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Resumo

Os caseos amigdalianos afetam uma significativa porcen-
tagem da populacio. As cirurgias, conservadoras ou ndo, tém
sido as Unicas alternativas vidaveis de tratamento. Entretanto,
ainda hoje niao ha um método econdmico e niao-invasivo de
tratamento que apresente resultados satisfatorios. Objetivos:
Os objetivos deste estudo sao avaliar a eficiéncia de um
enxaguatorio, cujos ingredientes ativos associam substancias
oxigenantes e antimicrobianas, na diminuicio da formacio
dos caseos amigdalianos e da saburra lingual, cuja etiologia é
semelhante a dos caseos, e avaliar a reducao da concentracao
dos compostos sulfurados volateis (CSVs). Forma de Estudo:
Estudo clinico e experimental, randomizado, duplo-cego,
placebo-controlado. Material e Método: Foi utilizada uma
amostra de 50 voluntarios, com queixa de tonsilite cronica
caseosa hd mais de um ano. A pesquisa foi realizada em 2005,
nas cidades de Sio Paulo e Campinas. Resultados: Para o
grupo que utilizou a solucao placebo, nao houve correlacao
entre as variaveis nem significincia estatistica nos resultados.
Para o grupo que utilizou o enxaguatorio, os resultados foram
significativos em todos os quesitos analisados. Conclusdes:
O novo enxaguatério demonstrou ser uma alternativa conser-
vadora vidvel para o tratamento da tonsilite cronica caseosa,
sendo eficiente também na reducao da formacao de saburra
lingual e concentracio dos CSVs.

Evaluation of a new mouthwash
on caseous formation

Palavras-chave: anti-sépticos bucais, compostos de enxofre,
halitose, lingua, método duplo cego, tonsila.
Keywords: mouthwashes, sulfur compounds, halitosis, tongue,
double-blind method, tonsils.

Summary

Tonsil caseous affects a significant percentage of the
population. Surgeries, conservative or not, have been the only
viable alternatives of treatment. However, today there is still
not, up to now, an economical and non-invasive treatment
that presents satisfactory results. Aims: The objectives of this
study are to evaluate the efficiency of a mouthwash, with
active ingredients that associate oxygenating and antimicrobial
substances, in the reduction of caseous and tongue coating
formation, whose etiology is similar to caseous, and to
evaluate the reduction of the volatile sulfur compounds
(VSCs) concentration. Study design: Double blind, placebo-
controlled, randomized, clinical and experimental study.
Material e methods: A sample of 50 volunteers with more
than one year of chronic caseous tonsillitis complaint used it.
The research was carried out in 2005, in the cities of Sao Paulo
and Campinas. Results: For the group that used the placebo
solution, there was no correlation between the variables or
statistical significance in the results. For the group that used
the mouthwash, the results were significant in all analyzed
questions. Conclusions: This new mouthwash proved to be
a viable conservative alternative for the treatment of tonsil
caseous, being also efficient in the reduction of tongue
coating formation and VSCs concentration.
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INTRODUCAO

O ciaseo amigdaliano se forma em invaginacoes
existentes nas amigdalas, chamadas criptas amigdalianas
(Figura 1), basicamente quando estamos frente a uma
diminuicao do fluxo salivar ou de uma descamacio epi-
telial acima dos limites fisiologicos ou ainda em ambas
as situacdes'. Ele se apresenta como uma massa viscosa
amarelada de odor extremamente desagradavel podendo
ser expelido durante a fala, tosse ou espirros. Seu nome
deriva do latim “caseum”, que significa queijo, devido a
sua semelhanca com uma pequena “bolinha de queijo”.

Figura 1. Caseo dentro da cripta amigdaliana.

Sua composicao consiste de células epiteliais
descamadas da mucosa oral, proteinas salivares e restos
protéicos alimentares, que servirdo de substrato alimentar
as bactérias anaerdbias proteoliticas presentes'. Ao final
do metabolismo bacteriano, sao produzidos compostos
de odor desagradavel, chamados de Compostos Sulfu-
rados Voliteis (CSVs), gases derivados do enxofre. Estes
gases, a0 atingirem uma determinada concentracio, dao
ao hilito um cheiro caracteristico de enxofre ou ovo
estragado, constituindo-se em uma etiologia comum de
halitose cronica?.

