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Resumo

Objetivo: realizar uma revisdo integrativa sobre o impacto do uso de probiéticos sobre o biofilme bucal. Ma-
teriais e método: a busca foi feita nas bases de dados SciELO, Science Direct, PubMed e LILACS, utilizando-
-se como descritores os termos probidticos, biofilme, cérie e periodontite, nos idiomas portugués e inglés.
Foram selecionados os estudos que delimitavam o assunto em relagdo ao biofilme bucal. Resultados: foram
encontrados 1.689 artigos, sendo selecionados 48. Os resultados demonstraram empregabilidade otimista
dos probiéticos, visto que apenas dois artigos selecionados ndo obtiveram resultados positivos. Dentre as
bactérias probidticas, Lactobacillus salivarius e Lactobacillus casei foram as mais utilizadas. Sugerem-se pro-
dutos viscosos como meio de utilizagdo, por sua boa substantividade. Consideracdes finais: recomenda-se
que sejam realizados mais estudos com metodologias comparaveis, para melhor compreensao do efeito dos
probiéticos no biofilme bucal e para que se padronizem doses, modos de administragdo, tempo da duragdo
do seu efeito, bem como as cepas e as espécies bacterianas mais eficazes para cada objetivo. Principalmen-
te, € necessario compreender melhor o seu mecanismo de acdo, para que assim possa ser protocolada uma
técnica eficiente, fundamentada e segura para sua aplicagao.
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Introducao

A cavidade oral é composta por muitas su-
perficies. Cada uma delas é revestida com uma
infinidade de bactérias: o biofilme tradicional. Al-
gumas dessas bactérias implicam doengas bucais
como a carie e a periodontite!. Para a formacéo
desse complexo, ocorre a associacdo entre uma co-
munidade microbiana e uma matriz extracelular
aglutinante, que, unidas, aderem-se firmemente
aos dentes ou a outras estruturas sélidas. Assim,
o biofilme oferece vantagens aos microrganismos,
protegendo-os contra fatores ambientais e contra
substancias com ac¢do antimicrobiana. A composi-
cdo do biofilme esta diretamente relacionada aos
diversos problemas bucais, tais como o desenvol-
vimento da carie e da doenga periodontal?3,

A carie dentaria é definida como uma doen-
ca infecciosa de avanco lento na maioria da po-
pulacdo, sendo raramente autolimitante, e, na
auséncia de tratamento, ela avanca até destruir
totalmente a estrutura dentaria. O aumento da
ingestéo e da frequéncia de ingestdo de alimen-
tos cariogénicos pela populacdo impede que a ca-
pacidade tampéo e a acdo remineralizadora da
saliva paralisem o processo de desmineralizacéo,
ndo permitindo que esse processo seja reversivel.
Esse desequilibrio crescente no processo de des-
mineralizacdo e remineralizacdo (des-re) denta-
ria permitiu que a cdrie se estabelecesse na popu-
lacdo mundial de maneira endémica*®.

A periodontite é uma doenca inflamatéria
causada por microrganismos patogénicos, carac-
terizada pela inflamac¢do persistente, perda de
insercdo conjuntiva, presenca de bolsa periodon-
tal e perda de osso alveolar. A presenca de bio-
filme subgengival patogénico e a susceptibilida-
de genética do hospedeiro sido fatores etiolégicos
para o desenvolvimento da periodontite®. As prin-
cipais bactérias causadoras da periodontite sdo
Porphyromonas gingivalis (relacionada com a pe-
riodontite crénica), Aggregatibacter actinomyce-
temcomitans (associada as formas agressivas da
periodontite, tendo funcdo importante na degra-
dacdo dos tecidos periodontais), Fusobacterium
nucleatum (anaerobica, estabelece uma ligacéo
entre a colonizacdo de bactérias precoces e tar-
dias durante o desenvolvimento do biofilme sub-
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gengival) e Enterobacter cloacae (apresenta fato-
res de viruléncia capazes de agravar quadros de
periodontite)!-13,

A acdo das bactérias patégenas no periodonto
gera uma resposta imune inflamatéria, na qual
mediadores quimicos, liberados pelas células hos-
pedeiras, atraem células de defesa, gerando a in-
flamacéo cronica do local. Além de apresentarem
atividades inibidoras contra o Streptococcus mu-
tans, algumas cepas também possuem a capaci-
dade de estimular a imunidade natural e regular
o0 equilibrio da microbiota bucal4!?,

O desenvolvimento da patogénese da perio-
dontite esta diretamente relacionado com a capa-
cidade do sistema imunolégico do hospedeiro em
detectar, reconhecer e responder aos patégenos?®.
Além dos métodos tradicionais de prevencdo da
periodontite (controle mecéinico de biofilme, uso
de fio dental) e do tratamento mecanico periodon-
tal, existem métodos coadjuvantes, como a anti-
bioticoterapia (que causa alteracdo na microbio-
ta e possiveis efeitos adversos no hospedeiro) e o
controle quimico do biofilme por meio de dentifri-
cios e colutérios que ndo possuem uma efetivida-
de clinica satisfatéria®!!. Assim, faz-se necesséario
o desenvolvimento de estratégias terapéuticas
inovadoras e eficazes que atuem no combate e na
prevencdo da periodontite, atuando diretamente
em sua etiologia — o biofilme dentario. Uma es-
tratégia muito pesquisada atualmente no meio
cientifico e que tem alcancado bons resultados é
a utilizacéo dos probidticos®1:15,

Os probiéticos sdo microrganismos que, quan-
do administrados em quantidades adequadas,
conferem beneficios a satde do hospedeiro, evi-
tando a instalacéo de doencgas bucais como a carie
e a periodontite®°, Para ser considerado antica-
riogénico, o probiético deve possuir boa substan-
tividade e a capacidade de aderir a superficie do
dente, tornando-se parte do biofilme, para que
assim possa competir através de diversos meca-
nismos com as bactérias cariogénicas e reduzir os
seus sitios de colonizacéo!?.

