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INTRODUCAO

A periodontite é uma doenga de carater inflamatoria, cronica e multifatorial que atinge os
tecidos de suporte dentario. Para o seu desenvolvimento, é necessaria a existéncia de uma
microbiota disbiotica, incluindo a presenca de patdgenos periodontais, a exemplo de
Porphyromonas gingivalis, além da resposta imune do hospedeiro (HAJISHENGALLIS,
2014)

Os neutrofilos, quanto ativados, recrutam linfocitos T CD4+, que sinalizam outras células
imunes. O perfil Th2 é responsavel pela producéo de outras citocinas, como a IL-13, que
induz a maturacdo e diferenciacdo dos linfdcitos B e, consequentemente, a producéo de
anticorpos (PAN et al, 2019), regulando a imunidade humoral (ZHANG et al., 2018).
Para o tratamento desta doenca, existem métodos mecénicos e quimicos, associados ou
ndo. No controle quimico, utiliza-se algumas substancias, como a clorexidina, o triclosan
e antibidticos (ALMEIDA et al, 2014), que podem ter efeitos adversos (PERGORARO
et al, 2014; CORTEZ, 2011; SEKIGUCHI et al, 2007).

Pesquisas estdo sendo feitas com o objetivo de encontrar alternativas aos métodos
quimicos ja existentes. Nesse sentido, as biomoléculas ativas presentes nos extratos
vegetais vém sendo estudadas (CORDEIRO et al, 2006), a exemplo dos extratos da Lippia
origanoides Kunth, uma planta aromatica comum no semiarido nordestino do Brasil
(FLORA DO BRASIL 2020). Essa espécie possui acdo antimicrobiana, analgésica, anti-
inflamatdria, antipirética e antiespasmaddica (Ministério da Saude, 2018) e seus 6leos
essenciais extraidos tem potencial farmacol6gico que atuam na resposta inflamatéria e
nas mudancas relacionados a hemostasia (BRAGA et al, 2019).

Por isso, 0 objetivo deste estudo é investigar a existéncia de acdo imunomodulatéria do
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extrato das folhas de Lippia origanoides Kunth sobre as células mononucleares
produtoras de 11-13 do sangue periférico em individuos com periodontite.

MATERIAL E METODOS

Este trabalho foi aprovado pelo Comité de Etica de Pesquisa da Universidade Estadual de
Feira de Santana (UEFS), obedecendo a Resolugcdo 466/12, sob nimero de parecer
1.344.223. Todos os participantes da pesquisa assinaram um Termo de Consentimento
Livre e Esclarecido (TCLE) e receberam todas as informacdes pertinentes a pesquisa.

A avaliacdo periodontal foi realizada por examinador calibrado usando descritores
clinicos periodontais, segundo a definicdo de Page, Eke (2007) e Eke (2012).

As folhas foram coletadas no Horto Florestal da UEFS e o extrato das folhas foi cedido
pelo Laboratdrio de Quimica de Produtos Naturais e Bioativos (LAPRON). A colheita de
sangue periférico foi realizada por pungdo venosa em todos os participantes segundo
protocolo modificado de Meyer e colaboradores (2005) e o cultivo de células do sangue
periférico seguiu o protocolo padronizado por Trindade et al. (2008).

Cada extrato de planta foi colocado concomitantemente com o extrato bacteriano para
estimulacdo no cultivo celular. Como controle negativo da cultura (CN), um poco
permaneceu apenas com o sangue total. J& para o controle positivo utilizou-se o mitdgeno
Pokeweed (PWM).

As células foram cultivadas em estufa e as placas foram a centrifuga para obtencéo do
sobrenadante, que foi armazenado até o momento das analises. A produgdo da citocina
IL-13 nos sobrenadantes da cultura de sangue total foi quantificada pelo método de ensaio
imunoenzimatico (ELISA), de acordo com as instru¢des dos fabricantes.

Foi efetuada uma analise descritiva das caracteristicas clinicas dos individuos. Para
caracterizacdo dos grupos de estudo, foram utilizados o teste de distribui¢do de Shapiro-
Wilk, T de Student para a idade e Mann-Whitney para as demais variadveis, de acordo
com a sua distribuicdo. As comparacGes entre os estimulos foram feitas a andlise
descritiva, o teste de Shapiro-Wilk, o teste de Friedman e o teste de Wilcoxon com
correcédo de Bonferroni para comparagao entre os pares. As diferencas foram consideradas
estatisticamente significativas se valores de p<0,05.

RESULTADOS E/OU DISCUSSAO

58 individuos atenderam os critérios de elegibilidade e foram incluidos. 74,13%
apresentavam periodontite, enquanto 25, 86% nao tinham o diagnostico desta doenca. No
grupo com periodontite, a média de idade foi de 42,95 (+11,89) anos €, no grupo sem
periodontite, a média de idade foi de 30, 87 (£9,27) anos. Os grupos se mostraram
heterogéneos com relagéo a varidvel idade (p=0,001).