A tonsilite ou amigdalite cronica caseosa tem seus
sinais e sintomas relatados como uma sensacio de des-
conforto ou irritacdo frequiente de garganta e se caracteriza
pela eliminacdo de cdseo amigdaliano, isolada ou associa-
da a outros sintomas como a halitose, sensacao de corpo
estranho ou tonsilite de repeticio. Tais sintomas podem,
ainda, ser acompanhados de hiperemia e hipertrofia das
tonsilas palatinas, sem hipertermia, e geralmente desa-
parecem ap6s a eliminacio do cdseo. Esta afeccio pode
ocorrer em qualquer idade, inclusive em individuos que
nunca tiveram sintomas tonsilares?.

O controle na formacao dos cdseos amigdalianos
¢ um importante instrumento de prevencio as doencas,
pois as bactérias presentes neste processo (praticamente
as mesmas da saburra lingual) estao associadas com a
etiologia de algumas doencas como a gastrite, pneumonia
e a doenca periodontal, esta Gltima também relacionada
com intmeras outras doencas sistémicas'.

Os tratamentos propostos para os ciseos amigda-
lianos sdo, até o momento, clinicos®, através do uso de
antiinflamatoérios, de gargarejos com solucdes salinas e
anti-sépticas, sem resultados satisfatorios, ou cirdrgicos,
através de tonsilectomias radicais ou conservadoras
convencionais®’, ou assistidas por laser®. Uma opc¢ao
cirtrgica valida de tratamento para os caseos amigdalianos
tem sido a criptolise a laser*!, que consiste na remocio de
parte das criptas, conservando porém, um remanescente
das tonsilas palatinas. Os problemas que este método
apresenta sao, dependendo da técnica utilizada, por vo-
latilizacao ou coagulacgao, ter um pos-operatério dolorido,
o fato de poderem ser necessdrias sucessivas intervencoes
cirtrgicas e seu custo, que ainda € alto, notadamente no
Brasil.

O reconhecimento das tonsilas palatinas como 6r-
gao linfoepitelial com importante fun¢io imunological®"
e que, em principio, deve ser preservado, levou-nos a
procura de um método conservador, através da inibicao
da formacio dos cdseos e conseqiiente manutencao das
tonsilas palatinas.

Os achados literdrios sobre os efeitos de enxagua-
torios na prevencao da formacio de cdseos sao insigni-
ficantes. Situacio inversa ocorre com a saburra lingual,
que possui uma consideravel literatura sobre substancias
que tém um efeito positivo sobre sua formac¢io1,16,17. A
saburra lingual apresenta sua constituicio e seu mecanismo
de formac¢ao semelhante aos cdseosl. Assim, hipotetica-
mente, as substancias que atuam sobre a saburra lingual
poderiam ter um efeito positivo também sobre os cdseos
amigdalianos. Portanto, o uso do enxaguatorio, objeto
deste estudo e que foi desenvolvido especificamente para
esta finalidade, consistiria em uma importante opcao de
tratamento conservador para os cdseos amigdalianos.

Esse novo enxaguatorio foi patenteado pela empre-
sa Halitus® e desenvolvido em parceria com a Propeq,
empresa junior da Faculdade de Engenharia Quimica da
Universidade Estadual de Campinas - Unicamp, levando-
se em conta a legislacio vigente da Agéncia Nacional de
Vigilancia Sanitdria Brasileira (ANVISA), bem como todas
as recomendacoes do Food and Drug Administration
(FDA) e das varias farmacopéias consultadas de diferentes
paises.

Os objetivos deste estudo sao avaliar a eficiéncia
deste novo enxaguatorio na diminuicao da formacao dos
caseos amigdalianos e da saburra lingual, cuja etiologia ¢é
semelhante as dos cdseos, e avaliar a reducio da concen-
tracao dos compostos sulfurados volateis (CSVs).
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MATERIAIS E METODOS

O desenho do estudo € de coorte contemporaneo-
longitudinal; clinico e experimental, randomizado, duplo-
cego, placebo-controlado.

Este estudo envolveu a participacao de seres hu-
manos e seu protocolo de aprovacao, de nimero 05/291,
foi emitido em 20/07/05 pela Comissdo de Etica do Cen-
tro de pos-graduacao da Faculdade de Odontologia Sao
Leopoldo/ Mandic.

