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EFICIENTA UTILIZARII SUBSTANTELOR FITOCHIMICE iN
PREVENIREA CARIEI DENTARE iN CONDITII EXPERIMENTALE

Aurelia SPINEIL conf. univ., dr. hab. st. med.

Universitatea de Stat de Medicina si Farmacie ,,Nicolae Testemitanu” din Republica Moldova

Rezumat.

Studiile preclinice constituie o etapa importanta pentru aprecierea eficientei noilor metode de tratament, control al
cariei dentare si de identificare a procedeelor terapeutice care vor fi utilizate ulterior in studiile clinice. Scopul prezentului
studiu a fost modelarea cariei dentare experimentale si evaluarea eficientei substantelor fitochimice extrase din struguri si
frunze de stevie in prevenirea cariilor dentare la animalele de laborator. Studiul a fost efectuat pe un esantion de 150 de
sobolani albi (Rata albicans) in conformitate cu standardele etice. Modelul experimental a inclus 3 serii de experiente, in
fiecare lot au fost inclusi cate 30 de animale. Impactul modelarii experimentale si eficienta masurilor cariopreventive au
fost evaluate prin determinarea ratei cariilor dentare si a indicelui de reducere a cariilor dentare In raport cu lotul de con-
trol, numarul de cavitati sau zone afectate de carii dentare pentru fiecare animal. Microstructura si morfologia smaltului
dentar au fost studiate utilizind metoda de microscopie electronica cu scanare (SEM). Rugozitatea suprafetei esantioa-
nelor de smalt a fost analizata prin microscopie cu forta atomica (MFA). Ca urmare a aplicarii topice a substantelor fito-
chimice extrase din struguri si frunze de stevie la animalele de laborator, numarul cavitatilor carioase a fost semnificativ
scazut si s-a observat o reducere a gradului de rugozitate a smaltului in comparatie cu grupul martor. Aceste rezultate
justifica implementarea in continuare a acestei metode in conditii clinice.

Cuvinte-cheie: prevenirea cariilor dentare, carii dentare experimentale, smalt dentar, substante fitochimice.

Summary. The efficiency of the phytochemicals for use in preventing dental caries in experimental conditions

Preclinical studies are an important stage for assessing the effectiveness of new methods of treatment and control of
dental caries. They are also usefull for identifying therapeutic procedures, that will later be used in clinical trials. The
aim of the study was modeling experimental dental caries and evaluating the efficiency of the phytochemicals extracted
from grapes and stevia leaves in preventing dental caries in a rat model. The study was conducted on a sample of 150
white rats (Rata Albicans) in accordance with the ethical standards. The experimental model that included 3 series of
experiments, were included in each batch of 30 animals. The impact of the experimental modeling and the efficiency of
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preventive measures were evaluated by determining the rate of dental caries and the dental caries reduction index relative
to the control group, the number of cavities or areas affected by dental caries for each animal. The microstructure and
morphology of enamel were studied by using the method of scanning electron microscopy (SEM). The surface roughness
of the enamel samples was analyzed by means of atomic force microscopy (AFM). As a result of the topical application
of the phytochemicals extracted from grapes and stevia leaves in laboratory animals, the number of carious cavities was
significantly reduced, and there was observed a reduction of the enamel roughness degree in comparison to the control
group. These results justify the further implementation of this method in clinical conditions.
Key-words: dental caries prevention, experimental dental caries, dental enamel, phytochemicals.

Pe3ome. IpdekTHBHOCTH UCIOIB30BaAHNS GUTOXMMHUYECKHX BElEeCTB B NPOQHIAKTHKE Kapueca 3y00B B yc-
JIOBHSIX DKCIIEPUMEHTA

