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INFLUENCIA DA STEVIA REBAUDIANA

NA SAUDE BUCAL — REVISAO DE LITERATURA

Influence of Stevia rebaudiana on oral health —literature review

RESUMO

Introdugao: A Stevia rebaudiana é uma planta nativa da
América do Sul, da qual é extraida a stevia, um adogante
natural n3o calérico com potencial adogante maior do que
a sacarose, sem efeitos adversos e que tem demonstrado
possuir muitos beneficios para a satde sistémica e, mais
recentemente, para a saide oral. O objetivo da presente
revisdo de literatura é apresentar os beneficios da Ste-
via como importante op¢do para substitui¢io do uso da
sacarose e dos adogantes artificiais, principalmente no
que se refere a satide bucal. Discussio: Os estudos sobre
a Stevia contribuem com importantes informagdes a res-
peito do potencial papel anticariogénico e antimicrobiano,
oriundo de sua capacidade de reduzir a carga bacteriana,
a formacao de biofilme, evitando altas diminui¢des de pH
e atuando como um agente anti-inflamatdério. A Stevia
pode se tornar um complemento aos cuidados de satude
bucal na forma de bochechos, cremes dentais, goma de
mascar, saliva artificial, comprimidos mastigaveis, além
de seu efeito benéfico para a satide em geral, principal-
mente em paciente com obesidade, diabetes e hipertensao.
Conclusdo: Dessa forma, a Stevia apresenta vantagens
quando comparada a outros adogantes artificiais, além
de ser uma excelente opg¢io para substituir a sacarose.
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ABSTRACT

Introduction: Stevia rebaudianais a plant native of South
America, from which steviais extracted, a natural non-
caloric sweetener with a higher sweetening potential
than sucrose, with no adverse effects and has been shown
to have many benefits for systemic health and, more
recently, for oral health. The objective of the present
literature review is to present the benefits of Stevia as
an important option for replacing the use of sucrose and
artificial sweeteners, especially regarding its relationship
with oral health. Discussion: Stevia studies contribute
with important information about the anticariogenic
potential and antimicrobial role, arising from its ability
to reduce bacterial load, biofilm formation, avoiding
high pH decreases and acting as an anti-inflammatory
agent. Stevia can become a complement to oral health
care in the form of mouthwash, toothpaste, chewing
gum, artificial saliva, chewable tablets, and its benefi-
cial effect on overall health, especially in patients with
obesity, diabetes, and hypertension. Conclusion: In this
way, Stevia presents advantages when compared to other
artificial sweeteners, besides being an excellent option
to substitute sucrose.
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INTRODUCAO

A ingestdo de grandes quantidades de agticar estd relacionada a problemas de satde,
nutricionais e médicos e, nesse sentido, a dieta assume papel fundamental no funcionamento
do organismo, sendo seu controle extremamente importante para a prevencdo de doengas
como a carie dentdria, diabetes, obesidade e doengas cardiovasculares***. A mudanga nos
habitos alimentares é necessaria, porém dificil, principalmente quando estd associada ao
consumo de sacarose. Nesse sentido, a busca por substitutos naturais do agticar é de extrema
importancia como uma forma de contribuir para a prevencio do desenvolvimento de doengas®*.

A Stevia rebaudianaé um adogante natural ndo calérico com potencial adogante maior
do que a sacarose, sem efeitos adversos e que tem demonstrado possuir muitos beneficios
para a satde sistémica e, mais recentemente, para a satde oral’. E considerada uma fonte
de carboidratos, proteinas, fibras, minerais, vitaminas e aminodcidos®**°. Os compostos
adocantes sdo encontrados principalmente nas folhas da planta e sio chamados de glico-
sideos, como o esteviosideo, o mais abundante, seguido pelo rebaudiosideo A®. A literatura
tem mostrado que a Stevia rebaudiana Bertoni, apresenta também atividade anticariogénica,
antidiabética, antioxidante, hipotensiva, anti-hipertensiva, antimicrobiana, anti-inflamatéria
e antitumoral®*.

