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Resumo

A doenga periodontal € um processo inflamatorio cronico de carater infeccioso que acomete os tecidos de suporte do
dente, podendo levar a perda dentaria. Atuando como adjuvante no tratamento de doencas periodontais, a terapia
fotodindmica tem ganhado visibilidade. Esse trabalho objetiva abordar a aplicacdo desse procedimento no tratamento
periodontal, suas vantagens e desvantagens, indicacfes e contraindicacdes, conceito da técnica, materiais utilizados e
resultados clinicos. A metodologia utilizada foi através de uma revisao de literatura, que foi conduzida por meio do
acesso a base de dados PubMed e Portal Regional da BVS, com publicacGes selecionadas entre os anos 1993 e 2021,
utilizando palavras chaves sobre o tema em questdo. A técnica consiste na associacdo de uma fonte de luz e um
fotossensibilizador, com a finalidade de promover morte microbiana, desinfeccdo e auxiliar no processo de cicatrizagéo.
Pesquisas confirmam diversas vantagens de sua aplicacdo na pratica odontolégica, como por exemplo a incapacidade
de gerar resisténcia bacteriana e efeitos colaterais prejudiciais, promover agéo localizada, custo acessivel e facilidade
de execucdo. Estudos demonstram a efetividade da terapia contra bactérias periodontopatogénicas e seus resultados
positivos quando aplicada como auxiliar no tratamento periodontal, visto que permite a eliminacéo de patdgenos retidos
em éareas de furca, sulcos, concavidades, areas distais dos molares e bolsas profundas, que por conta da limitagdo do
tratamento mecanico, acabam permanecendo e recolonizando esses sitios. A perspectiva futura é de que a terapia
fotodindmica ganhe mais espagco na atuacdo clinica, sendo um adjuvante promissor na obtencdo de resultados
satisfatorios na periodontia.

Palavras-chave: Doengas periodontais; Lasers; Fotoquimioterapia.

Abstract

Periodontal disease is a chronic inflammatory process of infectious character which affects the tooth support tissues and
can lead to tooth loss. Acting as an adjuvant in the treatment of periodontal diseases, the Phodynamic Therapy has
gained visibility. This work aims to address the application of this procedure in periodontal treatment, its advantages
and disadvantages, indications and contraindications, concept of the technique, materials used and clinical results. The
methodology used consisted of a literature review, which was conducted by accessing the PubMed database and the
VHL Regional Portal, with publications selected between 1993 and 2021, using keywords on the subject. The technique
consists in the association of a light source and a photosensitizer, for the purpose of promoting microbial death,
disinfection and assist in the healing process. Research confirms several advantages of its application in dental practice
such as for example the inability to generate bacterial resistance and harmful side effects as well as, promotes localized
action, affordability and ease of management. Studies demonstrate the effectiveness of this therapy against
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periodontopathogenic bacteria and their positive results when applied as an aid in periodontal treatment, as it allows the
elimination of retained pathogens in areas of furcation grooves, concavities, distal areas of the molars and deep
periodontal pockets, which because of the limitation of the mechanical treatment, they end up remaining and
recolonizing those places. The future perspective is that photodynamic therapy will gain more space in the clinical
performance, being a promising adjuvant in obtaining satisfactory results in periodontics.

Keywords: Periodontal diseases; Lasers; Photochemotherapy.

Resumen

La enfermedad periodontal es un proceso inflamatorio crénico de caracter infeccioso que afecta a los tejidos de soporte
del diente, lo que puede provocar la pérdida del diente. Actuando como adyuvante en el tratamiento de las enfermedades
periodontales, la terapia fotodindmica ha ganado visibilidad. Este trabajo tiene como objetivo abordar la aplicacién de
este procedimiento en el tratamiento periodontal, sus ventajas y desventajas, indicaciones y contraindicaciones,
concepto de la técnica, materiales utilizados y resultados clinicos. La metodologia utilizada fue a través de una revisién
de la literatura, la cual se realiz6 a través del acceso a la base de datos PubMed y al Portal Regional de la BVS, con
publicaciones seleccionadas entre los afios 1993 y 2021, utilizando palabras clave sobre el tema en cuestion. La técnica
consiste en la asociacion de una fuente de luz y un fotosensibilizador, con el fin de promover la muerte microbiana, la
desinfeccion y ayudar en el proceso de curacién. Las investigaciones confirman varias ventajas de su aplicacién en la
practica odontoldgica, como la incapacidad de generar resistencia bacteriana y efectos secundarios dafiinos,
promoviendo una accidn localizada, costo asequible y facilidad de ejecucion. Estudios demuestran la efectividad de la
terapia frente a bacterias periodontopatégenas y sus resultados positivos cuando se aplica como adyuvante en el
tratamiento periodontal, ya que permite la eliminacién de patogenos retenidos en éareas de furca, surcos, concavidades,
areas distales de los molares y bolsas profundas, que por la limitacién del tratamiento mecénico acaban quedando y
recolonizando estos sitios. La perspectiva de futuro es que la terapia fotodindmica ganhard mas espacio en la practica
clinica, siendo un adyuvante prometedor en la obtencién de resultados satisfactorios en periodoncia.

Palabras clave: Enfermedades periodontales; Rayos Laser; Fotoquimioterapia.

1. Introducéo

A periodontite é uma doenca comum que pode ocasionar perda dentéria, e a principal causa da destrui¢do do periodonto
é a inflamacdo cronica atraves da a¢do bacteriana (Azarpazhooh et al., 2010). O controle e tratamento da infec¢do é feito por
meio de raspagem e alisamento da superficie dental e radicular, utilizando instrumentos manuais, sendo algumas vezes necessario
adicionar procedimentos cirargicos (Watanabe et al., 2013).

