco espécies de microrganismos
(Staphylococcus aureus, Escherichia coli, Enterococcus sp., Pseudomonas aeruginosa e
Candida albicans). Observaram que ocorreu diferenca estatistica da Concentracéo
Inibitéria Minima (CIM) entre os trés extratos e que 0s microrganismos Gram positivos e
as leveduras foram os que apresentaram maior sensibilidade.

Kujumgiev et al., (1999) afirmaram que a atividade antimicrobiana da propolis deve
ser atribuida ao conjunto dos seus componentes. No presente estudo, o extrato de propolis
a 6% foi efetivo sobre C. albicans.

5.8 Atividade enzimatica e morfotipos das leveduras isoladas antes e apds a
higienizac&do bucal com agua filtrada, digluconato de clorexidina a 0,12% e extrato

etandlico de prépolis a 6%.

Muitos microrganismos patogénicos possuem enzimas hidroliticas que destroem,
alteram ou prejudicam a integridade da membrana celular do hospedeiro, levando a uma
disfuncéo ou interrupcdo de suas atividades. Desde que as membranas contém lipidios e
proteinas, elas constituem um alvo de ataque enzimatico. Infeccbes por leveduras,
principalmente C. albicans, podem estar relacionadas com a atividade das exoenzimas
proteinases acidas, fosfolipases, hialuronidases condroitina sulfatase. A habilidade em
produzir enzimas hidroliticas € considerado um importante fator de patogenicidade para
leveduras do género Candida spp. As principais enzimas consideradas fatores de
viruléncia produzidas por esses microrganismos sao as proteinases, que hidrolisam
ligagOes peptidicas, e as fosfolipases, que hidrolisam os fosfolipideos. A liberacdo dessas

enzimas pelas células leveduriformes, aderidas as células do hospedeiro facilita o poder
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invasor e interfere no metabolismo celular do hospedeiro, devido a alteragbes no
transporte de ions pela célula e ou na permeabilidade seletiva da célula, podendo conduzir
a morte (Ruiz, 2008).

Costa e colaboradores, (2010) estudaram a atividade de exoenzimas em 59 isolados
de C.albicans de cateter, sangue e cavidade bucal e observaram que 88,1% (52) foram
produtores de proteinase e 55,9% (33) foram produtores de fosfolipase. Entre os 31
isolados de cavidade bucal 93,5% (29) isolados produtores de proteinase e 77,4% (24)
produtores de fosfolipase, nos 15 isolados de sangue 100% (15) produtores de proteinase
e 46,6% (07) produtores de fosfolipase, nos isolados de cateter 61,6% (08) isolados

produtores de proteinase e 15,4% (02) produtores de fosfolipase.

Resultados encontrados por Menezes et al., (2006) em um estudo sobre a atividade
enzimatica do género Candida isolados da cavidade bucal de pacientes imunossuprimidos
mostrou que 69,2% das 52 amostras apresentavam atividade da proteinase e 73%

mostraram atividade da fosfolipase.

Nos pacientes higienizados com &gua filtrada foram isoladas 54 amostras de
leveduras sendo 77,78% (42/54) isolados de C. albicans e 22,22% (12/54) isolados nao
C. albicans. Em 47,62% (20/42) isolados de C. albicans ndo apresentaram producao de
proteinase e em 9,53% (04/42) isolados ndo ocorreu a producao de fosfolipase. Em 75%
(03/04) isolados de C. albicans ndo ocorreu a producdo de proteinase e fosfolipase.
Observou-se nesse grupo que 90,47% (38/42) dos isolados foram produtores de

fosfolipase com 15,79% (06/38) isolados altamente produtores dessa enzima.

Nos pacientes higienizados com digluconato de clorexidina a 0,12% foram isoladas
nove amostras de leveduras sendo 77,78% (07/09) isolados de C. albicans e 22,22%
(02/09) isolados de C. tropicalis. Destes 71,43% (05/07) isolados de C. albicans néo
apresentaram producdo de proteinase e em 14,28% (01/07) isolados n&o ocorreu a
producdo de fosfolipase. Em 14,28% (01/07) isolado de C. albicans n&o ocorreu a

producdo de proteinase e fosfolipase. Observa-se nesse grupo 85,71% (06/07) dos

122



isolados foram produtores de fosfolipase com 33,33% (02/06) isolados altamente

produtores dessa enzima.