Os adogantes de baixas calorias tém sido amplamente estudados e, atualmente, os
adocantes sintéticos sdo os mais disponiveis no mercado mundial, como o aspartame, a saca-
rina e a sucralose’. Entretanto, substancias naturais com poucas calorias e grande potencial
adocante como a Stevia rebaudiana podem ser uma importante opc¢do de substituicdo da
sacarose®. Essa necessidade existe porque a sacarose, por ser facilmente metabolizada pelas
bactérias orais, resulta na producido de dcidos responsaveis por desmineralizar os tecidos
dentdrios, culminando na formagao da carie dentaria®. Por outro lado, na presenca da Stevia
rebaudianaocorre uma diminuic¢ido da producio de 4cidos pelas bactérias e de polissacarideos
insolaveis, determinando um baixo potencial cariogénico, um efeito antiplaca e uma menor
desmineralizacdo do esmalte dentdrio®'***'*". Dessa forma, o objetivo da presente revisio
de literatura é apresentar os beneficios da Stevia rebaudianacomo importante op¢do para
substitui¢cdo do uso da sacarose e dos adogantes artificiais, principalmente no que se refere
a sua relagdo com a satde bucal.

REVISAO DE LITERATURA

A carie dentaria e sua associacao com sacarose

A cérie dentdria se caracteriza por ser uma doenca biofilme-agticar dependente, onde
a presenga de biofilme € o fator necessario e o agticar é o fator determinante para o desen-
volvimento da doenga. Ou seja, as bactérias precisam se acumular nas superficies dentarias
e ser frequentemente expostas aos actcares da dieta para o desenvolvimento da carie den-
taria'®”. O biofilme dentario é formado por um grupo heterogéneo de bactérias imersas em
uma matriz extracelular e sua atividade metabdlica causa flutua¢des no pH que alteram o
fluido do biofilme, ocasionando um desequilibrio na interface dente-biofilme, levando a uma
perda ou ganho de minerais da superficie dental*?".

A desmineralizagdo da superficie dental é causada pelos 4cidos orginicos produzidos
durante a metabolizagdo de agticar pelas bactérias que compdem o biofilme cariogénico, esses
4cidos tornam o fluido do biofilme insaturado em relacdo as propriedades de solubilidade
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do esmalte®**. Um pH baixo critico para a dissolug¢do dos dentes é mantido por um certo
tempo, mas retorna aos valores fisiolégicos quando a exposi¢do ao agticar cessa. Portanto,
quando o pH € elevado e as condi¢des supersaturadas sio novamente atingidas, uma certa
quantidade de perda mineral pode ser recuperada pelo esmalte, e este processo é chamado
de “remineraliza¢iao”®*. O pH acido é responsavel pela instala¢io de um biofilme dental aci-
durico e acidogénico. Se os ataques 4cidos forem frequentes ou de longa duragao, o processo
de desmineraliza¢do continuard ocorrendo e o resultado serd uma lesdo de carie*.

Algumas bactérias presentes no biofilme utilizam os agticares provenientes da dieta
para seu metabolismo energético resultando na produgio de Polissacarideos Extracelulares
(PEC) ou Polissacarideos Intracelulares (PIC). Os PECs sio capazes de modificar a matriz
extracelular, alterando caracteristicas do biofilme, aumentando a porosidade da matriz ex-
tracelular e o padrido de difusdo dos 4cidos nessa matriz, além de aumentar a aderéncia dos
micro-organismos entre si e a superficie dentéria, tornando, dessa forma, o biofilme mais
cariogénico*?**. Entre os carboidratos da dieta, a sacarose é considerada a mais cariogénica,
devido as mudangas provocadas na composi¢do da matriz do biofilme quando metabolizada
por essas bactérias®?®, pois somente a partir da sacarose é que ocorre a formag¢io de PEC?.
Segundo Thylstrup e Fejerskov (2001), as bactérias com maior potencial cariogénico s3o os
estreptococos do grupo mutans (EGM), pois sdo capazes de se aderir a superficies que nio
descamam (a exemplo dos dentes) e de produzir PEC a partir da sacarose®.

Stevia rebaudiana

A Stevia rebaudiana é uma planta nativa da América do Sul, especificamente do nor-
deste do Paraguai e do Brasil, na regido das Cataratas do Iguacu. Atualmente, é cultivada em
vérias regides do mundo, como América do Norte, Asia e Europa®®.

