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RESUMO

Introducgdo: A inflamagdo ocorre como consequéncia de quase todas as lesGes que ocorrem
no organismo, dentre elas pode-se citar as cirurgias odontoldgicas. A bromelina é uma enzima
proteolitica encontrada no abacaxi (Ananas comosus Merr.) e em outras espécies da familia
Bromeliaceae. Trata-se de uma cisteina-proteinase com baixa toxicidade e capaz de ser
considerada como ferramenta potencial para modular diferentes estados e doencas
inflamatdrias e contribuir conjuntamente no pds-operatorio de cirurgias com a finalidade de
reduzir edemas e potencializar a cicatrizacdo. Metodologia: Um estudo observacional
descritivo transversal que tem como objetivo avaliar a quantidade e a atividade proteolitica de
dois cultivares diferentes de abacaxi, sendo quatro grupos (n=4) de cada um, e de um suco
industrializado 100% suco amplamente comercializado e comparar as atividades entre si. A
quantificacdo proteica foi realizada com e sem a presenca da proteina substrato albumina e a
atividade proteolitica foi realizada com os sucos de fruta dos cultivares Pérola e Smooth
Cayenne e o suco comercializado e dois controles, sendo o positivo com a proteina Tripsina e
0 negativo com tampdo fosfato de sddio. Resultados: Em relacéo a quantificagdo proteica, ha
uma tendéncia a uma curva de concentracdo, significando maiores proteinas em maiores
concentracfes de sucos sem albumina e com albumina. E a atividade proteolitica apresentou
diferenca estatisticamente significativa entre 0s grupos controles e entre os sucos de fruta e o
suco comercializado. Os sucos de fruta ndo apresentaram diferenca estatistica entre si.
Conclusdes: Todos 0s sucos apresentaram boa quantidade de proteinas e atividade
proteolitica. Sabe-se da importancia de se consumir mais frutas, dos beneficios nutricionais,
culturais e financeiros do abacaxi in natura, 0 que sugere uma boa alternativa para tratamento
coadjuvante da inflamacdo pds-operatdria da extracdo de terceiros molares. No entanto, mais

estudos laboratoriais com a bromelina in natura devem ser realizados.

Palavras-chave: Abacaxi; Bromelina; Alimento funcional; Inflamacdo; Cirurgia Bucal.



ABSTRACT

Introduction: Inflammation occurs as a consequence of almost all injuries that occur in the
body, among them we can mention dental surgeries. Bromelain (EC 3.4.22.4) is a proteolytic
enzyme found in pineapple (Ananas comosus Merr.) and other species of the Bromeliaceae
family. It is a cysteine-proteinase with low toxicity and capable of being considered as a
potential tool to modulate different inflammatory states and diseases and contribute together
in the postoperative period of surgeries in order to reduce edema and enhance healing.
Metodology: A cross-sectional descriptive observational study that aims to evaluate the
quantity and proteolytic activity of two different cultivars of pineapple, with four groups
(n=4) of each, and of an industrialized 100% commercialized juice and to compare the
activities between them. Protein quantification was performed with and without the presence
of the albumin substrate protein and the proteolytic activity was performed with fruit juices
from the Pérola and Smooth Cayenne cultivars and the commercialized juice and two
controls, the positive with the protein Trypsin and the negative with sodium phosphate buffer.
Results: About protein quantification, there is a trend towards a concentration curve, meaning
higher proteins in higher concentrations of juices without aloumin and with albumin. And the
proteolytic activity showed a statistically significant difference between the control groups
and between the fruit juices and the commercialized juice. The fruit juices showed no
statistical difference between them. Conclusions: All juices showed a good amount of protein
and proteolytic activity. It is known the importance of consuming more fruits, the nutritional,
cultural and financial benefits of pineapple fruit, which suggests a good alternative for
adjunctive treatment of postoperative inflammation of third molar extraction. However,

further laboratory studies with bromelain in natura should be performed.

Keywords: Pineapple; Bromelain; Functional Food; Inflammation; Oral Surgery.



LISTA DE ILUSTRACOES

Figura 1 — Representacdo das incisdes em terceiros molares SUPEriores. .........cccocecevvvennene 17
Figura 2 — Representacdo das incisdes em terceiros molares inferiores. ...........ccocoovvnvnenn. 18
Figura 3 — Principais propriedades da bromelina encontradas na literatura ..............cccceevee. 26
Figura 4 — Fotografia dos cultivares Smooth Cayenne ...........cccccevveeieeiesiiese e 29
Figura 5 — ROtulo do material iINdUSEFIAl .........coooiiiiie e 30
Grafico 1 — Curva Padrdo da AIDUMING. .........coveieiiieicece e 36
Grafico 2 — Quantificacdo proteica dos abacaxis Pérola sem albumina. ..........cccccceerveinenn. 37
Gréafico 3 — Quantificacdo proteica dos abacaxis Pérola com albumina. .............c.ccccevenenee. 37
Gréafico 4 — Quantificacdo proteica dos abacaxis S. Cayenne sem albumina. ...................... 38
Grafico5 — Quantificacdo proteica dos abacaxis S. Cayenne com albumina. ...................... 39

Grafico 6 — Quantificacdo proteica do suco de abacaxi industrializado com e sem
AIDUMINGL ...t e e e b e e s e e s e be e ae e nraeanes 39

Gréafico 7 — Comparacéo da atividade proteolitica entre os grupos analisados..................... 40



LISTA DE TABELAS

Tabela 1 - Valores da Curva Padrdo de Albumina para célculo de concentracdo proteica..... 32
Tabela 2 - Valores da curva do SUCO COM & POIPA........ccceriririiiiicee e 33
Tabela 3 - Valores da curva utilizando tripsina como controle positivo...........c.ccccveveeiieenen. 33
Tabela 4 - Valores da curva do controle NegatiVo.............ccueveiieiieii i 33
Tabela 5 - Organizagdo da microplaca de 96 POGOS..........ccuerverierierierieninesisee e 33

Tabela 6 - Organizacao da microplaca de 96 pOGOoS deste
1] T 1] 1 (o TP PTPRPTROPRTRIN 35



AA

AINES

B

C
CEASA/RS
COXs

CT

IND

LOX

PICS
S1
S2
S3
S4
SUS
TCA
Trip

LISTA DE ABREVIATURAS E SIGLAS

Acido Aracddnico

Anti-inflamatdrios nédo esteroidais

Branco ou H,O

Smooth Cayenne

Centrais de Abastecimento do Rio Grande do Sul
Enzimas ciclo-oxigenases

Grupo Controle Negativo

Suco Industrializado

Enzimas lipo-oxigenases

Pérola

Praticas Integrativas e Complementares em Salde
Suco 1

Suco 2

Suco 3

Suco 4

Sistema Unico de Sadde

Acido Tricloroacético

Tripsina



SUMARIO

1 REVISAO DE LITERATURA ......ooooiieeeeeeereeeeeee s s ssissssessesses s, 14
1.1 INFIAMAGED ... 14
1.2 Sequelas Pds Operatorias Comuns em Cirurgias de Terceiros Molares.................... 14
1.2 D10 ] GO TP PURTPRTOPRPRTPRN 15
1.3 EABIMA ... s 16
1.4 LI 1 TSRS 16
1.5 Manejo do Paciente POS EXOAONTIA .........ccoveierierieieii s 16
151 OFTBNTAGDES ...ttt bt b bbb 16
152 (@1 g o) (=] =10 - USRS 17
1.5.3 Medicamentos Via Oral PreemptivoS..........cceiveieiieieeie e esee e esee e 17
15.4 Medicamentos Via Oral no POS-Operatorio...........ccocvverrereneesienense e 17
1.6 Praticas Integrativas e Complementares em Saude (PICS) ........ccccceevevivenene, 18
1.7 Biodiversidade N0 Brasil ... 18
1.8 Coadjuvantes em OdoNTOlOGIA..........cocuririiiirieie e 18
1.9 ANMENTOS FUNCIONAIS ..ottt nns 19
1.10 N o (o3 TSRS 20
1.11 BrOMEIING ..o s 20
1.12 JUSTITICALIVA ...ttt e e te e nrs 22
2 METODO DE PESQUISA........ooiiieiieeieeeeetesess s st sen s ss s senes s 23
21 DeSenNO dO ESTUTO.......ccuiiiiiiieieee e 23
2.2 LOCal dO ESTUAO. ......oiuiiiiiiiiee e 24
2.3 1 10 (=S SRR 24
2.4 (@0 [ 7= W (=30 F= Vo 013U PS TSRS 24
2.5 Material Vegetal..........ccoo oo 24
2.6 Material INAUSEIIAL ..........oooiiii s 25
2.7 Preparacao dos REAGENTES .......ccvviiiiiiie e 25
2.7.1 Fosfato de SOUI0 DIDASICO.........cciiiriiiiiieieie s 26
2.7.2 Tampéo Fosfato de Sodio Monobasico Monohidratado P.A. - A.CS.................. 26
2.7.3 TaMPAO TRIS: ..o 26
2.7.4 Reagente BRADFORD - G250 (0,06% 60 ng/100 ML) ..c.ooviiiiiieieninieseeieeenes 26
2.7.5 Albumina BSA - Albumina Sérica Bovina - Img/mL:........c.ccceoevieieiicieccecee 26
2.8 Preparagéo do suco da polpa dos abacaxis...........c.cureriieienenennessens 27



2.9
2.10
211

4.1
4.2
4.3
4.4
4.5
4.6
4.7

Quantificagao de ProteiNas ..........cccceiiiieieiieie e 27

Atividade ProteolitiCa.........cooiiiiiiiiiiicieieese e 30
ANALISE ESTATISTICA . .....eeviiieieie et 31
CONSIDERAGCOES ETICAS. ...t 31
RESULTADOS ...ttt et e e e e e e e nnes 31
Curva Padrdo da AIDUMING..........cccoeiiiiiiieec e 31
Quantificacao proteica dos abacaxis Pérola sem albumina..........c...ccccccevenen 32
Quantificacdo proteica dos abacaxis Pérola com albumina ............c.ccccveveeeen. 33
Quantificacdo proteica do abacaxi Smooth Cayenne sem albumina............... 34
Quantificacdo proteica do abacaxi Smooth Cayenne com albumina.............. 34
Quantificacao proteica do suco industrializado............c.cccevvevviieieeieciesiennn 35
Comparacdao da atividade proteolitica entre os grupos analisados................. 36
DISCUSSAD ...ttt 37
CONCLUSAOD ..ottt 39

PERSPECTIVAS FUTURAS ... 39



14

1 REVISAO DE LITERATURA

1.1  Inflamacéo

Segundo Wannmacher (2013), a inflamagdo ocorre como consequéncia de quase todas
as lesBes que ocorrem no organismo, como, por exemplo, as cirurgias odontolégicas de
extracdo de terceiros molares. Este processo desencadeia uma resposta inflamatoria que
ocorre em trés fases, sendo a primeira caracterizada por vasodilatacdo dos vasos sanguineos e
permeabilidade local, ocasionando aumento de liquido no intersticio e consequente edema
clinicamente; a segunda é subclinica, a qual ha aumento de migracéo de leucécitos e fagdcitos
para o local lesionado e denominada de quimiotaxia e a terceira, iniciada apds 36 a 48 horas
apos o estimulo, promovendo a regeneracdo e reconstru¢do de matriz conjuntiva. A lesdo
clinica provoca rupturas celulares, dentre elas a dos lisossomas, que liberam enzimas liticas e
alteram proteinas. Esta alteracdo proteica impulsiona sistemas que ativam e liberam
substancias intermediarias especificas para cada tipo de lesdo. No processo agudo, envolvem-
se principalmente as prostaglandinas, a histamina e a bradicinina. As prostaglandinas sao
liberadas por causa das membranas de fosfolipidios das células lesadas que sofreram acéo
catalitica da fosfolipase A2, fosfolipase C e lipase digliceridica, formando o acido aracdénico.