JIOKIMHUYECKHE HMCCIICOBAHMS SIBJSIFOTCS BAYKHBIM [IarOM B OIEHKE 3()(EKTUBHOCTH HOBBIX METOJOB JICUCHUS,
60pBObI ¢ KapUECOM 3y0O0B U B OTPE/ICICHUHN TEPANIEBTHUECKHUX MPOIEAYP, KOTOPbIE OYIyT UCTOIB30BATHCS B KIIMHUYE-
CKHX HCCIeOBaHusIX. L[eNbo HACTOSIIIETO UCCIIeIOBAHNS ObLIIO MOICTHPOBAHIE IKCIICPHMEHTATBHOTO Kapreca 3y00B 1
orieHKa 3P (HEKTUBHOCTH (PUTOXMMHUUECKUX BEIIECTB, IKCTPATMPYEMBIX U3 BUHOTPA/IA U JINCTHEB CTEBUH, B TIPO(DUIIAKTH-
Ke Kapueca 3y0oB y Kpbic. MccnenoBanue mpoBoriioch Ha BeiOopke u3 150 6enbix kpwic (Rata albicans) B COOTBETCTBUU
C OTMYECKMMH CTaHIapTaMu. DKCIIEPUMEHTAIbHAs MOJIEITh BKITIOUAa 3 CEpUH SKCIIEPUMEHTOB, B KXKAYIO IPYIITY ObLIO
BKJIFOUEHO 10 30 KUBOTHBIX. BiHsiHUE 9KCIIEPUMEHTAILHOTO MOJACTHPOBaHUS U 3(P(HEKTHBHOCTL KapUOMPO(UITaKTHYE-
CKHX Mep OICHHBAIIU MTyTEM OIPEIeNCHHUs IPUPOCTa Kapreca 3y00B U HHICKCA PEMYKIHU Kapueca 3y00B M0 CPaBHEHHIO
C KOHTPOJILHOH IPYIIIO#, KOJMYECTBA MOJOCTEH UITH MOBEPXHOCTEH, MOPAKECHHBIX KAPHECOM 3y0OB JUTSI KaXKI0TO KUBOT-
HOTO. MUKPOCTPYKTYPY ¥ MOP(MOJIOTUIO SMAIHM M3ydald METOOM CKaHUPYIOHIEH 3IIeKTPOHHON Mukpockonuu (COM).
[IIepoxoBaToCTh MOBEPXHOCTH OOPA3IOB AMAH AHATH3HPOBAIHN C IMOMOIIBI0 aTOMHO-CHJIOBOUW MUKpockornuu (ACM).
BcenesctBre MECTHOTO MpUMEHEHHST (PUTOXMMHUUYECKHX BEIIECTB, SKCTPArMPYEMbIX U3 BUHOTPAJa U JINCTHEB CTEBHU Y
J1ab0PaTOPHBIX KUBOTHBIX, OBLIO OTMEYEHO JJOCTOBEPHOE YMEHBIIIEHHE KOIMUECTBA KAPHO3HBIX MOJIOCTEN U IIEPOXOBa-
TOCTH AMAJIU 110 CPABHEHUIO C KOHTPOJIbHOM rpymmoi. [TonmyueHHbie pe3ynsrarbl 000CHOBBIBAIOT AajIbHEHIICE U3yUeHHE

JIAHHOTO METOoJIa NPO(MIIAKTHKN Kapreca 3yOOB B KIIMHUYECKHUX YCIOBHUSX.
KoaroueBble cioBa: npoduinakruka kapreca 3y00oB, SKCIIEPUMEHTANBHBIN KapHuec, 3yOHas aMalib, pUTOXUMHUYECKHE

BCIICCTBA.

Introducere

Studiile preclinice constituie o etapa importanta
pentru aprecierea eficientei noilor metode de control
al cariei dentare care, eventual, ar putea fi utilizate
ulterior in studii clinice. Modelarea experimentala a
proceselor patologice, inclusiv a cariei dentare este
utilizata frecvent in cercetarile actuale biomedicale,
avand avantajul unor explorari la nivel de tesut si
structuri subcelulare. Conform viziunii mai multor
autori, modelarea experimentala a cariei dentare prin
influenta celor mai frecventi factori de risc (numarul
mare a bacteriilor acidogene in biofilmul dentar, ne-
respectarea igienei orale si alimentatia bogata in car-
bohidrati rafinati) creeaza in conditii de laborator cir-
cumstante similare evolutiei cariei dentare [1, 2, 17,
18, 24]. Luand 1n consideratie ca factorul microbian
are un rol primordial si esential in initierea si evolu-
tia procesului carios, actualitatea cercetdrii oportuni-
tatilor de utilizare a produselor naturale bioactive cu
efect antimicrobian este indiscutabila si indubitabila.