A Stevia rebaudiana é um adogante natural ndo calérico com potencial adogante maior
do que a sacarose, sem efeitos adversos e que tem demonstrado possuir muitos beneficios
para a satde sistémica e, mais recentemente, para a satide oral’. O género Stevia inclui 230
espécies, entretanto somente Stevia rebaudiana apresenta a esséncia doce®. Diversos produ-
tos naturais foram isolados a partir das folhas da Stevia, como o esteviol e seus glicosideos,
entre os quais se encontram o esteviosideo e o rebaudiosideo. Além disso, também podemos
encontrar diversos tipos de nutrientes, a exemplo de proteinas, carboidratos, lipideos, vi-
taminas (C, B2, B1) e minerais®®.

A Stevia rebaudiana era utilizada antigamente pelas tribos Guarani do Paraguai e do
Brasil, como adogante de erva-mate e chds para tratar azia e outras doencas. O Japdo foi o
primeiro pais na Asia a utilizar o esteviosideo como adocante nas industrias alimenticia e
farmacéutica. Desde entdo o cultivo da Stevia rebaudiana se expandiu para varias outras re-
gides da Asia’. Em 1909 o principio doce da Steviarebaudiana foi, pela primeira vez, isolado. E
considerada uma fonte de carboidratos, proteinas, fibras, minerais, bem como aminoacidos
dispensaveis e indispenséiveis a nutricio humana. Os compostos adoc¢antes sdo encontrados
principalmente nas folhas da planta e sdo chamados de glicosideos, como o esteviosideo, o
mais abundante, seguido pelo rebaudiosideo A®.

O esteviosideo tem um potencial adogcante comparavel a dos adocantes artificiais co-
mercializados e consumidos em varios alimentos e bebidas, sendo cerca de 300 vezes maior
do que a sacarose. O rebaudiosideo A é conhecido por ser ainda mais doce (até 450 vezes
mais doce que a sacarose) e pode ser refinado para uma pureza de mais de 97%. As folhas,
assim como o extrato de esteviosideo puro, podem ser utilizados na sua forma natural ou
preparados, e sdo termoestdveis a temperatura de até 200°C°®.
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Efeito antimicrobiano e anticariogénico da Stevia

A cérie dentdria é resultante dos processos metabdlicos das bactérias presentes no
biofilme dentério, e metabolitos da fermentag¢ido de carboidratos®. Varios estudos mostram
os efeitos anticariogénicos e antimicrobianos da Stevia rebaudiana. Em relagdo ao potencial
anticariogénico, o mesmo estd associado ao baixo potencial acidogénico e o efeito antiplaca®®'*>.

Goodson et al.’*, em um estudo in vivo, avaliaram o potencial cariogénico do rebaudio-
sideo. Compararam a queda de pH no biofilme de uma solucgdo de rebaudiosideo A e outra de
sacarose. A utilizagdo da solugdo de rebaudiosideo A apresentou baixo potencial acidogénico
quando comparado com o grupo de enxague oral com sacarose, uma vez que houve um au-
mento estatisticamente significativo no pH da placa no grupo de enxague oral com Stevia.

0 estudo de Giacaman et al. (2013) também demonstrou que a Stevia rebaudiana, além
da Sacarina e Sucralose, apresenta baixa acidogenicidade, e todos os adogantes testados, in-
cluindo a Stevia, apresentaram menor perda de dureza da superficie do esmalte comparado
a sacarose®. Siraj et al. (2018) conduziu um estudo para avaliar a efic4cia clinica de solugao
aquosa de extrato de Stevia a 0,2% e de produto Stevia comercialmente disponivel sobre o pH
da placa, em comparagio com a solugio de sacarose. Os resultados mostraram que houve uma
reducdo no pH médio da placa apds o enxague com 10% de solugdo de sacarose, enquanto o pH
da placa permaneceu quase o mesmo apds o enxague com o extrato de folhas de Stevia e as
solucGes do produto Stevia*. Dois experimentos in vitro com objetivos de verificar a inibicao
do Streptococcus sobrinus por solugdes de Stevia, mostraram uma diminui¢do da produgio
de polissacarideos extracelulares, da adesio bacteriana e da hidrofobicidade da superficie'*.

