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RESUMO 

 

O uso de produtos naturais é amplamente estudado na odontologia, por diversas vantagens, 

como a grande diversidade de plantas medicinais encontradas no Brasil, atividade biológica, 

menor efeito colateral, menor resistência bacteriana, além de potencializar o efeito local e evitar 

a toxidade sistêmica. Diante disso, o objetivo desta tese foi avaliar a eficácia de dois produtos 

naturais, sendo uma espécie vegetal e um produto derivado de abelhas em patologias 

odontológicas através de uma análise da evidência científica. Nos objetivos específicos avaliou 

a eficácia da Calendula officinalis L. na gengivite e do própolis na hipersensibilidade 

dentinária, através de duas revisões sistemáticas. Para facilitar a compreensão dos dados e por 

se tratar de dois produtos diferentes em patologias odontológicas distintas foi realizada a divisão 

dos resultados em formato de capítulos. O segundo capítulo mostra a primeira revisão 

sistemática que avaliou a eficácia da Calendula officinalis L. no tratamento da gengivite, 

através da busca realizada nas bases de dados Pubmed, Scopus, Web of Science, Lilacs, 

Embase, visando identificar ensaios clínicos e foram incluídos quatro estudos, para extração 

dos dados, podendo ser observado que a Calendula officinalis apresenta efeitos benéficos no 

tratamento da gengivite, devido as suas propriedades anti-inflamatórias, antioxidantes e 

imunomoduladoras e pode até ser uma opção futura no tratamento da gengivite, porém novos 

estudos são encorajados. O terceiro capítulo mostra a segunda revisão sistemática que avaliou 

a eficácia do propólis na redução da hipersensibilidade dentinária, através da busca realizada 

nas bases de dados Pubmed, Scopus, Web of Science, Lilacs, Embase, Brazilian Library in 

Dentistry (BBO), e Cochrane Library, foram incluídos seis estudos para extração dos dados e 

foi observado que o própolis é um método eficaz, seguro para redução da hipersensibilidade 

dentinária. Dessa forma, a realização desta tese mostra que os produtos naturais apresentam 

resultados promissores em patologias odontológicas, de uma forma geral. Evidências científicas 

mostram resultados eficazes do uso da Calendula officinalis no tratamento da gengivite e do 

própolis na redução da hipersensibilidade dentinária. Nesta perspectiva, esta tese teve como 

base encorajar a aplicabilidade de dois produtos naturais em patologias odontológicas, como 

novas opções terapêuticas, assim como desenvolvimento de estudos para produção de novas 

formulações e fortalecimento da evidência científica, para tomada de decisão clínica. 

 

Descritores: Produtos naturais; plantas medicinais; fitoterapia; apiterapia; patologias 

odontológicas; sensibilidade; revisão sistemática. 
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ABSTRACT 

 

The use of natural products is widely studied in dentistry, due to several advantages, such as 

the great diversity of medicinal plants found in Brazil, biological activity, lower side effects, 

lower bacterial resistance, in addition to enhancing the local effect and avoiding systemic 

toxicity. Therefore, the objective of this thesis was to evaluate the effectiveness of two natural 

products, a plant species and a product derived from bees, in dental pathologies through an 

analysis of scientific evidence. The specific objectives evaluated the effectiveness of Calendula 

officinalis L. in gingivitis and propolis in dentin hypersensitivity, through two systematic 

reviews. To facilitate understanding of the data and because these are two different products for 

different dental pathologies, the results were divided into chapter format. The second chapter 

shows the first systematic review that evaluated the effectiveness of Calendula officinalis L. in 

the treatment of gingivitis, through a search carried out in the databases Pubmed, Scopus, Web 

of Science, Lilacs, Embase, aiming to identify clinical trials and four were included studies, for 

data extraction, and it can be observed that Calendula officinalis has beneficial effects in the 

treatment of gingivitis, due to its anti-inflammatory, antioxidant and immunomodulatory 

properties and may even be a future option in the treatment of gingivitis, however new studies 

are encouraged . The third chapter shows the second systematic review that evaluated the 

effectiveness of propolis in reducing dentin hypersensitivity, through a search carried out in the 

databases Pubmed, Scopus, Web of Science, Lilacs, Embase, Brazilian Library in Dentistry 

(BBO), and Cochrane Library, six studies were included for data extraction and it was observed 

that propolis is an effective, safe method for reducing dentin hypersensitivity. Therefore, the 

completion of this thesis shows that natural products present promising results in dental 

pathologies, in general. Scientific evidence shows effective results from the use of Calendula 

officinalis in the treatment of gingivitis and propolis in reducing dentin hypersensitivity. From 

this perspective, this thesis was based on encouraging the applicability of two natural products 

in dental pathologies, as new therapeutic options, as well as developing studies to produce new 

formulations and strengthening scientific evidence for clinical decision making. 

 

Descriptors: Natural products; medicinal plants; phytotherapy; apitherapy; dental pathologies; 

sensitivity; systematic review. 
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1. INTRODUÇÃO 

 

A saúde bucal desempenha um papel importante no bem estar e qualidade de vida, 

ganhando cada vez mais notoriedade nos últimos anos devido a ampliação da definição de saúde 

pela Organização Mundial de Saúde (OMS) (BAIJU et al., 2017). Com esse aumento 

dimensional, no conceito, as patologias odontológicas de uma forma geral apresentam um 

grande desafio para a saúde pública, devido a sua alta prevalência, trazendo impactos sociais e 

financeiros para realização de tratamentos odontológicos (LISTL et al., 2015). 

Nesse contexto, uma alternativa para o tratamento odontológico utilizando métodos 

convencionais são os produtos naturais, que vem sendo amplamente estudados e introduzidos 

nos últimos anos (MOGHADAM et al., 2020). Devido, as vantagens apresentadas como 

extensa atividade natural, menores efeitos colaterais, menor resistência bacteriana, além de 

potencializar o efeito local e evitar a toxidade sistêmica (EID ABDELMAGYD et al., 2019; 

MORO et al., 2018). Os produtos naturais apresentam propriedades antimicrobianas, 

antioxidantes, anti-inflamatórias, antifúngicas e analgésicas (SINHA & SINHA, 2014). Porém, 

é fundamental o conhecimento sobre o mecanismo de ação e a interação do produto natural com 

o organismo, para a correta indicação e aplicação (MARTÍINEZ et al., 2017; TAHERI et al., 

2011). 

Na odontologia, um número considerável de produtos obtidos de plantas medicinais 

mostraram resultados promissores em diversas patologias como mucosite (KUO et al., 2018; 

LIMA et al., 2021), estomatite protética (SHUI et al., 2021) e halitose (MAMGAIN et al., 

2017). Estudos in vitro, pré-clínicos, clínicos e revisões sistemáticas já evidenciaram a eficácia 

de plantas medicinais no tratamento da doença periodontal, a exemplo da gengivite 

(BUAKAEW et al., 2021; CAI et al., 2020) e periodontite (DE SOUSA et al., 2021). 

A gengivite é caracterizada por uma resposta inflamatória ocasionada pela formação de 

biofilme dental na superfície radicular (MURAKAMI et al., 2018), tendo como características 

clínicas eritema, edema e sangramento espontâneo (CHAPPLE et al., 2018; MURAKAMI et 

al., 2018). A sua prevalência é elevada em países onde o acesso aos serviços preventivos de 

saúde são escassos (ERCHICK et al., 2019). Calendula officinalis L. é uma planta amplamente 

utilizada na Europa, China, Estados Unidos e Índia e apresentou resultados promissores em 

estudos clínicos na redução de sinais clínicos da inflamação gengival, comparados aos obtidos 

pela clorexidina (KHAIRNAR et al., 2013; MAHYARI et al., 2016) e não foi encontrada, até 
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então, uma revisão sistemática na literatura nesse tema, sendo a primeira desenvolvida nessa 

tese, a fim de avaliar as evidências científicas disponíveis. 

Além do uso das plantas medicinais nas patologias orais, elas já foram descritas na 

literatura que podem ser utilizadas como fotossensibilizador na terapia fotodinâmica 

(ETEMADI et al., 2021), efeito anticariogênico (HAJIAHMADI et al., 2021) e como 

antioxidantes, a fim de viabilizar a realização de restaurações imediatas em dentes clareados 

(RANA et al., 2019).  

A hipersensibilidade dentinária é caracteriza por uma dor aguda e de curta duração 

devido a estímulos térmicos, químicos, táteis e osmóticos em dentes com exposição dentinária 

(FAVARO ZEOLA et al., 2019; MARTO et al., 2019). O tratamento conservador está 

relacionado com dois mecanismos de ação o neural e obliterador (MACHADO et al., 2018; 

MARTO et al., 2019). O própolis é uma resina natural e com ausência de toxicidade 

amplamente utilizado na medicina tradicional, possui atividade biológica sem efeitos colaterais 

e é uma alternativa natural no tratamento da hipersensibilidade dentinária que age pelo 

mecanismo obliterador, ou seja, reduzindo a permeabilidade (ASKARI & YAZDANI, 2019) e 

apresentando resultados promissores mostrados em estudos clínicos (ASKARI & YAZDANI, 

2019; MADHAVAN et al., 2012; PURRA et al., 2014). Mesmo assim, nenhuma revisão 

sistemática, até o momento, foi realizada para avaliar a eficácia do própolis na redução da 

hipersensibilidade dentinária, sendo essa a primeira a ser realizada. 

A revisão sistemática é um recurso valioso para gerar evidência científica, melhorando 

as práticas clínicas e esclarecendo controvérsias com maior poder, do que um estudo individual. 

Além disso, pode propor teorias inovadoras e direcionamento de futuros estudos na temática 

definida (GUPTA et al., 2018). Dessa forma, essa tese realiza uma análise da evidência 

científica, através de duas revisões sistemáticas. 

1.2. REVISÃO DE LITERATURA 

 

1.2.1. DOENÇA PERIODONTAL 

 

A doença periodontal abrange uma variedade de condições inflamatórias que afetam os 

tecidos de suporte dos dentes, tais como gengiva, osso alveolar, cemento e ligamento 

periodontal (BOSTANCI et al., 2019; KINANE et al., 2017), estando entre as seis doenças mais 

prevalentes no mundo (JIN et al., 2016). A formação de biofilme dental na superfície radicular 

gera uma resposta inflamatória aos tecidos de suporte (MURAKAMI et al., 2018). Inicialmente, 
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essa inflamação é restrita ao tecido gengival, gerando gengivite (CHAPPLE et al., 2018; 

TROMBELLI et al., 2018), sendo caracterizada por eritema, edema e sangramento espontâneo 

(CHAPPLE et al., 2018; MURAKAMI et al., 2018), como observado na figura 1.  

Dependendo da resposta imune do hospedeiro, a gengivite pode evoluir para a formação 

de uma bolsa periodontal, afetando as demais estruturas de suporte dentário, resultando na 

periodontite (TONETTI et al., 2018). Como consequência dessa progressão, pode 

eventualmente haver perda dentária isolada ou até mesmo edentulismo (RAMSEIER et al., 

2017) e até a plausibilidade biológica de repercussões sistêmicas (PARASKEVAS et al., 2008) 

podendo ser explicada pelos três mecanismos bacteremia, resposta imunológica na presença de 

patógenos orais e disseminação hematológica da cascata infecção/resposta imune 

(OPPERMANN; WEIDLICH; MUSSKOPF, 2012). 

Atualmente, a gengivite é a afecção bucal de maior prevalência e incidência, 

constituindo um dos maiores problemas de saúde pública na odontologia brasileira. Dados do 

Ministério da Saúde, obtidos pela pesquisa nacional de saúde bucal apontam, que cerca de 82% 

dos adultos e 98% dos idosos com algum tipo de doença periodontal (BRASIL, 2012). Esses 

dados são a referência para a condição de saúde pública até o presente momento, pois o SB 

Brasil de 2020, foi adiado devido a pandemia da COVID-19. Esse levantamento epidemiológico 

acontece a cada 10 anos. 

