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RAMOS, Ysabele Cristina Souza. Terapia fotodindmica antimicrobiana associada
ao tratamento de lesbGes cariosas profundas: uma conduta minimamente
invasiva. Trabalho de Conclusao de Curso. Curso de Bacharelado em odontologia.
Centro Universitario FAMINAS, 2022.

RESUMO

A carie dentaria € uma doenga caracterizada pela dissolugdo mineral dos tecidos
dentarios causada por acidos produzidos por bactérias presentes no biofilme que
metabolizam carboidratos da dieta que pode progredir pela estrutura dentaria e tornar-
se cavitada. A remogado mecanica do tecido cariado pode acarretar a retirada
desnecessaria de estrutura dentaria, aumentando, assim, o risco de exposi¢ao pulpar
acidental e/ou sintomas pés-operatérios se lesdes cariosas profundas forem tratadas,
0 que evidencia a necessidade de abordagens menos invasivas. Objetiva-se, com
este trabalho, relatar a eficacia da terapia fotodindmica antimicrobiana (TFD) em
associagao com o tratamento de lesdes cariosas profundas, analisar as vantagens
desta associagao e auxiliar o cirurgido-dentista na realizagdo de uma odontologia de
minima intervencao baseada em evidéncias. Para isto foi realizada uma revisao de
literatura a partir da busca de artigos nas bases de dados PubMed, Scielo e Biblioteca
Virtual de Saude/LILACS, utilizando os descritores “photochemotherapy” e “dental
caries”. Foram selecionados 17 artigos e realizada uma busca manual para a
construgcédo do trabalho na integra. Em razdo da eficacia do tratamento das lesbes
cariosas estar associada a diminui¢ao e eliminagdo dos microrganismos presentes no
local, a TFD, que é baseada na combinacdo de uma molécula ndo tdéxica, o
fotossensibilizador (FS), com uma fonte de luz de baixa energia com comprimento de
onda adequado para excitar o FS e oxigénio molecular, em conjunto a remogéao
seletiva de carie oferece reducdo da carga microbiana, reparagao tecidual e um
melhor progndstico, podendo aumentar a possibilidade de sucesso do tratamento.

Palavras-chave: Terapia fotodinamica. Carie dental. Odontopediatria.



RAMOS, Ysabele Cristina Souza. Antimicrobial photodynamic therapy associated
with the treatment of deep carious lesions: a minimally invasive approach.
Monograph for the Bachelor in Dentistry. Center University FAMINAS, 2022.

ABSTRACT

Dental caries is a disease characterized by the mineral dissolution of dental tissues
caused by acids produced by bacteria present in the biofilm that metabolize dietary
carbohydrates that can progress through the dental structure and become cavitated.
Mechanical removal of carious tissue can lead to unnecessary removal of tooth
structure, thus increasing the risk of accidental pulp exposure and/or postoperative
symptoms if deep carious lesions are treated, which highlights the need for less
invasive approaches. The objective of this work is to report the effectiveness of
antimicrobial photodynamic therapy (PDT) in association with the treatment of deep
carious lesions, to analyze the advantages of this association and to assist the dentist
in carrying out an evidence-based minimal intervention dentistry. For this, a literature
review was carried out based on the search for articles in the PubMed, Scielo and
Biblioteca Virtual da Saude/LILACS databases, wusing the descriptors
photochemotherapy and dental caries. 17 articles were selected and a manual search
was carried out for the construction of the work in its entirety. Because the
effectiveness of the treatment of carious lesions is associated with the reduction and
elimination of microorganisms present at the site, PDT, based on the combination of a
non-toxic molecule, the photosensitizer (PS), a low-energy light source with
wavelength suitable to excite PS and molecular oxygen, together with selective caries
removal, it offers reduced microbial load, tissue repair and a better prognosis, which
may increase the possibility of successful treatment.

Key Words: Photochemotherapy. Dental caries. Pediatric dentistry.
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1 INTRODUGAO

A carie dentaria é definida como uma doenca disbibtica cronica polimicrobiana
(SIMOM-SORO, MIRA, 2015), que acomete grande parte do mundo (KASSEBAUM et
al., 2015; CHANTARAMANEE et al., 2016), ocorrendo quando a geragao de acidos
pelo metabolismo bacteriano dissolve os minerais presentes na estrutura dentaria
(FEATHERSTONE et al., 2008).

A odontologia assume o papel de restaurar a integridade estrutural do dente
(RICKETTS et al., 2013). Nesse contexto, o manejo de lesdes cariosas profundas é
um desafio, ja que existe um amplo risco de exposicéo pulpar durante o procedimento
de remocao do tecido (BJORNDAL et al., 2005), podendo ocasionar endodontia ou
exodontia do elemento dentario (RICKETTS et al., 2013).