Antocianii sunt cei mai importanti pigmenti ai
plantelor vasculare, posedd numeroase proprietati
benefice, inclusiv: antioxidante, imunomodulatoare,
anticancerigene, antiinflamatorii, antivirale si antimi-
crobiene s.a. [4, 5, 19]. S-a demonstrat ca extractul
antocianic inhiba sinteza glucanilor insolubili din
zaharoza si perturbeaza producerea de acizi de catre

Streptococcus mutans. Mai mult, antocianii determi-
nata o scadere a proprietatilor hidrofobe ale suprafe-
tei celulare si de agregare a mai multor streptococi:
Streptococcus mutans, Streptococcus oralis, Strep-
tococcus gordonii si Streptococcus sanguinis [8-10,
14-16].

Steviol glicozidele se contin in frunze de Stevia
(Stevia rebaudiana Bertoni), sunt utilizati tot mai
frecvent si devin o alternativa eficientd a indulcito-
rilor artificiali (care 1n cazul utilizarii excesive pot fi
nocivi pentru organismul uman). Studiile clinice efec-
tuate au aratat cd, spre deosebire de indulcitorii arti-
ficiali, steviol glicozidele se pot utiliza cu succes la
pacientii cu diabet zaharat si la cei cu fenilcetonurie.
S-a demonstrat ca steviosidele, rebaudiosidele A, ste-
violul si isosteviolul prezinta si beneficii terapeutice,
ele fiind caracterizate de actiuni antihiperglicemice,
antihipertensive, antiinflamatoare, antitumorale, si
imunomodulatoare [3]. Extractul de stevie si compu-
sii sdi polifenolici, steviosidele si rebaudiosidele A,
sunt necariogene. Steviosidele reduc rata de formare
a biofilmului dentar, producerea de acizi de Strepto-
coccus mutans si Lactobacilli [3, 6, 7].

Astfel, analiza datelor literaturii releva ca atat ex-
tractul de stevie, cat si antociani contin polifenoli care
exercita un efect antibacterian, provocand diminuarea
ratei de formare si crestere a biofilmului dentar si pro-
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ducerii de acizi de Streptococcus mutans si Lactoba-
cilli, reducerea aderentei celulelor bacteriene la supra-
fata dintelui, inhibarea glucoziltransferazei (GTF) si
amilazei. Substantele fitochimice extrase din struguri
si frunze de stevie, pe langa utilizarea in industria ali-
mentara in calitate de pigment alimentar si indulcitor,
ar putea fi incluse si in componenta formulelor pentru
controlul cariilor dentare. Cu toate acestea, doar un
numar limitat de compusi din produsele naturale sunt
disponibili pentru utilizare clinica, preponderent din
cauza lipsei datelor concludente despre efectul cario-
preventiv al acestora si fezabilitatii economice a pro-
ducerii lor [21-23]. In prezenta lucrare ne-am propus
sd studiem in conditii experimentale oportunitatile de
aplicare clinicd a extractelor de antociani si stevie n
prevenirea cariei dentare.

Obiectivul lucrarii: evaluarea eficientei utilizarii
substantelor fitochimice extrase din struguri si frunze
de stevie in prevenirea cariei dentare in conditii ex-
perimentale.

Materiale si metode

In conformitate cu obiectivele de cercetare pro-
puse, studiul a fost efectuat pe un esantion de 150 de
sobolani albi (Rata albicans). A fost elaborat modelul
experimental care a inclus 3 serii de experiente (Tabe-
Iul 1). In fiecare lot au fost inclusi cate 30 de sobolani,
ceea ce constituie numarul minim necesar pentru a
realiza obiectivele trasate si a obtine rezultate statistic
semnificative.