Os voluntdrios foram submetidos a uma triagem
e selecionados atendendo aos seguintes critérios de in-
clusao: queixa de tonsilite cronica caseosa ha mais de
um ano, tendo como sintoma principal a eliminacao de
cdseo, isolada ou acompanhada de outros sintomas, tais
como halitose, sensacao de corpo estranho e/ou crises de
tonsilite. Utilizamos uma amostra constituida por adultos,
sauddveis, de qualquer género, maiores de 18 anos e nao
usudrios de drogas ilicitas.

Cada voluntario foi avaliado por 3 vezes: avaliacao
inicial, ap6s 4 semanas e avaliacdo final, 8 semanas apos
o inicio da pesquisa, em trés quesitos:

1) periodicidade de surgimento de cdseos expe-
lidos;

2) Halitometria - para verificar a concentracao dos
CSVs - em partes por bilhao (ppb) - através da utilizacao
de um Halimeter® RH 17;

3) Grau de saburra lingual (escala de 0 a 5, preco-
nizada pelo autor):

0 - auséncia de saburra;

1 - saburra leve no terco posterior da lingua;

2 - saburra leve nos tercos posterior e médio da
lingua;

3 - saburra moderada no terco posterior da lin-
8gua;

4 - saburra moderada nos tercos posterior e médio
da lingua;

5 - saburra moderada nos tercos posterior, médio
e anterior da lingua.

Observacao:

a) Saburra leve: as papilas linguais sao visiveis,
apesar da saburra lingual;

b) Saburra moderada: as papilas linguais ndo sao
visiveis, sendo encobertas pela saburra lingual.

Os voluntirios foram informados do objetivo do
estudo e foi obtido o consentimento por escrito dos
mesmos.

Os voluntirios foram convocados através da pu-
blicacao de notas sobre a pesquisa em jornais de grande
circulagio. Foram necessirias 2 etapas de divulgacao
para atingir um total de 62 voluntdrios. Destes, 31 usaram
frascos contendo a solucao placebo e 31 usaram frascos
contendo o enxaguatorio.

Composicao:

Placebo: agua desmineralizada, corante, esséncia
e edulcorante;

Enxaguatério: dgua desmineralizada, corante,
esséncia, edulcorante, fldor, conservante, solubilizante,
peroxido de hidrogénio, perborato de sédio e cloreto de
cetilperidineo.

As diferentes solucoes foram distribuidas aos vo-
luntarios, aleatoriamente, por ordem de atendimento na
avaliacdo inicial, contendo as letras A e B para os diferentes
grupos, para um primeiro lote de voluntarios, € com as
letras C e D para um segundo lote de voluntirios. Este
segundo lote iniciou sua participacdao no estudo algumas
semanas ap6s o primeiro lote, devido a dificuldade em
se conseguir todos os voluntarios em uma tnica etapa de
convocagio na imprensa.

Modo de utilizacao: foram usados 5 ml da solucao
por 20 segundos em forma de gargarejo a cada 12 horas
(manha/noite), seguido de bochecho (com a mesma
soluciao) por 20 segundos. A seguir os voluntarios foram
orientados a cuspir toda a solugio e ficar sem beber, comer
ou lavar a cavidade bucal por no minimo 20 minutos. Além
disso, cada voluntario foi orientado a nao interromper o
uso do produto, a nao faltar a nenhuma das sessoes e a
manter rigorosamente a mesma rotina de higiene bucal que
vinha realizando antes da pesquisa, para nao haver risco
de que qualquer alteracao pudesse influir na freqiiéncia
de aparecimento dos caseos, concentracio dos CSVs e
grau de saburra lingual.

Ao final do estudo, 12 destes voluntarios foram
excluidos, pelos seguintes motivos: abandono da pesquisa
ou nao comparecimento a uma das sessoes por razdes
pessoais ou doenca, e por terem temporariamente des-
continuado o uso do produto.