Os efeitos dos extratos de plantas naturais sobre bactérias tém sido estudados por
muitos pesquisadores em todo o mundo. Khan et al. (2012), utilizou solventes como agua,
hexano, metanol, etanol, acetona, acetato de etila e clorofé6rmio para extrair metabdlitos
secunddarios das folhas, caules e raizes da Stevia rebaudiana. Ap6s analisou sua atividade
antimicrobiana contra Staphylococcus aureus, Escherichia coli e Pseudomonas aeruginosa,
utilizando tetraciclina como controle. Os extratos obtidos a partir das folhas apresentaram
maior atividade antimicrobiana do que os extratos de caules e raizes. Os resultados demons-
tram que a atividade antimicrobiana esta relacionada com o teor de metabdlitos secundarios
presentes nas diferentes partes da planta, que é variavel®.

Outro estudo avaliou a atividade antimicrobiana de extratos de folhas de Stevia re-
baudiana em solugdo aquosa, etanol e metanol. Os extratos apresentaram atividade antimi-
crobiana em relagdo ao controle ampicilina, entretanto, essas atividades foram menores®.
Os extratos aquosos de Stevia rebaudiana apresentaram elevada atividade antimicrobiana
contra bactérias e contra fungos como Cindida albicans*. Gamboa e Chaves avaliaram a ati-
vidade antimicrobiana de extratos de folhas de Stevia rebaudiana sobre micro-organismos
cariogénicos. A avaliagdo da atividade antimicrobiana de 5 extratos (hexano, metanol, etanol,
acetato de etila e cloroférmio) foi feita através do método de difusio em poco, com 16 espécies
bacterianas gram-positivas dos géneros Streptococcus e Lactobacillus. Para os extratos de
hexano, etanol e metanol as zonas de inibi¢do foram similares, entretanto, a concentragio
inibitéria minima (MIC) do extrato de hexano foi menor que as demais. As zonas de inibicio
para as espécies de Lactobacillus foram ligeiramente maiores nos extratos de acetato de etila
e de cloroférmio, sugerindo que esses sdo micro-organismos mais suscetiveis®.

Stevia contém tanino, xantinas (cafeina) e flavonéides que tém atividade antiplaca®.
Autores demonstraram que tanino, um componente do guarani, e S. rebaudiana tem efeito
anticariogénico quando adicionados a dieta de ratos, bem como ac¢do antibacteriana“®*.
Ajagannanavar et al. (2008), comparou a eficdcia dos extratos alcodlico e aquoso da S. re-
baudiana, sobre Streptococcus mutanse Lactobacillus acidophilus em relagdo a Clorexidina.
O efeito inibitério do extrato alcodlico da Stevia mostrou-se maior contra ambos os grupos
bacterianos quando comparado ao extrato aquoso, entretanto, essa inibi¢do ainda é menor
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quando comparada a clorexidina. No que diz respeito ao MIC de extrato alcodlico de Stevia,
a inibi¢do de S. mutanse L. acidophilus com a concentragdo mais baixa foi superior quando
comparada com a forma aquosa. Isto pode ser devido a uma melhor capacidade de dissolugao
em 4lcool, uma melhor biodisponibilidade e polaridade dos compostos antibacterianos®.

Um estudo realizado para verificar a atividade antibacteriana de clorofé6rmio e me-
tanol, extraidos das folhas de Stevia rebaudiana contra S. mutans, mostrou que os extratos
de cloroférmio e metanol exibiram atividades antibacteriana e antifiingica, dependendo da
concentragio utilizada. Acetona e etanol, também extraidos das folhas de S. rebaudiana,
apresentaram efeito inibidor melhor contra S. mutans®.