Segundo Faloppa e Lima (2015), o produto gerado, denominado como &cido
aracdénico (AA) ou como &cido eicosatetraenoico é um &cido graxo com 20 atomos de
carbono composto por quatro ligacGes duplas e todos os seus compostos derivados sdo
chamados de eicosanoides. O acido aracdonico pode ser substrato para a oxidacdo de um
grupo de enzimas denominadas ciclo-oxigenases (COXs), dividida em COX-1 e COX-2, e
também para outro grupo de enzimas, denominadas lipo-oxigenases (LOX). Quando o AA for
clivado pelas enzimas do primeiro grupo, produz prostaglandinas (que sdo vasodilatadoras,
sensibilizam nociceptores e ativam centros hipotalamicos de termorregulacédo), prostaciclinas
(que inibem a agregacdo plaquetaria) e tromboxano A2 (que estimulam a agregacao
plaquetéria) e, quando for clivado pelas enzimas do Gltimo grupo, produz leucotrienos, que
aumentam a permeabilidade celular e atraem leucdcitos para a regido lesionada. Ja a

histamina e a bradicinina aumentam a permeabilidade local e ativam receptores de nocicepc¢éo

1.2 Sequelas Pés Operatorias Comuns em Cirurgias de Terceiros Molares
A extragdo cirargica dos terceiros molares é um procedimento comum na rotina clinica
dos cirurgides-dentistas (BOULOX et al., 2007). Por ser uma intervencdo odontoldgica

cirargica, envolve sequelas pos-operatérias para o paciente. Segundo Hupp (2021), as
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sequelas pos-operatdrias de exodontias incluem hemorragia, dor e desconforto, edema, trismo
e equimose. Para todas, ha orientacBes que ajudam a minimizar os sinais e sintomas do
paciente. A hemorragia e a equimose tém origem a partir do rompimento de vasos sanguineos
decorrente das incisdes e dos descolamentos. Dor, desconforto, edema e trismo, além da
hiperalgesia tém origem do processo inflamatério local (MAJID; MAHMOOD, 2010;
WANNMACHER, 2013).

Os sintomas mais comuns apos a extracdo de terceiros molares, segundo Taubete et al.
(1990) e Vranckx et al. (2021), sdo dor, edema e trismo. A sua ocorréncia pode variar
conforme a técnica cirurgica, a habilidade do profissional, a predisposicdo e a subjetividade
do paciente.

Cabe salientar que, além das sequelas pos-operatorias relacionadas ao estado de salde,
Vranckx et al. (2021) destacam que ha custos socioecondmicos envolvidos pelos dias que 0s
pacientes salariados precisam se ausentar do trabalho para as consultas odontolégicas e o

periodo de repouso.

1.2 Dor
Em relacdo ao conceito de dor, a Associacdo Internacional para o Estudo da Dor
(IASP, 1979) conceitua a dor como “uma experiéncia sensitiva e emocional desagradavel
associada, ou semelhante aquela associada, a uma lesdo tecidual real ou potencial”. A
Sociedade Brasileira para o Estudo da Dor (SBED) em 2020 acrescentou seis notas técnicas
para a ampliacdo da definicdao (RAJA et al., p.7):
e A dor é sempre uma experiéncia subjetiva, que é influenciada, em
graus variaveis, por fatores bioldgicos, psicoldgicos e sociais.

e Dor e nocicepgdo sdo fendmenos diferentes; a experiéncia de dor
ndo pode ser deduzida pela atividade nas vias sensoriais.

e Através das suas experiéncias de vida, as pessoas aprendem o
conceito de dor e suas aplicagdes.

e O relato de uma pessoa sobre uma experiéncia de dor deve ser aceito
como tal e respeitado.

e Embora a dor geralmente cumpra um papel adaptativo, ela pode ter
efeitos adversos na funcéo e no bem-estar social e psicoldgico.

e A descricdo verbal é apenas um dos varios comportamentos para
expressar a dor; a incapacidade de comunicacdo ndo invalida a
possibilidade de um ser humano ou um animal sentir dor.

Ademais, Puricelli et al. (2014) comentam sobre pessoas sentirem sensibilidade dolorosa de
forma diferente e a influéncia do componente emocional. Todos 0s aspectos que podem interferir nas

percepc¢des de dor ndo estdo bem estabelecidos e mais pesquisam ser realizadas, mas se percebe que
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mulheres relatam mais experiéncia dolorosa quando comparada aos homens (PIERETT]I et al., 2016) e
pessoas que realizam exercicio fisico a longo prazo relatam menos dor (RICE et al., 2019).
Independente das diferencas na percepcao de dor, Puricelli et al. (2014) reforcam a importancia dos

profissionais de salide ouvirem a queixa do paciente em relagdo a experiéncia da percepcédo da dor.

1.3 Edema

Hupp (2021) define edema como inchago apos a cirurgia, com pico maximo em 36 a
48 horas ap6s o procedimento cirdrgico e inicio de regressdo a partir do terceiro ou quarto dia
apos o procedimento com completa resolugdo em aproximadamente uma semana. O autor
comenta que pode apresentar remissdes e recidivas pela variacdo postural e que o edema que

aumenta apos o terceiro dia pode ser sinal de infeccao.

1.4 Trismo

Hupp (2021) define trismo como limitacdo de abertura de boca, envolvendo
traumatismo e inflamagdo nos musculos da mastigacdo. Ele afirma que ocorre, em especial,
em cirurgias de terceiros molares inferiores retidos. Ness (2016) acrescenta que seu apice
ocorre no segundo dia e ambos 0s autores expressam que o trismo costuma cessar em uma
semana. Dijkstra, Huisman e Roodenburg (2006) determinam, de forma geral, que se

considera trismo quando ha menos de 35 milimetros de abertura de boca em adultos.

1.5  Manejo do Paciente Pds Exodontia

1.5.1 Orientacdes

Segundo Hupp (2021), uma vez completado o procedimento, o cirurgido-dentista pode
atuar de diversas formas para minimizar o desconforto do paciente. Primeiramente, através
das orientagdes sobre as principais complicacdes e sobre os cuidados com a ferida que
incluem reduzir ou parar o fumo para ajudar na cicatrizacdo da ferida, morder firmemente
uma gaze por 30 minutos sem mastiga-la e sem abrir a boca, evitar falar por pelo menos 1
hora, ndo cuspir nas primeiras 12 horas ap06s a cirurgia e ingerir uma dieta hipercaldrica
liquida ou pastosa fria nas primeiras 12 a 24 horas ap6s o procedimento e, se diabético,
manter os cuidados com a insulina. E importante acrescentar a ingestio adequada de liquidos
pelo paciente e Puricelli et al. (2014) orientam que a higiene bucal e o periodo para se evitar

praticar esportes ou exercicios fisicos dependerad do porte da cirurgia. O autor orienta que as
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informacBes sejam feitas de forma verbal e por escrito com um numero de telefone para

contato com o cirurgido-dentista ou plantonista para situa¢fes de emergéncia.

1.5.2 Crioterapia

A crioterapia € uma técnica que consiste na aplicacdo local do frio para amenizar os
efeitos indesejados da inflamac&o no pos-operatorio de cirurgias orais (GREENSTEIN, 2007).
Ela tem o objetivo de diminuir a temperatura da pele para promover vasoconstri¢ao e, assim,
diminuir os sinais e sintomas da inflamagdo (HENNESSY, 1941; GREENSTEIN, 2007). Um
estudo que avaliou o efeito da crioterapia no pds-operatorio de terceiros molares retidos
utilizando as orientagbes de aplicacdo de bolsas de gelo pelo paciente logo apds o
procedimento e durante as primeiras 12 horas por 30 minutos com intervalo de 30 minutos
teve como resultado significativo para a reducao do edema causado pela cirurgia de terceiros

molares - em especial até o terceiro dia de pés-operatério (PACHECO; FREIRE, 2018).

1.5.3 Medicamentos Via Oral Preemptivos

Diversos estudos avaliam o uso de medicamentos para uso preemptivo (CAGIRAN et
al., 2014; FALCl et al., 2017; SRIVASTAVA et al., 2021; FAVARINI; LIMA; SATO, 2018;
XIE; LI; SHANG, 2021). A dexametasona parece ser uma boa escolha dentre os anti-
inflamatorios ndo esteroidais (AINES), pois aparenta atuar significativamente na reducdo do
edema e do trismo que ocorrem no pos-operatério - sobretudo na extracdo de terceiros
molares inferiores (FALCI et al., 2017).

1.5.4 Medicamentos Via Oral no Pds-Operatério

Hupp (2021) afirma que o pico de dor ocorre cerca de 12 horas apds a exodontia e
diminui logo depois disso, ocorrendo raramente dor intensa e persistente apds dois dias da
cirurgia. Ele comenta também que o edema atinge o0 pico maximo entre 36 e 48 horas ap6s o
procedimento. Diante dessas duas situagdes e outras comuns decorrentes da inflamacéo, ha
intervengdes medicamentosas.

O autor sugere que a primeira dose seja administrada antes dos efeitos da anestesia
local diminuirem para que seja menos provavel que o paciente sinta dor aguda e manter a
medicacdo de dois a trés dias. Ele recomenda o uso de ibuprofeno, pois além de analgesia,
parece ter efeito na agregacdo plaquetéria e no tempo de sangramento. Outros estudos
também trazem beneficios sobre o uso de anti-inflamatorios tradicionais no pos-operatorios de
terceiros molares (MOORE; HERSCH, 2013; SILVA et al. 2021). Ademais, obtém-se um
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resultado maior e com poucos efeitos adversos quando ha combinacdo de paracetamol com
ibuprofeno (MOORE, R. A., 2015). Outros autores consideram incluir a nimesulida como
alternativa para o ibuprofeno (SANTOS et al., 2021). Ja para 0 manejo do edema, o autor
recomenda um pano seco envolvendo bolsa de gelo ou de gel congelada nas primeiras 12 a 24
horas.