Essas condições afetam diretamente a qualidade de vida do paciente devido ao impacto 

direto na mastigação, fonação e estética (LLANOS et al., 2018), mas podem ser melhoradas 

com o tratamento periodontal (GRAZIANI et al., 2019).  No entanto, na perspectiva atual 

ocorreu uma mudança de paradigma na abordagem do tratamento, pois é importante reconhecer 

que qualquer medida adotada não deve ser apenas isolada, ou seja, avaliar apenas a presença 

ou ausência da doença, mas também os aspectos sociais e emocionais da saúde do paciente, a 

fim de garantir qualidade de vida (WONG; YAP; ALLEN, 2021). 

O tratamento periodontal não cirúrgico é um procedimento previsível com relação ao 

controle da infecção, redução da profundidade de sondagem e ganho no nível de inserção 

clínica. A saúde gengival pode ser restaurada após o tratamento da gengivite e da periodontite, 

porém o indivíduo tratado e controlado da periodontite permanece sob maior risco da doença 

se restabelecer, sendo necessário acompanhamentos periódicos (CHAPPLE et al., 2018). Por 

isso que o controle da inflamação gengival é essencial para manutenção da saúde periodontal 

de forma geral e consequentemente a prevenção primária da periodontite (CHAPPLE et al., 

2018; MURAKAMI et al., 2018). 
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Figura 1- Característivas clínicas da gengivite  

 

 

Fonte:  Google imagens   

 

1.2.2. Calendula officinalis L.  E SEU POTENCIAL TERAPÊUTICO NA 

ODONTOLOGIA 

 

A Calendula officinalis Linnaeus, Carl Von Linné, pertence a família Asteraceae 

(Compositae), botanicamente classificada, segundo CRONQUIST (1988) (quadro 1) é uma 

planta medicinal de grande importância originária da Europa meridional, principalmente, 

Portugal e Ilhas Canárias é muito cultivada na região Sul do Brasil, para fins ornamentais, 

figura 2. No Brasil é conhecida popularmente como “calêndula”, “maravilha”, “malmequer”, 

“mal-me-quer-dos-jardins”, “margarida-dourada”, “calêndula do jardim”, “calêndula do 

campo”, “calêndula de panela” e popularmente no inglês como Marigold. O material vegetal 

de interesse farmacológico são as flores liguladas e compostas secas (TANIDEH et al., 2020).  

Calêndula apresenta uma ampla atividade biológica, devido aos seus compostos 

bioativos como triterpenos pentacíclicos, saponinas, quinonas, carotenoides, sesquiterpenos, 

flavonoides, polissacarídeos (NICOLAUS et al., 2017).  A planta pode ser utilizada na forma 

de infusão, pomada/creme, extrato, tintura, tendo utilização para a parte cosmética em pele e 

cabelo.  O seu efeito anti-inflamatório está relacionado aos triterpenoides, que realiza a inibição 

da ciclooxigenase-2 que é o principal constituinte das prostaglandinas (GIVOL et al., 2019), o 

efeito antioxidante acontece devido aos carotenoides e polifenóis (ĆETKOVIĆ et al., 2004). 

Na odontologia, a literatura mostra resultados promissores em patologias odontológicas. 

Na área de cirurgia oral, mostrou que o seu uso reduz o número de microrganismos aderidos ao 

fio de sutura, a fim de prevenir infecções pós exodontia, além do efeito anti-inflamatório 
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(CRUZ et al., 2013; FARIA et al., 2011). Na periodontite, foram observados resultados efetivos, 

devido a redução da reabsorção óssea inflamatória, pela sua capacidade terapêutica de inibir 

citocinas pró-inflamatórias e efeitos no metabolismo ósseo (ALEXANDRE et al., 2018), 

atividade antifúngica eficaz na candidíase oral comparada a nistatina (GAZIM et al., 2008), na 

gengivite parâmetros clínicos inflamatórios foram reduzidos devido ao efeito anti-placa e anti-

inflamatório ( AMOIAN et al., 2010; KHAIRNAR et al., 2013; MAHYARI et al., 2016). 

 

Quadro 1- Classificação botânica da espécie Calendula officinalis L. 

Reino Plantae  

Filo  Magnoliophyta 

Classe Magnoliopsida  

Subclasse Asteridae  

Ordem Asterales 

Família Astearaceae 

Subfamília  Asteroideae 

Tribo Calenduleae 

Género Calendula  

Espécie Calendula officinalis L. 

Nome binomial Calendula officinalis L. 

Nome comum Maravilha, Bem-me-quer, Calêndula  

Fonte: CRONQUIST (1988). 

Figura 2- Calendula officinalis L. 

 

 

Fonte: Google imagens. 
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1.2.3. HIPERSENSIBILIDADE DENTINÁRIA 

 

A hipersensibilidade dentinária é um sintoma comum relatado na prática odontológica, 

sendo caracterizada por uma dor aguda e de curta duração. Essa patologia causa impactos em 

hábitos comuns, tais como alimentação, escovação, podendo comprometer a qualidade de vida 

(GOH et al., 2016). Apresenta prevalência de 33,5%, na população de forma geral (FAVARO 

ZEOLA et al., 2019). A hipótese mais aceita para justificar a hipersensibilidade dentinária é a 

teoria hidrodinâmica, que consiste na ativação das fibras nervosas tipo A, que são responsáveis 

pela dor devido a movimentação do fluído tissular no interior dos túbulos dentinários, a partir 

de estímulos térmicos, evaporativos, osmóticos, táteis e químicos (BRÄNNSTRÖM, 1992), 

como apresentado na figura 3. 

 

Figura 3 - Túbulos dentinários e presença de fluido tissular 

 
Fonte: Google imagens. 

 

O tratamento conservador da hipersensibilidade dentinária acontece por duas vias 

diferentes. A primeira está relacionada com a teoria hidrodinâmica e consiste na obliteração 

dos túbulos dentinários, impedindo a movimentação do fluido, a exemplo de oxalatos, fluoretos, 

estrôncio, glutaraldeído, laser de alta potência. A segunda é neural, ou seja, ocorre o bloqueio 

da transmissão do impulso nervoso dos túbulos dentinários para o sistema nervoso central, a 

exemplo do nitrato de potássio, laser de baixa potência (MACHADO et al., 2018). Uma 

alternativa natural e com mecanismo obliterador é o própolis que tem sido amplamente 

estudado e apresentou resultados eficazes comprovados em estudos laboratoriais e clínicos 

(KRIPAL et al., 2019). 
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1.2.4. PRÓPOLIS 

 

O própolis é um produto resinoso produzido pelas abelhas Apis melífera (abelhas 

africanas) principalmente para fechar fendas e impedir a entrada de invasores na colmeia, 

reduzindo crescimento microbiano, controlando o fluxo de ar e impermeabilizando 

(ZULHENDRI et al., 2021). Na biodiversidade brasileira é encontrada diferentes tipos de 

própolis que são classificados de acordo com a região de produção e coleta (SAWAYA et al., 

2004). 

O Brasil é um dos maiores produtores do mundo, porém devido a sua dimensão 

continental e sua diversidade vegetal podem ser encontrados uma grande variedade de 14 tipos 

de própolis, sendo classificados pela cor, origem botânica e perfil fitoquímico. Os principais 

encontrados são o vermelho, proveniente da região nordeste, que possui como fonte botânica 

as espécies Dalbergia ecastaphyllum (L.) Taub. (Fabaceae), predominante no estado de 

Alagoas e Symphonia globulifera Lf (Clusiaceae) o verde produzido principalmente em Minas 

Gerais tem como fonte primária Baccharis dracunculifolia DC. (Asteraceae) já o marrom 

possui diferentes perfis químicos, devido à grande diversidade botânica, produzido em todo o 

território nacional (RIBEIRO et al., 2023). 

A proporção das substâncias encontradas no própolis também depende do local e da 

época da coleta. Porém, os principais constituintes encontrados são resina (50%), cera (30%), 

óleos essenciais (10%), pólen (5%), minerais, vitaminas e metbólitos secundários (flavonoides, 

terpenos, fenóis) (AHANGARI et al., 2018). Devido a essa abundância de metabólitos, o 

própolis apresenta ampla variedade de atividades biológicas, sendo caracterizado pelas 

propriedades antimicrobianas, anti-inflamatórias, analgésicas, antifúngicas e até antivirais 

(CARVALHO et al., 2019). 

Considerando o seu grande potencial terapêutico, o própolis tem sido alvo de vários 

estudos na prática odontológica. Pode-se observar resultados promissores na doença 

periodontal, pois reduz o biofilme e atividade antimicrobiana, estabilizando índices gengivais 

e periodontais (LÓPEZ-VALVERDE et al., 2021). No tratamento da mucosite oral também é 

eficaz, pois tem atividade anti-inflamatória, atribuída a presença de flavonoides em sua 

composição, inibindo oxigênio reativo e nitrogênio (KUO et al., 2018). Pode ser utilizado 

também como meio de armazenamento em casos de avulsão dental, que é a perda completa de 

um dente do alvéolo resultante de um trauma, que pode ser ocasionado por quedas, esportes, 
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acidentes, agressões, dentre outras atividades, por garantir viabilidade celular do ligamento 

periodontal (ADNAN et al., 2018). 

O própolis também mostra resultados eficazes na redução da hipersensibilidade 

dentinária. Isso pode ser explicado pela presença de flavonoides em sua composição, que tem 

a capacidade de estimular a formação de dentina reparadora, mecanismo de ação semelhante ao 

do oxalato. Em resumo, o própolis tem seu mecanismo de ação com base no princípio da teoria 

hidrodinâmica, obliterando o túbulo dentinário e reduzindo sua permeabilidade, em 

aproximadamente 62% (KRIPAL et al., 2019), pode-se observar na figura 4. Apesar de ser um 

tema inovador, estudos clínicos comprovam a sua eficácia e impulsionam a sua aplicabilidade 

no consultório odontológico (HONGAL et al., 2014). 

 

Figura 4 - Oclusão dos túbulos dentinários após aplicação do extrato de própolis 

 

 
Fonte: Google imagens. 

 

 

1.3.TEMA E OBJETIVOS 

 

1.3.1. TEMA 

 

O tema de pesquisa desta tese contempla as áreas de periodontia e dentística 

restauradora da odontologia e a área de fitoterapia. A presente tese concentrou-se em avaliar a 

evidência científica de dois produtos naturais (Calendula officinalis e própolis) em patologias 

odontológicas que são um grande desafio para a saúde pública, devido a sua alta prevalência e 

custos elevados para realização de tratamentos preventivos, a fim de impulsionar a sua 

prescrição e aplicação, além de conhecer e compreender a formulação e concentração eficaz 

para o tratamento. 
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1.3.2. OBJETIVO GERAL 

 

Avaliar a eficácia de dois produtos naturais, sendo uma espécie vegetal e um produto 

derivado de abelhas em patologias odontológicas através de uma análise da evidência científica. 

1.3.3. OBJETIVOS ESPECÍFICOS 

 

a) Avaliar a eficácia da Calendula officinalis na gengivite através de revisão sistemática 

b) Avaliar a eficácia do própolis na redução da hipersensibilidade dentinária através de 

revisão sistemática 

c) Avaliar as formulações e concentrações ideais do produto natural para o tratamento da 

gengivite e hipersensibilidade dentinária 

 

 

1.4. DELINEAMENTO DO ESTUDO 

 

Para alcançar os objetivos, essa tese ocorreu em duas etapas, que são apresentados em 

formato de capítulos. Cada capítulo apresenta um objetivo específico, a fim de consolidar o 

objetivo geral da tese. Para cada etapa foi realizada uma metodologia específica; as revisões 

sistemáticas foram conduzidas de acordo com o PRISMA (Principais Itens para Relatar 

Revisões sistemáticas e Meta-análises) e a Cochrane Collaboration. 