Nos pacientes higienizados com extrato etandlico de propolis a 6% foram isoladas
nove amostras de leveduras sendo 44,44% (04/09) isolados de C. albicans e 55,56%
(05/09) isolados de C. tropicalis. Destes 25% (01/04) isolados de C.albicans né&o
apresentaram producéo de proteinase e em 100% (04/04) isolados ocorreu a producéo de
fosfolipase. Observa-se nesse grupo 25% (01/04) dos isolados altamente produtores de

proteinase e 25% (01/04) altamente produtores de fosfolipase.

A presenca de leveduras do género Candida é confirmada na placa dental, carie
dental, tdbulos dentinarios, microbiota subgengival e condutos radiculares infectados
(Castro e Lima, 2010).

Baseando-se nas diferencas de producdo e extensdo de franjas marginais e na
topografia das colénias, Hunter e colaboradores em 1989, propuseram por meio da
combinacdo de 4 digitos caracterizar fenotipicamente as leveduras. Esses autores
sugerem que este sistema possa correlacionar um morfotipo distinto com a capacidade
de viruléncia, onde franjas descontinuas estdo presentes geralmente em isolados de

infeccdo sistémica fatais.

Nesta pesquisa estudou-se a disposicéo e o comprimento das franjas.

Nos pacientes higienizados com agua filtrada, quanto ao morfotipo, 20,7% (11/54)
isolados de C.albicans apresentaram franjas continua com comprimento igual ou menor
do que 2mm e com 3 a 5 mm e 556% (03/54) isolados com franjas continuas e
comprimento de 3 a5 mm.

Nos pacientes higienizados com digluconato de clorexidina a 0,12%, quanto ao
morfotipo, em 42,85% (03/07) isolados de C. albicans apresentaram franjas continua com

comprimento igual ou menor do que 2mm e comprimento de 3 a5 mm.
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Nos pacientes higienizados com extrato etandlico de prépolis a 6%, quanto ao
morfotipo, em dois isolados de C. albicans apresentaram franjas continua com

comprimento de 3 a5 mm.

Ribeiro e colaboradores em 2006, relataram que os morfotipos de C.albicans mais
encontrados em lesdes de mucosa bucal de pacientes imunocomprometidos foram
7546(2/12) (16,5%) e 7246(2/12) (16,5%). Silva em 2008, relata que o morfotipo 5246
(franjas continuas, igual ou menor que 2 mm de textura fina e topografia com dobras) foi
predominante em 11,54% das amostras de Candida spp. Estes dados sédo semelhantes

aos encontrados nesta pesquisa.

5.9 A presenca do cirurgido dentista na UTI

A sociedade brasileira foi beneficiada pela aprovacédo, em 18 de abril, do Projeto de
Lei 2.776/2008, de autoria do deputado federal Neilton Mulim (PR), que torna obrigatéria
a presenca de cirurgibes-dentistas nas Unidades de Terapia Intensiva e demais
instituicBes publicas e privadas que mantenham pacientes sob regime de internagéo, em

meédios e grandes hospitais do Brasil.

Pacientes que encontram-se em hospitais muitas vezes nao recebem
acompanhamento adequado dos profissionais de saude em relacédo a sua saude bucal.
Desta forma, um dos objetivos da odontologia atual estd embasado nas seguintes leis: Lei
n° 2.776/2008 - estabelece a obrigatoriedade da presenca de profissionais de odontologia
na Unidade de Terapia Intensiva; Lei n® 11.889/2008 - a equipe auxiliar odontoldgica esta

apta a exercer suas atribuicdes em ambiente hospitalar.

Ha muito tempo que a equipe de profissionais nas Unidades de Terapia Intensiva
(UTI) esta estruturada e é composta por: médicos, enfermeiros, fisioterapeutas,
nutricionistas e técnicos em enfermagem. Entretanto, a literatura € unanime em mostrar

que a equipe ndo esta completa, pois falta a presenca do cirurgido-dentista para que
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ocorra de fato promocédo da saude integral de pacientes internados em UTIs (Morais, 2006;
Goncalves et al., 2014).