Quando se trata de pds-operatorio de exodontias, ha inmeros estudos na literatura
com o intuito de tentar buscar opcdes terapéuticas para torna-lo mais confortavel ao paciente,
geralmente associando novas formulacGes e técnicas ao tratamento ja consolidado. Pode-se
comentar o0 uso de acupuntura, o uso de fitoterpicos que exploram os produtos naturais
(BRIGNARDELLO-PETERSEN, 2019; ISOLA et al., 2018).

No Brasil, ha uma flora muito rica, o que faz com que haja diversas opc¢des de
produtos naturais que podem ser usados nas Préaticas Integrativas e Complementares em

Saude (PICS) aliadas aos tratamentos classicos.

1.6  Praticas Integrativas e Complementares em Saude (PICS)

Segundo o Ministério da Saude (2020), as Praticas Integrativas e Complementares em
Saude (PICS) séo recursos terapéuticos coadjuvantes que podem estar presentes na prevencao,
na recuperacao e no tratamento paliativo de doencas. Elas foram institucionalizadas por meio
da Politica Nacional de Praticas Integrativas e Complementares no SUS. O primeiro acesso a
estes tratamentos costuma acontecer na atencdo basica e a distribuicdo dos servicos de PICS
neste nivel de atencdo chega a 78%. A atencdo de média complexidade distribui 18% destes
servigos e a atengédo de alta complexidade, 4%. Atualmente, o SUS inclui 29 tratamentos
gratuitos, incluindo fitoterapia, que ja proporcionou 85 mil tratamentos fitoterapicos.

1.7  Biodiversidade no Brasil

Segundo o Ministério do Meio Ambiente (BRASIL, 2022), o Brasil ocupa o lugar com
maior biodiversidade do mundo tanto em fauna quanto em flora. Atualmente, de acordo com
o Jardim Botanico do Rio de Janeiro (2022), sdo reconhecidas 50081 espécies da flora
brasileira nativas, cultivadas e naturalizadas.

Interessante comentar que a Embrapa (2022) afirma que o Brasil é o terceiro maior
produtor mundial de frutas, com aproximadamente 45 milhdes de toneladas por ano e 0 maior

volume é para o mercado consumidor interno.

1.8  Coadjuvantes em Odontologia
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Usa-se produtos da natureza para satisfazer as necessidades bésicas e até como
medicamentos, desde os primdérdios da antiguidade (GURIB-FAKIM, 2006; TRENDOWSKI,
2015). Pode-se citar o uso de plantas medicinais para fins terapéuticos pelos Neandertais ha
50.000 anos (HARDY et al., 2012). Medicamentos a base de plantas e de frutos, derivados
localmente sdo mais baratos e facilmente disponiveis - em especial para comunidades pobres.
Ademais, pode haver menos efeitos adversos, principalmente pela evidéncia do uso empirico,
popular ou tradicional, e ja participarem naturalmente de dietas humanas e animais
(WILLCOX, 2000; STEPEK, 2004).

Na Odontologia, menciona-se ja hd& um tempo o uso coadjuvante de plantas, frutas e
hortalicas devido suas propriedades farmacoldgicas. Exemplos delas s&o:

agrido, alecrim, alfavaca, alho, amora, artemija, babosa, batata-doce,
bardana, caju, caléndula, cambui, camomila, cenoura, dormideira, erva-
luiza, erva-escorpido, eucalipto, extremosa, figo, framboesa, fruta-péo,
funcho, gelsémico, gengibre, goiaba, guaco, guagatonga, guando, guina,
horteld, jabuticaba, jameldo, joa, juca, labaca, limdo, macelinha, malva,
manga, melissa, morango, mulungu, néspera, pau-brasil, picdo, ratania,
rebenta-cavalo, romd, sabugueiro, salvia, suina, tanchagem, tomate,
tomilho, vedelia, zedoaria (JUIZ; ALVES; BARROS, 2010, p. 137)

As indicagOes e as substancias sdo variadas. Ha um estudo com uso preemptivo de

Passiflora incarnata para manejo de ansiedade com resultados parciais positivos pelos
pacientes em relacdo a reducdo de ansiedade e aceitagdo (PONTIN, 2019). Além dessas
menc0Oes, pode-se citar a confec¢do de substituto caseiro de saliva pelo paciente ou familiar a
base de camomila e semente de linhaca (MORALES-BOZO et al., 2017), os dentifricios
fluoretados com fitoterapicos (SREENIVASAN, 2021) e o uso do alho sobre o crescimento e
as enzimas proteoliticas da bactéria Porphyromonas gingivalis, encontrada principalmente em
periodontites, devido as propriedades antibacteriana, antifungica e antiviral (BAKRI,
DOUGLAS, 2005), a confeccdo de substituto caseiro de saliva pelo paciente ou familiar a
base de camomila e semente de linhaga (MORALES-BOZO et al., 2017) e os dentifricios
fluoretados com fitoterapicos (SREENIVASAN, 2021).

1.9  Alimentos Funcionais

De acordo com Céandido e Campos (2005), os alimentos funcionais sd@o todos os
alimentos e bebidas que, consumidos cotidianamente, podem trazer beneficios fisiol6gicos
especificos ao organismo por causa dos seus componentes. A portaria 398 de 30/ 04/ 99, da
Secretaria de Vigilancia Sanitaria do Ministério da Satde no Brasil, define alimento funcional
como: “todo aquele alimento ou ingrediente que, além das fungdes nutricionais basicas,

guando consumido como parte da dieta usual, produz efeitos benéficos a saude, devendo ser
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seguro para consumo sem supervisdo médica" (BRASIL, 1999). Diferentes espécies vegetais
podem ser consideradas como alimentos funcionais na odontologia, a citar como exemplo,
gengibre, alho, hortela e alecrim (JUIZ; ALVES; BARROS, 2010). Outra fruta que tem sido

mencionada atualmente na literatura cientifica € o abacaxi.

1.10 Abacaxi

O abacaxi é uma fruta tropical amplamente cultivada em regides tropicais e
subtropicais como o Brasil (SANTIN; PINHEIRO, 2009), podendo ser consumida in natura
ou processada em produtos alimenticios. Ele ocupa o terceiro lugar de producdo de frutas
tropicais, depois da banana e das frutas citricas (MARTINEZ et al., 2012; ABU BAKAR et
al., 2013). Até 2020, os trés maiores produtores do fruto foram: Filipinas, com 2.702.55;
Costa Rica, com 2.624.12; Brasil, com 2.455.69. (STATISTA, 2020). Ele é produzido
principalmente em regides tropicais pela condi¢do climética e pela distribuicdo das chuvas
(SHAMSUDIN; ZULKIFLI; KAMARUL ZAMAN, 2020). Este fruto apresenta boa
quantidade de compostos fenolicos e consequentemente de antioxidantes (HOSSAIN;
RAHMAN, 2011) e é uma fonte de bromelina (FONG; HING, 2019).

1.11 Bromelina

A bromelina (EC 3.4.22.4)' é um conjunto de enzimas proteoliticas ou proteases
encontradas em tecidos como talo, fruto, folhas das plantas do abacaxi (Ananas comosus
Merr.) e em outras espécies da familia Bromeliaceae (ROWAN; BUTTLE, 1994; MAURER,
2001). Outra forma de obtencdo da bromelina é o consumo de suplementacdo com capsulas
em po disponiveis comercialmente sob diferentes concentra¢cdes medidas em miligramas.

Devido a baixa toxicidade, a bromelina é considerada uma ferramenta potencial para
modular diferentes estados e doencas inflamatorias: adjuvante na quimioterapia (reduz os
efeitos colaterais dos farmacos, melhorando a qualidade de vida); adjuvante para radioterapia
(reduz a inflamacdo e o edema); adjuvante no pds-operatério cirdrgico (reduz edema e
melhora a cicatrizacdo); adjuvante para prevenir linfedema, reduzindo a congestdo linfatica, a
viscosidade do exsudato e estimulacdo de fagocitose pelos leucécitos (MAURER, 2001).

Embora sua principal importancia econdmica esteja relacionada, principalmente, as
propriedades digestivas de proteinas da dieta devido & atividade proteolitica (PIZA, 1. M T et
al., 2002; GONZALEZ-RABADE et al., 2011), é importante destacar que, além de melhorar a

! Nomenclatura internacional para Bromelina
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capacidade digestiva, a literatura relata diferentes propriedades bioldgicas relevantes na
exodontia e em atividades anti-inflamatérias, anticoagulantes, anti-metastaticos,
imunomodulatorios e antibidticas (MAURER, 2001; ORSINI, 2006). Ha também um estudo
que levanta a possibilidade da bromelina ter acdo contra helmintos (STEPEK et al., 2004) e

dois estudos que relacionam as propriedades da bromelina com desfechos positivos para casos
de COVID-19, bem como incentivam mais estudos com a enzima e a doencga (KRITIS et al.,
2020; AKHTER et al., 2021). A figura abaixo demonstra visualmente as suas principais

propriedades.
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Figura 3 — Principais propriedades da bromelina encontradas na literatura. Fonte: Chakraborty A. J. et al., 2021

Na Odontologia, uma revisdo sistematica recente demonstrou evidéncias contundentes
que a bromelina pode ser efetiva para o controle de alguns pardmetros inflamatérios com
repercussdo clinica no pos-operatorio de exodontias, como dor, edema e trismo (SOUZA et
al., 2019). Parametros comuns de acordo com Hupp (2021). Este estudo é uma revisdo
sistematica, que selecionou estudos com a bromelina encapsulada em diferentes
concentragOes (de 40 a 250 mg), por tempos de acompanhamentos pelos pesquisadores
diferentes e avaliou os seus desfechos para os parametros mencionados. Todos os estudos
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utilizavam apenas a bromelina encapsulada, o que despertou curiosidade sobre o potencial do
uso de frutos de abacaxi in natura de diferentes variedades na exodontia.

Gorecki e colaboradores (2018) avaliaram o efeito da suplementacdo com capsulas
com pé concentrado de sucos de diferentes frutas, entre elas do abacaxi (JuicePlus p ®) sobre
a morbidade pds operatéria e qualidade de vida de pacientes submetidos a cirurgia de terceiro
molar. A suplementacdo durante 10 semanas prévias e durante a primeira semana do pos-
operatério melhorou a qualidade de vida e reduziu a morbidade e complicacBes do pds-
operatério. Estes autores relacionaram o efeito da suplementacdo com o aumento (cerca de 10
vezes) de micronutrientes, especificamente, a concentracdo sérica de vitamina C, alfa-
tocoferol, beta-caroteno (Gorecki et al, 2018), reconhecidos antioxidantes ndo enzimaticos.
Hossain e Rahman (2011) demonstraram atividade antioxidante in vitro de extratos
metandlico, etilacetato e aquoso, nesta ordem de poténcia, de abacaxis disponiveis no
mercado de Bangladesh. Até onde se sabe, ndo ha trabalhos avaliando esta atividade em
variedades disponiveis no RS. De qualquer forma, pode-se inferir que, além da atividade
proteolitica relacionada a bromelina, outros compostos e suas diferentes propriedades, como a
antioxidante, podem contribuir para o efeito final no pds-operatorio. Neste sentido, o uso de
frutas e seus sucos in natura, podem levar a efeitos multialvos (“multi-target”).