 

1.5. RESULTADOS 

 

Para que os resultados da tese fossem obtidos, foram utilizadas metodologias 

específicas. Como trata-se de dois produtos naturais diferentes e patologias específicas da 

odontologia e, consequentemente, duas perguntas de pesquisa diferentes, ocorreu a divisão 

dos resultados em formato de capítulos. O capítulo II apresenta todo o desenvolvimento do 

estudo referente ao objetivo específico da avaliação da eficácia da Calendula officinalis na 

gengivite, enquanto o capítulo III versa sobre a avaliação da eficácia do própolis na redução 

da hipersensibilidade dentinária.  
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CAPÍTULO II 

 

EFICÁCIA DA Calendula officinalis L. (Asteraceae) NO TRATAMENTO DA 

GENGIVITE: REVISÃO SISTEMÁTICA 

 

Esse estudo foi realizado no Núcleo de Pesquisa em Produtos Naturais e Assistência 

Farmacêutica (NUPPNAF/UFS), em parceria com a Profa. Dra. Marina Gullo Augusto, do 

Centro Universitário de Cascavel (UNIVEL/PR) 

O artigo resultante desse capítulo foi submetido no periódico Archives of Iranian Medicine 

(QUALIS A2) 

 

Apresentação 

 

A gengivite é uma doença periodontal inflamatória, ocasionada pela formação de biofilme. Esta 

revisão sistemática avaliou a eficácia da espécie Calendula officinalis na gengivite. A busca foi 

realizada nas bases de dados PubMed/MEDLINE, Scopus, Web of Science, LILACS/BIREME 

e Embase, coletadas até janeiro de 2023, sem limite de tempo e com restrições de idioma (inglês, 

português e espanhol). A busca foi atualizada até a finalização do manuscrito. Dois revisores 

independentes selecionaram os artigos para identificação dos estudos relevantes de acordo com 

os critérios de inclusão pré-definidos. Os itens do CONSORT foram usados para avaliar a 

qualidade metodológica dos ensaios clínicos selecionados. A ferramenta Cochrane 

Collaboration foi usada para avaliar o risco de viés. Dos 65 artigos encontrados na busca, quatro 

ensaios clínicos foram selecionados para extração de dados e inclusão nesta revisão. Nenhum 

dos estudos selecionados apresentou uma extensão adequada da lista de verificação 

CONSORT. Os resultados desta revisão mostram que C. officinalis pode ser uma alternativa 

futura no controle da inflamação gengival. No entanto, futuros ensaios clínico são incentivados 

para garantir segurança, qualidade e reprodutibilidade dos produtos à base de calêndula. 
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2.1. INTRODUÇÃO 

 

As doenças periodontais são infecções complexas e multifatoriais causadas pela 

presença e multiplicação de microrganismos com potencial patogênico no biofilme 

subgengival. Afetam o periodonto e, consequentemente, pode levar a danos na cavidade oral 

(AL-MUBARAK, CIANCIO, & BASKARADOSS, 2014; HOW, SONG, & CHAN, 2016). De 

acordo com a nova Classificação de Doenças e Condições Periodontais e Periimplantares 

(2017), as doenças periodontais são classificadas em três categorias gerais: (i) saúde 

periodontal, condições e doenças gengivais, (ii) periodontite e (iii) outras condições que afetam 

o periodonto (CATON et al., 2018). 

A gengivite é uma doença inflamatória associada ao biofilme dental, caracterizada por 

eritema, edema e sangramento gengival espontâneo sem perda detectável de osso ou tecido 

conjuntivo (BATISTA et al., 2014; FABRI et al., 2014). Essa doença periodontal apresenta alta 

prevalência, afetando mais de 90% da população, independente de idade, gênero, etnia ou 

quaisquer outras características sociais (KHAIRNAR et al., 2013; Nazir, 2017). Apesar de ser 

um tipo não destrutivo de doença periodontal, a gengivite pode evoluir para periodontite. Para 

isso, a realização da terapia periodontal visa reduzir o processo inflamatório do tecido gengival 

através do controle dos fatores etiológicos (MURAKAMI et al., 2018). 

A clorexidina é um colutório muito utilizado, sendo eficiente na redução do biofilme e 

inflamação gengival (ZANATTA et al., 2010). Porém, quando utilizado por um período 

prolongado, pode causar alguns efeitos colaterais, tais como alteração do paladar, manchamento 

dental e desequilíbrio da microbiota residente (AL-MAWERI et al., 2019). Assim, nas últimas 

décadas, os produtos naturais têm sido utilizados como uma alternativa eficaz e de baixo custo 

para o tratamento de doenças orais inflamatórias (DE PAULA, DE RESENDE, & MIALHE, 

2012). Vários ensaios clínicos foram realizados para explorar a atividade de plantas medicinais 

em bactérias da cavidade oral, e diferentes óleos/extratos de plantas e seus metabólitos 

secundários revelaram eficácia no controle do biofilme dental e gengivite (BATISTA et al., 

2014; HELLSTRÖM & RAMBERG, 2013; MARA et al., 2011; NÓBREGA et al., 2015; 

PEREIRA et al., 2013; VAZIRI, et al., 2016). 

Calendula officinalis L. pertence à família Asteraceae e é uma planta comumente 

encontrada na Ásia, centro e sul da Europa e Estados Unidos da América (EUA). Popularmente 

conhecida como “margarida”, esta espécie apresenta efeitos antimicrobianos e anti-

inflamatórios devido aos seus fitoconstituintes bioativos, tais como terpenoides, cumarinas, 
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quinonas, carotenoides, flavonoides e óleos essenciais (ARORA, RANI, & SHARMA, 2013; 

GIVOL et al., 2019; MULEY, KHADABADI, & BANARASE, 2009). 

Há evidências científicas de que a “calêndula” é um agente promissor para reduzir a 

formação de biofilme e gengivite (AMOIAN et al., 2010; KHAIRNAR et al., 2013; MAHYARI 

et al., 2016). No entanto, até onde se sabe, nenhuma revisão sistemática foi realizada para 

avaliar essa evidência científica. Portanto, a presente revisão sistemática objetivou avaliar a 

eficácia da Calendula officinalis L. na gengivite. 

 

2.2. METODOLOGIA 

 

2.2.1. DESENHO DO ESTUDO 

 

A revisão sistemática foi realizada seguindo as diretrizes dos Principais Itens para 

Relatar Revisões sistemáticas e Meta-análises (PRISMA) (MOHER et al. 2016), as diretrizes 

da Cochrane Collaboration (HIGGINS & GREEN 2011) e Check Review guidelines (MAIA & 

ANTONIO, 2012). 

 Esta revisão sistemática foi registrada no banco de dados prospero sob o protocolo 

CRD42022335427 (http://www.crd.york.ac.uk/prospero/). 

 

2.2.2. PERGUNTA DE PESQUISA  

 

“A espécie Calendula officinalis L. é eficaz no tratamento da gengivite em comparação 

ao placebo ou clorexidina?” 

 

2.2.3. ESTRATÉGIA DE BUSCA 

 

A busca na literatura foi realizada nas seguintes bases de dados: PubMed/MEDLINE, 

Scopus, Web of Science, LILACS/BIREME e Embase. Os dados foram coletados até janeiro 

de 2023 e não houve limite de tempo. A estratégia de busca foi realizada utilizando múltiplas 

combinações de termos MeSH e palavras-chave (tabela 1). Além disso, também foi realizada 

uma busca manual na lista de referências dos estudos selecionados para verificar outros artigos 

relevantes. A literatura cinza foi consultada usando o banco de dados System for Information 
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on Gray Literature in Europe (OpenGrey; www.opengrey.eu) e a busca foi atualizada até a 

finalização do manuscrito. 

 

Tabela 1- Base de dados eletrônicas e estratégia de busca 

Pubmed (gingival inflammation OR gingival health OR gingivitis OR gingival disease OR 

dental plaque OR periodontal disease OR antiplaque OR antigingivitis) AND 

(calendula OR Calendula officinalis) 

Scopus ( TITLE-ABS-KEY ( gingival  AND inflammation  OR  gingival  AND health  OR  

gingivitis  OR  gingival  AND disease  OR  dental  AND plaque  OR  periodontal  

AND disease  OR  antiplaque  OR  gingivitis )  AND  TITLE-ABS-KEY ( calendula  

OR  calendula  AND officinalis ) ) 

Web of 

Science 

(TS=((gingival inflammation OR gingival health OR gingivitis OR gingival disease 

OR dental plaque OR periodontal disease OR antiplaque OR antigingivitis) )) AND 

TS=((calendula OR Calendula officinalis)) 

 

Lilacs  gingival inflammation OR gingival health OR gingivitis OR gingival disease OR 

dental plaque OR periodontal disease OR antiplaque OR antigingivitis [Palavras] 

and calendula OR Calendula officinalis [Palavras] 

Embase (((((gingival AND inflammation OR gingival) AND health OR gingivitis OR 

gingival) AND disease OR dental) AND plaque OR periodontal) AND disease OR 

antiplaque OR antigingivitis) AND (('calendula'/exp OR calendula OR 'calendula 

officinalis gingival inflammation' OR (('calendula'/exp OR calendula) AND 

officinalisgingival AND ('inflammation'/exp OR inflammation)) OR 'gingival health' 

OR (gingival AND ('health'/exp OR health)) OR 'gingivitis'/exp OR gingivitis OR 

'gingival disease' OR (gingival AND ('disease'/exp OR disease)) OR 'dental 

plaque'/exp OR 'dental plaque' OR (('dental'/exp OR dental) AND ('plaque'/exp OR 

plaque)) OR 'periodontal disease'/exp OR 'periodontal disease' OR (periodontal AND 

('disease'/exp OR disease)) OR antiplaque OR antigingivitis) AND ('calendula'/exp 

OR calendula) OR 'calendula officinalis'/exp OR 'calendula officinalis' OR 

(('calendula'/exp OR calendula) AND officinalis)) 

 

2.2.4. CRITÉRIOS DE ELEGIBILIDADE 

 

Os critérios de elegibilidade foram baseados na estratégia PICOS, conforme descrito 

abaixo: 

P - população: participantes adultos saudáveis com diagnóstico clínico de gengivite; 

I - intervenção: uso de produtos contendo calêndula para tratamento da gengivite; 

C - comparação: grupos placebo e/ou controle positivo para avaliação da terapia; 

O - desfecho: melhora dos parâmetros clínicos da gengivite; 

http://www.opengrey.eu)/
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S - estudos: ensaios clínicos randomizados. Foram excluídos ensaios clínicos sem 

randomização, estudos observacionais, relatos de casos, revisões, estudos in vivo, in 

vitro. 

Os critérios de inclusão foram ensaios clínicos que avaliassem a eficácia da Calendula 

officinalis L. na gengivite, sem limite de tempo e com restrições de idioma (inglês, 

português e espanhol), foram excluídos artigos com informações insuficientes, estudos 

in vitro ou pré-clínicos, relatos de casos, revisões de literatura ou revisões sistemáticas. 

 

2.2.5. PROCESSO DE BUSCA 

 

A análise crítica dos títulos, resumos e artigos na íntegra foi realizada por dois revisores 

(JAOT e IAF) de forma independente. Três categorias foram utilizadas na seleção dos títulos e 

resumos: “sim”, “não” e “talvez”. Nos casos em que houveram discordâncias (categoria 

“talvez”), o artigo foi selecionado para leitura na íntegra e as discrepâncias foram resolvidas 

através da avaliação de um terceiro revisor (FAS). 

Após identificar os estudos potencialmente elegíveis nas bases de dados utilizadas, esses 

estudos foram importados para o software Endnote ×7 (Thompson Reuters, Filadélfia, PA, 

EUA) para remover as duplicatas.  