Recentemente outro estudo in vitrotambém avaliou a atividade antimicrobiana in vitro
de solucio de Stevia rebaudiana Bertoni e de solucio de adogantes nio caléricos eritritol,
Stevita® e Fit Sucralose® sobre Streptococcus mutans e Lactobacillus casei. Os resultados
encontrados mostram que a solugdo da planta Stevia rebaudiana Bertoni apresenta inibicao
sobre o crescimento bacteriano dos micro-organismos Streptococcus mutans e Lactoba-
cillus casei. Em relagdo ao S. mutans, ndo foi encontrada diferenca estatistica no tamanho
do halo de inibi¢do entre as concentrac¢des 1%, 5% e 10% para clorexidina, eritritol e Stevia.
J& em relacdo ao L. casei, halos de inibig¢do estatisticamente maiores foram encontrados na
presenca de clorexidina em relagdo a Stevia, nas concentrac¢des de 1% e 5%, e em relagdo ao
eritritol, em 1%. Ndo foram observados halos de inibi¢do para os produtos sucralose e Stevita
em nenhuma das concentrag¢des analisadas tanto para S. mutans quanto para L. casei”.Com o
objetivo de determinar o efeito da S. rebaudiana sobre o desenvolvimento de caries quando
incorporado em uma dieta cariogénica em um modelo de cirie controlada, dentes bovinos
foram divididos em quatro grupos inoculados com Streptococcus mutans e expostos durante
4 dias a ciclos circulantes de caldo de soja triptico suplementado com 5% de sacarose (trés
vezes/dia) e uma solucio de lavagem mineral. Entre esses ciclos, cada grupo recebeu uma das
quatro solugées experimentais: tampao de fosfato (PBS — controle negativo), solucio de Stevia
a 0,5%, solugdo de Stevia 5% ou solucdo de xilitol a 5%. O desenvolvimento de lesdes de carie
foi analisado através da dureza superficial do esmalte. Os resultados obtidos mostraram que
o uso de xilitol 5% resultou em uma placa significativamente menor no final do estudo em
comparagdo com PBS e Stevia 5%, mas nio significativamente diferente de Stevia0,5%. Os
dentes submetidos a Stevia 5% apresentaram lesdes significativamente mais suaves do que
os outros grupos, enquanto ndo houve diferenca significativa nos escores de dureza entre
xilitol 5%, Stevia 0,5% e PBS. Sob as condi¢des altamente cariogénicas deste estudo, embora
uma solucdo de Stevia 0,5% e uma solugdo de xilitol a 5% reduziram significativamente a
quantidade de bactérias que aderiram aos dentes, nenhum dos suplementos utilizados neste
estudo foi suficientemente forte para diminuir o desenvolvimento de lesdes de carie*.

Influéncia sobre a satide geral

Estudos pré-clinicos e clinicos sugerem a utilizagio terapéutica e farmacolégica para
a Stevia rebaudiana e seus extratos, uma vez que apresentam varias atividades biolégicas e
ndo sido téxicos. A Stevia rebaudiana, além da atividade anticariogénica, apresenta também
atividade antidiabética, antioxidante, hipotensiva, anti-hipertensiva, antimicrobiana, anti-
-inflamatério e antitumoral®. No tratamento da diabetes mellitus, obesidade, hipertensio
e na prevencio de carie a Stevia rebaudiana e o esteviosideo podem ser utilizados como
substitutos da sacarose.

Além de substituto da sacarose, o esteviosideo juntamente com outros componentes
da Stevia, como rebaudiosideo A, esteviol e isosteviol, oferecem beneficios terapéuticos
apresentando propriedades anti-hiperglicémica, anti-hipertensiva, anti-inflamatéria, anti-
tumoral, diurética, e efeitos imunomoduladores*“®. Estudos toxicolégicos mostraram que
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o esteviosideo ndo apresenta efeitos mutagénicos, teratogénicos ou cancerigenos e reagoes
alérgicas ndo foram observadas quando utilizado como adogante™.