A denominacdo "bromelina™ foi originalmente aplicada a qualquer protease de
qualquer planta pertencente a familia Bromeliaceae (ROWAN; BUTTLE, 1994). Maurer
(2001) também pontua que se trata de cisteina-proteinases, como a papaina.

Segundo Nelson e Cox (2019), a maioria das enzimas sdo proteinas que tém funcéo
catalitica. A reacdo catalitica acontece confinada em um bolsdo da enzima, denominado sitio
ativo, e age sobre a molécula que se liga ao sitio ativo, denominada substrato. Elas
apresentam diversas fungGes no organismo, incluindo a funcdo protease, de clivagem
hidrolitica de ligacGes peptidicas. Elas tém seu pH 6timo proximo ao pH do ambiente onde a
enzima costuma ser encontrada e sdo divididas de acordo com o mecanismo catalitico.

A literatura cientifica menciona que o potencial terapéutico da bromelina se deve as
suas propriedades bioquimicas e farmacoldgicas, principalmente por ser proteinase e formar
uma glicoproteina que se liga a materiais insollveis, como minerais, pigmentos coloridos,
inibidores de proteases, acidos organicos e solventes organicos (RATHNAVELU et al., 2016)
em uma faixa de pH de 4,5a 9,5 (HALE et al., 2005).

1.12 Justificativa
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A escolha da bromelina se justifica pelo abacaxi ser uma fruta presente em regides
tropicais e subtropicais, como o Brasil, e amplamente produzida e comercializada no Rio
Grande do Sul, o que favorece a producédo agricola Brasileira e local e a dieta da populagéo
brasileira. Este trabalho visa embasar um estudo clinico experimental futuro para avaliar o
efeito anti-inflamatério de variedades de suco de abacaxi, comparando com grupo de
bromelina em capsula no controle pds-operatdrio cirtrgico de terceiros molares, o que pode
contribuir juntamente para criar mais uma alternativa de alimento funcional no pds-operatorio

de exodontia de terceiros molares acessivel financeiramente.

2 OBJETIVOS

Este estudo tem como objetivo avaliar a quantidade de proteinas e a atividade
proteolitica de extratos de polpa de duas diferentes variedades de abacaxi, especificamente
Smooth Cayenne e Pérola, e compara-las com a atividade proteolitica de suco industrializado

de uma marca comercial do Rio Grande do Sul e amplamente disponivel.

2.1 OBJETIVOS ESPECIFICOS
o Extrair o suco da polpa de 4 abacaxis do cultivar Smooth Cayenne;
« Extrair o suco da polpa de 4 abacaxis do cultivar Pérola;
o Avaliar a quantidade de proteina da polpa destes dois cultivares de abacaxi;
« Avaliar a atividade proteolitica da polpa destes dois cultivares de abacaxi;
o Avaliar a quantidade de proteina de um tipo de suco 100%, cujo sabor é abacaxi;
o Auvaliar a atividade proteolitica de um tipo de suco 100%, cujo sabor é abacaxi;
o Comparar a quantidade de proteina e a atividade proteolitica entre os trés grupos: 0s

sucos in natura dos dois cultivares e o suco industrializado.

2 METODO DE PESQUISA

2.1  Desenho do Estudo

Trata-se de um estudo observacional descritivo transversal com o intuito de avaliar a
quantidade de proteinas e a atividade proteolitica de dois cultivares de abacaxi, Smooth
Cayenne e Pérola, e de um suco industrializado de concentracdo Unica - 100% suco.

Foram testadas as extracdes a frio, uma vez que, popularmente, costuma-se preparar

suco da polpa para consumo.
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2.2 Local do Estudo
Os experimentos foram realizados no Laboratério Frances Oldham Kelsey -
DEFARMAC do Departamento de Farmacologia do ICBS da UFRGS.

2.3 Hipdtese
A hipétese do trabalho é que as variedades de abacaxi disponiveis comercialmente
apresentam atividade proteolitica. Acredita-se, juntamente, que a atividade proteolitica

presente no suco 100% seja semelhante as variedades de abacaxi.

2.4  Coleta de dados
A coleta de dados consistiu na obtencdo e preparo das amostras, avaliacdo da atividade

enzimatica, teor de proteinas e andlise estatistica dos resultados.

2.5  Material Vegetal

Utilizou-se dois cultivares de abacaxi frequentemente encontrados no comércio da
regido do Rio Grande do Sul: Smooth Cayenne e Pérola. Quatro abacaxis de cada cultivar
foram utilizados, totalizando oito materiais vegetais. Pode-se observar os quatro cultivares
Smooth Cayenne na figura abaixo. Todos os frutos estavam no estagio de maturagdo
adequado para 0 consumo e sua aquisicdo ocorreu na feira Modelo da Epatur em agosto de
2022 e na Ceasa/RS em setembro de 2022 para os frutos Pérola e Smooth Cayenne
respectivamente. Os primeiros frutos foram provenientes de Torres, no Rio Grande do Sul, e
os Ultimos, de Canapolis, em Minas Gerais.

Apobs a higienizacdo dos frutos de acordo com as recomendacdes de higiene para
consumo humano disponiveis na cartilha sobre agua sanitaria lancada pelo Conselho Federal
de Quimica (2020), eles foram separados em polpa e em casca. As cascas foram descartadas e
as polpas foram cortadas em cubos de aproximadamente 1cm3 e armazenadas em potes com
identificacdo do abacaxi (n de 1 a 4) e do cultivar e acondicionados em temperatura de -5°C

até a execucdo dos experimentos - na primeira semana de setembro de 2022.
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Figura 4 — Fotografia dos cultivares Smooth Cayenne. Fonte: da autora, 2022

2.6 Material Industrial

Foi utilizado 1 suco de caixinha sabor abacaxi sendo eles 100% suco de uma marca

comercial do Rio Grande do Sul e amplamente disponivel para fazer uma comparacdo da

atividade proteolitica com as amostras vegetais. Abaixo, torna-se disponivel uma ilustracao

com o rétulo do produto.

" Abacavi
[ SEM ADICAO DE ACUCAR
[ SEM CONSERVANTES
[ NAD CONTEM GLUTEN
[ PRONTO PARA BEBER
0 A O 0
Quantidade por porgao % VO
Valor Energético 98kcal = 412kJ 5
Carboidratos 23g 8
 Sédio 11 mg 0
Vitamina C 30mg &7
— . =
’ 7=u-uua-1-

Figura 5 — R6tulo do material industrial. Fonte: da autora, 2022

2.7  Preparacgao dos Reagentes
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2.7.1 Fosfato de Sédio Dibasico?

Foi utilizada a formula para obtencdo de gramas: PM (peso molecular) x M (massa) X
L (volume em litro) = G (gramas) e acrescentou-se 0s valores 268,07x0,1x0,25= 6,701.
Utilizou-se 6,707 gramas do p6 fosfato de sédio dibasico (CAQ Casa da Quimica Ind. e Com.
Ltda, Sdo Paulo, Brasil), que foi adicionado em 250mL de agua destilada.

2.7.2 Tampao Fosfato de S6dio Monobasico Monohidratado P.A. - A.C.S.:

Para fazer o tampé&o fosfato de sodio, foi utilizada a formula para obtengdo de gramas
mencionada anteriormente, com os valores 119,98x0,1x0,25, obtendo o valor 2,99 gramas.
Utilizou-se 2,99 gramas do pd (Synth do LABSYNTH Produtos para Laboratorio Ltda,
Diadema, Brasil) que foi adicionado em 250mL de agua destilada. O pH foi ajustado em 7,5

adicionando o tampéo dibasico no tampao monobasico.

2.7.3 Tampdo TRIS*:

Para fazer o tampédo TRIS foi utilizada a formula para obtencdo de gramas também,
incluindo os valores: 121,13x0,2x0,25. O resultado obtido, 6,05 gramas. Utilizou-se 6,05
gramas do po de TRIS (Hidroximetil) Aminometano P.A. (NEON Comercial Ltda, Suzano,
Brasil), que foi adicionado em 250 mL de &gua destilada. Para que o pH chegasse em 8, foi
acrescentado HCI (Reagen da Quimibras Industrias Quimicas, Rio de Janeiro, Brasil) na

solucéo.

2.7.4 Reagente BRADFORD - G250 (0,06% 60 ng/100 mL)°:

Para fazer o reagente Bradford foi necessario pesar 0,025 gramas (ou 25mg) do reagente
em p6 Azul de Comassie (Exodo Cientifica da empresa LABIMPORT, Sumaré, Brasil) e
adiciona-lo em 12,5mL de etanol 95%. Em seguida, foi acrescentado 25mL de acido fosforico
85% (NEON Comercial Ltda, Suzano, Brasil), completado com 250mL de agua destilada,

agitado por 30 minutos e filtrado para o uso.

2.7.5 Albumina BSA - Albumina Sérica Bovina - 1mg/mL°®:

2 Substancia utilizada para regular o pH do tampéo fosfato de sédio monobasico.

% Substancia utilizada para a realizacdo do preparo da proteina Albumina, que é a proteina substrato da
bromelina, e como grupo controle.

* Substancia utilizada para diluir a proteina Tripsina, que é o controle positivo.

® Reagente utilizado como corante. Ele foi utilizado no método de deteccéo de quantidade de proteinas.

® Proteina utilizada para realizar a curva padrdo de albumina, que servird como base para os célculos dos
resultados.
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Foi pesado 20mg de albumina (InLab Confianca, S&o Paulo, Brasil) que se armazena na
geladeira pelo fabricante recomendar armazenamento em temperatura de 2 a 8°C, e
adicionado em 20mL de agua destilada. Esperou-se a dissolugédo para a diluicdo seriada em 10
vezes: foi retirado 100 microlitros dessa solucdo e acrescentado 900 microlitros de agua
destilada, resultando na concentragdo de em 1mg/mL. Por fim, foram feitas aliquotas e

congeladas para demais usos.

2.8 Preparacao do suco da polpa dos abacaxis

A preparagédo do suco da polpa do abacaxi foi realizada utilizando a proporc¢éo de 1:1
entre a quantidade de abacaxi e 0 volume de reagente. Para a preparac¢do do suco in natura, foi
pesado 25 g de polpa descongelada e adicionado a 24,75 mL de tampé&o fosfato e 1% mL (250
microlitros) de Triton-X’, totalizando 25 mL de solucdo. O Triton ajuda a romper a parede da
célula vegetal para que seja extraida a proteina tipo bromelina. A mistura foi agitada por 2
minutos em liquidificador doméstico. Foi repetido o preparo para cada abacaxi de cada

cultivar, totalizando 8 sucos separados em beckeres individuais e identificados.

2.9  Quantificacdo de Proteinas

O teor de proteinas foi quantificado através do método do azul de Comassie (Bradford,
1976). Este experimento foi realizado em seis etapas.