 

2.2.6. AVALIAÇÃO DA QUALIDADE METODOLÓGICA 

 

Os itens da lista de verificação CONSORT são recomendados para relatar ensaios 

clínicos de intervenções de produtos à base de plantas medicinais e, por isso também foi usado 

(GAGNIER et al., 2006). Os itens CONSORT foram divididos em três categorias: 

• Características da planta medicinal/fitoterápico: identificação da espécie vegetal 

(nome científico), número do lote da matéria-prima, autorização (licença, registro) para 

uso do produto no país em que o estudo foi realizado, parte da planta utilizada para 

produzir o medicamento, se a planta foi fresca ou seca para obter o derivado vegetal, 

tipo de secagem, quando aplicada, descrição do derivado vegetal (extrato, óleo)  tipo de 

solvente utilizado para a obtenção do derivado, método de extração (técnica, tempo, 

temperatura) utilizado para obtenção do derivado vegetal, relação droga: derivado 

(RDD), padronização do derivado vegetal quanto ao perfil cromatográfico, teor de 

marcadores químicos e forma farmacêutica do produto acabado. 
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• Regime posológico e descrição quantitativa: dosagem do produto fitoterápico, 

duração da administração, determinação e quantificação dos constituintes 

ativos/marcadores químicos por forma unitária de dosagem (este último apenas para 

produtos padronizados); 

• Testes qualitativos: perfil químico e métodos usados (equipamentos e padrões 

químicos de referência), descrição de qualquer teste, seja teste de pureza (teste de metais 

pesados ou outros contaminantes). 

 

2.2.7. AVALIAÇÃO DA QUALIDADE DOS ESTUDOS 

 

Dois revisores independentes (JAOT e IAF) realizaram a avaliação da qualidade dos 

estudos incluídos seguindo as diretrizes da Cochrane (HIGGINS & GREEN, 2011) usando o 

software RoB 2 (Cochrane Handbook for Systematic Reviews of Interventions versão 6.0 - 

atualizado em agosto de 2019). Os itens avaliados foram processo de randomização, desvios 

das intervenções pretendidas, dados de resultados ausentes, mensuração dos resultados, seleção 

dos resultados relatados. Todos os domínios foram avaliados no nível do estudo e as 

discordâncias entre os revisores foram resolvidas por um terceiro revisor (FAS). Em cada 

aspecto da avaliação, o julgamento incluiu o registro “sim”, indicando baixo risco de viés; 

“provavelmente sim”, “não”, indicando alto risco de viés; “provavelmente não” e “sem 

informação”. 

 

2.3. RESULTADOS 

 

2.3.1. SELEÇÃO DOS ESTUDOS 

 

A busca realizada nas bases de dados PubMed/MEDLINE, Scopus, Web of Science, 

LILACS/BIREME e Embase resultou num total de 65 artigos com potencial para inclusão nesta 

revisão sistemática. Dentre esses registros, 15 artigos foram encontrados em duplicata e, por 

esse motivo, foram excluídos. Em seguida, os títulos e resumos dos 50 artigos restantes foram 

selecionados e, após análise crítica, 46 artigos foram removidos por diferentes motivos 

(informações insuficientes, estudos in vitro ou pré-clínicos, relatos de casos, revisões de 

literatura ou revisões sistemáticas). Assim, quatro artigos foram avaliados quanto à 
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elegibilidade e inclusão na revisão. Os resultados da pesquisa e a seleção dos estudos estão 

representados na figura 1. 

Figura 1- Fluxograma da seleção dos estudos. 

 

Fonte: Autor (2023). 

 

2.3.2. RESULTADOS PRINCIPAIS 

 

As características gerais dos estudos selecionados estão resumidas na tabela 2. Quatro 

ensaios clínicos randomizados duplo-cegos envolvendo 357 voluntários foram incluídos nesta 

revisão sistemática (AMOIAN et al., 2010; KHAIRNAR et al., 2013; LAUTEN et al., 2005; 

MAHYARI et al., 2016). Três estudos reportaram o gênero dos pacientes, e a proporção de 

mulheres para homens foi variável. Dois estudos foram realizados no Irã (AMOIAN et al., 

2010; MAHYARI et al., 2016), um na Índia (KHAIRNAR et al., 2013) e o outro nos Estados 
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Unidos da América (EUA) (LAUTEN et al., 2005). O número de pacientes variou entre 17 e 

240, e as idades variaram de 17 a 65 anos. Em relação aos protocolos de aplicação dos produtos 

contendo calêndula, três estudos recomendaram o uso duas vezes ao dia. Apenas um estudo 

empregou uma frequência de três vezes ao dia. O tempo de uso variou de 30 a 120 segundos e 

apenas um estudo não mencionou o tempo de uso. O período de seguimento foi bastante 

heterogêneo, variando de 14 dias a 6 meses. 

Com relação aos grupos placebo e controle positivo, todos os estudos foram controlados 

por placebo, mas apenas um estudo (MAHYARI et al., 2016) utilizou um grupo controle 

positivo comparativo, e este foi com clorexidina. Três estudos utilizaram as flores de 

“calêndula” para obtenção do produto fitoterápico e um não mencionou o órgão vegetal 

utilizado. Além disso, os métodos de extração empregados (percolação, maceração) para 

obtenção do fitocomplexo, os tipos de preparações obtidas (tintura, extrato hidroalcoólico, 

extrato alcoólico, extrato líquido) e a composição de cada produto fitoterápico foram diferentes. 

Algumas preparações tinham adição de álcool, outras misturas hidroalcoólicas, outras água. As 

formulações empregadas nos ensaios foram colutórios, dentifrício ou tintura. 

As medidas de eficácia avaliadas nos ensaios foram parâmetros clínicos como biofilme 

dental e inflamação gengival. Para tanto, os métodos de registro da saúde gengival variaram 

entre os estudos incluídos: um estudo utilizou Índice de Placa (IP) e Índice Gengival (IG) 

(LAUTEN et al., 2005); um usou IP, IG e Sangramento à Sondagem (SS) (Amoian et al., 2010); 

outro usou IG, IP, Índice de Sangramento de Sulco (ISS) e Índice de Higiene Oral Simplificado 

(IHO-S) (Khairnar et al., 2013); e o último utilizou Índice de Quigley-Hein Modificado (QHM), 

Índice gengival modificado (IGM) e Sangramento gengival (SG) (MAHYARI et al., 2016). 

Os produtos contendo calêndula de três estudos (AMOIAN et al., 2010; KHAIRNAR et 

al., 2013; MAHYARI et al., 2016) mostraram uma boa eficácia na redução da inflamação 

gengival e do biofilme. Além disso, em dois estudos, a espécie C. officinalis foi avaliada 

isoladamente (AMOIAN et al., 2010; KHAIRNAR et al., 2013), enquanto nos outros dois 

estudos foi investigada em associação com diferentes tipos de plantas: C. officinalis (extrato 

das flores) + Melaleuca alternifolia Cheel (óleo essencial) + Leptospermum scoparium JR 

Forst. & G. Forst. (óleo essencial) + Camellia sinensis (L.) Kuntze (extrato) (LAUTEN et al., 

2005); e C. officinalis (extrato hidroalcoólico) + Zingiber officinale Roscoe (extrato 

hidroalcoólico dos rizomas) + Rosmarinus officinalis L. (extrato hidroalcoólico de partes aéreas 

(MAHYARI et al., 2016). O único ensaio clínico que utilizou controle positivo avaliou o 
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colutório contendo a associação de C. officinalis + Z. officinale + R. officinalis e não apresentou 

diferença significativa entre os grupos experimental e a clorexidina (MAHYARI et al., 2016). 
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Tabela 2- Características gerais dos quatro ensaios clínicos selecionados 

Autor, ano, 

país 

Número 

de 

pacientes 

Média de 

idade (anos) 

Grupos (tamanho 

da amostra) 

Diagnóstico de 

gengivite 

Protocolo de 

aplicação do 

produto natural 

Critérios de 

avaliação 

(Índice) 

Acompan

hamento  

Resultados 

Lauten et al. 

(2005), EUA 

17 

pacientes 

(n.r) 

≥18 anos 

Placebo = 9 

pacientes 

Colutório contendo 

C. officinalis e 

outras plantas = 8 

pacientes 

Média IG ≥1.0 e 

IP ≥1.5 

Uso 15 mL, 30 

segundos, 2 vezes ao 

dia 

IG, IP 0, 6, 12 

semanas 

Não houve diferença 

estatisticamente 

significativa entre os 

grupos 

Amoian et al. 

(2010), Irã 

40 

pacientes 

28.8±3.28 

17-37 anos 

Placebo = 20 

pacientes 

Dentifrício de 

calendula 2% = 20 

pacientes 

Média IP >1.5 e 

presença de 

gngivite  

Escovar os dentes 

três vezes ao dia 

usando a técnica de 

Bass por 2 minutos 

IG, IP, SS 0, 2, 3, 4 

semanas 

O dentifrício foi 

eficaz na redução da 

inflamação gengival 

Khairnar, et al. 

(2013), Índia 

240 

pacientes 

(n.r) 

20-40 anos 

Placebo = 120 

pacientes 

Tintura de  

“calêndula” = 120 

pacientes 

PS ≤3 mm, com 

sangramento 

gengival 

2 ml da tintura 

diluída em 6 ml de 

água para bochechar 

2 vezes ao dia 

durante 6 meses 

IG, IP, ISS, 

IHO-S 

0, 3, 6 

meses 

A tintura de calêndula 

foi eficaz na redução 

da gengivite 

Mahyari et al. 

(2016), Irã 

60 

pacientes 

(n.r) 

18-65 anos 

Placebo = 20 

pacientes 

Colutório contendo 

C. officinalis e 

IGM pontuação 

entre 1,3 e 2,75 e 1 

pontuação de placa 

Uso de 10 mL, por 30 

segundos,  2 vezes ao 

dia 

IGM, SG, 

QHM 

0, 7, 14 

dias 

O colutório à base de 

plantas medicinais foi 

eficaz no tratamento 

da gengivite 
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outras plantas = 20 

pacientes 

Clorexidina = 20 

pacientes 

QHM de pelo 

menos 1,5 

 

Legendas da tabela: 

IG: Índice Gengival, IGM: Índice Gengival Modificado, IHO-S: Índice de Higiene Oral Simplificado, IP: Índice de Placa, ISS: Índice de Sangramento do Sulco, PS: 

Profundidade de Sondagem, QHM: Índice de Quigley-Hein Modificado, SG: Sangramento Gengival, SS: Sangramento a Sondagem, n.r: não reportado.
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2.3.3. AVALIAÇÃO DOS ITENS DO CONSORT 

 

A avaliação da qualidade dos quatro ensaios clínicos aqui incluídos é apresentada na 

tabela 3. Nenhum dos estudos apresentou uma extensão adequada da lista de verificação 

CONSORT. Não houve detalhamento sobre a dose utilizada, padronização do produto, 

descrição de qualquer teste de pureza, equipamento e padrão químico de referência. O estudo 

realizado por (KHAIRNAR et al., 2013) foi o único que não descreveu as características da 

planta medicinal. Ao realizar os testes, os autores não descreveram a caracterização química do 

produto, os métodos utilizados (equipamentos e padrões químicos de referência) e onde ou 

quem realizou os ensaios (por exemplo, o nome do laboratório utilizado). Além disso, também 

não informaram se uma amostra do produto (por exemplo, amostra de retenção) foi mantida e, 

em caso afirmativo, onde foi guardada ou depositada. 
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Tabela 3- Avaliação da metodologia dos ensaios clínicos de acordo com o instrumento adaptado do CONSORT 

Autor, ano, país Limitações dos estudos 
Plantas 

medicinais 

Pontuação da lista de 

verificação do 

Consort  

Tipo de preparação 

Lauten et al. (2005), 

EUA 

Os autores não descrevem como foram determinadas a dose 

utilizada, padronização do produto 1, realização de testes de pureza 
2, e  caracterização química do produto 3 

M. alternifolia, 

L. scoparium 

C. officinalis 

66.66% Colutório 

Amoian et al. 

(2010), 

Irã 

Os autores não descrevem como foram determinadas a dose 

utilizada, concentração de solvente para o extrato, padronização do 

produto 1, realização de testes de pureza e caracterização química 

do produto  

C. officinalis 50% Dentifrício 

Khairnar et al. 

(2013), 

 Índia 

Os autores não descrevem como foram determinadas a dose 

utilizada, características da planta medicinal (parte da planta 

utilizada), concentração de solvente para o extrato, realização de 

testes de pureza, padronização de fitoterápicos e caracterização 

química do produto  

C. officinalis 58.33% Tintura 

Mahyari et al. 