E durante os primeiros anos de vida que os
Lactobacillus aparecem na cavidade bucal. Eles
possuem um papel significativo dentro desse
ecossistema, sendo que algumas de suas cepas
(probidticos descendentes com um ancestral co-
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mum que compartilham semelhancas morfo-
logicas ou fisiolégicas) apresentam atividade
inibidora contra Streptococcus cariogénicos. Os
probiéticos também podem modificar o ambiente
modulando o pH e/ou o potencial de oxirreducao,
que pode comprometer a capacidade dos agentes
patogénicos para se estabelecerem??,

Para inibir bactérias periodontopatégenas, os
probidticos podem atuar por diversos mecanis-
mos, como agentes microbiolégicos (competicédo
por sitios de ligacdo ou producio de substincias
antimicrobianas) e imunoinflamatérios (poten-
cializacdo da barreira da mucosa, modulacio da
resposta imunolégica inata e modulagdo de cito-
cinas pré-inflamatoérias e anti-inflamatoérias)i®'2,

Além dessas caracteristicas, as cepas probi6-
ticas possuem outras caracteristicas relevantes,
como a capacidade de produzir bacteriocinas, que
sfo proteinas de baixo peso molecular, com ativi-
dade antimicrobiana e capazes de permeabilizar
a membrana externa das bactérias Gram-nega-
tivas, combatendo e impedindo a proliferacédo
bacteriana e reduzindo a cariogenicidade®!%!°, O
seu potencial arginolitico esta representado pela
capacidade de, quando em contato com a argini-
na, as enzimas arginina deiminase presentes nas
cepas metabolizarem a arginina, gerando a amo-
nia, que é responsavel por neutralizar os acidos
do biofilme. Esse processo aumenta o pH da sali-
va, prevenindo a desmineralizacédo dos dentes!’.

Na periodontite, o potencial arginolitico tam-
bém se faz presente. Nesse caso, a arginina dei-
minase metaboliza a arginina, gerando a citruli-
na e a amonia. Esse processo metabélico compete
com a sintese de 6xido nitrico pela arginina. O
6xido nitrico estd relacionado com a inflamacéo
periodontal e a perda de massa 6ssea. Altos ni-
veis de 6xido nitrico potencializam a infiltracéo
de células inflamatérias no periodonto, aumen-
tando a permeabilidade vascular patolégica'®.
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Diante da importancia de melhor compreen-
der o uso de novos agentes coadjuvantes na
prevencdo de carie e periodontite, importantes
problemas de satude publica!®4, o objetivo deste
estudo foi elaborar uma revisdo integrativa da
literatura sobre o impacto do uso de diferentes
probiéticos sobre o biofilme bucal, assim atuando
como auxiliar na prevencdo dessas enfermidades
e no tratamento da periodontite.

Materiais e métodos

Para a busca dos titulos sobre o assunto, fo-
ram utilizadas as bases de dados Medline, Pu-
bMed, SciELO, LILACS e Science Direct, para
encontrar artigos que avaliassem o impacto do
uso dos probiéticos sobre a formacdo do biofilme
bucal. Foram utilizados os seguintes descritores:
probiéticos, probidticos e biofilme, probiéticos e
carie, probiédticos e periodontite, nos idiomas por-
tugués e inglés, de janeiro de 2010 até maio de
2018. A Figura 1 (diagrama PRISMA) descreve
os resultados da busca em cada base de dados
pesquisada e a selecdo dos artigos. Os titulos e
os resumos de todos os artigos encontrados foram
lidos por dois pesquisadores de forma indepen-
dente. Os critérios de inclusdo foram: estudos in
vitro e estudos clinicos, que estivessem relaciona-
das apenas a saude bucal, estabelecendo alguma
relagdio entre probiéticos e biofilme, e/ou probidti-
cos e cdrie, e/ou probiéticos e periodontite. Foram
critérios de exclusio: artigos que néo focassem na
sua relacdo com a cavidade bucal (Figura 1).
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Busca de Dados/Artigos (n=1689)
PubMed (n=518) Google Académico (n=233)LILACS (n=313)Scielo (n=226)Science Direct (n=399)

Excluidos pelo titulo

Examinados por resumo (n=510) (n=1179)

—

Excluidos pelo resumo

(n=310)
Artigos selecionados para leitura
completa

(n=200) Artigos selecionados doenca carie

Y a (n=31)

Artigos selecionados para

participarem da revisio Artigos selecionados periodontite

integrativa (n=17)

(n=48)

Figura 1 — Fluxograma para selegao de evidéncias cientificas

Fonte: elaboragéo dos autores.

Resultados tivos, probiético(s) utilizado(s)/ bactérias(s) alvo e

os principais resultados. A Tabela 1 refere-se aos

A partir dos artigos selecionados, foram elabo-  estudos que relacionaram o biofilme com a doen-

radas duas tabelas que sintetizaram o contetido c¢a carie; a Tabela 2 descreve os estudos sobre o
de cada estudo, incluindo autores/pais/ano, obje- biofilme e a periodontite.

Tabela 1 - Potencial de redugdo dos niveis de bactérias cariogénicas, potencial arginolitico, produgdo de bacteriocinas e efei-
tos biosurfactantes de probidticos relacionados com a doenca carie.
PROBIOTICO E DOENCA CARIE

Probiético(s)/
Bactéria(s) alvo

Autores/Pais/

Ano Resultados

Objetivos

Potencial de reducao dos niveis de bactérias cariogénicas

Probiético:
Cogolu et al® Avaliar a eficacia do consumo de kefir | Kefir O consumo de kefir em curto prazo re-
Brasil com miultiplas cepas nas contagens sa- | Bactérias alvo: duziu os niveis elevados de Streptococ-
(2010) livares de bactérias cariogénicas. Streptococcus mutans e Lactoba- | cus mutans e Lactobacillus spp.

cillus spp.