DiscussAo

A Stevia rebaudiana é uma planta nativa da América do Sul com potencial para a pro-
ducido de um adogante natural de alta poténcia. Devido a sua composi¢do e ao seu contetido
de constituintes fitoquimicos promotores da satide, é também uma matéria prima adequada
para a extracido e producio de ingredientes alimentares funcionais. E uma boa fonte de car-
boidratos, proteinas, fibras brutas, minerais, bem como aminoacidos, que sdo valiosos para a
nutricio humana. Os compostos adogantes, encontrados principalmente nas folhas da planta,
sdo glicosideos de esteviol, sendo o esteviosideo o mais abundante, seguido pelo rebaudiosideo
A. S3o adogantes ndo fermentativos de baixa caloria, ndo téxicos, intensificadores de sabors.
Além do contetido adocicado, a S. rebaudiana, com seus constituintes vegetais secundarios,
também oferece beneficios terapéuticos devido a sua atividade biolégica com seu potencial
antidiabético, anticariogénico, antioxidante, hipotensor, anti-hipertensivo, antimicrobiano,
anti-inflamatério e antitumoral®.

Os resultados obtidos por vérios autores indicam que a solubilidade, concentragio e
composicdo de metabolitos secundarios sdo responsaveis pela atividade antimicrobiana dos
diferentes extratos. Esses compostos sdo potenciais candidatos futuros a produtos microbi-
cidas terapéuticos'>**"*". A massificacdo do uso da Stevia rebaudianana induistria alimenticia
e como adocante aumenta a importincia de investigar sua eficicia em combinag¢ido com
outras substincias, como nas formula¢ées que normalmente sdo entregues ao publico nas
diferentes formas comerciais’. Também encontramos estudos sobre o papel dos adogantes
ndo caldéricos na prevencdo da carie dentdria. Estudos sugeriram que a Stevia em goma de
mascar ou bebidas pode ser uma ferramenta eficaz para a prevencdo da carie dentdria™®.
Seriam interessantes estudos sobre a eficdcia da Stevia rebaudiana, que é um adogante na-
tural n3o calérico, em modificar a estrutura do biofilme dentdrio com o uso concomitante da
sacarose, além de, estudos com um periodo de interveng¢io e acompanhamento mais longos
que pudessem avaliar possiveis modifica¢des na satde bucal.

A Stevia rebaudiana recebeu recentemente muito interesse pelo uso em produtos
de higiene bucal, uma vez que provou ser um potente antimicrobiano sem efeitos colate-
rais locais™*. Os estudos sobre a Stevia rebaudiana trouxeram importantes informacdes
a respeito do papel anticariogénico e antiperiodontopético, oriundo de sua capacidade de
reduzir a carga bacteriana, a formagado de biofilme, evitando diminui¢des de pH, e atuando
como um agente anti-inflamatério e cicatrizante para o periodonto®”**. Estudos sobre um
possivel papel antiperiodontopdtico sio insuficientes para afirmar beneficios em humanos
e, portanto, estudos in vivo e in vitro tornam-se necessirios para continuar investigando
essa propriedade. Portanto, a Stevia rebaudiana tem grande potencial para se tornar um
complemento importante aos cuidados de satide bucal, uma vez que estudos mostraram que
a mesma apresenta efeito anticariogénico, devido ao seu baixo potencial acidogénico'®***,
ao efeito antiplaca”*® e ao efeito antibacteriano em micro-organismos associados a carie
dentdria™*'>*, Também apresenta efeito antimicrobiano, visto que a S. rebaudiana Bertoni
tem a capacidade de inibir o crescimento de certas bactérias''***"*’. Possui o potencial de
modificar o pH do biofilme devido a diminui¢do da produc¢io de polissacarideos extracelu-
lares, da adesdo bacteriana e da hidrofobicidade da superficie*'****, modificando assim a
viruléncia desse biofilme. Dessa forma, a Stevia rebaudiana Bertoni poderia ser usada na
forma de bochechos, cremes dentais, goma de mascar, saliva artificial, comprimidos masti-
gaveis afim de auxiliar no controle e modificagdo do biofilme dental.
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CONCLUSOES

A Stevia rebaudiana é um adogante n3o calérico de alta poténcia, visto que apresenta po-
tencial terapéutico, sem efeitos adversos, sendo uma excelente op¢do para substituir a sacarose.

S3o necessarios mais estudos relacionados ao isolamento, caracterizacgdo e identifica-
¢do de substincias presentes nos extratos e a acio destas sobre o biofilme dental associado
A cérie e a doenga periodontal. Essas substancias poderiam posteriormente ser usadas em
produtos orais devido ao seu potencial para modificar a patogenicidade do biofilme dental.
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