(2016),  

Irã 

Os autores não descreveram como foram determinadas a dose 

utilizada, autoridade botânica, caracterização química do produto, 

realização de testes de pureza e padronização do produto 1 

Z. officinale 

R. officinalis 

C. officinalis 

58.33% Colutório 

1 Padronização do produto: qualidade/quantidade de constituintes ativos/marcadores ativos por unidade de dosagem. 
2 Descrição de qualquer teste de pureza: presença de metais pesados ou outros testes contaminantes. 
3 Caracterização química do produto: equipamento e referência química.
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2.3.4. RISCO DE VIÉS DOS ESTUDOS INCLUÍDOS 

 

Os resultados da avaliação do risco de viés dos quatro estudos incluídos são 

apresentados na figura 2. Em dois estudos (LAUTEN et al., 2005; MAHYARI et al., 2016), 

todos os itens avaliados foram julgados como de baixo risco de viés. Enquanto isso, os outros 

dois estudos (AMOIAN et al., 2010; KHAIRNAR et al., 2013) apresentaram algumas 

preocupações sobre o processo de randomização, pois não explicaram como foi realizado. 

 

Figura 2- Resultados do risco de viés dos estudos incluídos 

 

Fonte: Autor (2023) 

 

2.4. DISCUSSÃO 

 

A análise crítica dos quatro estudos incluídos revelou futuros efeitos promissores da 

calêndula como adjuvante para redução tanto do biofilme quanto da inflamação gengival. Além 

disso, esse efeito não dependeu do tipo de preparação testada (colutório, dentifrício ou tintura) 

e se os produtos à base de calêndula eram formulações únicas ou misturas de plantas medicinais. 

Os efeitos benéficos da calêndula no tratamento da gengivite provavelmente estão 

relacionados às suas propriedades anti-inflamatórias, antioxidantes e imunomoduladoras 

(KHAIRNAR et al., 2013). A ação anti-inflamatória da calêndula é atribuída, pelo menos em 

parte, aos triterpenoides e flavonoides via inibição da expressão de Cox-2 e diminuição dos 

níveis de citocinas pró-inflamatórias (IL 1β, IL-6, TNF-α e INF-α) (CORDOVA et al., 2002; 

PREETHI et al., 2006; SCHERER et al., 1998). Polifenóis e carotenoides são antioxidantes 
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conhecidos e com amplo potencial terapêutico da calêndula. Esses metabólitos possuem 

atividades quelante e anti-radicais contra os radicais OH-, NO-, DPPH+ e ABTS+ (ĆETKOVIĆ 

et al., 2004; PREETHI et al., 2006). Já o efeito imunomodulador da “calêndula” é atribuído 

principalmente à presença de polissacarídeos. No estudo realizado por SCHMIDGALL, 

SCHNETZ, & HENSEL, (2000), o extrato de flores de calêndula enriquecido com 

polissacarídeos revelou uma potente mucoadesão com a membrana bucal úmida de suínos, 

corroborando seu uso na terapia de membranas bucais irritadas (SCHMIDGALL, SCHNETZ, 

& HENSEL, 2000). 

Os resultados obtidos também demonstraram que os produtos à base de calêndula são 

seguros e bem tolerados, sem/ou com efeitos colaterais mínimos relatados. Apenas em um dos 

estudos (LAUTEN et al., 2005) um paciente apresentou tontura após 30 minutos do uso do 

colutório e, por isso, foi retirado do estudo. A avaliação da incidência e previsibilidade de 

efeitos adversos é um passo importante para o desenvolvimento de ensaios clínicos 

subsequentes, como a fase II, pois permite o desenvolvimento de produtos fitoterápicos mais 

seguros e eficazes. 

Os quatro ensaios clínicos avaliaram um número heterogêneo de pacientes. Enquanto 

um dos estudos (LAUTEN et al., 2005) utilizou apenas 17 pacientes, o ensaio realizado por 

KHAIRNAR et al. (2013) acompanhou 240 pacientes. Embora o cálculo do tamanho da amostra 

seja um item importante, nenhum dos estudos incluídos fez essa atribuição. É importante 

enfatizar que caso o tamanho da amostra seja muito grande, pode haver um desperdício de 

recursos como tempo e dinheiro, enquanto amostras muito pequenas podem não ser capazes de 

detectar um efeito importante existente ou levar a resultados imprecisos (NOORDZIJ et al., 

2010; PANNUTI et al., 2020). 

A inflamação gengival pode ser avaliada por meio de diversos índices gengivais 

disponíveis na literatura, baseados em um ou mais parâmetros clínicos. Como exemplos de 

métodos para registro da saúde gengival, podemos destacar o Índice de Placa (IP), Índice 

Gengival (IG), Sangramento à Sondagem (SS), Índice de Sangramento do Sulco (ISS), Índice 

de Higiene Oral Simplificado (IHO-S), Índice de Quigley-Hein Modificado (QHM), Índice 

Gengival Modificado (IGM), Sangramento Gengival (SG). Em relação aos estudos incluídos 

nesta revisão, observamos uma variação entre a mensuração e a utilização desses índices, sendo 

o IG (LOE & SILNESS, 1963) o método mais utilizado. Seria interessante desenvolver 

diretrizes para estabelecer quais índices gengivais devem ser padronizados para uso em ensaios 
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clínicos de gengivite, facilitando, assim, a mensuração da gengivite, as comparações entre os 

estudos e a análise dos achados (CARVAJAL et al., 2016). 

Todos os estudos incluídos na revisão foram ensaios controlados por placebo. O grupo 

controle desempenha um papel crucial nos ensaios clínicos, sendo considerado o padrão “ouro” 

para averiguar a eficácia de novos tratamentos. Os dados mostram que na pesquisa clínica, os 

estudos duplo-cegos randomizados controlados por placebo fornecem a melhor evidência para 

novos tratamentos (GUPTA & VERMA, 2013). 

Em relação ao controle positivo, apenas o estudo desenvolvido por MAHYARI et al. 

(2016) utilizaram um grupo controle positivo comparativo, o digluconato de clorexidina, o 

colutório mais utilizado na odontologia (LIM & KAM, 2008). Neste ensaio clínico, a eficácia 

do colutório bucal contendo C. officinalis + Z. officinale (gengibre) + R. officinalis (alecrim) 

foi comparável à clorexidina e, durante o desenvolvimento do estudo, nenhum paciente se 

queixou de quaisquer efeitos adversos (por exemplo, alteração gustativa, manchamento dental) 

do colutório em análise. Este dado é interessante porque embora seja considerado o padrão 

“ouro” para o tratamento da gengivite (JONES, 1997; SUPRANOTO et al., 2014) a clorexidina 

tem sido associada a muitos efeitos adversos, como manchamento dental, aumento de depósitos 

de cálculo, alteração temporária na percepção do paladar e genotoxicidade das células epiteliais 

bucais (AL-MAWERI et al., 2019; DURBAKULA, PRABHU, & JOSE, 2017; OSSO & 

KANANI, 2013). Assim, os produtos à base de calêndula podem ser uma alternativa natural e 

segura para pacientes sensíveis aos efeitos colaterais da clorexidina ou não responsivos a esse 

antisséptico. 

O período de seguimento foi outro item que também variou bastante entre os estudos, 

sendo de 14 dias (MAHYARI et al., 2016) a 6 meses (KHAIRNAR et al., 2013). O período de 

avaliação é um item importante para avaliar a eficácia das preparações no tratamento de doenças 

bucais. De acordo com a American Dental Association (ADA), um período de 6 meses é o 

tempo recomendado para confirmar a eficácia e segurança de colutórios e cremes dentais, bem 

como a adesão do paciente ao tratamento. Nos ensaios clínicos incluídos, no entanto, apenas 

um estudo apresentou o período de seguimento recomendado pela ADA (KHAIRNAR et al., 

2013). 

A avaliação da qualidade metodológica dos ensaios clínicos na área da saúde é um passo 

essencial para fornecer informações precisas sobre os efeitos terapêuticos, uma vez que 

variações na qualidade dos ensaios podem afetar a interpretação clínica da pesquisa sobre as 

evidências existentes (VERHAGEN et al., 1998). Avaliamos a qualidade metodológica dos 
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estudos incluídos usando os itens da Declaração CONSORT e o risco de viés foi avaliado de 

acordo com as diretrizes da Cochrane. 

Em 2006, GAGNIER e colaboradores desenvolveram a Declaração CONSORT para 

apoiar os melhores relatórios de autores e editores sobre ensaios clínicos de intervenções com 

plantas medicinais (GAGNIER et al., 2006). A falta de ensaios clínicos com alta qualidade 

metodológica é um grande obstáculo para produzir boas revisões sistemáticas de dados clínicos 

sobre a qualidade, segurança, eficácia e reprodutibilidade de plantas medicinais e produtos 

derivados (MOREIRA et al., 2014). Os ensaios clínicos devem fornecer descrições claras e 

completas da intervenção, atribuindo detalhes sobre composição química, testes qualitativos, 

padronização, etc. e uso adequado desta ferramenta. Nenhum dos estudos, por exemplo, 

descreveu o uso de perfis de caracterização química e marcadores para a identificação dos 

compostos e padronização dos fitoterápicos. O processo de padronização é um pré-requisito 

básico e essencial para garantir a reprodutibilidade, eficácia, segurança e qualidade dos 

medicamentos fitoterápicos (WEI et al., 2020). 

Em metade dos estudos incluídos (LAUTEN et al., 2005; MAHYARI et al., 2016), todos 

os itens avaliados (processo de randomização, desvios do processo pretendido, dados de 

resultado ausentes, medição do resultado e seleção do resultado relatado) foram julgados como 

de baixo risco de viés. Enquanto isso, os outros dois estudos (AMOIAN et al., 2010; 

KHAIRNAR et al., 2013) apresentaram um risco pouco claro de viés, pois não explicaram como 

o processo de randomização foi realizado. Em geral, os ensaios clínicos randomizados são uma 

ferramenta essencial para testar a eficácia de um novo tratamento, pois permitem o uso da teoria 

da probabilidade para expressar a probabilidade de um determinado evento ocorrer de maneira 

logicamente correta, bem como eliminar o viés acidental (SURESH, 2011). 

Três estudos utilizaram o mesmo farmacógeno da C. officinalis (flores) para obter os 

extratos brutos e a tintura. Apenas um estudo (KHAIRNAR et al., 2013) não relatou qual órgão 

vegetal foi utilizado. A escolha das flores como objeto de estudo pode ser explicada pela 

abordagem etnofarmacológica, uma vez que as flores de calêndula têm sido historicamente 

utilizadas para diversos fins curativos. Na Idade Média, as flores eram tradicionalmente usadas 

para curar a obstrução do fígado, picadas de cobra e fortalecer o coração. Já no século XVIII, 

as flores eram empregadas como remédio para dores de cabeça, icterícia, sarampo e tratamento 

de feridas na guerra civil (ARORA, RANI, & SHARMA, 2013; PAGE, 1998). Vários estudos 

realizados com “calêndula” demonstraram que o extrato das flores possui atividades anti-

inflamatórias e antimicrobianas (EFSTRATIOU et al., 2012; FARIA et al., 2011; PREETHI, 
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KUTTAN, & KUTTAN, 2006). Em estudos anteriores, o extrato da flor apresentou um efeito 

antimicrobiano contra dezoito diferentes cepas de microrganismos periodontopatogênicos 

(TURESKY, GILMORE, & GLICHMAN, 1970), bem como mostrou uma forte mucoadesão 

com a membrana bucal úmida de suínos (SCHMIDGALL et al., 2000), indicando uma potencial 

aplicação terapêutica no tratamento da gengivite. 

Outra característica observada em dois dos estudos incluídos foi a associação da 

calêndula com outras plantas medicinais. Um estudo (LAUTEN et al., 2005) associou os óleos 

essenciais de M. alternifólia (melaleuca) e L. scoparium (manuka) com os extratos brutos de C. 

officinalis e C. sinensis (chá verde). Neste estudo, não houve diferença estatisticamente 

significativa entre os grupos placebo e experimental (LAUTEN et al., 2005). Em contrapartida, 

no estudo desenvolvido por MAHYARI et al. (2016), o colutório contendo C. officinalis + Z. 

officinale + R. officinalis apresentou uma melhora significativa em todas as medidas de eficácia 

avaliadas e esse efeito foi semelhante ao controle positivo, clorexidina.  