Avaliar o efeito do leite suplementado | Probiético: A ingestso didria de leite suplementado

Petersson et al.* com fluoreto e/ou bactérias probiéticas | Lactobacillus rhamnosus LB21. o
. ~ g - . . com fluoreto e/ou probidticos demons-
Dinamarca em lesdes de cérie radiculares em ido- | Bactérias alvo: : -
> . trou remineralizar o dente em casos de
(2011) sos através de um estudo duplo-cego | Estreptococos e Lactobacilos mu-| . . A
caries radiculares.
controlado por placebo. tans

Probiéticos:

. . . . - Ambos os probidticos e seu produ-
Avaliar os efeitos antagdnicos de cres- | Lactobacillus salivarius e L. fer- P p

to fermentativo concentrado inibiram

Ling-Ju et al."® cimento de L. salivarius e L. fermentum, | mentum sionificativamente o crescimento de S
Taiwan bem como o seu produto fermentativo | Bactérias alvo: gt <o P oineivali d :
(2012) em Streptococcus mutans, sanguis e | Streptococcus mutans, Strepto- z;t‘z)zsinsii)?éﬂ;zs d;)ngd?é‘r/;:r/:tfr: r?]z;)iz
Porphyromonas gingivalis in vitro. coccus sanguis e Porphyromonas fortes ’
gingivalis ’

Probidticos:

Yakult (L. casei Shirota) e Batavito
Investigar a capacidade de dois leites | (L. acidophilus, Bifidobacteria, S.
fermentados, contendo probiéticos, | salivarius thermophilus e L. para-

O probidtico Yakult® ndo alterou a

Oliveira et al.¢ concentragdo dos microrganismos. Ja

Brasil - ' . o Batavito diminuiu estatisticamente
de promover alteragdes na microbiota | casei) . : -
(2012) L. todos os microrganismos analisados da
bucal. Bactérias alvo: h ;
. microbiota bucal.
Streptococcus totais, S. mutans e
L. sp.
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cont...

Holz et al.?
Alemanha
(2013)

Avaliar o potencial de L. paracasei em
reduzir os niveis de S. mutans in vivo.

Probiético:

L. paracasei (DSMZ16671)
Bactéria alvo:
Streptococcus mutans

A cepa foi eficaz na redugao dos niveis
de Streptococcus mutans na cavidade
bucal.

Taipale et al.”"
Finlandia
(2013)

Avaliar o efeito da administragdo pre-
coce de B. animalis subsp. lactis BB-12
em criangas com baixos niveis de cérie
e identificar marcadores de carie den-
taria na primeira infancia.

Probiético:
Bifidobacterium animalis subsp.
lactis BB-12

A administracdo de BB-12 em recém-
-nascidos ndo aumentou nem diminuiu
a ocorréncia de céries aos 4 anos de
idade em uma populagdo com baixos
niveis de carie.

Cagetti et al.
Italia
(2013)

Elaborar uma revisdo sistematica a par-
tir de ensaios clinicos randomizados
sobre o efeito preventivo de cepas pro-
bidticas no desenvolvimento de caries
em humanos.

Probidéticos:

Bifidobacterium animalis subsp.,
B. lactis, B. longum. Lactis BB-12,
Lactobacillus brevis, L. rhamno-
sus, L. acidophilus, L. rhamnosus
GG, L. Reuteri e L. Paracasei
Bactéria alvo:

Streptococcus mutans

Os estudos demonstraram efeitos fa-
voraveis dos probidticos na prevengao
do desenvolvimento da lesdo de carie.
Entretanto, observa-se a necessidade de
mais ensaios clinicos randomizados,
para que se tenha maior niimero de evi-
déncias clinicas cientificas.

Rebolledo et al.
Chile

Verificar o efeito de cepas probidticas
de Lactobacillus casei rhamnosus e jo-
hnsonii sobre o crescimento in vitro de

Probidéticos:
L. casei rhamnosus (LCR32) e L.
johnsonii (LA1)

L. casei rhamnosus e L. johnsonii redu-
ziram a colonizagdo de Streptococcus

(2013) Bactéria alvo: mutans in vitro.
Streptococcus mutans.
Streptococcus mutans
Avaliar as contagens de Streptococcus Probiéticos: Os fatores bacteriolégicos envolvidos
. % 's P ..~ | L. paracasei subsp. paracasei | no processo de carie podem ser suprimi-
Lin e Pan mutans e a erosdo do esmalte dentario . . d ind bactéri d
Taiwan ap6s a aplicagdo de Lactobacillus para- (NTU 101) e leite de soja desnata- | dos, sugerindo que as bactérias testadas
. . ; ._ | do fermentado e o leite de soja sao fatores protetores
(2014) casei subsp. paracasei e de leite de soja

desnatado fermentado.

Bactéria alvo:
Streptococcus mutans

contra o desenvolvimento de lesdes de
carie.

Teanpaisan et al.
Tailandia

Avaliar o efeito do isolamento oral de
Lactobacillus paracasei sobre Strepto-

Probiético:
Lactobacillus paracasei (SD1)
Bactérias alvo:

Ocorreu uma redugao nas contagens de
S. mutans. Além disso, a cepa probidtica
pode ser detectada até 4 semanas ap6s o

(2014) coccus mutans. Streptococcus  mutans, Lactoba-
. seu consumo.
cillus e cepas de mutans
. . - Probiético: o L

Nishihara et al” Avaliar 0s efe|t0§ dg comprimidos de Lactobacillus salivarius (WB21, TI Os niveis de S. mutans dlmlnwram ea
Japdo Lactobacillus salivarius, Ovalgen® DC 2711) capacidade tampdo salivar aumentou

p ou xilitol sobre os fatores de risco da ‘. nos grupos L. salivarius e Ovalgen® em
(2014) Bactéria alvo:

carie.

Streptococcus mutans

comparagdo com o xilitol.

Schwendicke et al.'®
Alemanha
(2014)

Avaliar os biofilmes de espécies de S.
mutans e Bifidobacterium animalis via-
veis ou inativados pelo calor.