In prima serie de experiente la animalele din lotul
2 s-a modelat caria dentara prin administrarea zilnica
a unui ration alimentar special care contine 54% glu-
cide rafinate [18]. Pentru a majora efectul cariogen,
sobolanii au primit sol. zaharoza de 10% ad libitum
[24]. In decursul primelor trei zile consecutive, ani-
malele au fost infectate pe cale orald cu suspensie care
contine Streptococcus mutans dupa metoda descrisa
de Muller, K. P. si coaut., 2007 [17]. Dieta cariogena
a fost administrata in loturile 2 - 5 pe parcursul intre-
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gului experiment. Animalele din toate loturile expe-
rimentale, cu exceptia Lotului 1 au fost deprivate pe
toatad perioada studiului de alimentele care favorizea-
za autocuratirea dintilor (boabe de grau, fructe si le-
gume) si suplimentele administrate in cadrul vivariu-
lui pentru prevenirea cariei dentare. In seriile II si III
de experiente a fost modelata caria dentara si testata
eficicienta aplicarii topice a substantelor fitochimice
extrase din struguri si frunze de stevie in prevenirea
cariei dentare. La sobolanii din Lotul 3 saptdmanal
a fost aplicat topic prin tamponament usor 0,5 ml de
extract antocianic 5,0% obtinut din produse vinicole
din biomasa reziduald [21-23], iar la animalele din
Lotul 4 — 0,5 ml extract de stevie 1,0% (II serie de ex-
periente). In seria III de experiente, la animalele din
Lotul 5 saptamanal a fost aplicat topic prin tampona-
ment usor 0,5 ml amestec din extract antocianic 5,0%
si extract de stevie 1,0% in proportie de 1:1.
Experimentele au fost conduse in conformitate
cu recomanddrile Comitetului de Eticd a Cerceta-
rii. USMF , Nicolae Testemitanu”, fiind respectate
,principiul celor 3R” (replacement, reduction and
refinement) care exprima preocuparile cercetatorilor
din toatd lumea privind standardizarea experientelor
pe animale [13]. Pe intreaga duratd a studiului ani-
malele au fost intretinute in vivariul USMF , Nicolae
Testemitanu”. Spatiile vivariului permit separarea ac-
tivitatilor: intretinerea, carantina si realizarea proce-
durilor experimentale. Animalele au fost intretinute
in conditii standarde, hrana (cu exceptia celor enume-
rate mai sus) si apa au fost accesibile ad libitum.-
Impactul modelarii cariei dentare si eficienta pre-
ventiva a utilizarii topice a substantelor fitochimice
extrase din struguri si frunze de stevie au fost evalu-
ate prin estimarea indicelui de frecventa a cariei den-
tare (IF), numarului cavitatilor si suprafetelor afecta-
te de carie per animal si determinarea rugozitatii de
suprafatd a smaltului dentar. S-a estimat indicele de
reducere (IR) a cariei dentare in loturile de cercetare
(Loturile 3-5) in raport cu martorul (Lotul 2). Pentru

Tabelul 1.
Metodologia efectuirii serilor de experiente pe animale de laborator
Seria Modelarea . - .
. . Lotul .. Metodologia efectuirii experientelor
experientei cariei dentare
Lotul 1 - Lotul non-experimental: ratia alimentara standard a vivariului
I Lotul 2 N Lot.ul de contr.ol:. administrarea dietei cariogene si infectarea cu tulpine
cariogene — zilnic
Lotul 3 n Lot experimental: aplicarea topica a 0,5 ml extract antocianic 5,0% —
I 1/saptamana
Lotul 4 . Lvot ?prerimental: aplicarea topica a 0,5 ml extract de stevie 1,0% — 1/
saptamana
1 Lotul 5 n Lot experimental: aplicarea topicad a 0,5 ml amestec din extract
antocianic 5,0% si extract de stevie 1,0% — 1/saptamana
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Tabelul 2.