Esses resultados podem ser explicados por alguns motivos, como tamanho da amostra, 

tempo de acompanhamento, concentrações dos extratos brutos e óleos essenciais testados, 

desequilíbrio de gênero entre as amostras, além do que pacientes do gênero feminino possuem 

alterações hormonais, que afetam diretamente o periodonto, ausência de orientação de higiene 

oral, efeitos interativos (sinergia ou antagonismo) entre os metabólitos secundários, diferenças 

na composição química dos formulações avaliadas, etc. É importante destacar que as formas 

processadas da planta (óleo essencial, tintura, extrato bruto, frações, etc.), bem como os 

métodos de extração para obtenção do fitocomplexo, podem influenciar na atividade biológica 

dos fitopreparados. 

As preparações à base de calêndula são usadas em diferentes sistemas de medicina 

complementar e alternativa, principalmente na forma de infusões, tinturas, pomadas e extratos 

fluidos (LEACH, 2008). Foi relatado que o extrato de flores de “calêndula” contém uma 

variedade de metabólitos secundários (flavonoides, triterpenoides, cumarinas, polissacarídeos, 

carotenoides, quinonas, saponinas), justificando sua ampla gama de benefícios à saúde 

(ARORA, RANI, & SHARMA, 2013; GIVOL et al., 2019). Estudos realizados com calêndula 

mostraram atividades cicatrizante, antiviral, espasmolítica, hepatoprotetora, antipirética, anti-

inflamatória, antiedematosa, antimicrobiana, antioxidante, anti-HIV, anticancerígena, protetora 

de néfrons, prevenção de mucosite orofaríngea, hipoglicemiante e gastroprotetora sem efeito 

tóxico (ARORA, RANI, & SHARMA, 2013; JAN, ANDRABI, & JOHN, 2017). 
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2.5. CONCLUSÃO 

 

Ao resultados apresentados evidenciam que a C. officinalis pode ser uma futura 

estratégia eficaz e interessante para o controle da gengivite. No entanto, futuros ensaios clínicos 

bem desenhados (grandes tamanhos de amostra, preparações padronizadas, período de 

acompanhamento adequado) são altamente encorajados para garantir a eficácia, segurança, 

qualidade e reprodutibilidade dos produtos contendo “calêndula”, bem como esclarecer sua 

utilidade na saúde bucal. 
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CAPÍTULO III 

 

EFICÁCIA DO EXTRATO DE PRÓPOLIS NA REDUÇÃO DA 

HIPERSENSIBILIDADE DENTINÁRIA – REVISÃO SISTEMÁTICA 

 

Esse estudo foi realizado no Núcleo de Pesquisa em Produtos Naturais e Assistência 

Farmacêutica (NUPPNAF/UFS), em parceria com a Profa. Dra. Marina Gullo Augusto, do 

Centro Universitário de Cascavel (UNIVEL/PR) e a Profa. Dra. Taciana Marco Ferraz 

Caneppele da UNESP/SÃO JOSÉ DOS CAMPOS. 

O artigo resultante desse capítulo foi publicado no periódico Archives of Oral Biology 

(QUALIS A1) 

  

Apresentação 

A hipersensibilidade dentinária é uma condição clínica frequente na prática odontológica. Esta 

revisão sistemática foi realizada para avaliar a eficácia do própolis na redução da 

hipersensibilidade dentinária. A busca foi realizada nas bases de dados Pubmed, Scopus, Web 

of Science, Literatura Latino-Americana e do Caribe em Ciências da Saúde (Lilacs), Embase, 

Biblioteca Brasileira de Odontologia (BBO) e Biblioteca Cochrane com o objetivo de 

identificar ensaios clínicos randomizados relevantes que avaliassem o efeito da própolis na 

hipersensibilidade dentinária. A ferramenta Cochrane Collaboration foi usada para avaliar o 

risco de viés. Do total de 63 artigos encontrados na busca, foram selecionados seis ensaios 

clínicos para compor a revisão. Todos os estudos relataram que o própolis foi mais eficaz na 

redução da hipersensibilidade do que o placebo. Não foram observados efeitos colaterais. No 

geral, o extrato de própolis se mostrou uma alternativa eficaz, segura e de baixo custo para 

reduzir a hipersensibilidade dentinária. 
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3.INTRODUÇÃO 

 

A hipersensibilidade dentinária (HD) é uma condição clínica frequente e desafiadora na 

prática odontológica (FAVARO ZEOLA et al., 2019). Ocorre quando um estímulo evaporativo, 

térmico, tátil, osmótico ou químico atinge a dentina exposta, movimentando o fluido dentinário. 

Esse movimento estimula o processo odontoblástico, causando uma dor aguda e de curta 

duração (DAVARI et al., 2013). Considerando que a HD pode restringir as pessoas nas práticas 

cotidianas e afetar negativamente sua qualidade de vida (BEKES & HIRSCH, 2013), diferentes 

estratégias têm sido propostas para reduzir seus efeitos. 

Os dessensibilizantes atualmente disponíveis para reduzir a HD podem ser classificados 

pelo seu mecanismo de ação, que são (1) interrupção da transmissão dos impulsos nervosos e 

(2) oclusão dos túbulos dentinários expostos. O nitrato de potássio é o principal agente usado 

para bloquear a propagação do estímulo nervoso. Os sais de potássio atuam por difusão ao longo 

dos túbulos dentinários para despolarizar as células nervosas para que elas não respondam a 

estímulos excitatórios (HONG et al., 2016). O laser de baixa potência também pode ser 

utilizado para interferir na polaridade da membrana celular, bloqueando a transmissão de 

estímulos dolorosos e proporcionando o efeito terapêutico desejado (MACHADO et al., 2018). 

A segunda estratégia é aplicar um agente obliterador na superfície dentinária exposta, 

como oxalatos, arginina, glutaraldeído e estrôncio. Eles podem obliterar a entrada dos túbulos 

dentinários e, consequentemente, evitar a movimentação do fluido tissular (MARTO et al., 

2019). Além disso, agentes remineralizantes, como fluoretos, podem criar depósitos ou 

precipitados de partículas finas que irão obstruir a entrada dos túbulos dentinários. O laser de 

alta potência é outra opção, pois pode fundir a superfície dentinária exposta através da 

transmissão de calor, obliterando e reduzindo o diâmetro dos túbulos dentinários (LAN et al., 

2004; LOPES et al., 2017). 

Apesar do grande número de estudos com dessensibilizantes, ainda não há consenso 

sobre um tratamento “padrão ouro” (ORCHARDSON & GILLAM, 2006). Nesse contexto, um 

produto natural, como o própolis, mostra-se uma alternativa promissora. O própolis é uma 

resina natural, produzida pelas abelhas Apis mellifera L.. Contém uma grande quantidade de 

flavonoides, que são responsáveis pela maior parte de suas propriedades antimicrobianas, 

antioxidantes, antivirais, antifúngicas, anestésicas, anti-inflamatórias (ABBASI et al., 2018). 

Pode ser usado no tratamento de lesões por vírus de herpes (MÜNSTEDT, 2019), úlceras 

aftosas recorrentes (ARAFA et al., 2018), cicatrização de feridas (FANA et al., 2021), 
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regeneração tecidual (DE GROOT, 2013), asma (YILDIZ & YAVUZ, 2021) e até mesmo como 

terapia de suporte para SARS-Cov-2 (SCORZA et al., 2020). 

Na odontologia, o própolis pode ser usado no tratamento de doenças periodontais 

(HALBOUB et al., 2020; LÓPEZ-VALVERDE et al., 2021), mucosite oral induzida por terapia 

de câncer (KUO et al., 2018) e para reduzir a permeabilidade dentinária (SALES-PERES et al., 

2011). Além disso, há evidências de que o própolis é um agente promissor para reduzir a HD 

(ASKARI & YAZDANI, 2019; MADHAVAN et al., 2012; MAITY et al., 2020; MEHTA et 

al., 2013; PURRA et al., 2014; TORWANE et al., 2013; TORWANE et al., 2013). No entanto, 

até onde sabemos, nenhuma revisão sistemática foi realizada para compilar as evidências 

científicas sobre o potencial terapêutico do própolis na hipersensibilidade dentinária. Portanto, 

o objetivo deste estudo foi relatar os achados de uma revisão sistemática focada na seguinte 

questão: O extrato de própolis é eficaz na redução da hipersensibilidade dentinária em 

comparação ao placebo? 

 

3.1. METODOLOGIA 

 

3.1.1. PROTOCOLO E REGISTRO 

 

Esta revisão sistemática foi registrada no banco de dados Prospero sob o protocolo 

CRD42020190706 (http://www.crd.york.ac.uk/prospero/) e foi realizada de acordo com as 

diretrizes PRISMA (Principais Itens para Relatar Revisões sistemáticas e Meta-análises) 

(LIBERATI et al., 2009). 

 

3.1.2. CRITÉRIOS DE ELEGIBILIDADE 

 

A revisão foi definida de acordo com a questão de pesquisa: O própolis é eficaz na 

redução da hipersensibilidade dentinária em comparação ao placebo? Os descritores 

controlados foram utilizados na busca seguindo a estratégia PICOS: Participantes (P): 

participantes adultos saudáveis com idade entre 18 e 70 anos com diagnóstico clínico de 

hipersensibilidade dentinária; Intervenção (I): uso de extrato de própolis em qualquer 

concentração; Comparação (C): placebo; Resultado (O): medidas clínicas de hipersensibilidade 

dentinária. Estudo (S): ensaios clínicos randomizados. Ensaios clínicos não randomizados, 

estudos observacionais, relatos de casos, revisões, estudos in vivo e in vitro foram excluídos. 
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3.1.3. FONTES DE INFORMAÇÃO E ESTRATÉGIA DE BUSCA 

 

A estratégia de busca foi realizada utilizando múltiplas combinações de termos MeSH 

e palavras-chaves (tabela 1). A busca dos artigos foi realizada no MEDLINE via PubMeb, 

Scopus, Web of Science Core Collection, Latin American and Caribbean Database of Health 

Sciences Literature - LILACS, Embase, Brazilian Library in Dentistry (BBO) e Cochrane 

Library, e bancos de dados de estudos em andamento, incluindo Clinical. Trials.gov 

(www.clinicaltrials.gov) e Rebec (Registro Brasileiro de Ensaios Clínicos; www.rebec.gov.br). 

A literatura cinza foi consultada usando o banco de dados System for Information on Gray 

Literature in Europe (OpenGrey; www.opengrey.eu). Foi criado um alerta de busca com a 

estratégia de busca para o PubMed, bases de dados de citações (Scopus e Web of Science), 

Embase e Cochrane Library. A busca foi atualizada desde o início da revisão até março de 2021. 