Porém, a instrumentagdo mecéanica é limitada em alguns aspectos, e mesmo com a realizacdo da terapia, alguns pacientes
continuam a apresentar perda de insercdo, possivelmente devido a persisténcia de patégenos periodontais e sua recolonizacao
(Christodoulides et al., 2008), somando-se ao acesso limitado da instrumentacdo manual as &reas de furca, sulcos, concavidades,
areas distais dos molares e bolsas profundas encontradas frequentemente na terapia periodontal convencional. Além disso, o
debridamento mecénico promove a abertura dos tubos dentindrios e como consequéncia, as demais bactérias
periodontopatogénicas podem penetrar nos tubos dentinarios e formar um biofilme apds o tratamento (Aoki et al., 2004; Takasaki
etal., 2009).

Além dos métodos convencionais de tratamento ndo cirdrgico e cirdrgico, existem vérias possibilidades terapéuticas
anti-infecciosas adjuvantes. Isso inclui o uso de desinfetantes e varios antibioticos, pois bactérias especificas estao relacionadas
a periodontite cronica e agressiva, levando ao desenvolvimento de tratamentos antimicrobianos que visam a diminuigao dessas
bactérias. A terapia antimicrobiana sistémica é ocasionalmente usada, porém é preciso levar em consideracdo seus efeitos
colaterais, como por exemplo a resisténcia a antibiéticos (Watanabe et al., 2013).

Assim, torna-se necessario outras opcdes de tratamento para melhorar a efetividade da terapia periodontal (Aoki et al.,
2004; Takasaki et al., 2009). Nesse contexto, a terapia fotodindmica (TFD) surge com o objetivo de promover reducdo
microbiana, com efeitos colaterais minimos, e é possivel utilizar dos efeitos favoraveis dessa terapia como método adjuvante aos
tratamentos periodontais convencionais. O procedimento pode ser benéfico em areas de dificil acesso, reduzindo a necessidade

de retalhos, o tempo de tratamento e o risco de bacteremia (Zanin & Brugnera, 2007).
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Abordar a respeito da terapia fotodindmica torna-se necessario e relevante no cenario atual da Odontologia, pois 0s
lasers vém sendo cada vez mais utilizados pelo cirurgido dentista na pratica clinica, por isso 0 objetivo desse estudo é abordar a
aplicacdo da terapia fotodindmica no tratamento periodontal, bem como suas vantagens e desvantagens, indicacBes e

contraindicaces, conceito da técnica, materiais utilizados e resultados clinicos.

2. Metodologia

Trata-se de uma revisdo de literatura narrativa do tipo qualitativa (Cordeiro et al., 2007; Pereira et al., 2018). Foi
realizada uma busca pelas fontes de pesquisa PubMed e Portal Regional da BVS, com publicacGes selecionadas entre 0s anos
1989 e 2021. Foram excluidas da pesquisa, publicagGes cujos titulos e/ou objetivos ndo possuiam ligagéo direta com a tematica
ou que fugiam do objetivo do estudo. Os seguintes descritores foram utilizados: “Laser”, “terapia fotodinimica”, “periodontite”,

2’ CEINTS

“doenga periodontal”, “led”, “bactérias periodontais”, “fotossensibilizadores”, “photodynamic therapy”, “periodontal disease”,

EERNT3

“periodontitis”, “periodontal bactéria” e “photosensitizers”.

3. Reviséo de literatura
Doenca Periodontal

A infeccéo bacteriana é o agente etioldgico primordial das doengas periodontais (Flemming, 1999). A resposta do
hospedeiro por meio da destruicdo microbiana induzida no tecido ird resultar nas caracteristicas que geram o processo patogénico
da doenca periodontal, que é iniciado pelo patégeno, mas se estende até as células do hospedeiro, de modo a culminar na
degradacéo do tecido de inser¢do conjuntiva periodontal e reabsor¢do do osso alveolar (Komerik et al., 2003).

As bactérias periodontopagénicas necessitam colonizar as bolsas subgengivais produzindo fatores de viruléncia que
sejam potencialmente deletérios aos tecidos do hospedeiro, de modo a iniciar a doenga periodontal (Nishihara & Koseki, 2004).

Como padrdo, o tratamento nédo cirdrgico da periodontite é feito por meio de instrumentos manuais ou dispositivos
ultrassdnicos afim de remover célculos supra e subgengivais, tecido de granulacdo infectado e epitélio de bolsa, para que desse
modo, ocorra a eliminagdo de patogenos, barrando a progressdo da inflamacéo com perda continua de estruturas periodontais de
suporte (Rhemrev et al., 2006). Ha pouco tempo, a terapia fotodindmica foi adicionada na terapia periodontal no intuito de
aprimorar a eficécia e a eficiéncia do debridamento da superficie radicular e consequente eliminago bacteriana (Polansky et al.,
2009).

Antibitticos também podem ser utilizados no tratamento de doengas infecciosas orais. Entretanto, foi demonstrada
dificuldade de alcangar in vivo a concentragcdo minima de antimicrobiano para a eliminagdo completa do biofilme bacteriano.
Além disso, existe uma preocupagdo com 0 seu uso indiscriminado devido a possibilidade de resisténcia bacteriana a esses
medicamentos (Hengzhuang et al., 2011).

Nessa revisdo, ndo sera utilizada a classificacao atual de 2018 das doengas e condi¢des periodontais e peri-implantares,
pois, por ser bastante recente, ndo foram encontrados artigos e pesquisas sobre o tema que se baseassem na atual classificacdo
(Caton et al., 2018). Sendo assim, no sistema de classificacdo de 1999 para doencas e condicBes periodontais, a periodontite
cronica refere-se a progressao lenta da doenca ao longo do tempo, enquanto a periodontite agressiva esta relacionada a rapida
perda de insercdo e destruicdo Ossea. Nessa classificacdo, ambas sdo subcategorizadas como locais ou generalizadas,
dependendo da porcentagem de locais afetados por dentes (acima ou abaixo de 30%) e da gravidade da perda de inser¢do, sendo
classificadas como leve, aquelas com perda de insercdo de 1 ou 2 mm, moderada de 3 ou 4 mm e grave de 5 mm ou mais

(Armitage, 1999; Wiebe & Putnins, 2000). Além desses fatores, varias caracteristicas clinicas, como idade, taxas de progresséo,
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padrdes de destruicdo, sinais de inflamacdo e quantidades de placa e célculo, irdo diferenciar a periodontite cronica e agressiva
(Armitage, Cullinan & Seymour, 2010).