A idade média dos voluntarios foi de 40 anos. Os
usudrios de protese fixa ou parcial e removivel eram 24% e
49% usudrios de aparelho ortoddntico. A condicao gengival
destes pacientes foi considerada boa em 70% dos casos
enquanto 30% apresentavam gengivite, sendo 20% com
gengivite leve, com sangramento gengival esporadico com

Figura 2. Halimeter® RH 17.
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o uso do fio dental e 10% com gengivite moderada, com
sangramento gengival, no minimo 2 vezes por semana,
com fio dental e/ou escova de dentes.

As informacoes relativas a eliminacio dos caseos,
bem como a leitura da concentracao dos CSVs e do grau
de saburra lingual, foram anotadas nos prontudrios dos
voluntérios, os quais foram assinados pelos mesmos, para
autenticar a veracidade das informacoes coletadas.

As linguas foram fotografadas em cada sessio. As
fotografias para a avaliacio comparativa das aparéncias
das linguas foram feitas com uma maquina digital Nikon
Coolpix 5200 5.1 Megapixels.

Para a Halitometria - para verificar a concentracio
dos CSVs - em partes por bilhdao (ppb) - foi utilizado um
Halimeter® RH 17, para realizar as medicoes (Figura 2).

RESULTADOS

Os resultados das médias do grupo que utilizou

Tabela 1. Resultados do grupo que utilizou a solugéo placebo.

a solugao placebo (Tabela 1) mostrou uma pequena
diminui¢ao na formacio de ciseos amigdalianos e na
concentracao em ppb de CSVs e um leve aumento no
grau de saburra lingual.

Para o teste t-Student, realizado nas variaveis inicial
e final, para averiguar a significincia estatistica do grupo
que utilizou a solucao placebo (Tabela 2), nio houve
significincia entre as amostras.

A verificacdo da correlacao estatistica entre as vari-
aveis do grupo que utilizou a solu¢iao placebo (Tabela 3)
revelou nao existir correlacao entre as mesmas.

Para as médias dos resultados do grupo que utilizou
o enxaguatorio, (Tabela 4), houve uma diminui¢ao signifi-
cativa na formacao de cdseos amigdalianos, na concentra-
¢ao em ppb de CSVs e no grau de saburra lingual.

Para o teste t-Student, realizado nas variaveis inicial
e final, para averiguar a significincia estatistica do grupo
que utilizou o enxaguatdrio (Tabela 5), houve significincia
entre as amostras ao nivel de 1% (alfa = 0,01) em todas

Numero do voluntario  FreqUiéncia de caseos a cada 04 semanas

Halitometria PPB de CSVs Grau de saburra lingual (de 0 a 5)

Inicial Final Inicial Final Inicial Final
1. 4 4 171 180 2 2
2. 1 0 151 26 2 2
3. 4 4 102 131 1 2
4. 1 10 54 35 0 1
5. 2 4 54 18 1 1
6. 4 4 155 79 1 1
7. 3 2 182 332 3 3
8. 4 3 151 20 2 1
9. 1 0 95 308 1 2
10. 2 2 156 127 3 1
11. 2 0 35 20 1 2
12, 4 1 514 49 2 1
13. 2 0 169 63 1 3
14. 4 84 75 1 1
15. 3 1 50 41 1 1
16. 2 0 46 39 1 1
17. 4 2 56 183 1 3
18. 8 1 180 116 1 1
19. 2 0 58 364 3 2
20. 1 123 96 1 1
21. 4 3 37 40 1 1
22. 3 3 72 76 1 2
23. 6 6 221 220 1 1
24, 4 0 46 59 3 1
25. 2 1 29 55 1 1
MEDIA 3,08 2,12 119,64 110,08 1,44 1,52
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Tabela 2. Teste t-Student realizado nas variaveis INICIAL e FINAL, para averiguar a significancia estatistica do grupo que utilizou a solugéo
placebo.

Variavel t-Student Significancia
Freqgliéncia de caseos a cada 04 semanas 1,78 Nao significante, amostras iguais, alfa > 0,05.
Halitometria
ppb de CSVs 0,35 Nao significante, amostras iguais, alfa > 0,05.
Grau de saburra lingual (de 0 a 5) 0,40 Nao significante, amostras iguais, alfa > 0,05.

Tabela 3. Teste de Correlacao de Pearson aplicados as variaveis apds o cruzamento dos dados de INICIO menos FINAL do tratamento do
grupo que utilizou a solucao placebo.