Gradul de afectare prin caria dentara si rugozitatea smaltului dentar a animalelor de laborator in rezultatul
modelarii cariei dentare si aplicarii topice a substantelor fitochimice extrase din struguri si frunze de stevie

Loturile de Frecventa cariei Nr cavitati carioase / | Nr suprafete cariate/ | Rugozitatea (um),
studiu dentare PES% animal, M=ES animal, M+ES M=ES
L, 3,3343,28 0,03+0,033 0,03+0,033 1,17+0,084
L, 93,33+4,55°°° 4,10+0,366°°° 5,2+0,530°°° 6,47+0,481°°°
L, 83,33+6,80°*** 2,53+0,317%** 3,47+0,469°°* 3,43+0,446°#**
L, 86,67+6,21°%** 2,07+0,2350%%* 2,67+0,363°%* 3,03+0,360°°**
L, 76,67+7,72000H** 1,9740,262°°%* 2,5140,361 co*** 2,6640,317°0%**

Nota:

Veridicitatea diferentelor comparativ cu lotul de control, L: *p<0,05; ** p<0,01; *** p<0,001.
Veridicitatea diferentelor comparativ cu lotul martor, L,: * p<0,05; ** p<0,01; *** p<0,001.

studiul microstructurii si morfologiei smaltului mo-
larilor animalelor de laborator, au fost folosite meto-
dele de microscopie electronica cu scanare (SEM) cu
utilizarea echipamentului VEGA TESCAN TS 5130
MM. Pentru evaluarea demineralizarii smaltului s-a
analizat rugozitatea de suprafata a probelor de smalt,
efectuand scanarea tridimensionald prin metoda de
microscopie cu forte atomice (MFA), rezultatele fiind
exprimate ca valoare a rugozitatii patratice. Cerceta-
rile SEM si MFA au fost efectuate in baza Centrului
National de Cercetare si Testare a Materialelor a Uni-
versitatii Tehnice a Moldovei. Studiul a fost aprobat
de Comitetul de Etica a cercetarii a USMF ,,Nicolae
Testemitanu” (aviz pozitiv din 14. 11. 2011). Analiza
datelor a fost realizata utilizand functiile si modulele
software Epi Info si MS EXCEL (Microsoft, USA).

SEM MAG: ---
HY: 20.0 kV

DET: SE Detector
DATE: 02/10/15

Figura 1. Imagine SEM a suprafetelor masticatorii a molarilor intacti

Rezultate

In tabelul 2 sunt prezentate rezultatele studiu-
lui experimental. Dupa 60 de zile de observatie la
96,67+3,28% din sobolanii din Lotul 1 (non-experi-
mental) nu s-au depistat cavitati carioase sau zone de
demineralizare a smaltului dentar. in urma modelarii
cariei dentare prin administrarea dietei cariogene si
infectarea cavitdtii orale cu suspensia care contine
cultura de tulpini cariogene, dupa 60 de zile, la majo-
ritatea animalelor s-au depistat zone de smalt dentar
demineralizat sau cavitdti carioase. Astfel, frecventa
cariei dentare la animalele din Lotul 2 a constituit
93,33+4,55% spre deosebire de depistarea a unei sin-
gure cavitati (IF=3,33+3,28%) la unul din sobolanii
din Lotul 1.
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Figura 2. Imagine SEM. Zona de demineralizare a smaltului unui molar
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Figura 3. Imagine SEM. Afectarea prin carie a suprafetelor masticatorii si proximale ale molarilor
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SEM MAG: 1.33 kx

HV. 200kV DATE: 02/10/15

22 1 2

50 ym

Figura 4. Imagine SEM. Leziune carioasa a unui molar

Suprafata smaltului dentar la animalele din Lo-
tul 1 corespunde normei (Figura 1), la cercetarea
electronooptica fiind depistat un relief granulos slab
evidentiat. Pe unele sectoare se determina microcra-
tere, microprotuberante, microfisuri, cristale de forma
si dimensiuni diferite. In unele cazuri, s-au observat

microcratere si protuberante izolate sau grupate, care
corespund capetelor prismelor de smalt.

In probele de smalt prelevate de la animalele din
Lotul 2 s-au depistat multiple zone de smalt demi-
neralizare, care au un relief neregulat, caracterizat
de prezenta in abundenta a microporilor si dezorga-

r—- 1,0 um

—0,9
-0,8

—0,7

0,6

0,5

-0,4

-0,3

0,2

-0,1

Figura 5. Imagine MFA. Zona de demineralizare a smalfului unui molar
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5,0 nm

Figura 6. Imagine MFA. Carie incipientd a unui molar

nizarea cristalelor de hidroxiapatita (Figura 2), pe
unele electronograme se observa cresterea numarului
de cratere, fapt care ilustreazd majorarea porozitatii
smaltului (Figurile 3, 4). La scanarea tridimensionala
a probelor de smalf s-a constat cresterea semnificativa
a rugozitatii de suprafatd (Figurile 5, 6). Astfel, de la
o medie a valorilor rugozitatii de 1,17+0,084 um in
Lotul 1, in Lotul 2 acestea au crescut la 6,47+0,481
um (p<0,001).