A periodontite agressiva, em especial, é descrita como uma forma grave de doencas periodontais com rapida destruicao
do osso de suporte ao redor dos dentes. A perda dssea e a destruicdo da insercdo periodontal levam a perda dentaria. O seu fundo
microbioldgico foi definido por diversos estudos, incluindo espécies como Aggregatibacter actinomycetemcomitans,
Porphyromonas gingivalis, espécies de Capnocytophaga, Eikenella corrodens, Prevotella intermedia e Campylobacter recuos
(Feng & Weinberg, 2006).

Vale ressaltar que a doenca periodontal pode resultar na manifestacdo ou agravamento de doencas sistémicas, devido a
entrada de bactérias e seus produtos na corrente circulatoria, assim como a formacéo de mediadores da inflamacéo (Roberts et
al., 2000). Armitage (2000) aponta que os abscessos cerebrais podem ser causados por bactérias orais envolvidas em
periodontopatias. Evidéncias comprovam que a doenca periodontal agrava a diabetes e essa também pode agravar a doenca
periodontal, como foi exemplificado em um estudo realizado nos Estados Unidos com indios do Arizona, que possuiam
prevaléncia de diabetes tipo 1l de 50%, e cujo tratamento periodontal promoveu uma queda no nivel de hemoglobina glicosilada
(Grossi et al., 1996).

Terapia Fotodindmica
Origem

Os primeiros registros historicos da terapia fotodindmica comecaram na Grécia antiga, Egito e India e logo
desapareceram. Outros relatos foram feitos no inicio do século XX, na civilizagdo ocidental. O médico dinamarqués, Niels
Finsen, foi o primeiro a relatar o uso bem-sucedido da técnica utilizando uma lampada de arco para o tratamento do Lupus
vulgaris (Tabenski, Buchalla & Maisch, 2014). Assim, em 1903, foi observada a reacéo entre uma fonte de luz visivel e corantes,
associada com o oxigénio, e a denominaram “acdo fotodindmica” (Tabenski, Buchalla & Maisch, 2014; Dai, Huang & Hamblin,
2009).

De inicio, a terapia fotodindmica foi usada para o tratamento de tumores humanos, com aplicagéo topica de um corante
iluminado com uma lampada. Tempos depois, o fotossensibilizador foi injetado via sistémica e um laser foi utilizado como uma

fonte de luz mais focada em um comprimento de onda adequado para excitar o corante (Tabenski, Buchalla & Maisch, 2014).

Definicéo

Os lasers de baixa poténcia atuam com efeito terapéutico, ou seja, irdo promover reparacdo tecidual, modulacdo da
inflamacdo e analgesia (Marques et al., 2019). N&o séo capazes de elevar a temperatura no tecido e por isso ndo possuem efeito
antimicrobiano associado, mas quando associados com agentes fotossensibilizadores, estes lasers podem apresentar indice de
reducdo microbiana na faixa dos 99-100%. A associa¢do de uma fonte de luz com fotossensibilizador com a finalidade de
promover morte microbiana é denominada terapia fotodindmica (TFD ou PDT, do inglés, Photodynamic Therapy) (Eduardo et
al., 2015; Cieplik et al., 2018).

Mecanismo de Acdo

A terapia fotodindmica destrdi as células por necrose ou morte celular programada (apoptose) e pode ser utilizada com
a finalidade de destruicdo localizada de tecido vivo com crescimento anormal (Cieplik et al., 2014). Portanto, é (til para o
tratamento de infecgBes bacterianas, fingicas e virais, que apresentam como caracteristica comum a proliferagdo descontrolada
de células e a presenca de células microbianas indesejaveis, quando aplicada nestes casos, é chamada de terapia fotodinamica

antimicrobiana (aPDT) ou inativagdo fotodindmica (PDI) (Dai, Huang & Hamblin 2009; Huang, Dai & Hamblin 2010).
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A TFD envolve a combinacédo de um fotossensibilizador (FS ou PS, do inglés Photosensitizer) ou determinados corantes
catibnicos (Yin et al., 2013), oxigénio molecular e luz visivel de comprimento de onda apropriado (Melo et al., 2013). Cada um
desses fatores (FS, luz, oxigénio) é inofensivo por si s6, mas quando combinados podem produzir espécies de oxigénio reativas
(EROs) citotoxicas letais que podem destruir seletivamente as células (Cieplik et al., 2018). Portanto a utilizacdo sinérgica desses
elementos, possui a finalidade de produzir EROs, pois essas espécies possuem potencial de oxidar componentes celulares
variados, promover rapida inativacdo celular (Melo et al., 2013) e possibilitam a modificacdo das estruturas da membrana
plasméatica ou DNA (Jori et al., 2006), podendo danificar biomoléculas (Tortora, 2010) e levar a morte celular por muitos
mecanismos, como a inibicdo de sistemas enzimaticos, peroxidacao lipidica e também a aglutinagdo de proteinas criticas para
outros sistemas bioldgicos (Andersen et al., 2007).

O mecanismo de acdo dominante da TFD fotossensibilizador no estado excitado é a transferéncia de energia ao oxigénio
molecular no estado fundamental, resultando na producéo de oxigénio singleto (:0O2) (Bagnato, 2008). O oxigénio singleto é
considerado o principal mediador do dano fotoquimico causado aos microrganismos por fotossensibilizadores, pois se trata de
uma forma altamente reativa de oxigénio (Figura 1). Uma caracteristica importante é o seu efeito fotodindmico localizado, ou

seja, seu raio de acdo é extremamente reduzido (<0,02 um), atuando apenas onde € produzido (Eduardo et al., 2015).