A primeira etapa foi o preparo dos reagentes a serem utilizadas: tampao fosfato de
sodio, tampéo TRIS, reagente Bradford - G250, albumina - todos mencionados anteriormente.

A segunda etapa consistiu no preparo da albumina, que é a proteina a ser consumida
pela bromelina (ou seja, o substrato), misturando de 0,1 grama de albumina bovina em 100mL
de tampdo fosfato de sodio e da tripsina (INLAB Confianca, Sdo Paulo, Brasil), que é a
enzima proteolitica utilizada como controle positivo, misturando 0,5 miligramas de tripsina
por mL de tampdo TRIS para o controle.

A terceira etapa consistiu no preparo do suco da polpa do abacaxi, conforme descrito
no topico 2.6.

A quarta etapa consistiu no preparo das amostras em microtubos de ensaio. Esperou-se
a decantacdo de cada recipiente com suco, retirou-se o sobrenadante, que é a solucdo menos

solida, em outras palavras, a que boia a superficie, para que ndo fosse recolhido restos de

’ Solugéo que atua na lise da parede celular. Foi utilizado para expor o contetido interno da célula vegetal dos
sucos de polpa de abacaxi.
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célula vegetal e colocados em microtubos de ensaio. Os microtubos de ensaio foram
centrifugados a 9.000 rpm por 10 minutos a 4°C.

A quinta etapa consistiu na preparacdo da microplaca de 96 pocos. Em primeiro
momento, houve a preparacdo da curva de albumina: pesou-se 20mg de albumina e diluiu-se
ImL de agua destilada para atingir a concentracdo final de 20mg/mL. Depois, pipetou-se 10
microlitros dessa solu¢do em 10mL de &gua destilada. A nova solucéo teve a concentragao de

20 microgramas/mL, que foi a solucdo mée da curva. Os valores para a curva foram o0s

definidos por Bradford, que estdo na tabela abaixo.

Tabela 1. Valores da Curva Padrdo de Albumina para calculo de concentracdo proteica.

Concentracao de albumina | Volume da solucéo Volume de Volume de
em pg/mL mae ( pL) agua (uL) Bradford
Branco (representa a 4gua) 0 100 150
0,2 1 99 150
0,4 2 98 150
1 5 95 150
2 10 90 150
4 20 80 150
6 30 70 150
8 40 60 150
10 50 50 150
15 75 25 150
20 100 0 150
Fonte: adaptada pelo grupo de pesquisa, 2022
E foram adaptados para a pesquisa desta forma:
Tabela 2 . Valores da curva do suco com a polpa.
suco AGUA ALBUMINA | BRADFORD
A 100 0 100 100
B 50 50 100 100
C 10 90 100 100

Fonte: do grupo de pesquisa, 2022



Nota: Os valores estdo expressos em pL de cada ingrediente.

Tabela 3. Valores da curva utilizando tripsina como controle positivo.
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TRIPSINA AGUA ALBUMINA BRADFORD
A 100 0 100 100
B 50 50 100 100
C 10 90 100 100

Os valores estdo expressos em pL de cada ingrediente. Fonte: da Professora Co-orientadora, 2022. Fonte: do grupo de

pesquisa, 2022

Tabela 4. Valores da curva do controle positivo.

suco AGUA BRADFORD
A 100 100 100
B 50 150 100
C 10 190 100

Os valores estdo expressos em pL de cada ingrediente. Fonte: do grupo de pesquisa, 2022

Em seguida, fora pipetadas as solu¢cdes nas microplacas e por ultimo o corante

Bradford com 100 pL. Todas as amostras foram pipetadas em triplicata e a microplaca foi

organizada como mostra a tabela abaixo:

Tabela 5. Organizacdo da microplaca de 96 pogos.

4 5 6 7 8 9 10 11 12

A/ B | B|B |10 | 10 | 10 |10S1 | 10S1 | 10S1 50 50 50
Trip Trip Trip

B|02/02|02]| 15 | 15 | 15 100 100 100 10 10 10
S3 S3 S3 Trip | Trip | Trip

c|04|04/04| 20 | 20 | 20 | 50S3 | 50S3 | 50 S3

D| 1|11 100|100 |100| 10S3 |10S3 | 10S3
S2 | S2 | S2

E| 2|2 | 2 |5 |5 |5 | 100 100 100
S2 | S2 | S2 S4 S4 S4

F| 4| 4| 4| 10| 10 | 10 | 5054 | 5054 | 50 S4
S2 | S2 | S2
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G| 6 | 6 | 6 | 100|100 | 100 | 10S4 | 10S4 | 1054
S1 | S1 | Ss1
H| 8 | 8 | 8 | 50| 50 | 50 | 100 100 100
S1 | S1 | S1 | Trip | Trip | Trip

Os valores estdo expressos em pL de cada ingrediente. B = branco/ H,0; S1 = suco 1; S2 = suco 2; S3 =suco 3; S4 =
suco 4; Trip = tripsina. Fonte: do grupo de pesquisa, 2022

A sexta etapa consistiu na leitura da microplaca através do espectrofotémetro
(GloMax® Discover System, Promega Corporation, EUA). Para a leitura da microplaca, foi

utilizado o comprimento de onda de 600 nandémetros.

2.10 Atividade Proteolitica

A atividade proteolitica foi determinada segundo 0 método descrito por Kunitz (1974)
modificado por Walter (1984). A proteina usada foi albumina bovina 2 g® diluida em 100 mL
tampdo fosfato 0,1 M (pH 7,5) como substrato. Uma unidade de atividade enzimatica
corresponde a quantidade de enzima capaz de variar em uma unidade a leitura de absorbancia
a “A” =280 nm.

De uma forma mais detalhada, o protocolo do procedimento realizado seré descrito a
sequir.

Em primeiro lugar, foi organizada a microplaca da seguinte maneira:

Tabela 6. Organizacdo da microplaca de 96 pocgos deste experimento.

1 2 3 4 5 6 7 8 9 10| 11 12
Trip | Trip | Trip
Al SIC | S1C |S1C | IND | IND | IND
4 4 4

B|S2C |S2C |S2C|CT1|CT1|CT1

C/ S3C|S3C|S3C|CT2|CT2|CT2

D/ S4C |S4C |S4C |CT3|CT3|CT3

E| S1P | S1P | S1P |CT4|CT4|CT4
Tri Tri Tri

F| S2P | S2P | S2P P P P
1 1 1

G| S3P | S3P | S3P | Trip | Trip | Trip

® Proteina utilizada como substrato das proteinas tipo bromelina. A diluicdo apresenta valores diferentes da
Albumina utilizada na curva padrao.
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2 2 2
Tri Tri Tri

Hl S4P | S4P | S4P P P P
3 3 3

Em todos os pogos, foi pipetado 300uL de cada amostra. S1 = suco 1; S2 = suco 2; S3 = suco 3; S4 = suco 4; C =
Cayenne; P = pérola; IND = industrializado; CT = controle negativo, que é tampdao fosfato de sddio; Trip = tripsina,
gue € controle positivo. Fonte: do grupo de pesquisa, 2022

Em segundo lugar, foram preparados os microtubos de ensaio com as amostras: 250
microlitros da amostra e 500 microlitros de albumina ja diluida em tampdo fosfato. As
amostras ficaram em banho seco a 37°C por 1 hora. ApGs este periodo, foi pipetado 500
microlitros de TCA 4% (Acido Tricloro Acético, empresa Sigma Aldrich, San Luis, Missouri,
EUA) em cada microtubo de ensaio para parar a reacdo de consumo de proteinas pelas
proteinas. Posteriormente, 0os microtubos de ensaio foram colocados a 4°C por 15 minutos e,
em seguida, centrifugados por 15 minutos a 4°C em 9.000 rpm. Na microplaca, 300
microlitros de cada amostra foram pipetados em triplicata. A leitura de absorbancia realizada
pelo espectrofotbmetro (GloMax® Discover System, Promega Corporation, EUA) no

comprimento de onda de 280 nm.

2.11 Analise Estatistica

Os dados obtidos foram, primeiramente, submetidos ao teste de normalidade de
Shapiro-Wilk. Confirmada a distribuicdo normal dos valores, a analise estatistica foi realizada
através do teste de ANOVA de uma via, seguida de teste de mdaltiplas comparacGes de

Dunnett. Os resultados estdo expressos como média + desvio padrao.

3 CONSIDERACOES ETICAS
Trata-se de um estudo in vitro com material vegetal amplamente consumido e

comercializado pelo Brasil, assim sem necessidade de aprovacgdo pelo comité de ética.

4 RESULTADOS

Para cada método, os resultados obtidos foram registrados e organizados em graficos.

4.1  Curva Padréo da Albumina
O gréfico abaixo mostra a curva padrdo de albumina que foi realizada para o
experimento. O eixo x representa a absorbancia em 600nm e o0 eixo y representa a

concentracdo de albumina em pg/mL em cada tubo.
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Gréafico 1. Curva Padrao da Albumina.

CURVA PADRAO y=0.0117x+ 0.0134

0 R*=0.9839
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Ao lado de "Curva Padrdo" estd a formula matematica denominada "Equagdo da Reta". Os valores foram utilizados no
célculo para a quantificacéo proteica.

4.2  Quantificacdo proteica dos abacaxis Pérola sem albumina
O grafico abaixo representa a quantidade de proteina em cada grupo do cultivar Pérola
nas diferentes concentragdes realizadas no experimento: 100, 50 e 10. O eixo X representa as

concentracBes dos diferentes grupos e o eixo y, a quantidade de proteinas em pg/mL.

Gréfico 2. Quantificagcdo proteica dos abacaxis Pérola sem albumina.
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Quantificacdo proteica - Abacaxi Pérola sem albumina
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4.3  Quantificacdo proteica dos abacaxis Pérola com albumina

O grafico abaixo representa a quantidade de proteina em cada grupo do cultivar Pérola
nas diferentes concentracGes realizadas no experimento - 100, 50 e 10 - com a proteina para
protedlise - albumina. O eixo x representa as concentra¢des dos diferentes grupos e 0 eixo y, a

quantidade de proteinas em pg/mL.

Gréfico 3. Quantificacdo proteica dos abacaxis Pérola com albumina.

Quantificacdo proteica - Abacaxi Perola com albumina
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4.4  Quantificacdo proteica do abacaxi Smooth Cayenne sem albumina

O grafico abaixo representa a quantidade de proteina em cada grupo do cultivar
Smooth Cayenne nas diferentes concentragcOes realizadas no experimento: 100, 50 e 10. O
eixo X representa as concentracdes dos diferentes grupos e o eixo y, a quantidade de proteinas
em pg/mL.

Gréfico 4. Quantificagdo proteica do abacaxi Smooth Cayenne sem albumina.

Quantificacdo proteica - Abacaxi Cayenne sem albumina
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Al: Suco 1; A2: Suco 2; A3: Suco 3; A4: Suco 4.