Os Projetos de Lei (PL): n°® 2.776/2008 e PL 363/2011, ambos aprovados pela
Comissdo de Seguridade Social e Familia em 2012, estabelecem a obrigatoriedade da
presenca de profissionais da Odontologia em hospitais publicos e privados em que
existam pacientes internados em UTI ou enfermarias. Essa medida objetiva aprimorar 0os
cuidados prestados aos pacientes, defender e apoiar a prestacdo de assisténcia integral
a saude, que na verdade consiste em um dos principios do Sistema Unico de Saude
(SUS), expresso na Constituicao Federal (Brasil, 2012).

A Odontologia Hospitalar passa a fazer parte da rotina diaria de cuidado aos
pacientes internados, com o objetivo de avaliar possiveis alteracfes presentes na
cavidade bucal que possam interferir na saude sistémica do paciente e vice-versa. Os
cuidados odontoldgicos dado a esses pacientes podem, inclusive, reduzir a necessidade

de uso de antibiéticos e o tempo de internacao.

Mudancas nas taxas de expectativa e qualidade de vida do brasileiro fazem com
gue o cirurgido-dentista se depare em sua pratica diaria com pacientes com diferentes
tipos de doencas bucais e sistémicas, relacionadas ou ndo entre si. Dessa forma, torna-
se necessario que o dentista tenha maior conhecimento sobre a saude geral de seu
paciente e que os hospitais tenham equipes multidisciplinares integrando-o seu corpo
clinico (Gomes, 2012).

A presenca do cirurgido-dentista nos hospitais é de grande importancia, sobretudo
para pacientes que estdo na UTI. Nas primeiras 48 horas na terapia intensiva, o paciente
tem contato com patégenos respiratérios multi-resistentes, que tem afinidade com os
microrganismos do biofilme bucal e, por sua vez, torna-se o verdadeiro reservatorio de
microrganismos. O aumento do volume e da complexidade da placa dental e outras
complicagbes bucais, tais como: lesdes traumaticas, infecciosas, Xxerostomia e
hipossalivacao, fraturas ou cavidades dentarias abertas, podem elevar a possibilidade de

desenvolvimento de doencas respiratorias graves e que oferecem risco de vida, como a
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pneumonia nosocomial, infec¢do frequente nas UTIs, porém, boas técnicas de higiene
bucal podem prevenir o avango da infeccéo.

Estudos apontam melhora significativa, bem como prevencdo de possiveis
infeccbes hospitalares e respiratérias, em pacientes hospitalizados que recebem

tratamento odontolégico (Morais et al., 2006).

Os pacientes internados em UTI portadores de infec¢des sistémicas encontram-se,
muitas vezes, dependentes de cuidados. Isso impede que eles mantenham uma
higienizacdo bucal adequada, precisando de profissionais da area de saude bucal para
fazer essa tarefa. Mesmo se sabendo que os cuidados com a higiene bucal em pacientes

em UTI é importante, a préatica desses cuidados ainda é escassa.

O Hospital Publico pesquisado oferecia todos os tratamentos disponiveis ao
pacientes, e todas as especialidades disponiveis estava ao alcance do mesmo, porém 0s

cuidados bucais ndo eram observados pela equipe.

Diversos estudos mostram que a higiene bucal de pacientes hospitalizados € uma
pratica deficiente e que a quantidade de microrganismos aumenta com o0 tempo de
internacdo. Raghavendran et al., (2007); Morais et al., (2006); Scannapieco et al., (2009)
relataram que ocorreu um significativo aumento na quantidade de microrganismos durante
a permanéncia na UTI, além disso, Fourrier et al., (2000) e Munro et al., (2004) verificaram
gue colonizacao bucal por potenciais patdogenos respiratérios em 40% dos pacientes na

admisséo hospitalar.

Ressaltamos que durante a assinatura do termo de consentimento livre e
esclarecido, os responsaveis pelos pacientes sentiam que eles estavam sendo cuidados
e muitos expressaram conforto pela atencdo que o parente estava recebendo e relataram
a dificuldade de aproximacao devido ao forte odor bucal. Neste momento também foi
esclarecida a importancia da higienizacdo bucal no processo de comprometimento
imunoldgico tornando-os particularmente susceptiveis a infec¢ao flungica, ja que a mesma

pode se apresentar de diversas formas: infecgdo da corrente sanguinea (fungemia);
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infeccdo do trato urinario, infeccdo da ferida cirurgica, abscesso cutaneo relacionado a

infeccdo do cateter, infeccdo no musculo cardiaco, e outras.