Figura 1 — Principal mecanismo de acdo da TFD.
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Fonte: The application of antimicrobial photodynamic therapy (aPDT) in dentistry: a critical review. Laser Physics. Carrera et al, 2016, p 17.

Outro ponto importante a ser destacado € a boa especificidade de alguns fotossensibilizadores para ligacdo a células
microbianas, poupando células hospedeiras de mamiferos e consequentemente sua utilizagéo € valida para tratar muitas infeccoes
localizadas, superficiais e até profundas, usando luz fornecida por fibra dptica (Yin et al., 2013). Além disso, a TFD pode
apresentar alta seletividade aos microrganismos ou tecidos doentes, como células cancerigenas (Paschoal et al., 2015). Durante
a TFD, somente células com acimulo seletivo de fotossensibilizadores que também recebem exposicéo a luz séo destruidas
(Pfitzner et al., 2004). Assim, é permitida realizacdo da TFD com frequéncia, pois trata-se de um procedimento ndo invasivo,
que ndo causa toxicidade cumulativa (Paschoal et al., 2015), e, portanto, ndo apresenta efeitos colaterais graves (Cieplik et al.,
2014). Além disso, devido ao seu baixo risco, pode ser utilizado em idosos ou em pessoas gravemente enfraquecidas (Paschoal
et al., 2015), somando-se ao fato de ser uma técnica que permite modificacdes e combinacdes de terapia que podem levar a uma

eficacia terapéutica melhorada (Szeimies & Karrer, 2021).

Fotossensibilizadores (corantes)

O principio da TFD é caracterizado pela ativagdo de um fotossensibilizador, que pode se localizar em um tipo especifico
de célula ou tecido, através da irradiacdo com luz penetrante no tecido de baixa energia e comprimento de onda apropriado
(O'connor, Gallagher & Byrne, 2009). FSs sdo definidos como moléculas organicas planas insaturadas com ampla deslocalizacao
de elétrons (Wainwright, Byrne & Gattrell, 2006).
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Como caracteristicas ideais de um FS destacam-se: a seletividade para células ou tecidos especificos, ndo ser mutagénico
ou carcinogénico, ser uma substancia Gnica e pura, (O'connor, Gallagher & Byrne, 2009) apresentar alta afinidade para se ligar
com microrganismos e baixa afinidade para células de mamiferos, um amplo espectro de acdo antimicrobiana, (Soukos &
Goodson, 2011; Karmakova et al., 2006), possuir estabilidade em temperatura ambiente, apresentar minima toxicidade e ser
citotoxico apenas na presenca de luz, de modo a exibir excelente absorcéo, distribuicdo, metabolismo e excre¢do. Outra
caracteristica ideal é a absorgdo de comprimentos de onda de luz entre aproximadamente 600 e 800 nm, penetrando de forma
profunda nos tecidos, tendo como finalidade a producdo de oxigénio singleto, além de custo acessivel e disponibilidade
comercial, possibilitando tratamento de forma extensiva (O'connor, Gallagher & Byrne, 2009).

Existem diversos fotossensibilizadores disponiveis e testados para uso médico e odontolégico (Carrera et al., 2016). Os
principais FSs utilizados na Odontologia sdo o azul de metileno (MB) (De Oliveira et al., 2009), azul de toluidina O (TBO)
(Qin et al., 2008), curcumina (Dovigo et al., 2011), rosa bengala (Shrestha, Hamblin & Kishen, 2014) e eritrosina (Pfitzner et
al., 2004).

Azul de metileno (MB) e o azul de toluidina O (TBO) constituem uma parte do grupo de sais de fenotiazinico, s&o 100%
sintéticos (Paschoal et al., 2015; Aradjo et al., 2012) e alguns estudos comprovaram sua eficiéncia (Zanin et al., 2005). Esses
dois corantes foram eficazes na acdo contra Porphyromonas gingivalis, Fusobacterium nucleatum, Actinobacillus
actinomycetemcomitans, Streptococcus mutans, Streptococcus sobrinus, Lactobacillus casei, Actinomyces viscosus (Allaker &
Douglas, 2009) e também Candida albicans (Souza et al., 2010).

O TBO é capaz de absorver a luz a 596 nm e 630 nm e corar de forma seletiva sulfatos, carboxilatos e radicais fosfato,
gue sdo componentes de tecido acido (Sridharan & Shankar, 2012). Na pratica clinica, é aplicado na cavidade bucal a fim de
expor anormalidades da mucosa e delimitar sua extensdo antes da excisdo que sera realizada em casos de bidpsia de tecido
mole. Quando fotoativado, 0 TBO também se mostrou extremamente eficaz na morte de bactérias na cavidade oral (Soukos &
Goodson, 2011).