Modelarea experimentald a cariei dentare a avut
un impact cariogen semnificativ, numarul de cavitati
carioase per animal in Lotul 2 fiind de 4,1040,366,

p<0,001, iar numarul de suprafete cariate/animal —
5,240,530, p<0,001, spre deosebire de Lotul 1 (Tabe-
lul 2). Conform opiniei mai multor autori modelarea
cariei dentare a avut un impact cariogen suficient in
cazul cand frecventa cariei dentare in lotul de anima-
le depaseste 80%-85% [17, 24]. Astfel, gradul inalt
de afectare prin carie dentara estimat la animalele din
Lotul 2 (IF=93,33+4,55%) este echivalat cu riscul
carios extrem i suficient pentru a compara eficienta
metodelor cariopreventive studiate in seriile experi-
mentale ulterioare.

1,0 pr

1,00 pm

Nt 0,4
’

0,3
0,2

0,1

Figura 7. Imagine MFA. Suprafata smaltului dentar a unui molar intact
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In seria II de experiente, la toate animalele a
fost modelatd caria dentard prin metoda expusd
anterior si a fost evaluata eficienta cariopreventiva a
substantelor fitochimice extrase din struguri si frunze
de stevie aplicate topic. In Lotul 3 de animale, dupa
60 de zile de observatie, frecventa cariei dentare a
constituit 83,33+6,80%. In rezultatul aplicarii topice
a extractului antocianic 5,0% obtinut din produse
vinicole din biomasa reziduala, numarul cavitatilor
carioase s-a redus semnificativ, de 1,62 ori (p<0,01)
in raport cu Lotul 2. Frecventa cariei dentare la
animalele din Lotul 4 a fost de 86,67+6,21%. In urma
aplicarii topice a extractului de stevie 1,0% numarul
cavitatilor carioase s-a redus semnificativ, de 1,98
ori (p<0,001) in raport cu Lotul 2. La cercetarea
electronoopticd SEM si prin scanarea tridimensionala
MFA, nu s-au depistat modificari specifice a suprafetei
smaltului dentar in urma aplicarii topice a extractului
antocianic si stevie.

In seria III de experiente, aplicarea topica, o data
in saptamana, a amestecului din extract antocianic
5,0% si stevie 1,0% la animalele din Lotul 5 a avut
un efect cariopreventiv superior, comparativ cu
rezultatele obtinute in seria II de experiente. Dupa
60 de zile frecventa cariei a fost de 76,67+7,72%,
numarul cavitatilor carioase a fost redusa semnificativ,
de 2,08 (p<0,001) in raport cu Lotul 2. Scanarea
tridimensionald a probelor de smalt (Figura 7) a
evidentiat reducerea semnificativd a rugozitatii de
suprafata, de 2,43 ori (p<0,001) comparativ cu Lotul 2.

Eficienta cariopreventivdi a aplicarii topice
a substantelor fitochimice extrase din struguri si
frunze de stevie la animalele de laborator in seriile
experimentale II si III a fost evaluata prin estimarea
indicelui de reducere (IR) a cariei dentare in raport cu
lotul martor (Lotul 2). Astfel, un efect cariopreventiv
suficient, a fost estimat in loturile experimentale Lotul
3si Lotul 4. IR fiind de 38,29% si 49,52%. Un efect
cariopreventiv semnificativ s-a depistat la animalele
din Lotul 5, in urma aplicarii topice a amestecului
din extract antocianic 5,0% si stevie 1,0% indicele
de reducere a cariei dentare in raport cu lotul martor
fiind de 51,95%.