O cirurgido-dentista assume um novo papel no desafio de somar esfor¢cos atuando
de forma incisiva nas Unidades de Terapia Intensiva (UTIs). A dignidade de vida e o
conforto do paciente, neste momento tdo delicado e vulneravel em que se encontram,
devem ser levados em consideracao pelas equipes interdisciplinares de um hospital. A
Odontologia Intensiva veio para renovar conceitos e servir de instrumento facilitador da
qualidade de vida para o paciente critico. Os objetivos sdo varios, mas o principal trata da
emergente e necessaria inclusdo dos cuidados odontolégicos nas Unidades de Terapia
Intensiva. O foco € atuar no nivel primario de atengcédo, com medidas preventivas de baixo
custo que minimizem o desconforto e melhorem a saude bucal do paciente internado,

contribuicdo essa deixada por esta pesquisa.
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6- CONCLUSOES
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Diante dos resultados obtidos e nas condi¢fes em que foi conduzido o presente estudo,

pode-se concluir que:

Os pacientes apresentavam condi¢cdes bucais inadequadas com presenca de

gengivites, periodontites, lesbes bucais, caries e raizes residuais.

A higienizacdo com a agua filtrada reduziu o isolamento de leveduras, fungos

filamentosos e bactérias em consequéncia da atividade mecéanica de remocéao de residuos.

A higienizacdo com digluconato de clorexidina a 012% inibiui o crescimento de
leveduras e reduziu o isolamento de fungos filamentosos e bactérias nos trés dias de

higienizacao.

A higienizacdo com extrato etandlico de prépolis a 6% inibiu o crescimento de
leveduras, néo alterou o isolamento de fungos filamentosos e diminuiu consideravelmente o

isolamento de bactérias.

Antes e ap0s a higiene bucal foram identificadas leveduras (C. albicans, C. tropicalis,
C. guilhermondii e isolados de leveduras compativeis com C. dubliniensis) e detectada a

presenca de fungos filamentosos e bactérias.

Os isolados de leveduras foram sensiveis ao digluconato de clorexidina até a

concentracao de 0,12% e o extrato etandlico de prépolis até a concentracéo de 20%.

O extrato etandlico de prépolis inibiu 80,56% das leveduras isoladas até a

concentracao de 5%.

A producédo de exoenzimas proteinase e fosfolipase e producdo de franjas foram
inibidas nas concentracdes sub. inibitérias do digluconato de clorexidina e do extrato
etandlico de prépolis.

Ao final do terceiro dia de higienizacdo o digluconato de clorexidina a 0,12% e o extrato
etandlico de propolis a 6% apresentaram 0s mesmos resultados na inibicdo de leveduras com

a vantagem do extrato etandlico de propolis ser um produto natural.
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Anexo |

UNINOVE

00000
Univrsice o o o

COMITE DE ETICA EM PESQUISA - CoEP

Certificamos que o Projeto de pesquisa intitulado HIGIENE BUCAL COMO UM FATOR DE
PREVENCAO A INFECCOES DE PACIENTES INTERNADOS NA UNIDADE DE TERAPIA (UTI) DO
CONJUNTO HOSPITALAR DO MANDAQUI. sob numero de protocolo 293253 e responsabilidade
de MARIA DE FATIMA COSTA PIRES estd de acordo com a resolugdo 196/96 do Conselho
Nacional de Saude M/S, de 10/10/96, tendo sido APROVADO pelo Comité de Etica em Pesquisa
- UNINOVE.

4o Paulo, 14 de Outubro de 2009,

o PN

Profa. Dra, Daniela Ap. Biasotto-Gonzalez
Presidente do Comité de Etica em Pesquisa
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Anexo Il

Termo de Consentimento Livre e Esclarecido

A presente pesquisa tem como objetivo estudar a higiene bucal como um fator de prevencéo a
infeccdes de pacientes internados na unidade de terapia intensiva deste hospital publico em Sao
Paulo/SP - Brasil. Para tanto higienizaremos sua boca com gaze embebida em solucdo de: agua
filtrada, clorexidina a 0,12% ou extrato etandlico de prépolis, introduzindo a gaze com movimentos
circulares e trocando a sempre que necessario.