Para identificar possíveis estudos relevantes, as listas de referências dos estudos elegíveis foram 

verificadas manualmente. A data de publicação e as restrições de idioma não foram aplicadas. 
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Tabela 1: Base de dados eletrônica e estratégia de busca 

Pubmed (((((propolis[MeSH Terms]) OR propolis[Title/Abstract]) OR bee glue[Title/Abstract]) OR bee bread[Title/Abstract])) AND ((((((dentin 

sensitivity[MeSH Terms]) OR Dentin Sensitivity[Title/Abstract]) OR Dentine Sensitivity[Title/Abstract]) OR Dentin 

Hypersensitivity[Title/Abstract]) OR Dentine Hypersensitivity[Title/Abstract]) OR Tooth Sensitivity[Title/Abstract]) 

 

Scopus TITLE-ABS-KEY(Propolis OR "Bee Glue" OR "Bee Bread") AND TITLE-ABS-KEY("Dentin Sensitivity" OR "Dentine Sensitivity" OR 

"Dentin Hypersensitivity" OR "Dentine Hypersensitivity" OR "Tooth Sensitivity") 

 

Web of Science #1 TS=("Propolis"  OR "Bee Glue"  OR "Bee Bread") 

 

#2 TS=("Dentin Sensitivity"  OR "Dentine Sensitivity"  OR "Dentin Hypersensitivity"  OR "Dentine Hypersensitivity"  OR "Tooth Sensitivity") 

 

#1 AND #2 

Lilacs and BBO (mh:(Propolis)) OR (tw:(Propolis)) OR (tw:(Própolis)) OR (tw:(Própole)) AND (mh:(Dentin Sensitivity)) OR (tw:(Dentin Sensitivity)) OR 

(tw:(Sensibilidade da Dentina)) AND (tw:(Sensibilidad de la Dentina)) 

 

Embase ('propolis'/exp OR 'propolis':ab,ti OR 'bee glue':ab,ti OR 'bee bread':ab,ti) AND ('dentin sensitivity'/exp OR 'dentin sensitivity':ab,ti OR 'dentine 

sensitivity':ab,ti OR 'dentin hypersensitivity':ab,ti OR 'dentine hypersensitivity':ab,ti OR 'tooth sensitivity':ab,ti) 
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Cochrane Library 1# Propolis 
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3.1.4. SELEÇÃO DE ESTUDOS E EXTRAÇÃO DOS DADOS 

 

Após identificar os estudos potenciamente elegíveis nas bases de dados relatadas 

anteriormente, eles foram importados para o software Endnote ×7 (Thompson Reuters, 

Filadélfia, PA, EUA) para remover as duplicatas. Após a busca, dois revisores (JAOT e TMLS) 

realizaram de forma independente a seleção dos estudos. A primeira triagem de dados foi feita 

por título e resumo para decidir a consideração dos textos completos. A discordância entre a 

seleção dos estudos foi decidida por um terceiro revisor (MGA). De cada estudo incluído, os 

seguintes dados foram coletados em um arquivo piloto de extração de dados: ID do estudo, 

número de participantes, idade média dos participantes, número de dentes tratados por grupo, 

critérios de avaliação, resultados do tratamento e acompanhamento. 

 

3.1.5. AVALIAÇÃO DA QUALIDADE DOS ESTUDOS 

 

Dois revisores independentes (JAOT e TMLS) realizaram a avaliação da qualidade dos 

estudos incluídos seguindo as diretrizes Cochrane (Higgins & Green, 2011) usando o software 

RoB 2 (Cochrane Handbook for Systematic Reviews of Interventions versão beta 7 - atualizado 

em agosto de 2019). Os itens avaliados foram processo de randomização, desvios das 

intervenções pretendidas, dados de resultados ausentes, mensuração do resultado, seleção do 

resultado relatado. Em cada aspecto da avaliação, o julgamento incluiu o registro para “sim” 

(S), “provavelmente sim” (PS), “não” (N), “provavelmente não” (PN) e “sem informação” (SI). 

Um algoritmo foi usado para propor orisco de julgamento de viés: “baixo risco”, “algumas 

preocupações” e “alto risco”. Todos os domínios foram avaliados no nível do estudo e as 

discordâncias entre os revisores foram resolvidas por um terceiro revisor (MGA). 

 

3.2. RESULTADOS 

 

3.2.1. SELEÇÃO DE ESTUDOS 

 

A busca nas bases de dados resultou em 63 artigos. Após a remoção das duplicatas 

restaram 19 artigos. Por triagem de título e resumo, foram excluídos artigos não relacionados 

ao tema investigado. Ao final 6 artigos foram avaliados quanto à elegibilidade e incluídos na 

análise qualitativa (figura 1). 
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Figura 1- Fluxograma da seleção dos estudos 

 

Fonte: Autor (2021). 

 

 

3.2.2. CARACTERÍSTICAS DOS ESTUDOS 

 

As características dos estudos incluídos estão resumidas na Tabela 2. O número de 

participantes em cada estudo variou de 10 a 120, com 72 a 156 dentes tratados nesses estudos. 

A idade dos participantes variou de 18 a 55 anos. Os critérios de avaliação utilizados foram 
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Escala Visual Analógica (EVA), escala de classificação verbal e resposta do paciente à 

temperatura. Todos os estudos mostraram que a aplicação do extrato de própolis foi mais eficaz 

do que o placebo na redução da hipersensibilidade dentinária. Os estudos apresentaram 

significativa heterogeneidade metodológica, impossibilitando a realização de uma metanálise.
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Tabela 2- Extração de dados dos estudos selecionados 

ID estudo 

Número de 

participantes e 

dentes 

avaliados 

Média de 

idade dos 

participantes 

(anos) 

Número de 

dentes 

tratados por 

grupo 

Diagnóstico 

clínico de 

hipersensibilidade 

dentinária (HD) 

Aplicação do 

extrato de 

própolis 

Critérios de 

avaliação 

Acompanhamento 

(dias) 
Resultados 

Madhavan et al. 

(2012) 

120 pacientes 

(n.r dentes) 
n.r (20-40) 

Propolis n.r% 

= 30 

pacientes 

Placebo = 30 

pacientes 

A sensibilidade foi 

avaliada 

através de 

estímulos táteis e 

evaporativos 

O própolis foi 

aplicado em 

consultório no 1º, 

7º, 15º, 28º, 60º e 

90º dias. Aplicado 

e friccionado na 

superfície do 

dente e deixado 

 por 60 segundos 

Escala visual 

analógica 

(EVA) após 

estímulos táteis 

e evaporativos 

1, 7, 15, 28, 60, 90 

O extrato de 

própolis foi eficaz 

na redução da 

hipersensibilidade 

dentinária. 

Torwane, 

Hongal, Goel, 

Chandrashekar, 

et al. (2013) 

13 pacientes 

(74 dentes) 
37 (18-40) 

Propolis 30% 

= 25 dentes 

Placebo = 24 

dentes 

Pacientes que 

pontuaram os 

códigos do Índice 

de Desgaste Dental 

'2' ou '3' e tiveram 

pelo menos 3 

lesões cervicais 

com HD 

O própolis foi 

aplicado em 

consultório no 1º, 

7º, 14º, 21º dia. A 

aplicação foi feita 

diretamente no 

local da HD e 

deixando por 60 

segundos 

A escala verbal 

foi usada na 

resposta a 

estímulos táteis 

e evaporativos 

1, 7, 14, 21 

O própolis 

mostrou uma 

redução geral 

significativa 

(78%) na HD 

após 21 dias 

Torwane, 

Hongal, Goel, 

Chandrashekhar, 

et al. (2013) 

13 pacientes 

(73 dentes) 
37 (18-40) 

Propolis 30% 

= 25 dentes 

Placebo = 24 

dentes 

Pacientes que 

pontuaram os 

códigos do Índice 

de Desgaste Dental 

'2' ou '3' e tiveram 

pelo menos 3 

lesões cervicais 

lesões com HD 

 

O própolis foi 

aplicado em 

consultório no 1º, 

7º, 14º, 21º dia. A 

aplicação foi feita 

diretamente no 

local da HD e 

deixando por 60 

segundos 

A escala verbal 

foi usada na 

resposta a 

estímulos táteis 

e evaporativos 

1, 7, 14, 21 

O própolis 

mostrou uma 

redução geral 

significativa 

(78%) na HD 

após 21 dias 
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Purra et al. 

(2014) 

10 pacientes 

(156 dentes 
n.r (20-40) 

Propolis n.r% 

= 52 dentes 

Placebo = 52 

dentes 

Dentes sensíveis 

com diagnóstico 

clínico 

satisfazendo a 

definição da HD 

O própolis foi 

aplicado em 

consultório no 1º, 

7º, 14º, 30º e 90º 

dia. Em todas as 

aplicações, foi 

deixado por 5 

minutos 

Resposta do 

paciente à 

variação de 

temperatura 

1, 7, 14, 30, 90 

O própolis foi 

eficaz no alívio 

da HD e teve 

efeito imediato 

 

Askari & 

Yazdani (2019)  

96 pacientes 

(120 dentes) 
47 (38-55) 

Propolis 30% 

= 30 dentes 

Propolis 10% 

= 30 dentes 

Placebo = 30 

dentes 

O diagnóstico 

clínico da HD foi 

feito de forma 

convencional 

usando um espelho 

dental, um 

explorador e uma 

sonda periodontal 

A primeira 

aplicação foi 

realizada em 

consultório, as 

demais foram 

realizadas em 

casa, 2 vezes ao 

dia, durante 4 

semanas, após 

secagem dos 

dentes com 

microbrush 

Escala visual 

analógica 

(EVA) após 

estímulos táteis 

e evaporativos 

1, 7, 14, 21, 60, 90 

 

O própolis 

mostrou uma 

redução geral 

significativa 

(10% própolis = 

78%, 30% 

própolis = 82%) 

na HD após 90 

dias 

Maity et al. 

(2020) 

13 pacientes 

(72 dentes) 
n.r (20-40) 

Propolis n.r% 

= 24 dentes 

Placebo = 24 

dentes 

A HD foi avaliada 

por estímulos táteis 

e evaporativos 

 

Aplicação em 

consultório no 1º, 

7º, 14º e 21º dia, 

com microbrush. 

Deixa secar por 60 

s e aguardar por 5 

minutos. O 

procedimento foi 

realizado uma 

segunda vez 

Escala visual 

analógica 

(EVA) após 

estímulos táteis 

e evaporativos 

1, 7, 14, 21, 30, 60 

Em todos os 

intervalos de 

tempo avaliados, 

o extrato de 

própolis foi eficaz 

na redução da HD 

Abreviação: n.r = não reportado
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3.3.3. RISCO DE VIÉS NOS ESTUDOS 

 

Os resultados da avaliação do risco de viés dos 6 estudos incluídos são apresentados na 

figura 2. Em quatro estudos, todos os itens foram julgados como de baixo risco de viés 

(ASKARI & YAZDANI, 2019; MAITY et al., 2020; TORWANE et al., 2013; TORWANE et 

al., 2013). Um estudo foi julgado como de alto risco de viés devido à falta de informações sobre 

cegamento durante a mensuração do desfecho (MADHAVAN et al., 2012) e dois estudos 

(MADHAVAN et al., 2012; PURRA et al., 2014) apresentaram algumas preocupações sobre o 

processo de randomização, pois não explicaram como o processo de randomização foi 

realizado. 

 

Figura 2- Resultados do risco de viés dos estudos incluídos 

 

Fonte: Autor (2021). 

 

3.4. DISCUSSÃO 

 

Até o momento, esta é a primeira revisão sistemática realizada para avaliar a eficácia do 

própolis na redução da hipersensibilidade dentinária. De maneira geral, os resultados da análise 

qualitativa dos estudos sugerem que o própolis é eficaz na redução da hipersensibilidade 

dentinária. Nenhum efeito adverso foi reportado nos estudos. 

Os estudos mostraram uma alta heterogeneidade entre eles. Em relação ao número de 

participantes, alguns estudos avaliaram mais de 15 dentes sensíveis por paciente (PURRA et 
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al., 2014), outros avaliaram mais de 5 dentes sensíveis por paciente (MAITY et al., 2020; 

TORWANE et al., 2013; TORWANE et al., 2013), enquanto um estudo avaliou menos de 2 

dentes sensíveis por paciente (ASKARI & YAZDANI, 2019). A avaliação de vários dentes 

sensíveis em um mesmo paciente pode influenciar negativamente no resultado do estudo, uma 

vez que estímulos dolorosos repetidos podem causar uma alteração na percepção de 

sensibilidade do paciente (HOLLAND, 1997). Estudos futuros devem considerar recrutar um 

número maior de pacientes e avaliar o menor número possível de dentes sensíveis. 

A média de idade dos pacientes incluídos na maioria dos estudos avaliados variou de 

18/20 a 40 anos. Apenas um estudo selecionou pacientes entre 38 e 55 anos (ASKARI & 

YAZDANI, 2019). É importante destacar que a deposição de dentina secundária e terciária 

durante o envelhecimento protege a polpa de estímulos externos, ajudando a reduzir a 

prevalência de HD em pacientes idosos (FAVARO ZEOLA et al., 2019). Assim, as diferentes 

médias de idade dos participantes podem influenciar os resultados observados. 