O azul de metileno é utilizado para detectar células pré-malignas e marcar tecidos em cirurgia. Por ser hidrofilico,
possuir baixo peso molecular e carga positiva, ele age efetivamente contra bactérias Gram-negativas (Soukos & Goodson,
2011). Devido sua forte banda de absor¢do na regido de 550 a 700 nm, esse corante apresenta uma cor caracteristica. Sua
utilizacdo na TFD é justificada pois 0 MB pode induzir a formagao de radicais hidroxila (tipo 1) ou espécies de oxigénio singleto
(tipo 11). Ele é de facil disponibilidade e é possivel usa-lo com fontes de luz policromaticas nédo laser, atribuindo ao corante um
potencial sensibilizador de TFD, pois pode ser utilizado no tratamento de diferentes doengas para um publico amplo, incluindo
populacGes carentes (Tardivo et al., 2005). Seu carater cati6nico, o torna habil para interacdo com grupos anidnicos encontrado
superficialmente nas células microbianas, mas a efetividade dessa etapa depende do “Tempo Pré-Irradiagdo”, que é determinado
por alguns minutos em que o clinico deve aguardar para realizar a irradiacdo, apés ter inserido o FS. Esse periodo de tempo
assegura que o FS atingiu seu alvo e que as EROs serdo liberadas na area desejada (Bagnato, 2008). O tempo pré-irradiagdo varia
de acordo com a situacdo clinica, por exemplo, em casos de auséncia de fluidos ou exsudatos, a espera de trés minutos é
satisfatoria (Garcez et al., 2008). Em quadros de infeccdes periodontais ou fungicas, é necessario aguardar 5 e 30 minutos, na
devida ordem (Mima et al., 2012). A importancia da concentragdo desse FS também deve ser destacada. S0 comercializadas no
mercado odontoldgico duas concentragdes de azul de metileno. Em casos de auséncia de exsudato, sangue, fluido gengival, saliva
ou qualquer outro tipo de diluente ou composto de natureza proteica, como em canais radiculares e superficie dental apds o
preparo cavitario ou com finalidade protética, é indicada a concentracdo de 0,005%. Caso contrério, opta-se pelo MB mais
concentrado, a 0,01% (Eduardo et al., 2015).
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Fontes de Luz

As lampadas policromaticas, ndo coerentes, foram as primeiras fontes de luz utilizadas na técnica de TFD. Essas
lampadas foram desenvolvidas para emitir, na maioria dos casos, luz branca e calor. Durante a década de 1960, com o advento
dos lasers (amplificacdo da luz por emissdo estimulada de radiacdo), a luz laser utilizada na TFD era radiacdo monocromatica e
coerente, e o tratamento obtinha melhor defini¢cdo quando se utilizava comprimento de onda ideal, alta densidade de energia e
transmissao de luz por meio de fibras dpticas (Nufiez et al., 2015; Alvarenga et al., 2015).

Embora seja comum a confusdo entre os termos, os lasers e de diodos emissores de luz (LEDs) séo fontes de luz distintas
(Eduardo et al., 2015). Os lasers possuem caracteristicas especificas, como monocromaticidade (fétons com o mesmo
comprimento de onda), colimacdo (fétons emitidos na mesma direcdo) e coeréncia (fétons emitidos em sincronismo no tempo e
espaco) (Wilson & Patterson, 2008). Ja os LEDs apresentam somente monocromaticidade (Nagata et al., 2012).

No ambito odontoldgico, a radia¢do do tipo laser ganhou espago com a finalidade de promover uma diminuicéo da
quantidade de microrganismos patogénicos na cavidade oral (Paschoal et al., 2015), principalmente bactérias cariogénicas e
periodontopatogénicas (Zanin et al., 2005). Na prética clinica, o laser tem sido utilizado na odontologia para esterilizacdo de
feridas, na preparacdo de cavidades, para reduzir a populagdo bacteriana de canais endodénticos e bolsas periodontais. A
interacdo entre a fonte de luz e o fotossensibilizador é indispensavel para a efetividade da TFD, de modo que a sele¢do da fonte
de luz é condicionada ao tipo de FS que serd utilizado, e vice-versa. Dentre os fotossensibilizadores, o azul de metileno tem sido
0 mais abordado em estudos e a luz vermelha visivel é mais utilizada para interagdo com esse tipo de FS, podendo ser emitida
por meio LEDs vermelhos, além do laser de baixa poténcia vermelho (Puri & Puri, 2013).

Os fdtons na faixa do vermelho visivel necessitam exercer interacdo com o fotossensibilizador, azul de metileno, para
efetivar a TFD. Sendo assim, ambas as fontes de luz sdo vélidas para utilizacdo na técnica, e ao comparé-las, percebe-se que a
principal diferenga entre elas é a aco mais localizada e com maior profundidade dos lasers em relagdo aos LEDs, que por sua
vez, demonstram acdo mais superficial e em maior &rea. Com 0s equipamentos disponiveis no mercado atual, a TFD superficial,
exemplificada no tratamento de determinadas lesdes em tecido mole, como herpes, é possivel a utilizacdo das duas fontes de luz.
Porém, quando a irradiagdo necessita de uma profundidade maior, como por exemplo, quando € visada a reducgdo de
microrganismos em uma bolsa periodontal sem o uso de fibra 6tica, é indicado o laser vermelho para no tratamento. O primordial
é que haja um respaldo minucioso dos parametros de irradiagcdo, como poténcia, energia, comprimento de onda da fonte de luz

e tempo de irradiagdo (Eduardo et al., 2015).

Terapia Fotodindmica na Periodontia

Técnica de Aplicacédo

Ap0s realizar o tratamento mecénico com curetas manuais dos sitios periodontalmente comprometidos através da
raspagem e alisamento radicular (A, B), o fotossensibilizador ¢ introduzido no interior da bolsa periodontal ou peri-implantar
com o auxilio de uma seringa (C), e 0 excesso de corante € removido por spray de dgua e na sequéncia a fonte de luz é colocada
diretamente na bolsa periodontal (D). Havera producéo de oxigénio e diversos radicais reativos que sao nocivos para as bactérias,
que promoverdo uma desinfeccao fotoquimica da bolsa periodontal e favorecerdo a cicatrizagdo local (E) (Takasaki et al., 2009),
(Figura 2).
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Figura 2 — Técnica de Aplicacdo da Terapia fotodinamica em bolsas periodontais e bolsas peri-implantares.

A & c e o E
\

Fonte: Application of antimicrobial photodynamic therapy in periodontal and peri-implant diseases. Periodontology 2000. Takasaki et al, 2009,
po.