45 Quantificacao proteica do abacaxi Smooth Cayenne com albumina

O grafico abaixo representa a quantidade de proteina em cada grupo do cultivar
Smooth Cayenne nas diferentes concentracdes realizadas no experimento - 100, 50 e 10 - com
a proteina para prote6lise - albumina. O eixo x representa as concentracdes dos diferentes
grupos e o eixo y, a quantidade de proteinas em pg/mL.

Gréfico 5. Quantificacdo proteica do abacaxi Smooth Cayenne com albumina.
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Quantificacdo proteica - Abacaxi Cayenne com albumina
50

=]

40
3
2

1
A1-10041-50 AL-10 AZ-100 A2 -50 A2-10 A3 -100A3-50 A3-10 A4-100 A4 -50 A4-10

[=]

L]

Al: Suco 1; A2: Suco 2; A3: Suco 3; A4d: Suco 4.

4.6  Quantificacdo proteica do suco industrializado

O gréafico abaixo mostra a quantidade de proteinas do suco industrializado nas
concentragcOes realizadas no experimento: 100, 50 e 10 com a proteina para a protedlise e
também sem. As trés colunas da esquerda representam a quantidade de proteinas com a
proteina para a protedlise, a albumina. E as trés colunas da direita representam a quantidade
de proteina sem a proteina substrato. O eixo X representa as concentracfes dos diferentes

grupos e o eixo y, a quantidade de proteinas em pg/mL.

Gréfico 6. Quantifica¢do proteica do suco de abacaxi industrializado com e sem albumina.
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Quantificacdo proteica - Suco de abacaxi industrializado
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4.7  Comparacdo da atividade proteolitica entre os grupos analisados

O gréafico abaixo mostra a comparacdo da atividade proteolitica entre 0s grupos
analisados no experimento. O grafico apresenta barra com asteriscos. Os asteriscos indicam
diferenca estatisticamente significativa, sendo maior quando ha mais asteriscos. A Tripsina,
controle positivo, apresentou diferenca estatistica significativa quando comparada ao controle
negativo. As trés amostras de suco de abacaxi apresentaram diferenca significativa quando
comparadas a ambos 0s grupos controle. 0s grupos dos cultivares Smooth Cayenne e Pérola
ndo foram diferentes entre si, porém apresentaram atividade proteolitica diminuida em relacdo
ao grupo suco industrializado, que apresentou maior atividade em relagdo a todos 0s outros

grupos experimentais.

Gréfico 7. Comparacéo da atividade proteolitica entre os grupos analisados. **** = P <
0,0001; ** =P <0,01; *=P <0,05.
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5 DISCUSSAO

Sobre a padronizagdo do método, é interessante comentar que, de acordo com
Bradford (1976), a curva de albumina serve como base para a quantificacdo proteica das
amostras a serem quantificadas e precisa formar uma reta linear através da equacao
matemética da reta cujos valores devem estar entre 0,9 a 1 em R%. A curva padrdo de
albumina deste estudo teve como resultado 0,98, o que demonstra linearidade.

Em relacdo aos gréaficos de quantificagdo proteica, pode-se observar que nos
experimentos sem adicdo da proteina substrato das enzimas proteoliticas, albumina, ha uma
tendéncia, em geral, a uma curva de concentracdo, mostrando que na maior concentracdo de
sucos ha uma maior quantificacdo de proteinas. Como descrito acima, as enzimas, que Sdo
proteinas de catalisam reacfes, podem ter sido detectadas pelo método de Bradford.

Quando os sucos foram incubados com a proteina substrato das enzimas proteoliticas,
albumina, foi demonstrado um interessante padrdo de resposta. Por exemplo, na maior
concentracdo de suco, a quantificacdo de proteinas foi menor do que as amostras sem
albumina, demonstrando um efeito notavel, possivelmente de protedlise dos compostos dos

sucos de abacaxi. Estes dados abrem a possibilidade de diferentes investigagoes.
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Estes dados demonstraram a presenca de proteinas nos sucos, tanto os preparados de
frutas imediatamente antes do ensaio clinico, quanto o disponivel comercialmente, podendo
ser considerada como evidéncia da presenca de enzimas, uma das classes que fazem parte do
grupo das proteinas.

A atividade proteolitica da bromelina apresentou diferenca estatisticamente
significativa. Pode-se observar no Grafico 7 que exceto os cultivares ndo apresentaram
significancia entre si. As barras com mais asteriscos, que foram mais significativos, foram: a
comparagdo entre os controles, a comparagdo entre 0s controles e 0s sucos in natura e a
comparagdo entre todos os grupos. A diferenca entre os grupos controle foi esperada, visto
que a tripsina teve maior atividade proteolitica que o controle negativo por ser uma protease.
A significancia foi menor entre 0s sucos in natura e o suco industrializado, apresentando
unico asterisco.

De acordo com Abilio et al. (2009), as polpas dos abacaxis hibridos (Emepa-01, MD-2
e Imperial) apresentam maior teor e quantidade de proteinas que os abacaxis de cultivares
tradicionais, com destaque para o cultivar Imperial. As polpas dos abacaxis tradicionais
Pérola e as polpas dos cultivares Smooth Cayenne nédo apresentaram diferenca estatistica entre
si, 0 que se assemelha com os dados obtidos nesta pesquisa.

Para melhor entendimento sobre o suco comercial industrializado, o grupo de pesquisa
contatou a empresa para elucidar duvidas sobre a produgéo do referido suco, por exemplo, se
para composicao seria apenas a polpa ou se a casca também se utilizava e quais os cultivares
se utilizam para obter o produto. A empresa afirmou que se utiliza apenas a polpa e ndo tem
informacdes sobre os cultivares utilizados, justificando que a empresa encomenda produtos de
diferentes regides do Brasil e que ha critérios especificos sobre as propriedades organolépticas
para os fornecedores. Com isto, ndo € possivel afirmar que a atividade proteolitica deste suco
industrializado aqui demonstrada esta relacionada a composicédo dos cultivares in natura.

Segundo o Guia Alimentar da Populacdo Brasileira (BRASIL, 2014), h& categorias
para classificagdo dos alimentos: alimentos in natura, alimentos minimamente processados,
alimentos processados e alimentos ultraprocessados. Os alimentos mais recomendados pelo
Guia na base da dieta humana sdo os in natura e 0s minimamente processados.

O suco industrializado apresenta aroma de abacaxi nos ingredientes da sua
composi¢do. Segundo o Guia Alimentar da Populacdo Brasileira mencionado no paragrafo
anterior, sucos integrais se enquadram em alimentos minimamente processados. Porém

guando héa aditivos alimentares, estes sucos integrais tendem a ser alimentos ultraprocessados.
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Como mencionado no item 1.10, o abacaxi € uma fruta rica em antioxidantes, que séo
importantes para a manutencdo da salde humana (CERQUEIRA; MEDEIROS, 2007
PANZIERA et al., 2011), bem como apresenta amplo consumo no Brasil. Ainda de acordo
com o Guia Alimentar da Populacdo Brasileira, o primeiro dos cinco principios que
orientaram a sua elaboracdo, diz respeito a alimentacdo contemplar ndo sé os nutrientes do
produto como também dimensdes culturais e sociais das praticas alimentares. Diante disto, a
confeccdo do suco com o cultivar in natura se justifica por contemplar o conceito
"Alimentacao” em seu sentido mais ampliado e por se pertencer a uma categoria de alimentos
recomendadas pelo Guia Brasileiro.

Ademais, se procurar por capsulas de bromelina no Google Shopping, 0s precgos
variam entre 60 reais, podendo chegar a 200 reais. Ja a fruta, rica em outros nutrientes,
durante o periodo apropriado, é possivel encontrar 3 abacaxis Pérola por 10 reais e até 4
abacaxis Pérola por 15 reais e 4 abacaxis Smooth Cayenne por 28 reais. Isto demonstra que o
consumo do suco in natura pode ser uma vantagem financeira e de micronutrientes da dieta

humana.

6 CONCLUSAO

De acordo com o estudo, pode-se perceber que todos os sucos de abacaxi apresentaram
uma tendéncia a formacdo de uma curva de proteinas nas diferentes concentracdes e boa
atividade proteolitica in vitro semelhante a bromelina. Observou-se juntamente que 0s
cultivares in natura ndo apresentaram diferenca estatistica de atividade proteolitica entre si e
que o suco industrializado apresentou maior atividade proteolitica. No entanto, para avaliar a
atividade proteolitica dos sucos no manejo da inflamagdo em cirurgias orais, mais estudos

laboratoriais com a bromelina in natura e com o suco industrializado devem ser realizados.

7 PERSPECTIVAS FUTURAS
Os pesquisadores tém como objetivo aumentar o nimero de experimentos, ampliando
as concentracOes testadas e ainda avaliar as atividades antioxidantes e anti-inflamatérias in

vitro dos cultivares de abacaxi e do suco integral disponivel comercialmente.



40

REFERENCIAS

ABILIO, G. M. F. et al. Extracdo, atividade da bromelina e analise de alguns parametros
quimicos em cultivares de abacaxi. Rev. Bras. Frutic., Jaboticabal , v. 31, n. 4, p. 1117-
1121, dec. 2009 . Disponivel em:
<http://lwww.scielo.br/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S0100-

29452009000400027 &Ing=en&nrm=iso>.

ABU BAKAR, B. et al. RIPENESS LEVEL CLASSIFICATION FOR PINEAPPLE USING
RGB AND HSI COLOUR MAPS. Journal of Theoretical and Applied Information
Technology, v. 57, n. 3, p. 587-593, nov. 2013. Disponivel em:
<http://lwww.jatit.org/volumes/Vol57N03/33Vol57No3.pdf>.

AKHTER, J. et al. The Combination of Bromelain and Acetylcysteine (BromAc)
Synergistically Inactivates SARS-CoV-2. Viruses, v. 13, n. 3, p. 425, mar. 2021. Disponivel
em: <https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC7999995/>.

BAKRI, I. M.; DOUGLAS, C. W. Inhibitory effect of garlic extract on oral bacteria. Arch
Oral Biol., V.50, N. 7, p. 645-51, jul. 2005. Disponivel em: <
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/15892950/#:~:text=The%20garlic%20extract%20als0%20in
hibited,therapeutic%20value%2C%?20particularly%20for%20periodontitis.>.

BERTOLDI, K. et al. Antioxidant and Antinociceptive Activities of Methanol Extract of
Muehlenbeckia sagittifolia. Current Traditional Medicine, v. 4, n. 1, p. 43-52. 2018.

BIODIVERSIDADE. Ministério do Meio Ambiente. Disponivel em:
<https://www.gov.br/mma/pt-br/assuntos/biodiversidade>. Acesso em: 01 de set. 2022.

BOULOUX, G. F. et al. Complications of third molar surgery. Oral Maxillofac. Surg. Clin.
North Am., v. 19, n. 1, p. 117-128, fev. 2007. Disponivel em: <
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S1042369906001130?via=ihub>.