Seus dados pessoais serdo mantidos em sigilo e os resultados obtidos através da pesquisa serdo
utilizados para alcangar os objetivos deste trabalho.

Vocé esté livre para interromper a qualquer momento sua participagdo na pesquisa, sem que
haja prejuizos de qualquer natureza (financeira, fisica, moral). Nao sofrera nenhum risco em participar
da pesquisa. Nao haverd despesas pessoais ou compensacao financeira relacionada a sua
participacao. Ter4 acesso ao responsavel pela pesquisa Maria Luisa Faria Makabe no telefone (11)
7329-6522, e no seguinte email: mmakabe@uninove.br para esclarecimento de duvidas e
informacdes sobre o resultado da sua participacéo.

Para que o Sr. (Sra) autorize a participacao é preciso que preencha os campos em branco e
assine no final.

Eu, idade:

RG: paciente ou responsavel, abaixo assinado, obtive todas as

informagfes necessérias para poder decidir conscientemente sobre minha participacdo na referida
pesquisa; Considero-me suficientemente esclarecido(a), concordo em participar voluntariamente da
pesquisa em conformidade com as orienta¢cdes acima detalhadas dou meu consentimento livre e
esclarecido para que participe como voluntario da pesquisa sob responsabilidade da cirurgia dentista
Maria Luisa Faria Makabe.

Este Termo de Consentimento é feito em duas vias que uma permanecera em meu poder, outra com

0 pesquisador responsavel.

Nome e assinatura do Responsavel Nome e assinatura do Pesquisador
Legal ou Responsavel pelo estudo
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ANEXO Il

FICHA DE IDENTIFICACAO DE LEVEDURAS Paciente n°: Data: / /
DADOS GERAIS Isolado n°
N° prontuario
Iniciais do paciente -
Anamnese CULTURA — CARAC. MACROSCOPICAS
Meio(s):
Tempo de
crescimento:
Motivo da Internacao N.° de tipos
Sexo colénias:
Idade Obs.:
Entubado ou nao
Solugdo TESTES ADICIONAIS
Dias de internac&o Positivo | Negativo
Tubo germinativo
Caldo Hiperténico:
Cépsula:
MICROCULTIVO Urease:
Presente | Ausente Fenol-oxi (A. Niger):
Blast?con|d|o§: CGB:
Clamldoco.nldlos: ASCO:
Artroconidios: KNO3
Pseudohifas:
Hifas:
ATIVIDADE ENZIMATICA
Enzima @ Colbnia @ Halo Célc. indice (Prz) Resultado
Proteinase
Fosfolipase
AUXONOGRAMA (assimilacdo de carboidratos)
1-Glic |2-Gal |3-Mal |4-Sac 5-Lac 6-Raf |7-Ter |8-Mel |9-Ram 10-Dul 11-Ino 12-Cel 13-Inu |4-Man
ZIMOGRAMA (fermentacdo de carboidratos)
Dex |Mal |[Sac |[Lac |Gal | Tre

Producéo de gés

Fermentacao:

Identificacao final:

Determinacéo da Sensibilidade:
Técnica de microdiluigédo
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ANEXO IV

Pagina 5/12
Impress&o 14/11/11 17:45

CERTIFICADO DE ANALISE DO CONTROLE DA QUALIDADE
NF. 221.132 de 14/11/2011
Autorizacao de Funcionamento M.S.: 1.01284-7