Terapia Fotodinamica em Bactérias Periodontopatogénicas

Estudos clinicos

Com a finalidade de auxiliar o tratamento de infec¢des orais e dentérias, a TFD tem sido amplamente aplicada, e nesses
casos, as bactérias Gram-negativas sdo comumente encontradas e acredita-se que sejam responsaveis pelas infeccbes mais
severas e prejudiciais. O uso da técnica em distintos modelos de peri-implantite apontou uma queda da carga bacteriana com
diferentes cepas. Em um estudo de Déortbudak et al. (2001), foi demonstrado que as bactérias Aggregatibacter
actinomycetemcomitans, Porphyromonas gingivalis e Prevotella intermedia tiveram suas viabilidades reduzidas de forma
significativa depois da realizacdo da TFD utilizando TBO como agente fotossensibilizador.

O estudo de Andersen et al. (2007) foi conduzido em 33 pacientes portadores de periodontite crénica, com bolsas de 6
mm ou mais. Os 5 primeiros individuos receberam apenas a TFD, os outros 28 receberam raspagem e alisamento radicular, e na
sequéncia foram alocados para o grupo de raspagem associada a TFD. Neste estudo clinico, foi utilizado o fotossensibilizador
azul de metileno a 0,005% e laser diodo de 660 nm, com 150 m\W por 60 segundos em cada sitio. Apds 12 semanas de observacao,
0s autores obtiveram resultado estatisticamente superior no grupo raspagem associada a TFD, para reducéo da profundidade
clinica de sondagem e ganho clinico de inser¢do, quando comparado ao grupo raspagem.

Christodoulides et al. (2008) realizaram um estudo clinico aleatdrio e controlado, avaliando a TFD como auxiliar ao
tratamento periodontal ndo cirdrgico em 24 pacientes com periodontite cronica. A TFD foi aplicada apenas uma vez nos dentes
experimentais teste, logo apds o procedimento de raspagem manual e ultrassonica. O laser diodo foi aplicado com comprimento
de onda de 670 nm e poténcia de 75 mW, atraves de uma fibra Gptica introduzida na bolsa periodontal por 60 segundos em cada
dente. A avaliacdo clinica e microbiol6gica ndo mostrou beneficios extras no grupo que recebeu a TFD, aos 3 e 6 meses de
observacgdo. Mas foi notada uma expressiva reducao dos indices de sangramento no grupo teste comparado ao controle.

Braun et al. (2008) acompanharam a curto prazo 20 individuos sob aplicagcdo da TFD concomitante ao tratamento
periodontal basico durante 3 meses, e observaram resultados mais favoraveis no grupo teste em relagdo ao sangramento a
sondagem, profundidade clinica de sondagem e nivel clinico de insergao.

J& em um estudo clinico a longo prazo, Lulic et al. (2009) avaliaram a terapia fotodindmica em pacientes com
periodontite cronica. Individuos que ja tinham sido tratados e estavam em manutenc¢do periodontal, foram incluidos no estudo
caso apresentassem bolsas residuais (> 5mm). Utilizou-se laser de diodo (670nm, 75mW/cm2) e fotosenssibilizador
fenotiazinico, em 5 repeti¢des. Os pacientes foram avaliados com 1, 3, 6 e 12 meses de acompanhamento. Perceberam melhoras
no grupo teste na avaliacdo da profundidade clinica de sondagem, sangramento a sondagem e nivel clinico de inser¢do
principalmente a partir dos 6 meses de acompanhamento.
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Estudos in vivo e in vitro

Na aplicacdo da técnica a periodontia, a TFD evidenciou acdo benéfica contra bactérias periodontopatogénicas,
como Porphyromonas gingivalis, Aggregatibacter  actinomycetemcomitans, Capnocytophaga gingivalis, Fusobacterium
nucleatum, Prevotella intermedia e Streptococcus sanguis. (Pfitzner et al., 2004).

Pfitzner et al. (2004), por meio de seu estudo, testou a eficacia da terapia fotodindmica contra as seguintes espécies
bacterianas: Porphyromonas gingivalis, Fusobacterium nucleatum subsp. polimorfo, Capnocytophaga gingivalis, Eikenella
corrodens e Aggregatibacter actinomycetemcomitans. Essa investigacdo a respeito da eficacia da terapia fotodinamica em
microrganismos Gram-negativos, expds que a TFD pode eliminar bactérias periodontopatogénicas ou atuar inibindo seu
crescimento. Sob certas condicdes, a exterminacdo das espécies anaerdbicas Porphyromonas gingivalis, Fusobacterium
nucleatum, Capnocytophaga gingivalis, foi alcancada.

Em outras analises, a TFD foi capaz de reduzir a contagem de Fusobacterium sp e Prevotella sp (Shibli et al.,
2003; Hayek et al., 2005). Resultados significativos também foram obtidos no tratamento ndo cirlrgico da periodontite in vivo,
por meio da TFD com TBO resultando na reducéo de Porphyromonas gingivalis em um modelo de rato (Komerik et al., 2003).

Ddortbudak et al. (2001) relataram a TFD utilizando TBO como fotossensibilizador e lasers de diodo (690 nm) como
fonte de luz nas superficies dos implantes (IMZ® revestido com spray de plasma, Friedrichsfeld AG, Mannheim, Alemanha).
Os resultados deste estudo in vivo evidenciaram que a TFD nas superficies de implantes envolvidas na peri-implantite é
extremamente vantajosa para reducdo de Porphyromonas gingivalis, Aggregatibacter actinomycetemcomitans e Prevotella
intermedia, ainda que ndo tenha sido obtida a eliminag&o total da bactéria.

Na analise feita por Kyungwon et al. (2015), uma espécie de bactéria anaerdébica associada a peri-implantite,
Aggregatibacter actinomycetemcomitans, foi investigada, sendo possivel avaliar o efeito da TFD, usando um LED de luz verde
como fonte de luz e eritrosina como fotossensibilizante. Os dados desse estudo demonstram que a TFD com eritrosina e uma
fonte de luz LED verde (520 nm) aplicada por 30 e 60 segundos promoveu expressiva reducao bacteriana.