Diante disto, destacam-se procedimentos minimamente invasivos para o
tratamento das lesdes profundas. Uma das abordagens propostas € a remogao
seletiva da carie, que consiste na remogao conservadora do tecido cariado, a fim de
promover a preservacao da camada interna da dentina, chamada de afetada, que é
passivel de remineralizagdo (ORHAN et al., 2008, HAYASHI et al., 2011,
SCHWENDICKE et al., 2016). Tal abordagem parte do principio de que o processo
carioso € interrompido a medida que o suprimento de carboidratos, necessarios as
bactérias cariogénicas, ndo mais ocorre. Porém, ndo se pode descartar possiveis
efeitos metabdlicos prejudiciais na polpa a longo prazo (SCHWENDICKE et al., 2016).
Estes efeitos ainda ndo sao totalmente compreendidos e a sobrevivéncia,
permanéncia e proliferacdo destas bactérias, em especial quando ha microinfiltracao,
podem originar sensibilidade pos-operatdria (BRANNSTROM,1986), recorréncia de
carie (HIRAISHI, 2009) e eventuais falhas na restauracao (LI, 2014).

Ademais, a dificuldade na distincdo clinica entre dentina infectada e afetada
esta muitas vezes presente (NEVES et al., 2011), o que evidencia a necessidade de
abordagens complementares a este tratamento com o objetivo de desinfectar de forma
efetiva a dentina afetada. Portanto, a terapia fotodindmica antimicrobiana (TFD)
constitui um tratamento eficaz e tem sido utilizada como alternativa para diminuigao
da quantidade de microoganismos cariogénicos apdés a remocao seletiva de carie,
elevando o sucesso do tratamento (ORNELLAS et al., 2016).

Essa intervencédo baseia-se na ativacdo de um fotossensibilizador (elemento

quimico nao toxico) a partir de uma fonte de luz de energia de baixo nivel (AZIZI et al.,
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2016; PANHOCA et al., 2016). Na presenca de oxigénio, esta unido produz espécies
reativas de oxigénio, como oxigénio singleto e radicais livres, que causam danos
irreversiveis a componentes celulares essenciais e modificam atividades metabdlicas,
levando a morte celular (DOUGHERTY et al., 1998; CASTANO et al., 2004,
PASCHOAL et al., 2013).

Diferentes tipos de fotossensibilizantes sdo usados para a realizagao deste
procedimento, tais como derivados fenotiazinio, azul de metileno (AM) e azul de
toluidina (AT) (ARAUJO et al., 2015; MELO et al., 2015), fotoenticina (TERRA-
GARCIA et al., 2021), verde de indocianina (AZIZI et al., 2016; BAL et al., 2019;),
curcumina (AZIZI et al., 2019), rosa bengal (HIROSE et al., 2021), e outros.

Diante do exposto, ressaltando a importancia da manutencédo e preservagao
dos tecidos dentarios, o objetivo deste trabalho € relatar a eficacia da associagéo da
TFD no tratamento de lesdes cariosas profundas através de uma revisao de literatura

sobre o assunto.
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2 OBJETIVOS

2.1 OBJETIVOS GERAIS

Relatar a eficacia da terapia fotodinamica antimicrobiana (TFD) em associagao
com o tratamento de lesdes cariosas profundas através de uma revisédo de literatura

a fim de manter e preservar tecidos dentarios originais e promover saude oral.

2.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

e Expor a eficacia da TFD como terapia complementar ao tratamento de lesdes
cariosas profundas;

e Analisar as vantagens desta associagao para preservagao de estrutura dental
e promogao de saude bucal;

e Auxiliar o cirurgiao-dentista na realizacdo da minima intervencéo odontoldgica

baseada em evidéncias.



16

3 METODOLOGIA

Para atingir o objetivo proposto, uma revisao integrativa da literatura foi
realizada entre outubro e dezembro de 2021 nas bases de dados PUBMED, SCIELO
E BIBLIOTECA VIRTUAL DE SAUDE (BVS) (APENDICE A) utilizando os descritores
de acordo com a terminologia dos Descritores em Ciéncia da Saude (DeCS) “dental
caries” e “photochemotherapy” com auxilio do operador booleano “e” (and). Englobou-
se artigos publicados entre 2015 e 2021 produzidos nos idiomas inglés, espanhol e
portugués e que possuiam texto completo na base de dados. Ndo foram impostas
restricoes quanto ao local de publicacdo. No total foram encontrados 200 artigos.
Apods a remocgao das duplicatas, foram excluidos trabalhos sem acesso na integra e
com baixa qualidade metodolégica. 40 artigos foram selecionados apos leitura dos
titulos e resumos. Apds leitura completa dos artigos, selecionou-se 17 para a
construcdo deste trabalho. Uma busca manual nas referéncias dos estudos foi

realizada, além da leitura de referéncias classicas sobre o assunto.
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4 REVISAO DE LITERATURA

4.1 CARIE E MODELO CIRURGICO RESTAURADOR

A carie dentaria € uma doencga caracterizada pela dissolugdo mineral dos
tecidos dentarios causada por acidos produzidos por bactérias presentes no biofilme
que metabolizam carboidratos da dieta, em especial a sacarose (HOROWITZ,1998).
E, desse modo, considerada um processo dindmico com sua forca motriz vital no
biofilme cariogénico (KIDD, 2004). Tal condi¢ao, constitui, em dentes permanentes, a
doenca mais prevalente no mundo, enquanto em dentes deciduos encontra-se na
décima posicao, afetando, respectivamente, 2,4 bilhdes e 621 milhdes de pessoas
(KASSEBAUM et al., 2015).