Probiético:

Bifidobacterium animalis (BB12)
Bactéria alvo:

Streptococcus mutans

B. animalis apresentou viabilidade e
inatividade pelo calor, reduzindo a ca-
riogenicidade de S. mutans in vitro.

Carneiro et al.™
Brasil

Avaliar os efeitos de cepas probidticas
de Lactobacillus sobre Streptococcus

Probiético:
L. acidophilus, L. rhamnosus
Bactéria alvo:

Todas as cepas ndo estimularam o de-
senvolvimento de biofilmes de S. mu-

(2015) mutans. Streptococcus mutans tans.
Wu et al.? Isolar e avaliar o potencial probiético PrOb'Ot'CQ: L Duas cepas do L. salivarius inibiram o
H o Lactobacillus salivarius . ~
China de cepas de L. salivarius contra a for- - crescimento e a expressao de genes do
~ . Bactéria alvo:
(2015) macdo de biofilme de S. mutans. S. mutans.
Streptococcus mutans
. 2 . o Probiético: As cinco cepas do probiético Lactoba-
Lin et al. Comparar cinco cepas probiéticas de : ; PP X
. . . Lactobacillus casei cillus inibiram o crescimento e a for-
China Lactobacillus no crescimento e forma- Bactéria alvo: macao de biofilme de Streptococcus
(2015) ¢do de biofilmes de S. mutans. . ¢ P

Streptococcus mutans

mutans.

Yousuf et al.**
India
(2015)

Avaliar a eficacia de probidticos em p6
disponiveis no mercado na contagem
de Streptococcus mutans entre estu-
dantes indianos de 12 a 15 anos.

Probidéticos:

Lactobacillus acidophilus liofiliza-
do, B. longum, bifidum e lactis
Bactéria alvo:

Streptococcus mutans

Ocorreu reducdo nas contagens de
Streptococcus  mutans, demonstrando
um papel preventivo no desenvolvi-
mento da carie.

Nozari et al.”®
Ira
(2015)

Avaliar o efeito do consumo de iogurte
probidtico na microflora cariogénica
salivar em criancas de 6 a 12 anos.

Probiético:

B. lactis

Bactérias alvo:

Streptococcus mutans e Lactoba-
cillus

O consumo diério do iogurte probiético
em curto prazo ndo reduziu os niveis
de Streptococcus e L. salivares em crian-
cas de 6 a 12 anos.

Mahantesha et al.*®
India
(2015)

Comparar a eficacia de um sorvete e
bebidas probidticas contra niveis sali-
vares de S. mutans em criangas de 6 a
12 anos.

Probidético:
Lactobacillus casei
Bactéria alvo:
Streptococcus mutans

Ocorreu uma redugdo significativa no
nivel de S. mutans salivar em ambos os
grupos apds o periodo de 7 dias.
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Ashwin et al.*'

Avaliar o risco de desenvolvimento de
cérie em criancas (6 a 12 anos) antes e

Probiéticos:
B. lactis BB-12 e Lactobacillus aci-

O sorvete probidtico diminuiu os niveis
de S. mutans apés 7 dias de consumo e
também apoés 30 dias do periodo de la-

India . dophilus La-5 - T
apés o consumo de sorvete contendo - vagem. Apés 6 meses, os niveis salivares
(2015) " Bactéria alvo:
probiéticos. de S. mutans foram semelhantes aos do
Streptococcus mutans S
inicio dos testes.
. 32 Avaliar in vitro e in vivo os efeitos de Probiéticos: op .| O Batavito obteve melhor resultado, di-
Lodi et al. . Yakult (L. casei Shirota) e Batavito | . °. .
. duas marcas de leites fermentados pro- . : minuindo a quantidade de S. mutans e
Brasil i oo - . (L. acidophilus, B. sp.) f
biéticos em biofilmes, microbiota oral - protegendo o esmalte bovino da perda
(2015) X Bactéria alvo: N
e esmalte bovino. mineral.
S. mutans
Avaliar o efeito de um probidtico na | Probiético: Os probidticos ndao demonstraram efei-

Fernandez et al.?
Brasil
(2015)

cariogenicidade e acidogenicidade de
S. mutans usando um modelo de carie
em esmalte in vitro.

Lactobacillus rhamnosus (LB21)
Bactéria alvo:
Streptococcus mutans (UA129)

tos quanto a cariogenicidade e a acido-
genicidade de S. mutans no modelo de
carie in vitro.

Velloso et al.??
Brasil
(2016)

Avaliar o efeito de cepas de Lactoba-
cillus isoladas de individuos livres de
céarie sobre S. mutans utilizando mode-
los de estudo in vitro e in vivo.

Probiético:
Lactobacillus spp.
Bactéria alvo:
Streptococcus mutans

A maioria das cepas de Lactobacillus
testadas inibiu, em até 99% o cresci-
mento de S. mutans in vivo e in vitro.
As cepas com melhores resultados fo-
ram uma de L. fermentum e quatro de
L. paracasei.

Witzler et al.**
Brasil
(2016)

Desenvolvimento e caracterizacdo de
uma pastilha alimenticia diet contendo
Enterococcus faecium e a avaliacio do
seu potencial de inibir a multiplicagao
do Streptococcus mutans.

Probiético:

Enterococcus faecium (CRL 183)
Bactéria alvo:

Streptococcus mutans (ATCC
25175)

A pastilha inibiu a multiplicacdo do S.
mutans. No entanto, a queda brusca da
viabilidade da cepa durante o seu arma-
zenamento (pastilhas) indica a necessi-
dade de aprimoramento do processo de
obtencio.

Jiang et al.*®

Investigar in vitro a habilidade do Lac-
tobacillus rhamnosus para se integrar

Probiético:
Lactobacillus rhamnosus (L.GG)
Bactérias alvo:

As cepas reduziram o crescimento de
S. sanguinis e C. albicans; reduziram a
capacidade de formacdo de biofilme de

g':)lfg;i'a ao biofilme bucal e afetar a sua com- | S. mutans e sanguinis, A. acti- | F. nucleatum, mas mostraram menores
posicdo. nomycetemcomitans, — Fusobacte- | efeitos na adesdo de S. mutans. C. al-
rium nucleatum e Candida albicans | bicans.
Kim et al.3 Avaliar o potencial antibacteriano de L. Probiético: Ambas as cepas de L. lactis mostraram
. ; A N L. lactis (HY 449 e ATCC 19437) P ! . SO
Coreia do Sul lactis sobre o biofilme cariogénico e Bactéria alvo: atividade antibacteriana e inibiram a ex-
(2016) analisar seus mecanismos inibitérios. . pressdo de glucosiltransferases.

Streptococcus mutans

Amizié et al.’” Cro-
acia
(2017)

Avaliar a capacidade antimicrobiana
in vitro de dois dentifricios probidticos
(um contendo L. paracasei, outro con-
tendo L. acidophilus) e um dentifricio
sem probidtico, separadamente.