Chan e Lai realizaram experimentos com o corante azul de metileno e trés fontes de luz, sendo essas: Um laser He — Ne
(632,8 nm) com uma poténcia de 30 mW, um laser de diodo de 100 mW a 665 nm e um laser de diodo, em poténcia distinta,
sendo essa 100 mW a 830 nm. A incubagdo utilizando somente com MB sem expor a irradiacéo leve, diminuiu estatisticamente
de forma significativa a Porphyromonas gingivalis (Chan & Lai, 2003).

Nesse mesmo estudo, Chan e Lai ndo comprovaram o efeito da técnica contra Aggregatibacter actinomycetemcomitans
usando MB de forma isolada em uma concentragdo de 0,01% com auséncia de aplicagdo de luz. J& o uso do corante MB somado
a aplicacdo de luz promoveu uma diminuicdo relevante de Aggregatibacter actinomycetemcomitans, sendo que a combinacéo
mais eficiente foi a de MB em uma concentracéo de 0,01% com um laser de diodo (665 nm). Em uma outra tentativa, dessa vez
por meio da aplicacdo de luz sozinha, sem incubacéo prévia com o fotossensibilizador MB, resultou em uma diminuicéo
estatisticamente consideravel de Aggregatibacter actinomycetemcomitans, independentemente da fonte de luz aplicada (laser He
— Ne a 632,8 nm, dois diodos diferentes a 665 nm ou 830 nm) (Chan & Lai, 2003).

Eick et al. (2013) descobriram em seu experimento, que o corante azul de toluidina O e um laser de diodo (625-635 nm)
promoviam uma eficaz reducdo da viabilidade de biofilmes de duas cepas distintas de Aggregatibacter actinomycetemcomitans.

Street, Pedigo & Loebel (2010) demonstraram que existe a possibilidade de eliminar quase 100% de Fusobacterium

nucleatum usando o MB combinado a um periodo de luz com um comprimento de onda de 650 a 675 nm.

4. Discussao

A TFD é uma técnica promissora para promover morte celular microbiana, que mesmo ap6s a realizacdo da terapia
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periodontal basica, poderiam se ocultar em areas retentivas e biofilmes, escapando dos agentes antimicrobianos convencionais. A
TFD envolve espécies altamente reativas, como oxigénio singleto e radical hidroxila, e por conta disso, ha alta probabilidade de
que elementos estruturais e significativos do biofilme sejam danificados por oxidacdo, resultando em consequente
enfraquecimento do biofilme, sendo necessarias modalidades de combinacdo da técnica para alcancar todo o potencial de
destruigdo dos biofilmes (Melo et al., 2013).

A literatura descreve suas vantagens como: extensa aplicabilidade, facil acessibilidade, baixo custo, boa toleréncia,
auséncia de efeitos colaterais e impossibilidade de resisténcia microbiana adquirida frente aos fotossensibilizadores (Garcez et
al., 2008).

Pode-se alegar que a TFD possui potencial positivo para ser aplicada no intuito de combater varias infeccdes orais, pois
apresenta baixa toxicidade local, ¢ capaz acelerar o tratamento odontoldgico, tem baixo custo, existem diversos
fotossensibilizadores disponiveis para cada tipo de fonte luminosa, e o tratamento ndo acarretara danos ao paciente. Assim, é
visivel as vantagens do uso da TFD no combate aos microrganismos causadores de doencas bucais, como a periodontite (Carrera
et al., 2016).

Bottura et al. (2011) usaram um modelo de ratos imunossuprimidos demonstrando a eficicia da TFD na diminuigdo da
perda 6ssea, que leva a periodontite. Varios outros estudos concordavam com a literatura anterior e apontavam ainda mais a
eficiéncia da TFD no tratamento da doenca periodontal (Fernandes et al., 2009; De Almeida et al., 2008; De Almeida et al.,
2007).

Para medir a acdo da TFD das células inflamatdrias na periodontite, Seguier et al. (2010) testaram dois sistemas de
administracdo de medicamentos. Os resultados evidenciaram que a TFD foi capaz de suprimir a reagdo inflamatdria gengival
durante a periodontite crénica e promoveu uma queda nas populagdes de células apresentadoras de antigenos por meio do sistema
de administracdo de medicamentos.

Segundo Yin et al. (2013), apesar de inimeras tentativas de induzir resisténcia em seu estudo por meio da realizacdo de
ciclos repetidos de TFD sub-letal e consequente recolonizagdo microbiana, ndo existem relatos de casos de resisténcia a
microrganismos induzidos pela técnica. Como explicagao, acredita-se que a TFD atue em varios locais dentro das células dos
microrganismos (Wainwright, 2010) e ofereca menos potencial para o desenvolvimento de resisténcia por microrganismos a
TFD do que antibidticos, que geralmente agem em um dnico alvo (Yin et al., 2013).

Diversos estudos in vitro (Sarkar & Wilson, 1993; Soukos et al., 1998; Pfitzner et al., 2004) concluiram que os
microrganismos periodontopatogénicos podem ser efetivamente eliminados pela TFD. Além disso, a andlise histoldgica dos
tecidos periodontais ap6s a realizagdo da TFD ndo apontou efeitos adversos, pois ndo houve formacdo de Ulcera no epitélio ou
inflamag&o no tecido conjuntivo detectados, mesmo com as doses mais altas de luz e as concentragdes de azul de toluidina usadas
(Komerik et al., 2003).

Chan e Lai (2003) e Alvarenga et al. (2015), apontam e confirmam a existéncia de uma infinidade de estudos in vitro
que comprovam a efetividade da terapia fotodindmica na redugdo de patdgenos relacionados ao desenvolvimento da doenca
periodontal, como Porphyromonas gingivalis, Aggregatibacter actinomycetemcomitans, Fusobacterium nucleatum, Prevotella
intermedia e Streptococcus sanguinis. Estes estudos foram conduzidos tanto em culturas de bactérias provenientes ou ndo de
pacientes periodontais, quanto em biofilme e seus indices de reducdo microbiana como resultado da terapia fotodindmica
variaram entre 91,1% e 100%.