Apo6s a desmineralizagdo do esmalte, as lesdes cariosas podem progredir
lentamente e atingir a dentina, fazendo com que sua camada mais externa seja
infectada com bactérias que destroem o tecido mineralizado e causar danos a matriz
de colageno, tornando-a umida e amolecida (OHGUSHI et al., 1975). Em
contrapartida, a camada mais interna da dentina ndo contém infeccgéao, inicialmente,
mas possui pequeno numero de microorganismos capazes de sofrer remineralizagao
(RICKETTS et al., 2008).

Quando a desmineralizagao dos tecidos dentais por estes acidos progride e
as lesdes cariosas tornam-se cavitadas, faz-se necessaria a remogao mecanica do
tecido. Durante muito tempo foi comum na odontologia a utilizagdo da remocgao
cirurgica completa (modelo cirurgico restaurador), ou a remogao nao seletiva do tecido
cariado, em que toda a dentina desmineralizada é removida até que se atinja tecido
duro. Desse modo nenhuma parte do tecido cariado visivel é deixado no dente
(MANTON et al., 2013).

Ao fazer uso desse modelo, em conjunto a remocéao do tecido cariado ocorre
também a retirada desnecessaria de estrutura dentaria e aumenta-se o risco de
exposicao pulpar acidental e/ou sintomas pds-operatorios se lesbes cariosas
profundas forem tratadas. Ademais, acarretam perda da qualidade e resisténcia do
remanescente (BITELLO-FIRMINO et al, 2018; CASAGRANDE et al, 2016;
RICKETTS et al., 2013).

Diante de tais fatos, para evitar danos a polpa dentaria, possibilidade de

tratamento endodéntico e até mesmo perda do elemento dentario propde-se uma
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abordagem mais conservadora de tratamento para lesbes cariosas profundas
(FUSAYAMA, 1997; SCHWENDICKE et al., 2013; THOMPSON et al., 2008; KIDD,
2004).

4.2 ODONTOLOGIA MINIMAMENTE INVASIVA

A odontologia, no decorrer de sua historia, cuidou da necessidade da
contencao das lesbes e danos causados pela evolugcido das lesdes cariosas, das
doencgas periodontais e outras, retratando, assim, uma abordagem restauradora e
reabilitadora. A melhor compreenséao da estrutura dos tecidos e de sua funcionalidade
nas ultimas décadas, no entanto, permitiram o desenvolvimento de condutas menos
invasivas no que diz respeito aos tratamentos odontolégicos. Nesse sentido, a
Odontologia Minimamente Invasiva (OMI) tem como objetivo a maxima preservagao
da estrutura dental sadia e utilizagdo de métodos de trabalho ndo mais mecanicistas,
como no modelo tradicional, mas uma abordagem que promove preservagao da saude
oral (FEJERSKOV; KIDD, 2011; ERICSON, 2004; ERICSON et al., 2003).

Dentre os procedimentos e condutas classificados como minimamente
invasivos, esta a remineralizagdo e acompanhamento de lesbes ndo cavitadas, a
realizacdo de preparos dentais conservadores, uso de materiais que liberam fltor e
outros ja presentes na odontologia. No que concerne a carie, entretanto, mesmo
podendo ser evitada, a doenga ainda é muito presente. (ERICSON et al., 2003;
MURDOCH-KINCH; MCLEAN, 2003; WALSH; BROSTEK, 2013; CHRISTENSEN,
2005).

O uso dessa abordagem mais conservadora parte do pressuposto de que as
bactérias cariogénicas tornam-se inviaveis e permanecem sem atividade quando o
suprimento de carboidratos € cortado, interrompendo o processo de carie
(FUSAYAMA, 1997; SCHWENDICKE et al., 2013; THOMPSON et al., 2008; KIDD,
2004). Portanto, este novo modelo envolve ndo apenas diagndstico precoce, mas
também classificagdo da profundidade e progressao da lesdo em dentes com uso de
imagens, determinagao do risco de carie em cada paciente (baixo, moderado ou alto),
diminui¢cdo da quantidade de bactérias na cavidade, manejo da dieta, interrompimento
de lesdes ativas e controle da doenga. Ademais, existe o envolvimento do paciente

em seu tratamento e controle em conjunto ao profissional.
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A minima intervengdo, em conjunto ao conhecimento sobre o
desenvolvimento da doencga carie possibilitou transformagdes no modelo restaurador,
com preservagao do tecido dentario capaz de ser remineralizado (ERICSON et al.,
2003; BUSSADORI, 2011). Atualmente, tais medidas conservadoras tém
demonstrado eficacia na redugdo das consequéncias do tratamento restaurador,
como dor pés-operatdria e exposi¢ao pulpar (RICKETTS et al., 2013).

Para o tratamento de lesdes cariosas profundas, tem-se como primeira
escolha, atualmente, a remocgéo seletiva ou parcial de carie (BUSSADORI, 2011;
ORHAN et al., 2008). A técnica objetiva a remog¢ao da camada de dentina infectada e
consequente redugdo da carga bacteriana e a preservacdo da dentina afetada.
(VAUGHAN; HIROKO; CRAIG, 2017). A camada mais superficial da dentina, que se
encontra intensamente descalcificada, com suas fibras colagenas degeneradas,
auséncia de odontoblastos e presenca de bactérias € denominada “infectada”. Sua
textura é amolecida e ndo apresenta capacidade de remineralizagdo. A camada mais
interna, porém, é caracterizada por descalcificagado intermediaria, fibras colagenas
inalteradas e processos odontoblasticos e recebe o nome de “dentina afetada”,
possuindo tecidos duros que podem sofrer remineralizacdo (FUSAYAMA, 1979;
ARAUJO et al., 2017).