@ Autorizacao Especial de Funcionamento M.S.: 1.20182-2

v Insumo: CLORHEXIDINA DIGLUCONATO 20% BP /

Lote  :SMAART/CHG/2011/030#3 ! Origem : India Fabric : 30/06/2011 /
Lote Fab: SMAART/CHG/2011/030 ’/ Procedencia : India Validade : 01/05/2015
Férmula : C34 H54 CI2 N10 O14 PM : 898
DCB : 02437 DCI : CAS : 18472-51-0 Frac: 602171 31/10/2011
Categoria Terapeutica ANTIBACTERIANO
Ensaio Especificagdo Resultado”
* DESCRICAQ LIQUIDO QUASE INCOLOR OU AMARELO PALIDO. DE ACORDO
* SOLUBILIDADE - MISCIVEL EM AGUA/ DE ACORDO
- MISCIVEL COM 1:3 DE'ACETONA. /
- MISCIVEL COM 1:5 BE ETANOL 96%.
* IDENTIFICACAO 2) REACAO CARACTERISTICA. (JP) DE ACORDO™_
* DOSEAMENTO POR POTENCIOMETRIA: 19,0% - 21,0%. 19,37%
* DENSIDADE RELATIVA: 1,060 - 1,070 g/mL. (20°C) ) 1,0647 g/mL
* pH ENTRE: 5,5 - 7,0. (SOL. 5 mL: 100 mL H20) 609 -
ENSAIOS ADICIONAIS REALIZADOS PELO FABRICANTE:
SUBSTANCIAS RELATADAS: CUMPRE COM BP. DE ACORDO
4-CHLOROANILINE ~ [CUMPRE COM BP. DE ACORDO
MONOGRAFIA : BP 2008, PAG.488. e

LAUDO ORIGINAL DO FABRICANTE CUMPRE COM BP.
NOMENCLATURA : CLORHEXIDINA DIGLUCONATO 20%. -

- Ficha de Seguranca
SEGURANCA : ACONDICIONAR EM RECIPIENTES FECHADOS, AO ABRIGO DA LUZ E UMIDADE. —l
Parecer Tecnico : DENTRO DOS ITENS PESQUISADOS, O LOTE CUMPRE COM AS ESPECIFICACOES

OBS:(*)Os ensaios assinalados foram realizados no Laboratorio de Controle de Qualidade DEG & os demais estdo em conformidade com o Certif de Analise da Fabricante

® Seima erretra Nﬂ’“‘i
Farmacéutica CRF -SP 3029

( / - y
Dra. K¢ istina de Lima Oliveira Dra. Cl. a Zivieri da Silva

Farmacéutica Responsavel Técnica Farmacéutl‘(e\kespo savel Técnica Substituta
CRF-SP: 52.472 “CRF-SP: 33.448

J

As assinaturas s3o validas somente quando acompanhadas de nota fiscal

Deg Importacao de Produtos Quimicos Ltda.

Rua: Jurupari, 775 / 779 / 803 - Cep 04348-070 - Jd. Oriental - Sao Paulo - SP
Tel.:11 5033-3700 - Fax: 11 5033-3711 - deg@deg.com.br - www.deg.com.br / www.fagron.com.br / www.compoundingmatters.com
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ANEXO V

Petcionamento EJetronio - Impressdo de Documentos - Autorizagdo de Funcionam,, Pagina | de’

| L Ministério da Sadde
& Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria
" Formulario Eletronico
.“ - Autorizacéo de Funcionamento de Farmacias e Drogarias
l Transgio . 6403600
Data da Trensacao: 14/8/2013 Data da Retficacdo:
Pagina: 1
Dados do Peticionamento
s FARMACIALUVIZOTTO & TAKATALTOA ) R
() GORBATO100019 i = e
A5t 785 FARMACIAS E DROGARIAS _-WACIO DA AUTORIZACiO DE FUNCIONAMENTO DE EMPRESA - AFE
Fato Gerador : 3310 =

Porte da Empresa. PEQUENA i
Valor 2 Taxa : R$ 500,00

Relacdo de Documentos de Instrugao

0 Formulriode Pticdo devidamente preenchido, em va oriinal,  asinado pelo Representante Legal  pelo Responsdvel Téenco

0 Via origial do comprovante de pagamento da Taxa de iscalizagdo d Viglincia Sanitia (GRU)

4 Cdpia da Licena Sairiaou Reladrode nspeck, ambos emitids peloOrgéo Sanitirio competente, O documento deverd
apresentar os dados atualizados e ser referente a0 ano corente, Caso esteainda ndo tenha sido emitido, aceiar-se-3 0 documento
rlaivo 2 ano imediatamente anterir,desde que o requerimento do exercii atul tenha sdo devidamente protocoizado o
Orgdo Saniirio competente

Fundamentaao Legal
0 LE] FEDERAL 599173

0 LE] FEDERAL 9780/%
0 DECRETO FEDERAL 74170/74

—_—— ——
——

o RESOLUCAO ROC 01 2010
o INSTRUCAO NORMATIVA 000010

—
—
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