Probidticos:

Lactobacillus paracasei, L. acido-
philus

Bactérias alvo:

Streptococcus salivarius e Sta-
phylococcus aureus

Os dentifricios probidticos tiveram me-
Ihor efeito inibitério que a pasta de den-
tes sem probiético no caso de Strepto-
coccus salivarius.

Oka et al.’®
Japao
(2017)

Jalasvuori et al.'”
Finlandia
(2012)

Avaliar os beneficios da adi¢cdo de B.
subtilis ao cimento MTA para tratamen-
to de lesdes de cérie.

Probiético:
Bacillus subtilis
Bactérias alvo:
aureus e L. casei

Staphylococcus

Potencial Arginolitico

Caracterizar duas cepas probidticas de
Lactobacillus reuteri, do ponto de vista
cariogénico in vitro.

Probiético:

Lactobacillus reuteri (ATCC PTA
5289 e ATCC 55730)

Bactéria alvo: Streptococcus mu-
tans

Producao de Bacteriocinas

B. subtilis exibiu efeitos antibacterianos
sobre S. aureus e L. casei.

As cepas reuteri diferiram em sua ade-
sdo, formacdo de biofilme e metabolis-
mo da arginina in vitro. A 5289 apre-
sentou maior potencial anticariogénico.

Busarcevic et al."®
Franca
(2012)

Investigar o potencial antimicrobiano
de uma cepa Lactobacillus salivarius
in vitro.

Probiético:

Lactobacillus salivarius (BGHO1)
Bactérias alvo: Streptococcus, Sta-
phylococcus, Bacillus, Listeria, En-
terococcus, Salmonella, Shigella e
Yersinia

Efeitos Biosurfactantes

A cepa produziu multiplas bacteriocinas
e apresentou potencial probiético pro-
missor.

Savabi et al.* Avaliar blos_urfactantes |:~)rodu§|cljos Problotlcp: . Os efeitos biosurfactantes de L. casei fo-
i por L. casei na expressdo génica Lactob:aallus casei (ATCC39392) ram altamente efetivos na regulagio ne-
(2014) de gftB/C e tft de S. mutans usando PCR | Bactéria alvo: Streptococcus mu- Jtiva de trés genes em S. mutans
quantitativa. tans (ATCC35668) & & ’ ’
Avaliar os efeitos de um biosurfactante . S ~
. . . . Probiético: A inibicao dos genes de adesao essen-
Salehi desenvolvido a partir do Lactobacillus ; . L .
Ir3 X : X A Lactobacillus reuteri DSM20016 | ciais do Streptococcus mutans, através
rd reuteri no perfil de expressao génica de Bactéria alvo: S da alicacio do biosur. bicti
(2014) genes de adesio essenciais (gifB, giiC o actéria alvo: Streptococcus mu- | da aplicagdo do biosurfactante probiéti-

ftf) do Streptococcus mutans.

tans

co, foi estatisticamente significativa.

Fonte: elaboragéo dos autores.
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Tabela 2 — Potencial de redugdo dos niveis de bactérias associadas a doenca periodontal, diminuicdo da perda éssea alveolar,
diminuigao da profundidade de bolsas periodontais e efeitos moduladores de probidticos em relagcao a periodontite

PROBIOTICO E PERIODONTITE

Autores/Pais/Ano

Objetivos

Probidtico(s)/
Bactéria(s) alvo

Resultados

Potencial de reducdo dos niveis de bactérias associadas a doenca periodontal

Analisar o efeito e a resposta imune

Probidticos: Lactobacillus casei

O probiético reduziu a prevaléncia, prin-

3 10
I';;?Sift al. secretora do probiético Yakult® so- | e Bifidobacterium cipalmente, de Enterobacter cloacae, mas
2011) bre Enterobacter cloacae e Klebsiella | Bactérias alvo: Enterobacter | ndo interferiu na resposta imune secretora
oxytoca na cavidade bucal. cloacae e Klebsiella oxytoca especifica contra a bactéria.
. . - Probiéticos:
1 Avaliar o efeito de um probidtico . Lo A
Shah et al. B . Inersan® e doxiciclina Todos os grupos diminuiram os para-
N (Inersan®) sozinho, combinado com P P .
India RO o Bactérias alvo: metros clinicos e contagens de A. acti-
doxiciclina e doxiciclina isolada em : . .
(2013) A. actinomycetemcomitans e | nomycetemcomitans.

pacientes com periodontite agressiva.

Lactobacillus

Makino et al.*'
Brasil
(2014)

Verificar, in vitro, a aderéncia de En-
terobacter cloacae, L. casei e sua as-
sociagdo em células epiteliais da mu-
cosa jugal.

Probiético:

Lactobacillus casei

Bactéria alvo: Enterobacter clo-
acae

A aderéncia de L. casei as células epite-
liais da mucosa jugal foi significativamen-
te maior que a aderéncia de E. cloacae.

Imran et al.*? india
(2015)

Avaliar o efeito do Yakult® sobre a
populagdo bacteriana do biofilme
subgengival.

Probiético:

Lactobacillus casei

Bactérias alvo:

P. gingivalis, actinomycetemco-
mitans e Prevotella

A administracdo oral dos lactobacilos
probidticos reduziu a quantidade da P.
gingivalis, actinomycetemcomitans e Pre-
votella.

Melo et al.** Brasil
(2016)

Testar a atividade dos sobrenadantes
de L. fermentum e plantarum contra a
producao de biofilme de S. aureus.

Probiéticos:

L. fermentum e L. plantarum.
Bactéria alvo:

S. aureus

L. plantarum reduziu a formacdo de bio-
filme de S. aureus em condi¢des sub-ini-
bitorias.

!Elavarasu et al.?
India
(2016)

Avaliar a eficicia de pastilhas probio-
ticas em P. gingivalis.

Probiético:

Pastilhas de BIFILAC

Bactéria alvo: Porphyromonas
gingivalis

O probidtico BIFILAC apresentou efeito
antimicrobiano contra P. gingivalis, po-
dendo ser usado como adjuvante no tra-
tamento da periodontite.