Embora a remocgao seletiva de carie seja um tratamento eficaz na redugao
bacteriana e preservagdo da estrutura dentaria, ndo ha como garantir completa
remogao dos microorganismos ali presentes, podendo, certa quantidade, permanecer
na dentina afetada. Neste sentido, pode-se fazer uso de adjuvantes eficazes na
desinfeccdo da cavidade antes da restauracdo, aumentando as chances de um
tratamento bem-sucedido, como a Terapia Fotodindmica Antimicrobiana (ORNELLAS
et al., 2016; CIEPLIK et al., 2017).

4.3 TERAPIA FOTODINAMICA ANTIMICROBIANA

A terapia fotodindmica antimicrobiana (TFD) foi implementada nos primeiros
anos do século XX no tratamento do cancer (DOUGHERTY, 2002) e sua utilizagao
antimicrobiana foi redescoberta apds o surgimento das primeiras infecgdes resistentes
a medicamentos durante o inicio dos anos 1990 (WAINWRIGHT et al., 2017). E

baseada na combina¢cdo de uma molécula ndo téxica, o fotossensibilizador (FS), uma
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fonte de luz de baixa energia com comprimento de onda adequado para excitar o FS
e oxigénio molecular (WAINWRIGHT et al., 2017; PETELIN et al., 2015; HAMBLIN;
HASAN, 2004).

O FS capta fotons da fonte de luz e, apds a absorcéo da luz, passa de seu
estado singleto fundamental para um excitado. Ele pode perder energia ao emitir
fluorescéncia ou calor por meio de conversao interna e retornar ao seu estado inicial,
ou pode, ainda, ser transformado para um estado tripleto. Deste estado, pode haver
regressdo ao seu estado fundamental por emissdo de fosforescéncia ou por dois
mecanismos gerando espécies de oxigénio reativas. No tipo | ocorre transferéncia da
carga (elétrons) para substratos que o circundam e formacgéao de radicais superoxido
(O2). No tipo Il a energia € levada para o oxigénio molecular do estado fundamental,
gerando oxigénio singleto (O2) (oxigénio molecular energizado). Ao término desse
ciclo, o FS esta em seu estado fundamental mais uma vez e pronto para uma nova
absorcao de fotons e formacao de mais espécies reativas de oxigénio (ALVES et al.,
2014; BALTAZAR et al., 2015; WAINWRIGHT et al., 2017).

Na presencga de oxigénio, portanto, a luz pode ativar o FS que se liga a célula
alvo. Acredita-se que o oxigénio singleto ('02) realiza um importante papel na agéo
fotodindmica (MAISCH et al., 2007), que ocasiona danos a segmentos essenciais das
células ou disturbios irreversiveis em suas atividades metabdlicas, iniciando reagdes
oxidativas em ambiente proximo, como a parede celular bacteriana, membranas
lipidicas, enzimas ou mesmo acidos nucleicos, terminando em efeito bactericida
(WILLIAMS; PEARSON; COLLES, 2006; GUGLIELMI et al., 2011; SOUKOS;
GOODSON, 2011).

A escolha da fonte de luz é influenciada pelo FS escolhido. O FS mais
estudado para TFD é o azul de metileno e, por esse motivo, a luz mais utilizada para
interagir com ele é a luz vermelha visivel (HARRIS et al., 2005).

Isso se deve ao fato de que, em 1666, Isaac Newton apresentou o “disco de
Newton” onde mostrou que as cores claras vermelho, laranja, azul, verde, amarelo e
violeta juntas formam a luz branca e que a rotagdo de um disco pintado com tais cores
resultou na analise de um disco branco. No século XIX, Grassman expbs o conceito
de luz complementar, indicando que as cores do disco de Newton possuem uma cor
complementar no mesmo disco. Deste modo, um FS azul deve ser irradiado por uma

fonte de luz vermelha, por exemplo (SALVA, 2002).
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A luz vermelha (630-700 nm) esta sendo muito utilizada em TFD em razao
dos seus comprimentos de onda longos que podem penetrar nos tecidos de forma
efetiva e ativar alguns dos FS mais eficazes, como as fenotiazinas e porfirinas (ROLIM
et al., 2012). Essa luz pode ser expressa pelo laser de baixa poténcia (LBP) vermelho
ou por diodos emissores de luz (LEDs) vermelhos. O laser de baixa poténcia emite
energia no espectro vermelho e infravermelho, com poténcia entre 50 mW e 1W. Nao
apresenta efeito térmico, mas possui efeito bioestimulante, acelera regeneracgao
tecidual, cicatrizacao de feridas, reduz inflamacéao e outros por meio da interagao das
ondas eletromagnéticas da radiacéo, por isso sao também chamados de terapéuticos
(HOLMBERG et al., 2010).0 laser apresenta agao mais localizada e profunda do que
o LED, sendo mais indicado para tratamentos que necessitam de maior comprimento
de irradiacédo (HARRIS et al., 2005).