No estudo randomizado de Lulic et al. (2009) foram realizadas cinco rodadas de TFD atuando como adjuvante ao
tratamento periodontal. Estas demonstraram melhores resultados clinicos do que quando foi realizado apenas o debridamento
mecénico em bolsas residuais de pacientes em manutencdo. O grupo teste apresentou redugdes da profundidade de sondagem,

sangramento a sondagem e ganho no nivel de inser¢do clinica em comparagao ao grupo controle.
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Seguindo as evidéncias destacadas anteriormente, outros estudos clinicos sobre a utilizacdo da TFD como auxiliar no
tratamento periodontal foram realizados tanto em casos de periodontite crénica (Braun et al., 2008; Christodoulides et al., 2008;
Betsy et al., 2014; Alwaeli, Al-Khateeb & Al-Sadi, 2015) e periodontite agressiva (De Oliveira et al., 2009), quanto na fase de
manutencdo e acompanhamento do tratamento periodontal (Kolbe et al., 2014), e resultaram na reducdo da profundidade de
clinica de sondagem, do sangramento a sondagem, do fluxo do fluido gengival e dos niveis de citocinas no fluido crevicular
gengival.

Com base no estudo experimental de Fernandes et al. (2010), foi possivel concluir a eficacia da TFD como tratamento
adjuvante para reducédo da perda 6ssea na periodontite experimental induzida quando comparada ao tratamento ndo-cirirgico
convencional.

De acordo com Kikuchi et al. (2015), ainda que muitos resultados preferiveis in vitro e in vivo demonstrem a efetividade
do uso da TFD, ha alguma variabilidade nos resultados dessa técnica na prética clinica, e, portanto, estudos adicionais a respeito
da TFD sdo necessarios para estabelecé-la como um tratamento auxiliar benéfico para periodontite. Em concordancia,
Chambrone, Wang e Romanos (2018) também apontam que TFD, quando usada como adjuvante ao tratamento periodontal, pode
fornecer melhorias clinicas quando comparada com as técnicas convencionais da terapia periodontal em pacientes com
periodontite moderada a grave, mas que Sao necessarios mais estudos para fidelizar a técnica.

Um ponto importante a ser destacado quanto a viabilidade de aplicacéo da técnica no dia a dia da clinica odontoldgica
é o custo demandado para realizacéo da técnica. Esclarecendo essa questdo, Eduardo et al. (2015) aborda como a TFD apresenta-
se promissora na Odontologia com multiplas aplicagdes e vantagens, destacando entre elas o custo, em vista que no mercado
mundial e brasileiro ja existem varias empresas que produzem equipamentos de laser em baixa poténcia, com custos acessiveis.
O autor aponta que o laser de alta poténcia, utilizado como fonte de luz para a realizacdo da técnica, enquadra-se como um
auxiliar favoravel no tratamento periodontal tradicional e ja é consagrado em diversos paises. No Brasil, seu uso vem ganhando
espaco e maior relevancia nos Gltimos anos devido a presenca de equipamentos com custo mais acessivel no mercado. Segundo
0 autor, essa tecnologia deve em um curto periodo de tempo ter suas vantagens estendidas a populacao.

Os questionamentos a respeito do custo da técnica devem-se ao fato de que antigamente, os aparelhos de laser eram
sistemas complexos e de alto valor econdbmico. A vantagem é que posteriormente os sistemas de laser de diodo foram
desenvolvidos, sendo esses de facil manuseio, portateis e de baixo custo. Machado (2000) confirma a afirmativa a respeito dos
lasers de diodo, apontando-os como uma alternativa de custo intermediario e alegando que existem modelos que cobrem
praticamente todo o espectro visivel e infravermelho préximo, atendendo a boa parte dos agentes fotossensibilizadores do
mercado. O autor diz que ao empregar FS de segunda geragdo, uso de diodos emissores de luz (LEDs) torna-se viavel,
possibilitando uma crescente reducdo no custo de procedimentos como a TFD. O custo final da técnica também foi confirmado,
em outras pesquisas, como baixo, destacando-se como uma das vantagens da terapia fotodindmica (Marotti et al., 2009; Selva et
al., 2020).

Desse modo, a TFD estd gradativamente sendo inserida na rotina clinica odontologica, exemplificando a insergdo e

sedimentacdo dos lasers na Odontologia moderna (Machado, 2000).
5. Concluséo

A Terapia Fotodinamica visa promover morte celular microbiana através da combinacéo de um corante na concentragao

e dose adequadas, denominado fotossensibilizador, ativado por uma fonte de luz (LED ou laser).
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Tem como vantagens a auséncia de efeitos colaterais e impossibilidade de gerar resisténcia microbiana, além de néo
necessitar de anestesia, ter custo acessivel, facilidade e rapidez da técnica, servindo como alternativa para potencializar os
resultados de terapias antibacterianas na Odontologia.

No tratamento periodontal tem muito a somar quando aplicada como coadjuvante, pois pode atuar na eliminacdo de
patdgenos periodontais retidos em areas de furca, sulcos, concavidades, areas distais dos molares e bolsas profundas, que devido
a limitagéo da instrumentagdo manual, acabam permanecendo e recolonizando esses sitios.

Mediante a inmeras vantagens e oportunidades de melhoria no tratamento periodontal, a Terapia Fotodindmica tende
a ganhar espago e se consolidar ao longo do tempo na pratica odontoldgica potencializando a efetividade de tratamentos
antimicrobianos e cicatrizantes. Dada a importancia do tema, sdo necessarios mais estudos para o estabelecimento de protocolos

clinicos padronizados e avaliacdo dos resultados a longo prazo.
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