Jasberg et al.**
Finlandia
(2016)

Avaliar a integracao de probiéticos do
tipo Bifidobacterium em modelos de
biofilme supragengival e subgengival
e seus efeitos sobre outras bactérias
em biofilmes in vitro.

Probiédticos:  Bifidobacterium
animalis subsp. dentium lon-
gum e Lactis (Bb12)

Bactérias alvo:

P. gingivalis, Actinomyces naes-
lundii e Fusobacterium nuclea-
tum, S. mutans e A. naeslundii

As cepas de Bifidobacterium tiveram um
efeito positivo no biofilme subgengival.
No entanto, seu efeito no biofilme supra-
gengival foi limitado.

Jaffar et al.*
Malasia
(2017)

Analisar os efeitos de potenciais bac-
térias probidticas como Lactobacillus
spp. no biofilme de cepas de A. acti-
nomycetemcomitans.

Probiéticos: Lactobacillus ssp.
Bactéria alvo:

A. actinomycetemcomitans (Y4
e OMZ 534)

O probiético utilizado se mostrou eficaz
na degradagao do biofilme de A. acti-
nomycetemcomitans.

Imran et al.*
India
(2018)

Avaliar se a administracdo oral de
Lactobacillus poderia alterar a popula-
¢do bacteriana na placa subgengival.

Probiético:

Lactobacillus casei Shirota
Bactérias alvo:

A. actinomycetemcomitans,
Porphyromonas gingivalis e Pre-
votella intermedia

Houve reducdo significativa de todas as
bactérias alvo, especialmente Porphyro-
monas gingivalis.

Jaffar et al.¥’
Malasia
(2018)

Avaliar a capacidade dos Lactoba-
cillus probiéticos em induzir a ativida-
de fagocitaria, bem como a depuracdo
de um patégeno periodontal, A. acti-
nomycetemcomitans.

Probiéticos:

L. johnsonii NBRC 13952, L.
plantarum NBRC 15891 e L. fer-
mentum NBRC 15885

Bactéria alvo:

Aggregatibacter
actinomycetemcomitans

Os Lactobacillus ativaram macréfagos,
facilitando a fagocitose de A. actinomyce-
temcomitans.

Diminuicdo da perda éssea alveolar

Oliveira et al.*®
Brasil
(2017)

Avaliar os efeitos da administracdo
topica de  Bifidobacterium em
periodontite experimental em ratos.

Probiéticos:

B. animalis, Lactis (HNO19)
Bactérias alvo:

A. actinomycetemcomitans, S.
mutans e Veillonella parvula

O uso tépico de B. lactis promoveu um
efeito protetor contra a perda O6ssea
alveolar, modificando os parametros
imunoinflamatérios e microbiolégicos.

Kobayashi et al.*
Japao
(2017)

Avaliar o potencial de administragdo
oral de Lactobacillus  gasseri
para combater a infeccdo por
Porphyromonas gingivalis.

Probiético:

Lactobacillus gasseri (SBT2055
e LG2055)

Bactéria alvo:

Porphyromonas gingivalis

O tratamento com L. gasseri (LG2055)
reduziu a perda O6ssea alveolar, o
desprendimento e a desorganizagao do
ligamento periodontal e a colonizagao
bacteriana de P. gingivalis.
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cont...

Diminuicao da profundidade de bolsas periodontais

Avaliar os efeitos das pastilhas probi-
6ticas contendo Lactobacillus reuteri
como complemento a terapia pe-
riodontal “scaling and root planing
(SRP)”.

Teughels et al.™
Bélgica
(2013)

Probiético:

Lactobacillus reuteri

Bactéria alvo: Porphyromonas
gingivalis

A pastilha de L. reuteri acarretou em me-
lhora clinica em bolsas inicialmente mo-
deradas a profundas, quando comparada
ao SRP sozinho sobre a P. gingivalis.

Avaliar a eficacia do uso de probiéti-
cos como adjuvante no tratamento de
pacientes com periodontite cronica e
halitose.

[’enala et al.’
India
(2016)

Probiéticos:

L. reuteri e L. salivarius
Bactérias alvo:

Porphyromonas gingivalis, Tre-
ponema denticola e Tannerella
forsythia

Os probiéticos ofereceram beneficio cli-
nico em termos de redugdo de profundi-
dade de bolsas, na halitose e diminuicio
significativa das bactérias periodontais.

Nissen ef al.% Avaliar o efeito de Lactobacillus na
: expressdo de leucotoxina (LtxA) e a | seri

Efeitos moduladores

Probiéticos:
Lactobacillus salivarius e L. gas-

Os Lactobacillus ndo afetaram o cresci-
mento, mas atenuaram fortemente as ex-

:;:'134) toxina distal citoletal (CdtB) de A. acti- | Bactéria alvo: pressoes de CdtB e LtxA nas duas cepas A.
nomycetemcomitans. Aggregatibacter actinomycete- | actinomycetemcomitans testadas.
mcomitans
Maekawa et al."® Determinar se o Lactobacillus brevis | Probiético: O probidtico L. brevis inibiu a periodon-

é capaz de inibir a inflamagao perio-

Lactobacillus brevis (CD2)

tite através de efeitos moduladores na

(53?4) dontal e a perda dssea gerada pela | Bactéria alvo: resposta do hospedeiro e na microbiota
periodontite. microbiota anaerébica anaerdbica.
. . Probiético:
15
_II\_4end! etal. Determinar se a cepa L. rhamnosus L. rhamnosus (ATCC9595) A atenuagdo de CXCL8 gerada por P. gin-
urquia poderia inibir a atenuagdo de CXCL8 - . T T

. A Bactéria alvo: givalis sofreu inibicao pelo L. rhamnosus.

(2016) ocasionada por P. gingivalis.

Porphyromonas gingivalis

Fonte: elaboragéo dos autores.