Os FS usados para TFD necessitam apresentar caracteristicas fisico-
quimicas e biolégicas adequadas. Devem possuir alta afinidade por microrganismos
e baixa afinidade por células do tecido hospedeiro, fazendo com que ocorra morte das
bactérias sem haver prejuizo ao corpo humano (ABRAHAMSE; HAMBLIN, 2016),
alem de ter absorg¢ao entre 600 e 800 nm. Esta absorgéo € ditada, na maioria dos
tecidos, pelo aglomerado de moléculas absorvedoras de luz. Para a TFD, trata-se da
agua e hemoglobina e a luz apropriada € a vermelha (WILSON; PATTERSON, 2008).

As principais classes de FS sdo: derivados de fenotiazinio (azul de metileno e
azul de toluidina), derivados de porfirina, clorina e ftalocianina (TMPyP e
PhotodithazineVR), derivados de xanteno (Eosina Y, Eritrosina e Rosa Bengal),
derivados de fulereno (fulereno C6), derivados de fenolenona (Sapyr), derivados de
riboflavina, derivados de curcumina etc. (CIEPLIK et al., 2018). O presente trabalho

enfatizara o uso do FS azul de metileno.

4.4 AZUL DE METILENO

Azul de metileno (AM) é um corante FS alcalino catidnico derivado de
fenotiazina. Apresenta baixo peso molecular e absor¢ao de luz que gira em torno de
660 nm. Trata-se de um po verde escuro que, com agua, resulta em uma solugéo azul
capaz de atravessar a membrana celular bacteriana, afetando o genona do

microrganismo e acarreta erradicagéo das bactérias (AZIZI et al., 2016). Além disso,
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€ eficaz contra microorganismos Gram-positivos e Gram-negativos (CIEPLIK et al,
2017), porém, bactérias Gram-positivas sédo inativadas com maior eficiéncia visto que
moléculas com carga positiva sdo carreadas com mais facilidade para o interior da
célula. Estas bactérias apresentam, em sua superficie externa, acidos teicdicos que
conferem a elas carga negativa, tonando o FS AM apropriado para a inativagao de
microrganismos cariogénicos (MIROUZE et al., 2018), considerando que, mesmo em
menor concentragdo, o AM pode penetrar nas paredes celulares dos microrganismos
com carga negativa e melhorar a agdo da TFD (FLOREZ et al., 2018). Além disso,
apresenta absorbancia maxima quando utilizado com luz vermelha (COSTA et al,,
2010). E o FS menos custoso e possui aplicacdes favoraveis na TFD por demonstrar
alto rendimento quéantico em relagdo a geracao de oxigénio singleto. A geragao de O2
na excitagdo da janela terapéutica — 600-900 nm — faz do AM um candidato
consideravel para a TFD, visto que a irradiacdo a laser em unido com oxigénio livre
elimina bactérias (AZIZI et al., 2016; SEONG; KIM, 2015).

4.5 TERAPIA FOTODINAMICA EM LESOES CARIOSAS PROFUNDAS

A dentina afetada, diferente da infectada, € um tecido vital que apresenta
estrutura de colageno robusta e com capacidade de remineralizagdo (FUSAYAMA et
al., 1966). Por isso, a fim de manter a integridade pulpar, a remogao parcial da carie
dentaria é a escolha de tratamento para lesdes cariosas profundas (BUSSADORI et
al., 2011).

No entanto, a utilizagdo de instrumentos manuais ou rotatérios ndo garante a
desinfeccdo e eliminacao total de bactérias residuais geralmente presentes na
cavidade apdés a remogao do tecido cariado (MERTZ-FAIRHURST et al., 1998).
Estudos demonstram que microrganismos, inclusive Streptococcus mutans, podem se
acomodar ao novo ambiente gerado debaixo das restauragcbes apds a remogao
seletiva (DUQUE et al., 2009). Ademais, as bactérias podem perdurar na dentina

mesmo apds a remogao completa da leséo cariosa (LULA et al., 2009).

Diante disto, a TFD € uma alternativa para o tratamento das lesbes cariosas
profundas e oferece vantagem sobre outras abordagens em relagcdo a redugao
bacteriana (ORHAN et al., 2008). Em razao da eficacia do tratamento das lesdes

cariosas estar associada a diminuicao e eliminacdo da microbiota presente no local, o
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uso da TFD em conjunto a remocgao seletiva de carie oferece reparagao tecidual e um
melhor prognéstico (CIEPLIK et al., 2017) podendo aumentar a possibilidade de
sucesso do tratamento (WAMBIER et al., 2007).