Discutii

Conform opiniei unui numar mare de autori, caria
dentara este o boala infectioasd, guvernatd de o com-
plexitate de factori etiologici, la originea procesului
carios fiind interactiunea a trei factori, dupa Krichevs-
ky si Keyes, 1969: susceptibilitatea dintelui (terenul)
si mediul bucal; biofilmul cavitatii orale si substra-
tul alimentar fermentabil. Carbohidratii, in principal
mono- si dizaharidele, sunt absorbiti 1n placa dentara
si scindati 1n acizi organici de cdtre microorganisme.

Cateva specii de streptococi orali prezente in biofilm
sunt capabile sa initieze formarea placii dentare, care
joaca un rol decisiv in dezvoltarea cariei dentare. Cei
mai importanti factori etiologici sunt considerati a fi
doi streptococi a-hemolitici, Streptococcus mutans
si Streptococcus sobrinus, care sunt agenti cariogeni
puternici, desi, de asemenea, In initierea procesului
carios pot fi implicate si alte tipuri de bacterii (in spe-
cial lactobacili si Actinomyces) [1, 2, 7, 14, 17, 18,
21].

Este cunoscut faptul ca biofilmul dentar este o co-
munitate complexa de bacterii, compozitia careia este
conditionatd de un sir de factori cum ar fi aderarea ce-
lulara, agregarea, cresterea si supravietuirea in mediu
inconjurator [12, 17]. Streptococcus mutans produc
trei tipuri de glucoziltransferaze: A, C si D (GTFB,
GTFC si GTFD), care polimerizeaza fragmentul glu-
cozil din sucroza si amidon in glucani al,3- si al,6-
[7-10, 15, 16]. Aderarea bacteriilor la suprafetele din-
tilor, adeziunea inter-bacteriana si acumularea biofil-
melor sunt asigurate de glucanii extracelulari adezivi,
legarea glucanilor de proteinele (GbpA, -B, -C si -D)
side GTF [4, 5, 18, 19]. Astfel, glucoziltransferazele,
impreuna cu glucanii extracelulari adezivi, constitu-
ie pentru Streptococcus mutans mijlocul (dependent
de zaharoza) de aderare la suprafata dintilor §i sunt
de o importanta centrala in constituirea biofilmelor
cariogene [17, 19, 24], in care acumularea de acizi
duce la decalcifierea localizata a suprafetei smaltului.
Substraturile carbohidratilor pot deveni disponibile,
fie direct (glucide ingerate din alimente sau bauturi),
sau pot fi derivate din amidonul alimentar prin actiu-
nea amilazei bacteriene sau salivare, sau prin ambele
cdi. In multe studii s-a dovedit ca polifenolii atat la
animale, cit si la oameni influenteaza in mod specific
fiecare dintre procesele descrise mai sus [2, 7, 12, 13,
20].

In conditii in vitro s-a demonstrat ca extracte-
le polifenolice au inhibat glucoziltransferaza (GTF)
produsa de Streptococcus mutans. Extractele de fla-
vonoli si proantocianidinele, utilizate separat sau in
combinatie, au inhibat GTF adsorbitd de suprafa-
ta si activitatea F-ATP-azei, precum si producerea
de acid de Streptococcus mutans [10]. Flavonolii si
proantocianidinele, au inhibat moderat activitatea
GTF adsorbitd de suprafata si au perturbat productia
de acid de catre celulele Streptococcus mutans fara a
le distruge. Combinatia din trei flavonoide — querce-
tin-3-arabinofuranozid, miricetina si procianidina au
manifestat efecte biologice accentuate asupra tulpini-
lor de Streptococcus mutans, sugerand ca activitatea
bactericida ar putea fi rezultatul unor efecte sinergice
ale flavonoidelor [14-16, 18-20]. Unele studii au con-
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firmat ca polifenolii exercitd un efect de reducere a
proprietatilor hidrofobe, de formare a biofilmelor si
de multiplicare a Streptococcului mutans [24].