Discussao

Atualmente, a maioria dos microrganismos
caracterizados como probiéticos é de bactérias
Gram-positivas pertencentes aos géneros Lacto-
bacillus e Bifidobacterium?®. No género Lactoba-
cillus, cepas de diferentes espécies foram defini-
das como probiédticas: L. acidophilus, L. brevis, L.
casei, L. casei shirota, L. fermentum, L. gassert,
L. lactis, L. johnsonii, L. paracasei, L. plantarum,
L. reutert, L. rhamnosus e L. salivarius'3193%43,
Algumas das cepas consideradas probiéticas no
género Bifidobacterium séo Bifidobacterium ani-
malis subsp., B. Lactis (Bb12), B. dentium, B.
longum e B. bifidum'4,

Estudos avaliaram a reducdo de lesdes ca-
riosas. Um estudo determinou, por meio do uso
de leite fermentado (Batavito®), a diminuicdo da
perda mineral do esmalte bovino?. Outro estu-
do observou uma reducdo do escore de carie em
ratos, por meio do uso associado de L. paracasei
subsp. paracaset NTU 101 e leite desnatado de
soja fermentado?®2. Também utilizando como vei-
culo o leite, um estudo demonstrou que a sua in-
gestdo diaria, associada a bactérias probidticas,
reverteu a textura macia de lesdes de carie pri-
marias radiculares em humanos idosos?. Obser-

RFO UPF, Passo Fundo, v. 25, n. 1, p. 138-149, jan./abr. 2020

va-se que, para obter resultados favoraveis, a in-
gestdo probidtica deve ser regular, quase didria,
assim como a ingestdo de produtos ja consolida-
dos também deve ser frequente (fltor e clorexidi-
na)?*?2, O leite apresenta efeitos preventivos ao
desenvolvimento de carie; esses efeitos estéo re-
lacionados aos altos teores de célcio e fosfato que
contribuem para o processo de remineralizacéo
dentaria?. A administracdo precoce de Bifidobac-
terium animalis subsp. lactis BB-12 também foi
verificada; criancas de 0 até 4 anos receberam a
cepa através de comprimidos associados a uma
chupeta de liberagdo lenta e foram acompanha-
das durante esse periodo; os resultados demons-
traram que essa cepa nao evidenciou efeito no
processo de carie das criangas?®2432,

A forma de administracdo dos probiéticos,
quando em testes in vivo, variou bastante. Al-
guns artigos relataram o seu uso por meio de
kefir®, sorvetes®%32, leites fermentados®324%, pasti-
lhas?11:3% ¢ comprimidos’, sendo a forma de pasti-
lhas a que alcangou resultados mais promissores,
na qual foi utilizado o probiético Lactobacillus
reuteri em sua composi¢ao®1-3®,

As cepas probiéticas que apresentam poten-
cial arginolitico foram Lactobacillus reuteri e Lac-
tobacillus spp.; ja a que apresentou a capacidade
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de produzir bacteriocinas foi de Lactobacillus
salivarius®®, Em 26 estudos, os probiéticos de
diferentes cepas diminuiram os niveis de Strep-
tococcus mutans presentes no biofilme, resulta-
do este que pode ser relevante na diminuicdo da
cariogenicidade do biofilme. A cepa que mais se
repetiu nos estudos foi Lactobacillus salivarius,
seguida por Lactobacillus casei (Tabela 1).

Embora estudos sugiram que devem ser es-
tipuladas doses diarias para a utilizacdo de pro-
bidticos, devido a sua permanéncia na cavidade
bucal ser breve®%!8, dois estudos demonstraram
que a presenca de B. lactis BB-12 e Lactobacillus
acidophilus La-5 e Lactobacillus casei pode ainda
se manter na cavidade bucal apés 7 dias da utili-
zacdo das cepas usadas, e um estudo observou a
presenca da cepa Lactobacillus paracasei (SD1),
sendo elas, entéo, de boa substantividade?3%3?,

Os probiéticos inativados também podem ser
adequados para controle de lesdes de carie, um
estudo sugeriu que a Bifidobacterium BB12 ina-
tivada pelo calor reduziu a cariogenicidade do S.
mutans em cavidades dentindrias in vitro'é.

De todos os artigos selecionados relacionados
a doenca carie, apenas trés néo apresentaram
resultados favoraveis quanto ao potencial de mo-
dulacédo do biofilme dos probiédticos, caracterizado
por sua capacidade de competir através de diver-
S0s mecanismos com as bactérias cariogénicas
e reduzir os seus sitios de colonizacédo. Nos trés
estudos, os autores sugerem que sdo necessdrias
mais investigacGes para demonstrar o efeito an-
ticariogénico dos probidticos e/ou para compreen-
der melhor o mecanismo de acdo das cepas*®2.
Além disso, os autores compreendem que o fato de
a Bifidobacterium animalis subsp. lactis BB-12
néao ter apresentado efeitos probidticos é justifica-
do pelo fato de que esses efeitos sdo especificos de
espécies e/ou cepas bacterianas e que os Lactoba-
cillus apresentam melhor capacidade de adeséo a
superficies revestidas de saliva in vitro®.

Em relacdo a periodontite, os efeitos dos pro-
bi6ticos que demonstraram ser mais promissores
foram relacionados a sua capacidade de apresen-
tar um grande efeito anti-inflamatério, de dire-
cionar a resposta imune para o periodontopatége-
no e de interferir na adesio das seguintes bacté-
rias periodontopatégenas: Enterobacter cloacae,
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P, gingivalis e actinomycetemcomitans®!3424347,50
Além dos efeitos periodontais, cepas probidticas
preveniram infeccoes entéricas e estimularam a
secrecdo de Imunoglobulina A (IgA)!34250,

A espécie probiética Lactobacillus casei foi
bastante utilizada e apresentou resultados po-

N

sitivos em relacdo a inibicdo de Enterobacter
cloacae. Em trés estudos, ela interferiu negativa-
mente na prevaléncia da Enterobacter cloacae na
mucosal®*?; em outros dois artigos, interferiu na
aderéncia da P. gingivalis e P. actinomycetemco-
mitan310,42,43,47'

Em relacéo a indicacdo dos probiéticos, pode-
-se afirmar que ainda ndo ha um meio ideal. No
entanto, o leite é um produto lacteo que é rapida-
mente eliminado da cavidade bucal. E sugerido
que produtos mais viscosos permane¢am um tem-
po maior na boca, tendo assim maior substanti-
vidade e, por conseguinte, maiores efeitos sobre
contagens microbianas salivares com curto prazo
de consumo®32,

Todavia, a maioria dos leites fermentados
contém acucares que também podem facilitar a
aderéncia de microrganismos patogénicos a su-
perficie dentaria e, consequentemente, o desen-
volvimento de carie. Entretanto, também pode
ser observada a presenca dos ions flior, calcio
e fésforo nos leites fermentados, possibilitando
uma diminuicdo no potencial cariogénico dos pro-
dutos®%.