Em relacdo aos parametros clinicos, houve diferenca estatisticamente significante entre
0S grupos com e sem periodontite, conforme demonstrado na tabela 1.

Tabela 1. Distribuicdo das caracteristicas clinicas entre os grupos de
acordo com a classificacdo de Page, Eke (2007) e Eke (2012).



Grupo com Grupo sem
Descritor clinico Periodontite Periodontite P
(N=43) (N=15)

Numero de dentes

(n)

Mediana (1Q) 23,00 (19,50- 27,00 (23,75- 0,019 (Mann-
26,25) 28,00) Whitney)
Sangramento a
sondagem
Mediana (1Q) 36,50 (16,36~ 7,47 (1,26-10,08) 0,003

45,86)

Profundidade de
sondagem maior
ou igual a 4mm
Mediana (1Q) 4,74 (2,06-11,40) 0,00 (0,00-0,00) 0,000

Nivel de inser¢ao

clinica maior ou
igual a3mm

Mediana (IQ) 23,65 (9,98-61,45) 4,89 (1,59-9,14) 0,000

Né&o foi observada diferenca estatisticamente significante entre os grupos na producao da
citocina IL-13 pelas células do sangue periférico cultivadas sob quaisquer condigdes de
cultivo (Tabela 2).

Tabela 2. Comparacéo entre 0os grupos com e sem periodontite (Page, Eke,
2007; Eke, 2012) da concentragdo de IL-13 no sobrenadante da cultura das

células do sangue periférico.
Grupo com Grupo sem

Estimulo
Periodontite (N=43) Periodontite (N=15)

Branco
Mediana (1Q) -4,87 (-10,02-2,22) 60,27 (-13,39-64,96) 0,31
PWM IL-13
Mediana (1Q) 38,64 (12,23-182,54) 194,63 (9,96-325,82) 0,34

Extrato de
Porphyromonas

gingivalis e IL-13
Mediana (1Q) -1,70 (-7,65-20,22) 33,19 (-8,54-80,45) 0,38
Extrato de Lippia
origanoides Kunth
Mediana (1Q) 0,09 (-10,72-5,74) 56,43 (-4,34-103,26) 0,11
Extrato de P.
gingivalis + Extrato
de Lippia
origanoides Kunth
Mediana (1Q) 0,09 (-5,64-6,20) 51,12 (-2,79-113,68) 0,11

Neste estudo, ndo foi possivel demonstrar uma alteracdo estatisticamente significante na
producdo de IL-13 pelo extrato de L. origanoides em relagdo ao extrato da bactéria P.
gingivalis. Acredita-se que, se a resposta imunitaria em resposta a esta infec¢do for
dirigida para um perfil Th2, com a producédo de IL-4 e IL-13, a destrui¢do tecidual sera
menos intensa. Sendo assim, a IL-13 é considerada protetora a periodontite
(CARVALHO-FILHO, 2016).

Salienta-se que houve limitagédo devido ao tamanho reduzido da amostra, 0 que impactou
no poder da analise. Embora ndo tenha sido detectada diferenca estatistica, é possivel



identificar graficamente e numericamente a maior producdo de IL-13 pelas células que
foram cultivadas com o extrato de L. origanoides e com os antigenos de P. gingivalis
concomitantemente. Assim, é possivel que, com o aumento na quantidade de participantes
na pesquisa, possa ser demonstrada alguma atuacdo da planta na produgéo de IL-13.
Outro fator a ser considerado é que a método de extracdo alcodlica é muito eficaz para a
obtencdo dos compostos secundarios da planta, cujo teor proteico € baixo. Isso impacta
diretamente na resposta imunitaria induzida por esse extrato, ja que o sistema imunitario
responde mais eficazmente a antigenos proteicos (LAMONT et al, 2018). Diante disto,
sugere-se que outras formas de extracdo sejam testadas.

Sabe-se que o tratamento mecanico periodontal é beneficiado quando ha um tratamento
quimico adjunto (GRAZIANI et al, 2017) e a acdo antimicrobiana Lippia origanoides
Kunth ja& foi demonstrada (ZAMORA et al, 2018). Uma possivel atividade
imunomoduladora adicional dessa planta ampliaria a capacidade desse agente adjuvante
no controle da periodontite. Neste sentido, recomenda-se que novos estudos sejam
realizados para uma melhor compreenséo da interacdo da Lippia origanoides Kunth com
0s tecidos periodontais e a produgéo de citocinas.

CONCLUSAO
O extrato de Lippia origanoides Kunth ndo teve potencial de induzir ou inibir a produgéo
de IL-13 nesse estudo.
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