Compusii polifenolici inhiba sinteza glucanilor
insolubili din zaharoza de GTFaza produsa de Strep-
tococcus mutans MT8148R si Streptococcus sobrinus
6715. Mai mult, acesti compusi au determinat o sca-
dere a proprietatilor hidrofobe ale suprafetei celula-
re si de agregare a mai multor streptococi: Strepto-
coccus mutans, Streptococcus oralis, Streptococcus
sanguinis si Streptococcus gordonii [10]. Catechina
si epicatechina s-au dovedit a fi inhibitori puternici ai
sintezei glucanilor aderenti insolubili in apa din za-
haroza catalizata de glucoziltransferaza, enantiome-
rii lor au fost moderat activi, iar esterii acidului galic
(epicatechina, epigalocatechina si galocatechina) au
exercitat activitati sporite de inhibare a sintezei glu-
canilor insolubili [12, 16].

O varietate mare de compusi polifenolici, capa-
bili sa controleze cariile dentare, au fost studiati mi-
nutios, cu toate acestea doar un numar limitat de com-
pusi din produsele naturale ar fi disponibili pentru
aplicatiile clinice, preponderent din cauza stabilitatii
limitate, mirosului, gustului neplacut si a fezabilitatii
economice limitate [21]. Din aceasta cauza, pana in
prezent, nici unul dintre compusii polifenolici nu a
fost inclus 1n formula apelor de gurd sau a pastelor
de dinti. Un compus polifenolic eligibil ar trebui sa
combine retentia la nivelul biofilmului dentar cu acti-
vitatea antibacteriand, asigurand astfel un efect anti-
cariogen prelungit.

In prezentul studiu a fost modelati caria dentara
experimentald si evaluata eficienta utilizari in preve-
nirea cariei dentare a substantelor fitochimice extrase
din struguri si frunze de stevie, care contin compusii
polifenolici. Ca urmare a aplicarii topice a extractului
antocianic, de stevie si amestecului din extractele de
antociani si stevie la animalele de laborator s-a redus
semnificativ gradul de afectare prin carie dentara si
rugozitatea smaltului dentar in raport cu lotul martor,
fiind depistate, totodata, si diferente semnificative a
indicatorilor mentionati in raport lotul non-experi-
mental.

Eficienta cariopreventiva a aplicarii topice a ex-
tractelor de antociani si stevie la animalele de labora-
tor a fost evaluata prin estimarea indicelui de reduce-
re (IR) a cariei dentare in raport cu lotul martor (Lotul
2), care a constituit 38,29% in Lotul 3 si 49,52%, in
Lotul 4, fapt care indica un efect cariopreventiv sufi-
cient. Totodata, utilizarea amestecului din extractele
de antociani si stevie a avut un efect superior, IR fiind
de 51,95%. Presupunem ca acest rezultat se datoreaza
unor efecte antibacteriene sinergice asupra microor-
ganismelor cariogene exercitate de diferite tipuri de
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polifenoli care se contin in extractele de antociani si
stevie.

In ultimii ani, un interes deosebit pentru cercet-
tori prezintd substantele fitochimice bioactive, non-
toxice si nonpoluante, fiind totodatd o sursa ieftina
de polifenoli, cu efecte benefice polivalente, care ar
putea reprezenta o sursa noua de substante antimicro-
biene eficiente de control al biofilmului dentar. Astfel,
substantele fitochimice extrase din produsele vinicole
si frunze de stevie ar putea fi utilizati la un cost re-
zonabil pentru prepararea remediilor de igienizare a
cavitatii orale, la elaborarea unor metode si remedii
cariopreventive eficiente, care ar reduce capacitatea
cariogena a biofilmului dentar si nu ar produce efecte
adverse, reducand astfel prevalenta si incidenta prin-
cipalelor afectiuni stomatologice. Prin urmare, sunt
necesare studii suplimentare in vederea cercetarii
oportunitatilor de crestere a eficientei masurilor pre-
ventive care s asigure un efect carioprotector maxim.

Concluzii

Utilizarea prin aplicatii topice a extractulelor de
antociani si stevie cu efecte benefice polivalente re-
prezintd un pas important in reducerea factorilor de
risc si a controlului cariilor dentare. Totodata, sunt
necesare studii suplimentare in vederea cercetarii
oportunitatilor de crestere a eficientei masurilor pre-
ventive care s asigure un efect carioprotector superi-
or in conditii clinice.
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