Diferentes cepas de uma mesma espécie po-
dem gerar diferentes resultados, embora, em um
estudo utilizando a cepa Lactobacillus rhamno-
sus LB21, os autores observaram que ela nao
tinha efeito no biofilme cariogénico. Esse resul-
tado foi diferente de achados de outros autores,
que obtiveram resultados positivos com a espécie
Lactobacillus rhamnosus, embora tenham usado
diferentes cepas!#52336, Em um estudo compara-
tivo de duas cepas diferentes (Lactobacillus reu-
teri ATCC PTA 5289 e ATCC 55730), foi sugerido
que, embora sejam da mesma espécie, as cepas
podem ter potencial anticariogénico diferente so-
bre o biofilme bucal'’.

Houve uma dualidade entre dois estudos, em
que o primeiro indica o potencial probiético do
Lactobacillus casei de modular a resposta imu-
ne através do desencadeamento de uma resposta
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anti-inflamatéria, podendo direcionar a resposta
imune para o periodontopatégeno*?, e o segundo
sugere que Lactobacillus casei e Bifidobacterium
diminuem a incidéncia de bactéria patogénica,
mas ndo interferem nas respostas humoral e
celular contra os microrganismos patogénicos?®.
Dois estudos tiveram resultados similares, os
quais sugerem que os probiéticos, além de atua-
rem diretamente contra a bactéria Porphyromo-
nas gingivalis, diminuindo a inflamacgédo induzida
por ela e sua colonizacio, também protegem o pe-
riodonto de sustentacdo da perda 6ssea alveolar
e da desorganizacio do ligamento periodontal!®®,

Autores sugerem que é possivel que os probi6-
ticos ndo tenham efeito quando existe um equili-
brio entre enterobactérias e a microbiota residen-
te e o hospedeiro; no entanto, quando o equilibrio
é interrompido e as enterobactérias tornam-se
patogénicas, o consumo dos probidticos pode in-
duzir efeitos benéficos evidentes, como demons-
trado?®42,

Embora a maioria dos estudos demonstre
bons resultados em relagdo ao uso de probidticos
para a diminuicdo de bolsas periodontais, esses
resultados sé sdo positivos quando usados como
adjuvantes no tratamento mecéanico da periodon-
tite. Em um estudo, o uso apenas de probiéticos,
diariamente, durante dois meses, gerou reducéo
de P. gingivalis, A. actinomycetemcomitans e Pre-
votella, mas nédo gerou alteracdo na bolsa perio-
dontal. Alguns estudos observam que, sem o tra-
tamento mecénico, o probiético por si s6 ndo tem
a capacidade de atuar na bolsa periodontal®43,

Em outro estudo, o autor relata que os re-
sultados do uso dos probiéticos foram idénticos
ao uso associado de amoxicilina associada ao
metronidazol como adjunto ao “scaling and root
planing” (SRP) relatado em estudos anteriores!!.
O uso de antibiético, de antibiético associado a
probiéticos ou apenas do probiético, em relacéo
ao tratamento da periodontite agressiva, gerou
resultados favoraveis para os probidticos. Esse
resultado é justificavel devido ao potencial dos
probiéticos de repovoar a microflora benéfica e
reduzir a incidéncia de bactérias patogénicas?.

Embora a grande maioria dos estudos obti-
vesse resultados favoraveis quanto a utilizacéo
dos probiédticos na reducéo dos niveis de Strepto-
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coccus mutans e como agente adjuvante no trata-
mento da periodontite, expressivo namero de au-
tores relatou a necessidade de estudos sistemati-
cos e ensaios clinicos randomizados para esclare-
cer todos os fatores que ainda séo possiveis vieses
nos resultados, tais como: determinacédo de cepas
6timas, veiculos de consumo e doses diarias®%%2,

Conclusao

Esta revisdo integrativa buscou aprimorar o
entendimento sobre o impacto do uso de probié-
ticos sobre o biofilme bucal. As bactérias probié6-
ticas mais utilizadas e com melhores resultados
foram Lactobacillus salivarius e Lactobacillus
casei. Quanto ao veiculo de aplicacdo dos probié-
ticos, sugere-se a utilizacdo de produtos viscosos
por sua maior substantividade, o que determina
sua permanéncia por mais tempo na cavidade
bucal. Ha também a necessidade de padronizar
dose, modo de administracdo, tempo da duracéo
do efeito e/ou tratamento do probiético seleciona-
do. A partir dos estudos revisados, observou-se
que a utilizacdo de probidticos para modulacgéo
do biofilme cariogénico e periodontopatogénico é
um método bastante atual, natural e nio inva-
sivo, que apresenta resultados terapéuticos pro-
missores.

Abstract

Objectives: to carry out an integrative review on
the impact of the use of probiotics on oral biofilm.
Materials and method: the search was done in the
databases SciELO, Science Direct, PubMed and
LILACS, using the terms probiotics, biofilm, caries
and periodontitis, in Portuguese and English. The
studies selected were those that delimited the sub-
ject in relation to the oral biofilm. Results: a total
of 1.689 articles were found and 48 were selected.
The results demonstrated optimum employability
of probiotics, since only two of the selected ar-
ticles did not obtain positive results. Among the
probiotic bacteria, Lactobacillus salivarius and
Lactobacillus casei were the most used. Viscous
products are suggested as a means of use because
of their good substantivity. Final considerations: it
is recommended that further studies be conducted
with comparable methodologies to better unders-
tand the effect of probiotics on oral biofilm and
to standardize doses, mode of administration, du-
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ration of their effect, as well as the most effective
strains and bacterial species for each objective.
Mainly, it is necessary a better understanding of
the mechanism of action, so that an efficient, re-
asoned and safe technique can be defined for its
application.

Keywords: Probiotics. Biofilm. Caries. Periodontitis.
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