Quatro estudos não descreveram com precisão os critérios adotados para diagnosticar a 

HD (ASKARI & YAZDANI, 2019; PURRA et al., 2014; TORWANE et al., 2013; TORWANE 

et al. al., 2013). O diagnóstico desta condição pode ser realizado avaliando a resposta do 

paciente a estimulos termoevaporativos à superfície dentinária exposta (Canadian Advisory 

Board on Dentin Hypersensitivity, 2003; HOLLAND, 1997). Diferenças no método utilizado 

para diagnosticar a hipersensibilidade dentinária podem levar a resultados contraditórios, bem 

como dificuldades na reprodutibilidade de estudos futuros. 

No geral, o extrato de própolis foi aplicado diretamente na dentina exposta, mas a forma 

de aplicação e a duração variaram significativamente entre os estudos. A maioria deles realizou 

uma aplicação em consultório, friccionando o própolis com um microbrush. Um estudo 

solicitou que os pacientes realizassem uma aplicação em casa duas vezes ao dia, durante quatro 

semanas (ASKARI & YAZDANI, 2019). Considerando que o extrato de própolis é um produto 

não tóxico mesmo em alta concentração como 40% (ELKHENANY et al., 2019), pode-se 

sugerir que o extrato pode ser aplicado com segurança pelo paciente em regime domiciliar. A 

utilização de formulações de própolis que possam ser aplicadas por pacientes em casa é 

desejável, pois os produtos de venda livre são comumente utilizados em todo o mundo, com 

aumento significativo de seu consumo nas últimas décadas (JARDIM et al., 2009). 

Nos estudos que realizaram a aplicação em consultório do extrato de própolis, este foi 

deixado por 5 minutos (MAITY et al., 2020; PURRA et al., 2014), 2 minutos (ASKARI & 

YAZDANI, 2019) e 1 minuto (MADHAVAN et al., 2012; TORWANE et al., 2013; 
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TORWANE et al., 2013). A aplicação de 1 minuto apresentou resultados satisfatórios, 

incentivando aplicações mais curtas. Três estudos apresentaram seguimento de 90 dias, 

enquanto outros apresentaram períodos menores. O acompanhamento mais longo seria 

interessante para ver resultados a longo prazo. Alguns estudos fizeram um tempo de avaliação 

muito curto, o que é uma limitação e deixa a evidência fraca. 

Quanto aos critérios de avaliação, os estudos mostraram variação nas escalas utilizadas. 

A Escala Visual Analógica (EVA) é considerada o método mais adequado para avaliar a 

hipersensibilidade dentinária, uma vez que é amplamente utilizada e relata a intensidade da dor 

melhor do que uma escala numérica e verbal (HOLLAND, 1997). 

O própolis é composto por mais de 180 tipos diferentes de substâncias e varia de acordo 

com a época e local de sua coleta (ANJUM et al., 2019). Em geral, contém 50% resina, 30% 

cera, 10% óleos essenciais, 5% pólen e 5% outros constituintes (GOVERNA et al., 2019). Os 

resultados promissores observados na presente revisão para a terapia com o própolis são 

atribuídos principalmente aos bioflavonóides, que podem formar cristais no interior dos túbulos 

dentinários, obliterando sua entrada (SABIR et al., 2005). Além disso, o pólen de abelha e os 

óleos essenciais podem ter algum efeito anti-inflamatório (DENISOW & DENISOW-

PIETRZYK, 2016), contribuindo para reduzir a hipersensibilidade dentinária. Estudos 

relataram que uma variação na concentração de própolis entre 10% e 30% não melhorou a 

eficácia do tratamento (ASKARI & YAZDANI, 2019; SALES-PERES et al., 2011), indicando 

que concentrações ainda menores podem ser eficazes. Mais estudos usando diferentes 

concentrações de própolis, tamanhos de amostra maiores e períodos de acompanhamento mais 

longos são incentivados. 

 

3.5. CONCLUSÃO 

 

A aplicação do extrato de própolis é uma alternativa eficaz, segura e de baixo custo para 

reduzir a hipersensibilidade dentinária. 
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4. DISCUSSÃO DOS PRINCIPAIS RESULTADOS E CONTRIBUIÇÃO CIENTÍFICA 

 

Esta discussão sintetiza os principais resultados da presente tese e suas contribuições 

científicas na avaliação do efeito de produtos naturais em algumas patologias odontológicas 

através da análise da evidência científica, baseada em revisões sistemáticas. Nesta perspectiva 

pode-se observar uma ampla quantidade de produtos naturais disponíveis e com efeitos 

comprovados em diversos estudos científicos disponíveis na literatura, porém muitas vezes 

surgem dúvidas ou falta de conhecimento sobre forma farmacêutica, dose, posologia, tempo de 

tratamento.  

Esta tese avaliou o uso de dois produtos naturais, em patologias odontológicas 

prevalentes. Pode-se observar na evidência científica disponível resultados promissores para 

ambos os produtos, porém é necessário a realização de ensaios clínicos mais bem desenhados, 

com realização de cálculo amostral, maior controle e padronização da amostra, padronização 

dos produtos utilizados, para não obter resultados equivocados.  Desta forma, apresentaria 

resultados mais seguros, a fim de impulsionar a prescrição de produtos naturais alternativos aos 

convencionais, com ausência de efeitos colaterais. 

A gengivite é uma condição inflamatória, ocasionada pela formação de biofilme na 

superfície radicular, apresentando características clínicas como eritema, edema e sangramento 

espontâneo, apresentando uma alta prevalência (CHAPPLE et al., 2018; MURAKAMI et al., 

2018). Um colutório bucal muito utilizado por seus resultados eficazes na redução do biofilme 

e parâmetros clínicos da doença é a clorexidina (VAN STRYDONCK et al., 2012).  

Porém, quando utilizado por um tempo maior de tratamento, efeitos colaterais são 

observados (HALBOUB et al., 2020). Novas alternativas, podem ser utilizadas, como produtos 

naturais, a exemplo da Calendula officinalis que apresenta efeitos anti-inflamatório, devido a 

presença de triterpenoide que inibe a ciclooxigenase-2 (GIVOL et al., 2019). Estudos clínicos 

mostram resultados promissores para este produto natural (AMOIAN et al., 2010; KHAIRNAR 

et al., 2013; MAHYARI et al., 2016), que também foram incluídos na revisão sistemática do 

capítulo II. 

A hipersensibilidade dentinária é caracterizada por uma dor aguda e de curta duração 

devido a movimentação do fluido no interior dos túbulos dentinários frente a estímulos 

térmicos, evaporativos, osmóticos (BRÄNNSTRÖM, 1992). Existem dois mecanismos para o 

tratamento, porém não foi estabelecido até o momento um “padrão ouro” (ORCHARDSON & 

GILLAM, 2006). Havendo uma alternativa natural, o própolis, que tem mecanismo de ação 
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obliterador, devido a presença de flavonóides em sua composição (ABBASI et al., 2018; 

MADHAVAN et al., 2012), resultados promissores para essa terapia são relatados em ensaios 

clínicos (ARJUN TORWANE et al., 2013; ASKARI & YAZDANI, 2019; MADHAVAN et 

al., 2012; MAITY et al., 2020; PURRA et al., 2014; TORWANE et al., 2013) incluídos na 

revisão sistemática do capítulo III. 

Na análise da evidência científica dos produtos naturais nas patologias odontológicas, 

resultados em comum podem ser encontrados através das características dos ensaios clínicos 

incluídos. De forma geral, ocorre significativa heterogeneidade metodológica, impossibilitando 

a realização de metanálise. Parâmetros como divergência no tamanho da amostra, que variou 

de 10 a 240 pacientes, a idade entre 18 a 65 anos, avaliação dos parâmetros clínicos, a fim de 

aferir a eficácia da terapia com produtos naturais, variaram principalmente no estudo com a 

Calendula officinalis, a exemplo do uso de índice gengival, índice de placa e sangramento 

gengival. No estudo do própolis variações também ocorreram, no método de avaliação da 

sensibilidade , utilizou-se escala verbal e resposta ao estímulo térmico, porém a Escala Visual 

Analógica (EVA) foi a mais utilizada, pois é considerada a forma mais adequada para avaliar a 

hipersensibilidade dentinária, uma vez que é amplamente utilizada e relata a intensidade da dor 

melhor do que uma escala numérica e verbal (HOLLAND, 1997). 

Efeitos adversos também devem ser observados, pois é um passo importante para o 

desenvolvimento de ensaios clínicos subsequentes. Em ambas as revisões não foram 

observados efeitos adversos, com exceção de um estudo (LAUTEN et al., 2005), que o paciente 

apresentou tontura após 30 min de enxágue e foi retirado do estudo.  

Com relação ao risco de viés foi realizada a avaliação da qualidade dos estudos incluídos 

seguindo as diretrizes Cochrane (HIGGINS JPT, 2011) usando o software RoB 2 (Cochrane 

Handbook for Systematic Reviews of Interventions versão beta 7 - atualizado em agosto de 

2019). De forma geral, os estudos apresentam baixo risco de viés, porém estudos apresentaram 

preocupação com relação ao processo de randomização pois não explicaram como foi realizado. 

Outra característica também foi o tempo de acompanhamento, pois para observar resultados 

mais seguros, tempos maiores de observação seriam necessários. 

De uma forma geral, são necessários ensaios clínicos mais bem desenhados, com 

realização de cálculo amostral bem definido, maior acompanhamento dos pacientes, 

padronização dos parâmetros clínicos de avaliação, processo de randomização bem executado, 

preparação de produtos naturais padronizados, que podem ser observados para ensaios clínicos 

com fitoterápicos a avaliação do CONSORT. No estudo da Calendula officinalis, por exemplo, 
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nenhum dos ensaios apresentou uma extensão adequada da lista de verificação. Não houve 

detalhamento sobre a dose utilizada, padronização do produto, descrição de qualquer teste de 

pureza, equipamento e padrão químico de referência. 

Evidências Científicas mostram que produtos naturais são eficazes no tratamento de 

patologias odontológicas. Nesta tese foram mostradas duas, muito prevalentes. Os produtos 

naturais apresentam vantagens como extensa atividade natural, menor custo, menores efeitos 

colaterais, menor resistência bacteriana, além de potencializar o efeito local e evitar a toxidade 

sistêmica (EID ABDELMAGYD et al., 2019; MORO et al., 2018). 

Com base nas análises realizadas, nas duas revisões, esta tese encoraja o uso e ampliação 

de produtos naturais nas patologias odontológicas. Existem inúmeras possibilidades de 

aplicação, com resultados efetivos em outras patologias, observadas em revisão sistemática 

(KUO et al., 2018; NORMANDO et al., 2019; SHUI et al., 2021). Nesta tese, evidencia própolis 

e Calendula officinalis, como alternativa promissora aos tratamentos convencionais.  

 

5. CONCLUSÃO 

 

Os produtos naturais apresentam resultados promissores em patologias odontológicas, 

de uma forma geral. Evidências científicas mostram resultados eficazes do uso da Calendula 

officinalis no tratamento da gengivite e do própolis na redução da hipersensibilidade dentinária. 

Porém, novos estudos, com maior padronização da amostra e do produto, maiores tempos de 

acompanhamento são impulsionados, além do fortalecimento e prescrição de produtos naturais 

pelos cirurgiões dentistas. Além do fortalecimento de políticas públicas, no tratamento de 

patologias, que são um desafio para a saúde pública. 
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ANEXO A 

COMPROVANTE DE SUBMISSÃO DO ARTIGO RESULTANTE DO CAPÍTULO II. 
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ANEXO B 

COMPROVANTE DA PUBLICAÇÃO DO ARTIGO CIENTÍFICO NO PERIÓDICO 

ARCHIVES OF ORAL BIOLOGY RESULTANTE DO CAPÍTULO III. 
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ANEXO C 

COMPROVANTE DE SUBMISSÃO DO ARTIGO CIENTÍFICO: A BIBLIOMETRIC 

ANALYSIS OF THE TOP 100 MOST-CITED PAPERS CONCERNING THE USE OF 

PROPOLIS IN DENTISTRY 
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