BRADFORD, M. M. A Rapid and Sensitive Method for the Quantitation of Microgram
Quantities of Protein Utilizing the Principle of Protein-Dye Binding. Analytical
Biochemistry. v. 72, n. 1-2, p. 248-254, mai. 1976. Disponivel em: <
https://reader.elsevier.com/reader/sd/pii/0003269776905273?token=CC9231CCA4FOB5F4B0
4A93E2CF4D45571A2942FD78BOA7FFD4D79AB5DB121DD1E212482FF872CA9C40EB
441DDD90DEFD&originRegion=us-east-1&originCreation=20210812181223>.

BRASIL. Guia Alimentar para a Populacéo Brasileira/ Ministério da Saude, Secretaria de
Atencdo a Saude, departamento de atencéo Bésica. — 2. ed. — Brasilia : Ministério da Salde,
2014. Disponivel em: <
https://bvsms.saude.gov.br/bvs/publicacoes/guia_alimentar_populacao_brasileira_2ed.pdf>.

BRASIL. Ministério da Salde. Praticas Integrativas e Complementares (PICS). Saude de A a
Z. Brasilia, 2020. Disponivel em: < https://www.gov.br/saude/pt-br/assuntos/saude-de-a-a-
z/p/praticas-integrativas-e-complementares-pics-
1#:~:text=A%20P0ol%C3%ADtica%20Nacional%20de%20Pr%eC3%A1ticas%20Integrativas



41

%20e%20Complementares%20(PNPIC)%2C,acess0%20dos%20usu%C3%Alrios%20tem%?2
Ocrescido.>.

BRASIL. Portaria n° 398, de 30 de abril de 1999. DispGe sobre as diretrizes basicas para
analise e comprovacao de propriedades funcionais e ou de salde alegadas em rotulagem de
alimentos. Diario Oficial da Republica Federativa do Brasil. Brasilia, 03 maio. 1999.
Disponivel em: <
https://bvsms.saude.gov.br/bvs/saudelegis/anvisa/1999/prt0398 30 04 1999.htmli>.

BRIGNARDELLO-PETERSEN, R. Similar anxiety levels and postoperative pain, trismus,
and swelling between acupuncture and sham acupuncture in patients undergoing third-molar
surgical extraction. J Am Dent Assoc., v. 150, n. 3, mar. 2019. Disponivel em: <
https://jada.ada.org/article/S0002-8177(18)30689-5/fulltext#relatedArticles>.

CANDIDO, L. M. B.; CAMPOS, A. M. Alimentos funcionais. Uma revisdo. Boletim da
SBCTA, v. 29, n. 2, p. 193-203. 2005.

GONZALEZ-RABADE, N. et al. Production of plant proteases in vivo and in vitro--a review.
Biotechnol Adv., v. 29, n. 6, p. 983-996, Nov-Dez. 2011. Disponivel em:
<https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/21889977/>.

CERQUEIRA, F. M.; de MEDEIROS, M. H. G.; AUGUSTO, O. Antioxidantes dietéticos:
controvérsias e perspectivas. Quim. Nova, v. 30, n. 2, p. 441-449, 2007.Disponivel em: <
https:/iwww.scielo.br/j/gn/a/kfyy9jLLLfM3KjYYqc5Kc4P/?format=pdf&lang=pt>.

CHAKRABORTY, A. J. et al. Bromelain a Potential Bioactive Compound: A Comprehensive
Overview from a Pharmacological Perspective. Life, v. 11, n. 4, p. 1-26. 2021. Disponivel
em: < https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC8067380/>.

CONSELHO FEDERAL DE QUIMICA. PERGUNTAS E RESPOSTAS AGUA
SANITARIA. 2020. Disponivel em: <http://cfq.org.br/wp-content/uploads/2020/05/2020-05-
04_cartilha-perguntas-e-respostas-CFQ-V2-baixa-3.pdf>.

DIUKSTRA, P. U.; HUISMAN, P. M.; ROODENBURG, L. N. Criteria for trismus in head
and neck oncology. International Journal of Oral and Maxillofacial Surgery, v. 35, n. 4, p.
337-342, abr. 2006. Disponivel em: <
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0901502705002730>.

FALCI, S. G. M.; LIMA, T. C.; MARTINS, C. C.; SANTOS, C. R. R. D.; PINHEIRO, M. L.
P. Preemptive Effect of Dexamethasone in Third-Molar Surgery: A Meta-Analysis. Anesth
Prog., v. 64, n. 3, p. 136-143. 2017. Disponivel em:
<https://pubmed.ncbi.nIm.nih.gov/28858550/>.

FALOPPA, A. C. B.; LIMA, W. T. Controle dos Sinais da Inflamacéo e Cicatrizacdo. In:
. Farmacologia para clinica odontoldgica. MORETHSON, P. Rio de Janeiro:
Guanabara Koogan LTDA, 2015. cap 10, p. 82-95.

FAVARINI, V. T.; LIMA, C. A. A;; DA SILVA, R. A.; SATO, F. R. L. Is dipyrone effective
as a preemptive analgesic in third molar surgery? A pilot study. Oral Maxillofac Surg., v. 22,
n. 1, p. 71-75, mar. 2018. Disponivel em: < https://pubmed.ncbi.nim.nih.gov/29353426/>.



42

FLORA E FUNGA DO BRASIL. Jardim Botanico do Rio de Janeiro. Disponivel em: <
http://floradobrasil.jbrj.gov.br/ >. Acesso em: 01 set. 2022.

FRUTAS E HORTALICAS. Embrapa. Disponivel em: <https://www.embrapa.br/grandes-
contribuicoes-para-a-agricultura-brasileira/frutas-e-hortalicas>. Acesso em: 01 set. 2022.

FONG, S. L.; HING, L. K. Determination of Physicochemical Properties of Osmo-
dehydrofrozen Pineapples. Borneo Science, v. 31, set. 2012. Disponivel em:
<https://jurcon.ums.edu.my/ojums/index.php/borneo-science/article/view/172>.

GORECKI, P. et al. Perioperative supplementation with a fruit and vegetable juice powder
concentrate and postsurgical morbidity: A double-blind, randomised, placebo-controlled
clinical trial. Clinical Nutrition, v. 37, n. 5, p. 1448-1455. 2018. Disponivel em:
<https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/28866140/>.

GREENSTEIN, G. Therapeutic efficacy of cold therapy after intraoral surgical procedures: a
literature review. Journal Of Periodontology, Chicago, v. 78, no. 5 p. 790-800, May. 2007

GURIB-FAKIM, A. Medicinal plants: Traditions of yesterday and drugs of tomorrow.
Molecular Aspects of Medicine, v. 27, n. 1, p 1-93, fev. 2006. Disponivel em: <
https://www.sciencedirect.com/science/article/abs/pii/S0098299705000348>.

HALE, L. P. et al. Proteinase activity and stability of natural bromelain preparations. Int.
Immunopharmacol., v. 5, n. 4, p. 783-793, abr. 2005. Disponivel em: <
https://pubmed.ncbi.nim.nih.gov/15710346/>.

HARDY, K. et al. Neanderthal medics? Evidence for food, cooking, and medicinal plants
entrapped in dental calculus. Naturwissenchaften, v. 99, n. 8, p. 617-626. 2012. Disponivel
em: < https://link.springer.com/article/10.1007/s00114-012-0942-0>.

HENNESSY, T. External heat and cold therapy in oral surgery. American Journal Of
Orthodontics And Dentofacial Orthopedics, Boston, v. 27, no. 9, p. 472-474, set. 1941.

HOSSAIN, M. A.; RAHMAN, S. M. M. Total phenolics, flavonoids and antioxidant activity
of tropical fruit pineapple. Food Research International, v. 44, n. 3, abr. 2011. Disponivel
em: < https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0963996910004801>.

IASP. Pain terms: a list with definitions and notes on usage. Recommended by the IASP
Subcommittee on Taxonomy. Pain, v. 6, n. 3,p. 249-252. 1979. Disponivel em:
<https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/460932/>.

ISOLA, G. et al. Efficacy of a drug composed of herbal extracts on postoperative discomfort
after surgical removal of impacted mandibular third molar: a randomized, triple-blind,
controlled clinical trial. Clin. Oral Investig., v. 23, n. 5, p. 2443-2453, mai. 2019. Disponivel
em: < https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/30311061/>.

HOSSAIN, M. A.; RAHMAN, S. M. M. Total phenolics, flavonoids and antioxidant activity
of tropical fruit pineapple. Food Research International, v. 44, n. 3, p. 672-676. 2011.
Disponivel em:
<https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0963996910004801?casa_token=ygY Ko



43

2t4IRAAAAAA:OGUDf_CWQMxmEJhCaNjQaPVxY93mY pxuUKIW2tFfLeAlmZKkLJcfSn
Alr17JDYn340BPPU2DgsA>.

HUPP, J. R. Manejo do Paciente Pés-Exodontia. In: . Cirurgia Oral e Maxilofacial
Contemporéanea. Rio de Janeiro: Guanabara Koogan, 2021. 7. ed. cap. 11, p. 192-210.

JUIZ, P.J. L.; ALVES, R. J. C.; BARROS, T. F. Uso de produtos naturais como coadjuvante
no tratamento da doenca periodontal. Revista Brasileira de Farmacologia, v.20, n.1, p. 134-
139. 2010. Disponivel em:
<https://mwww.scielo.br/j/rbfar/a/KcQm7XVIbzmxVWTITRCt6Mv/?lang=pt>.

KRITIS, P. et al. The combination of bromelain and curcumin as an immune-boosting
nutraceutical in the prevention of severe COVID-19. Metabol. Open, v. 8, p. 1-3. 2020.
Disponivel em: <https://www.nchi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC7661945/>.

KUNITZ, M. Crystalline soybean trypsin inhibitor: 11 general properties. Journal of General
Physiology, v. 30, p. 291-310. 1974.

MAJID, O. M.; MAHMOOD, W. K. Effect of submucosal and intramuscular dexamethasone
on postoperative sequelae after third molar surgery: comparative study. British Journal of
Oral and Maxillofacial Surgery, v. 49, n. 8, p. 647-652. 2010. Disponivel em:
<https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/21035237/>.

MARTINEZ, R. et al. Chemical, technological and in vitro antioxidant properties of mango,
guava, pineapple and passion fruit dietary fibre concentrate. Food Chemistry, v. 135, n. 3, p.
1520-1526, dez. 2012. Disponivel em:
<https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0308814612008850>.

MAURER, H. R. (2001). Bromelain: Biochemistry, pharmacology and medical use: Review.
Cellular and Molecular Life Sciences, Berlin, v. 58, p. 1234-1245. Disponivel em:
<https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/11577981/>.

MOORE, R. A. et al. Non-prescription (OTC) oral analgesics for acute pain - an overview of
Cochrane reviews. Cochrane Database of Systematic Reviews, n. 11, nov. 2015. Disponivel
em: < https://www.cochranelibrary.com/cdsr/doi/10.1002/14651858.CD010794.pub2/full>.