Variaveis r Correlagao
FreqUéncia de caseos a cada 04 semanas X Halitometria - ppb de CSVs 0,0695 Néo ha correlagao entre as variaveis
Freqléncia de caseos a cada 04 semanas X Grau de saburra lingual (de 0 a 5) 0,2155 Né&o ha correlagao entre as variaveis
Halitometria - ppb de CSVs X Grau de saburra lingual (de 0 a 5) 0,1815 Nao ha correlagao entre as variaveis

Tabela 4. Resultados do grupo que utilizou o enxaguatorio.

Numero do voluntério  Freqliéncia de caseos a cada 04 semanas Halitometria PPB de CSVs Grau de saburra lingual (de 0 a 5)
Inicial Final Inicial Final Inicial Final
26. 2 0 329 40 3 2
27. 3 1 54 58 1 1
28. 2 0 94 29 1 0
29. 2 0 296 62 3 1
30. 3 0 483 10 3 1
31. 2 0 35 15 1 1
32. 10 4 65 43 0 1
33. 4 2 414 133 4 2
34. 2 0 158 50 2 1
35. 12 2 212 48 1 1
36. 4 2 57 18 1 1
37. 8 2 139 53 2 1
38. 30 4 194 38 1 1
39. 2 1 55 20 3 1
40. 2 0 33 24 1 0
41. 8 1 55 42 1 1
42. 4 1 75 81 1 1
43. 2 0 18 75 2 2
44, 2 0 327 38 3 1
45. 3 0 40 17 1 1
46. 3 1 96 10 1 0
47. 2 1 75 08 1 1
48. 2 0 78 30 1 1
49. 2 1 65 19 1 1
50. 3 0 92 43 2 1
MEDIA 4,76 0,92 141,56 40,16 1,64 1
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Tabela 5. Teste t-Student realizado nas variaveis INICIAL e FINAL, para averiguar a significancia estatistica do grupo que utilizou o enxaguato-

rio.
Variavel t-Student Significancia
Freqgliéncia de caseos a cada 04 semanas 3,78 Significante ao nivel de 1% (alfa = 0,01).
Halitometria
ppb de CSVs 4,09 Significante ao nivel de 1% (alfa = 0,01).
Grau de saburra lingual (de 0 a 5) 3,72 Significante ao nivel de 1% (alfa = 0,01).

Tabela 6. Teste de Correlagao de Pearson aplicados as varidveis apds o cruzamento dos dados de INICIO menos FINAL do tratamento do

grupo que utilizou o enxaguatoério.

Variaveis r Correlagao
Fregliéncia de caseos a cada 04 semanas X Halitometria - ppb de CSVs 0,0847 Né&o ha correlagao entre as variaveis
Fregliéncia de caseos a cada 04 semanas X Grau de saburra lingual (de 0 a 5) -0,2712 Nao ha correlagao entre as variaveis
Halitometria - ppb de CSVs X Grau de saburra lingual (de 0 a 5) 0,6535 Ha correlagéo, ao nivel de 1% (alfa = 0,01).

as variaveis.

A verificacio da correlacio estatistica entre as va-
ridveis (Tabela 6) do grupo que utilizou o Enxaguatorio
demonstra que ha correlagio, ao nivel de 1% (alfa = 0,01),
para as variaveis Halitometria - ppb de CSVs X Grau de
saburra lingual (de 0 a 5) (r = 0,6535).

DISCUSSAO

Através de mais de 8 anos tratando pacientes
portadores de halitose, foram experimentados diferen-
tes métodos e produtos para diminuir ou interromper a
formacao dos caseos amigdalianos, que € um problema
que afeta uma significativa porcentagem da populacio,
especialmente em pacientes portadores de halitose.

Pesquisando na literatura sobre opgoes terapéuticas
conservadoras para os cdseos amigdalianos, percebeu-se
que nao havia um método econdmico e nao-invasivo
de tratamento, alternativo 2 criptolise a laser™?. Este é o
unico método conservador até o presente momento que
oferece bons resultados, mas com os inconvenientes de
ter um elevado custo e, dependendo da técnica utilizada,
por volatilizacio ou coagulacio, ter um pos-operatorio
dolorido e por vezes serem necessarias sucessivas inter-
vencoes cirargicas.