4.6 TECNICA DA TERAPIA FOTODINAMICA ANTIMICROBIANA

O procedimento clinico inicia-se com a anestesia e isolamento absoluto do
dente selecionado para realizagcdo da TFD com dique de borracha e remocao seletiva
do tecido cariado, onde apenas a dentina infectada € removida e a afetada é
preservada. Apds a remocgao seletiva, aplica-se o FS azul de metileno no preparo
dentario por 5 minutos (tempo de pré-irradiacéo) e, em seguida, faz-se a irradiagcéao
com laser de baixa poténcia e luz vermelha com comprimento de onda de 660 nm a
100 mW de poténcia e entrega de 9J de energia dentro da cavidade com tempo
variando, nos trabalhos analisados, entre 1 e 3 minutos. Entre os estudos utilizados
para analise da técnica houve diferengcas na densidade de energia do laser e
concentragéo do FS, ocorrendo em 300 J/CM? (AM 0,01%), 315 J/CM? (AM 0,01%) e
320 J/CM? (AM 0,01%) durante 90 segundos de tempo de exposic¢éo, além de 640
JICM? durante 180 segundos (AM 0,005%). Decorrido o tempo determinado, limpa-se
a cavidade utilizando agua, secagem com algodéao estéril e realiza-se a restauragao
do dente. Para protecdo dos olhos do cirurgido-dentista e do paciente faz-se
necessario a utilizacao de 6culos apropriados durante todo o tempo de intervencéao
clinica (CIEPLIK et al, 2017; ORNELLAS et al., 2016; NETO; DIAS, 2017; STEINER-
OLIVEIRA et al., 2015; ALVES et al., 2019).

Para um melhor entendimento da técnica um esquema didatico foi elaborado,
detalhando as etapas da TFD (APENDICE B).
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5 DISCUSSAO

Mudancas em relacdo ao tratamento de lesdes cariosas profundas ocorreram
nos ultimos anos e um questionamento atual levantado pela literatura cientifica se
trata da quantidade de dentina a ser removida antes de restaurar um dente (KIDD,
2004). As abordagens associando a TFD podem apresentar importante significado
clinico para a eficacia da desinfeccdo da dentina cariada restante contaminada por
bactérias (CIEPLIK et al., 2017). Portanto, tendo em vista que a remoc¢ao seletiva de
carie é indicada para lesbdes profundas (BUSSADORI, 2011), a técnica reduz o
excesso de remocao de dentina afetada e promove o auxilio na reparagao do tecido
dentario.

Em uma metanalise de ORNELLAS et al., 2016 (ORNELLAS et al.,2016) foi
concluido que existem evidéncias de que 0s microrganismos associados a carie
podem ser clinicamente diminuidos ou até mesmo erradicados com a remogao
seletiva de carie em associagdo com a técnica de TFD. Além disso, outros estudos
mostram a redugdo de microrganismos totais presentes na cavidade, como
Streptococcus mutans, lactobacillus, Streptococcus spp. por meio da TFD realizada
em lesdes cariosas profundas (MELO et al., 2015; ARAUJO et al., 2015). Notou-se,
entretanto, que alguns tiveram redugdes significativas e outros ndo, o que pode ter
sofrido influéncia dos diferentes protocolos utilizados, com variacao de FS, fonte de
luz, dosimetria e tempo de irradiacao.

CIEPLIK et al., 2017 (CIEPLIK et al., 2017) por meio de uma revisdo
sistematica analisaram seis estudos e observaram redugdo da carga microbiana
durante o tratamento de lesdes cariosas profundas. Cinco destes seis trabalhos
usaram como FS derivados de fenotiazinio (azul de metileno e azul de toluidina), que
apresentam boa absorgdo na regido espectral vermelha (LONGO et al., 2012;
CARVALHO et al.,, 2011). A penetragdo do FS e transmissédo de luz sao fatores
essenciais para a eficacia da TFD e o substrato tubular ndo homogéneo, organico e
umido da carie dentinaria pode fazer a inativagao bacteriana da TFD desafiadora.

Portanto, o FS possui relevancia para o resultado antimicrobiano. Muitos FS
sao utilizados para atingir esse efeito durante a realizacdo da TFD, mas o AM e azul
de toluidina sdo os mais testados em estudos in vivo e in situ.

Sabe-se que a ativacdo de um FS por luz vermelha é favoravel, visto que a

luz com comprimentos de ondas mais longos promove maior profundidade de
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penetracao do que luz com ondas curtas (HIRMER et al., 2012). Interessante levar em
consideragao, também, que a utilizagao laser vermelho nao causa inviabilidade das
células da polpa dentaria apds a aplicagdo da TFD (NAMMOUR et al., 2010; LONGO
et al., 2012). Em um trabalho que foi utilizado um protocolo de TFD com AM a 0,025
g/ml, analisaram o efeito indireto da terapia nas células pulpares, além da simulagao
da aplicacéo da TFD em cavidades cariadas in vivo por aplicagéo na zona afetada de
discos de dentina semelhantes a carie e descreveram que independente da espessura
destes discos o efeito indireto da TFD nao apresentou citotoxidade para as células
pulpares (DINIZ et al., 2015).

Estudos in vitro demonstraram a profundidade de penetracdo do AM variando
entre 45 e 60 um (MELO et al., 2014) e 190 ym para azul de toluidina (NOGUEIRA et
al., 2013), ao mesmo tempo em que streptococos orais sdo encontrados, em dentina
higida, a uma profundidade de 200 um (LOVE et al., 1997). A profundidade de
penetracdo bacteriana em dentina cariada, pode entdo, ser ainda maior (LOVE;
JENKINSON, 2002), o que traz a tona a importancia de se melhorar a difusdo dos FS
por meio de sistemas transportadores ou pelo uso de FS anfifilicos (CIEPLIK et al.,
2013).