MOORE, P. A.; HERSCH, E. V. Combining ibuprofen and acetaminophen for acute pain
management after third-molar extractions: translating clinical research to dental practice. J.
Am. Dent. Assoc. v. 144, n. 8, p. 898-908, ago. 2013. Disponivel em: <
https://jada.ada.org/article/S0002-8177(14)60509-2/fulltext>.

MORALES-BOZO, I. et al. Evaluation of the effectiveness of a chamomile (Matricaria
chamomilla) and linseed (Linum usitatissimum) saliva substitute in the relief of xerostomia in
elders. Gerodontology, v. 34, n. 1, p. 42-48, mar. 2017. Disponivel em:
<https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/26763612/>.

NELSON, D. L.; COX, M. M. PRINCIP10S DE BIOQUIMICA DE LEHNINGER. 7. ed.
Porto Alegre: Artmed, 2019.



44

NESS, G. M. Dentes Impactados. In: . Principios de cirurgia bucomaxilofacial de
Peterson. 3. ed. Sdo Paulo: Santos, 2016. cap. 5, p.77-96.

NORMANDO, D. Terceiros molares: extrair ou ndo extrair? Dental Press J Orthod. v. 20, n.
4, p. 17-18, jul.-ago. 2015. Disponivel em: <https://www.scielo.br/pdf/dpjo/v20n4/pt_2176-
9451-dpjo-20-04-00017.pdf>.

ORSINI, R. A. (2006). Bromelain. Plastic and Reconstructive Surgery [s.1.],
118(7), 1640-1644. Ovid Technologies (Wolters Kluwer Health).
https://doi.org/10.1097/01.prs.0000242503.50548.ee

PACHECO, D. C.; FREIRE, L. V. QUAIS OS REAIS BENEFICIOS DA CRIOTERAPIA
APOS REMOQAO CIRURGICA DE TERCEIRO MOLAR RETIDO? — UM ESTUDO
PILOTO. 2018. 44 f. Trabalho de Conclusao de Curso (Graduacgédo) —Faculdade de
Odontologia, Universidade Federal do Rio Grande do Sul, Porto Alegre, 2018.

PANZIERA, F. B. et al. Avaliacdo da ingestdo de minerais antioxidantes em idosos. Rev.
bras. geriatr. gerontol., v. 14, n. 1, p. 49-58, mar. 2011. Disponivel em: <
https://iwww.scielo.br/j/rbgg/a/vwnthh Y 7pm3QbZyyDDrGKM/abstract/?lang=pt>.

PIERETTI, S. et al. Gender differences in pain and its relief. Ann Ist Super Sanita., v. 52, n.
2, p. 184-189. 2016. Disponivel em: < https://pubmed.ncbi.nim.nih.gov/27364392/>.

PIZA, 1. M T et al. Atividade da enzima bromelina emplantas de abacaxi (Ananas comosus L.
Merril), sob condicdes de salinidade in vitro. Revista Brasileira de Plantas Medicinais, v. 5,
n. 1, p. 68-74, 2002. Disponivel em: <http://hdl.handle.net/11449/66993>.

PONTIN, H. A PERCEPCAO DO PACIENTE NO USO PREEMPTIVO DE PASSIFLORA
INCARNATA NA EXTRACAO DE TERCEIROS MOLARES. 2019. 41 f. Trabalho de
Concluséo de Curso (Graduacao) —Faculdade de Odontologia, Universidade Federal do Rio
Grande do Sul, Porto Alegre, 2019.

RAJA, S. N. et al. The revised International Association for the Study of Pain definition of
pain: concepts, challenges, and compromises. Pain, v. 161, n. 9, p. 1-16, set. 2020. Disponivel
em: <https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articlessPMC7680716/pdf/nihms-1596925.pdf>.

RATHNAVELU, V. et al. Potential role of bromelain in clinical and therapeutic applications.
Biomed. Rep., v. 5, n. 3, p. 283-288, set. 2016. Disponivel em: <
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC4998156/>.

REDDY MD, K. K. et al. Common complementary and alternative therapies with potential
use in dermatologic surgery: Risks and benefits. Journal of the American Academy of
Dermatology, v. 68, n. 4, p. 127-135, abr. 2013. Disponivel em:
<https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0190962211008383?casa_token=FBalt
70IFAAAAAA: VW _SZE51a67fUkbiWpfm-
0XfTglrhZzZss10xhs14PZGtmghgrN5fl6saFHV4 jzNEp8Wa7FNKEy#!>.

RICE, D. et al. Exercise-Induced Hypoalgesia in Pain-Free and Chronic Pain Populations:
State of the Art and Future Directions. J. Pain, v. 20, n. 11, p.1249-1266. 2019. Disponivel
em: < https://pubmed.ncbi.nim.nih.gov/30904519/>.



45

ROWAN, A.; BUTTLE, D. J. Pineapple cysteine endopeptidases. Methods in Enzymology,
V. 244, p. 555-568, 1994. Disponivel em:
<https://www.sciencedirect.com/science/article/abs/pii/0076687994440409>.

SANTIN, A.; PINHEIRO, M. F. M. A cultura do abacaxizeiro no Litoral Norte do RS:
historico, problemas e perspectivas. Letras da Terra, n. 20. 2009

SANTOS, B. F. E. Postoperative pain and edema control following different protocols of
preemptive analgesia in the surgical removal of impacted third molars: A triple-blind parallel
randomized placebo-controlled clinical trial. J. Craniomaxillofac Surg., v. 49, n. 8, p. 694-
704, ago. 2021. Disponivel em: <https://pubmed.ncbi.nim.nih.gov/33994294/>.

SEGURO, D.; OLIVEIRA, R. V. COMPLICACOES POS-CIRURGICAS NA REMOCAO
DE TERCEIROS MOLARES INCLUSOS. Revista UNINGA Review. v.20, n.1, p. 30-34,
out - dez, 2014. Disponivel em:
<https://www.mastereditora.com.br/periodico/20141001_084625.pdf>.

SHAMSUDIN, R.; ZULKIFLI, N. A.; KAMARUL ZAMAN, A. A. Quality attributes of
fresh pineapple-mango juice blend during storage. International Food Research Journal, v. 27,
n. 1, p. 141-149, fev. 2020. Disponivel em:
<http://www.ifrj.upm.edu.my/27%20(01)%202020/15%20-%201FRJ17900.R1.pdf>.

SILVA, L. F. et al. The efficacy of etodolac and ibuprofen, regarding gender, on pain, edema
and trismus after impacted lower third molar surgery: A randomized prospective clinical split-
mouth study. Med. Oral Patol. Oral Cir. Bucal. v. 26, n. 2, p. 136-140, mar. 2021.
Disponivel em: < https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC7980292/>.

SOUZA, G. M. et al. Is bromelain effective in controlling the inflammatory parameters of
pain, edema, and trismus after lower third molar surgery? A systematic review and meta-
analysis. Phytotherapy Research. v.33, p. 437-481, 2019. Disponivel em:
<https://onlinelibrary.wiley.com/doi/abs/10.1002/ptr.6244>.

SREENIVASAN, P. K.; KAKARLA, V. V. P.; SHARDA, S.; SETTY, Y. The effects of a
novel herbal toothpaste on salivary lactate dehydrogenase as a measure of cellular integrity.
Clin Oral Investig., v. 25, n. 5, p. 3021-3030, mai. 2021. Disponivel em:
<https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/33064207/>.

SRIVASTAVA, N.; SHETTY, A.,; KUMAR, P.; RISHI, D.; BAGGA, V., KALE, S. G.
Comparison of Preemptive Effect of Dexamethasone and Methylprednisolone After Third
Molar Surgery: A Split-Mouth Randomized Triple-Blind Clinical Trial. J. Maxillofac. Oral
Surg., v. 20, n. 2, p. 264-270, jun. 2021. Disponivel em: <
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/33927496/>.

STATISTA 2020. Leading countries in pineapple production worldwide in 2020. Disponivel
em: <https://www.statista.com/statistics/298517/global-pineapple-production-by-leading-
countries/#professional>.



46

STEED, M. B. The indications for third-molar extractions. Oral and Maxillofacial Surgery,
v. 145, n. 6, p. 570-573. Disponivel em: <https://jada.ada.org/action/showPdf?pii=S0002-
8177%2814%2960117-3>.

STEPEK, G. et al. Natural plant cysteine proteinases as anthelmintics? Trends in
Parasitology, v. 20, n. 7, p. 322-327, jul. 2004. Disponivel em: < https://www-
sciencedirect.ez45.periodicos.capes.gov.br/science/article/pii/S1471492204001278>.

TAUBETE, S. et al. Helium-neon laser therapy in the prevention of postoperative swelling
and pain after wisson tooth extration. Proc Finn Dent Soc., v. 86, n. 1, p. 23-27, 1990.
Disponivel em: < https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/2385579/>.

TRENDOWSKI, M. Recent Advances in the Development of Antineoplasic Agents Derived
from Natural Products. Drugs, v. 75, p. 1993-2016. 2015. Disponivel em: <
https://link.springer.com/article/10.1007/s40265-015-0489-4>.

VRANCKX, M. et al. PROPHYLACCTIC VS. SYMPTOMATIC THIRD MOLAR
REMOVAL: EFFECTS ON PATIENT POSTOPERATIVE MORBIDITY. J Evid Based
Dent Pract., v. 21, n. 3, set. 2021. Disponivel em: <
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/34479679/>.

WALTER, H. E. Proteinases: methods with hemoglobin, casein, and azocoll as substrates. In:
BERGMEYER, H. U. Methods of Enzymatic Analysis. Weinheim: Verlag Chemie, v. 5,
p.270-277. 1984.

WANNMACHER, L. Principios gerais do correto tratamento da inflamac&o. In:
Farmacologia Clinica para Dentistas. Rio de Janeiro: Guanabara Koogan, 2013. 3. ed. cap. 23,
p. 251-253.

WILLCOX, M. L. Plant-based Malaria Control: Research Initiative on Traditional
Antimalarial Methods. Parasitology Today, v. 16, n. 6, p. 220-221, jun. 2000. Disponivel em:
< https://ww-
sciencedirect.ez45.periodicos.capes.gov.br/science/article/pii/S0169475800016781>.

WISE, E. A. et al. Gender role expectations of pain: relationship to experimental pain
perception. Pain, v. 96, n. 3, p. 335-342, abr. 2002. Disponivel em: <
https://pubmed.ncbi.nim.nih.gov/11973007/>.

XIE, L.; LI, Z.; SHANG, Z. Preemptive Oral Etoricoxib on Health-Related Quality of Life
after Mandibular Third Molar Surgery: A Randomized, Double-Blind, Placebo-Controlled
Clinical Trial. Biomed Res Int., mar. 2021. Disponivel em: <
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC7959973/>.

CAGIRAN, E.; EYIGOR, C.; SEZER, B.; UYAR, M. Preemptive analgesic efficacy of
dexketoprofen trometamol on impacted third molar surgery. Agri., v. 26, n. 1, p. 29-33, 2014.
Disponivel em: <https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/24481581/>.