Assim, partindo da premissa de que a etiologia e o
mecanismo de formacao dos caseos amigdalianos sio os
mesmos que o da saburra lingual', surgiu uma hipétese
de que algumas substancias, com efeito comprovadamen-
te positivo no controle da formacao de saburra lingual,
poderiam atuar também nos cdseos amigdalianos. Apos
diferentes solucoes e produtos serem testados, foi cons-
tatado que determinadas substancias exerciam um efeito
positivo na diminuicao da formac¢io dos caseos amigda-
lianos. Testes com diferentes concentracoes e formulacoes
destas substancias foram realizados, e quando resultados

expressivos foram obtidos, o produto foi patenteado
e desenvolvido a partir de entlo, junto a Universidade
Estadual de Campinas, para que o enxaguatorio fosse
desenvolvido dentro de uma exceléncia nos parametros
técnico-cientificos. A seguir, seguiu-se uma longa fase
de testes clinicos para chegar-se a uma formulacio que
apresentasse os melhores resultados.

Os produtos utilizados para bochecho e gargarejo
na cavidade bucal normalmente utilizam alcool em sua
formulacio, o que acarreta um ressecamento e desidra-
tacdo na mucosa bucal, aumentando a descamacao de
células e, conseqiientemente, aumentando a formacao de
saburra lingual e de cdseos amigdalianos. Esse processo
se justifica devido a presenca de bactérias anaerdébicas
proteoliticas, que degradam estas células descamadas,
que sao restos protéicos, dando origem aos CSVs' neste
processo. Dessa forma, uma caracteristica importante do
enxaguatério do presente estudo € nao conter alcool em
sua formulacao.

Outra importante caracteristica do enxaguatorio € a
presenga de agentes oxigenantes (um ou mais associados),
que atuarao inibindo a formacio dos caseos por oxigenar
periodicamente as criptas amigdalianas, tornando-as me-
nos propicias a coloniza¢ao por bactérias anaerébicas, e
de agentes antimicrobianos (um ou mais associados), com
o objetivo de diminuir a populacao de bactérias presente
nos sitios formadores dos caseos. Existem diversos estudos
que demonstram que o Perdxido de Hidrogénio™'®¥, o
Perborato de s6dio20 e o Cloreto de Cetilperidineo!?!%,
componentes ativos utilizados na formula¢io do enxa-
guatdrio testado, sio uma alternativa segura e eficiente
no tratamento e prevencao da gengivite, sendo o Cloreto
de Cetilperidineo um eficiente anti-séptico para afeccoes
da orofaringe®. Portanto, este novo enxaguatdrio poderia
ser recomendado para portadores de caseos amigdalianos,
assim como coadjuvante no tratamento da halitose, pois
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seus componentes atuam em 3 das principais causas da
halitose de origem bucal: a saburra lingual, a gengivite e
0s caseos amigdalianos.

Um fator que deve ser analisado nos resultados
obtidos pela solucao placebo em reduzir a formacao de
cdseos amigdalianos, deve-se provavelmente ao efeito que
o turbilhonamento, resultante dos gargarejos realizados 2
vezes ao dia, produziram nas criptas amigdalianas. Uma
hipdtese a ser investigada para estes resultados ¢ que, as
criptas anatomicamente mais acessiveis a40s gargarejos,
podem responder positivamente a diminuic2o na formagao
de caseos amigdalianos, provavelmente devido a ac¢iao
de limpeza exercida pelo turbilhonamento (turbilhonar
= redemoinhar, rodopiar) com a solucao placebo dentro
das criptas.

CONCLUSOES

Para os resultados apresentados no grupo que utili-
zou a solucio placebo, nao houve significancia estatistica
nos resultados nem correlacao entre as variaveis.

Ja para os resultados do grupo que utilizou o En-
xaguatorio, todos os resultados foram estatisticamente
significativos, havendo ainda a correlagao entre as varidveis
Halitometria - ppb de CSVs X Grau de saburra lingual, ao
nivel de 1% (alfa = 0,01).

O enxaguatorio, quando comparado com a solu-
cao placebo, obteve melhores resultados em todos os
quesitos analisados, demonstrando ser uma alternativa
conservadora viavel para o tratamento da tonsilite cronica
caseosa, sendo eficiente também na reducio dos CSVs e
na formacao de saburra lingual.
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