E importante analisar o espectro de absorcdo do FS e os espectros de
emissao da fonte de luz utilizada para que se alcance eficiéncia da TFD. Na pesquisa
feita por DINIZ et al., 2015 (DINIZ et al., 2015) foi analisado, como em estudos
anteriores, que a aplicagdo de um laser ou do AM isoladamente ndo obteve efeito
sobre a vitalidade de Streptococcus mutans, quando comparado ao grupo controle. Ja
ORNELLAS et al., 2016 (ORNELLAS et al., 2016) dizem nao haver diferencas entre
os parametros do LED e do laser de baixa poténcia, visto que um dos trabalhos aplicou
a terapia utilizando dois FSs: azul de toluidina associado ao LED e AM associado ao
LBP e tiveram como resultado, em todas as terapias, mesmo no grupo controle, a
reducao de todos os microrganismos testados.

Ademais, o estudo de ARAUJO et al., 2015 (ARAUJO et al., 2015) demonstra
significativa redugcéo de bactérias viaveis apds a fotossensibilizagdo com uso de AM
associado a uma fonte de luz halégena (sem comprimento de onda), ndo havendo
diferenca estatistica entre a dentina profunda irradiada diretamente ou a dentina
profunda irradiada abaixo da dentina superficial (no grupo em que nao houve remogao
da dentina superficial). A incoeréncia e falta de colimagéao das fontes de luz halégenas

geram bandas de emissdo mais amplas e proporcionam emissédo de luz em todo o
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espectro de absorgcdo do FS, podendo otimizar o processo fotodinamico e,
considerando a ampla banda de emissdo de espectros, a terapia pode ter
aplicabilidade a uma maior variedade de corantes fotossensiveis (BURNS et al.,
1994).

O tempo de pré-irradiagao € um fator importante para que a TFD alcance
efeito antibacteriano, ja que auxilia na manutencao do FS dentro da bactéria e, assim,
obtém maior absorgdo de luz (BEVILACQUA et al., 2007). TEOFILO et al., 2021
(TEOFILO et al., 2021), em uma metanalise sobre quais FS s&o eficazes para a
reducao bacteriana, mostraram que, mesmo com a falta de padronizagao
metodologica entre os estudos analisados, aqueles que empregaram AT, AM e
Curcumina indicam maior reducdo bacteriana quando em bactérias relacionadas a
carie. Dentre esses, AM e AT (com 5 minutos de pré-irradiacdo) demonstraram os
melhores resultados. Outro estudo sobre a influéncia da pré-irradiagdo na TFD
verificou que 1 minuto de pré-irradiagcdo do AM reduziu estreptococos mutans no
biofilme e ndo houve diferenga estatistica quando comparado a redugdo da carga
bacteriana com maiores tempos de exposi¢éo (2 a 5 minutos) (FUMES et al., 2018).

A TFD sensibiliza com mais facilidade bactérias Gram-positivas. Sabe-se que
tal fato pode ser explicado de acordo com a agao de ligagdo da membrana celular em
funcao das variagdes encontradas em suas paredes celulares, que, em comparacgao
com as bactérias Gram-negativas, com duas bicamadas lipidicas servindo como
barreira funcional entre elas e o meio externo, apresentam espessura de membrana
permeavel (ORNELLAS et al., 2016; NAGATA et al., 2012).

Tem-se indicios de que parametros clinicos como cor, umidade e consisténcia
da dentina podem ser sugestivos de presenga de microrganismos cariogénicos (KIDD
etal., 1993; BIORNDAL et al., 1997). Entretanto, no trabalho realizado por ORNELLAS
et al, 2018 (ORNELLAS et al., 2018) observou-se consideravel redugcdo nos
microrganismos analisados sem influéncia das caracteristicas da dentina, sinalizando
ser a TFD eficaz em diferentes tipos de dentina. Neste trabalho, o protocolo utilizado
(associagao de AM a 0,01% (5 minutos de pré-irradiagao) a um laser vermelho, com
densidade de energia de 300 J/cm?, comprimento de onda de 660 nm, 100 mW, 90
segundos; 9J) demonstrou eficacia na redugéo da viabilidade dos microrganismos
totais, evidenciando a capacidade da TFD de reduzir cargas microbianas na dentina

em lesbes de cérie profunda como vantagem deste tratamento.
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O protocolo clinico utilizando AM como FS associado a LBP com 660 nm,
100mW, 320 J/cm?, entregando 9 J e duragao de 90 segundos foi utilizado em estudo
IN VIVO com 26 pacientes adultos-jovens demonstrando redugao consideravel de
microrganismos, mas, ainda assim, diferente dos altos valores encontrados em
estudos in vitro ou in situ (GUGLIELMI et al., 2011). STEINER-OLIVEIRA et al., 2015
(STEINER-OLIVEIRA et al., 2015) em estudo envolvendo TFD aplicada em dentes
deciduos e utilizando os mesmos parametros de GLUGLIELMI et al., 2011
(GUGLIELMI et al., 2011) obtiveram redugdo do numero dos microrganismos
analisados apos o tratamento, embora ndo se tenha alcangado, estatisticamente, uma
diferenga significante entre o grupo testado com TFD e grupo controle, em que o
tratamento foi feito removendo a dentina infectada, realizando limpeza da dentina
afetada e finalizado com o selamento da cavidade com material restaurador, mesmo
tendo sido observada uma tendéncia de maior redugdo dos microrganismos pela
utilizagao da TFD.

Fazendo uso de outro protocolo clinico, com a combina¢cado de AM 100 mg/L"
T e LED a 630 nm, 40 mW 75 J/cm? ; 7,5J, MENDEZ et al., 2018 (MENDEZ et al.,
2018) em estudo de microcosmos de dentina cariada tiveram resultados positivos
quanto a reducéo de estreptococos, estreptococos mutans e lactobacilos totais.

Levando em consideragao o fato de que a inativagao bacteriana é dificultada
quando os microrganismos sao irradiados por luz que atravessa fatias de dentina
desmineralizada, um protocolo com aumento de poténcia de densidade de energia do
laser e diminuigao da concentracédo do FS pode ser utilizado, visto que supde-se que
concentracdes inferiores do FS geram melhores resultados devido ao fendmeno de
auto-extincdo que pode ser induzido por altas concentracdes de corante, reduzindo a
quantidade de luz que alcanga as bactérias e gerando espécies reativas de oxigénio
que podem atrapalhar a eficacia da TFD. A aplicacdo da TFD com laser com
comprimento de onda de 660 nm, poténcia de 100 mW, densidade de energia de 640
J/icm? por 180 segundos combinado ao AM com concentragdo de 0,005% e tempo de
pré-irradiagcao de 5 minutos obteve como resultados, neste ensaio clinico, a reducao
de 92,6% de Streptococos mutans, enquanto apenas a remocao seletiva de carie
reduziu 76,4%. Além disso, em 40% dos pacientes avaliados houve eliminagao total
dos microrganismos apoés aplicagdo da TFD (BURNS et al., 1995; ALVES et al., 2019).

Outra preocupacao dos pesquisadores é a qualidade da restauracdo apds o

uso da TFD (possibilidade de interferéncia de radicais de oxigénio na colagem e
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formagdo de marcadores de resina na interface dente-adesivo por reagdo com o
solvente do adesivo e consequente perda da qualidade marginal da restauragao), e,
quanto a isto, existem evidéncias de que a TFD realizada com AM promove uma baixa
quantidade de oxigénio no FS, nao influenciando na polimerizagdo e, logo, ndo
aumentando microinfiltragcdo, mesmo em diferentes concentragbes (ALVES et al.,
2019), porém, em um estudo comparativo realizado por ALRAHLAH, A. et al., 2020
(ALRAHLAH, A. et al., 2020), a desinfeccao da dentina afetada com azul de metileno
obteve resultados inferiores a curcumina e verde de indocianina na resisténcia ao
cisalhamento da resina composta, por exemplo.

Apesar dos resultados positivos apresentados por estes estudos na redugao
da carga bacteriana, para que uma substancia seja considerada antimicrobiana é
preciso haver total inibicdo do crescimento do microrganismo ou redugao de 99,9%
da col6nia inicial (redugao de 3-log 10 nas unidades formadoras de colénias (UFC), o
que, na revisao sistematica e metanalise realizada por OLIVEIRA et al., 2019
(OLIVEIRA et al., 2019,), foi encontrado em 11 dos 34 artigos analisados. Os estudos
utilizados para a construcdo deste trabalho também nao alcancaram este valor,
entretanto, todos obtiveram redugado da carga microbiana apods utilizagdo da TFD.
Portanto, o principal objetivo da TFD ¢é a realizagdo de um tratamento para lesbes
cariosas profundas de forma conservadora a fim de reduzir a quantidade de
microrganismos na dentina remanescente afetada e evitar, dessa forma, a
necessidade de endodontia (STEINER-OLIVEIRA et al., 2015).
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6 CONCLUSAO

Conclui-se que a Terapia fotodinamica antimicrobiana € capaz de reduzir a
quantidade de microrganismos presentes na dentina apds remocgao seletiva de carie
e pode ser um recurso adjuvante no tratamento de lesbes cariosas profundas,
promovendo uma conduta minimamente invasiva. E importante considerar, entretanto,
que nao se tem definido um protocolo padrdo para aplicagao clinica da TFD, mas
todos os protocolos realizados (com diferentes fontes de luz, dosimetria, tempo de
exposicao e corantes) reduziram significativamente a carga bacteriana presente na
dentina afetada. No mais, sdo necessarios novos estudos para se obter a
padronizacao do protocolo a ser utilizado, assim como a definicdo da melhor escolha

da fonte de luz e fotossensibilizante.
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Figura 1: 1- Elemento com les&o de carie profunda; 2- Remocéao seletiva de cérie
com auxilio de colher de dentina; 3- Cavidade apenas com dentina afetada na
parede de fundo; 4-Aplicagado de azul de metileno em cavidade limpa e agao por 5
minutos; 5- Laser vermelho (9 J) por 90 segundos seguida de lavagem e secagem
da cavidade; 6- Restauragao com resina composta pela técnica incremental.

Fonte: Elaborado pelas autoras (2022)
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