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RESUMO 

Alguns métodos não medicamentosos têm sido utilizados de forma coadjuvante na 

tentativa de minimizar a lesão tecidual após a extração de terceiros molares, incluindo 

a ozonioterapia, contudo não há um consenso sobre o protocolo mais eficiente. O 

objetivo do presente trabalho foi comparar dois protocolos de administração da 

ozonioterapia com relação aos parâmetros clínicos (edema, abertura bucal máxima e 

dor) e bioquímicos salivares: proteína total (PT), fosfatase alcalina total (FAL), 

fosfatase ácida total (FAT), aspartato aminotransferase (AST), alanina 

aminotransferase (ALT), proteína carbonilada (PC), dano oxidativo aos lipídeos 

(TBARS), capacidade antioxidante total (CAT) e ácido úrico (AU). Para isso, 35 

voluntários foram randomizados em três grupos: OZO-GÁS (administração de 0,1 ml 

de gás ozonizado via subperiosteal); OZO-ÓLEO (administração de 600 mEq de óleo 

ozonizado via tópica) e PLACEBO (sem administração de qualquer terapia), 

administrados no pós-operatório (PO) imediato e aos 2 dias. As extrações dos 

terceiros molares foram realizadas por um único cirurgião. Para os parâmetros 

clínicos, a Escala Visual Analógica (EVA) e o Número de Resgate Analgésico (NAR) 

foram avaliados após 24 horas (H), 48H e 7 dias de PO; edema e abertura bucal 

máxima durante o pré e PO de 2 e 7 dias.  Nos mesmos períodos, amostras de saliva 

total não-estimuladas foram coletadas pelo método de expectoração para as análises 

bioquímicas por métodos espectrofotométricos. Os dados quantitativos foram 

submetidos aos testes estatísticos, considerando p<0,05. A avaliação dos parâmetros 

clínicos evidenciou que o grupo OZO-ÓLEO apresentou resultados mais efetivos na 

modulação da sintomatologia álgica PO em comparação a PLACEBO (P<0,05; Teste 

Holm-Sidak) corroborando com a avaliação bioquímica salvar na qual OZO-ÓLEO 

apresentou melhores resultados para a modulação de mediadores do estresse 

oxidativo (em comparação aos demais grupos (P<0,05; Teste Holm-Sidak). Conclui-



 
 

se que o óleo ozonizado pode ser administrado como terapia adjuvante no controle 

da sintomatologia pós-operatória da exodontia de terceiros molares. 

Palavras-chave: Cirurgia Bucal. Ozônio. Saliva. Dente Serotino. 
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ABSTRACT 

Some non-drug methods have been used as an adjunct in an attempt to minimize 

tissue damage after the extraction of third molars, including ozone therapy, however 

there is no consensus on the most efficient protocol. The objective of the present work 

was to compare two ozone therapy administration protocols in relation to clinical 

parameters (edema, maximum mouth opening and pain) and salivary biochemical 

parameters: total protein (TP), total alkaline phosphatase (FAL), total acid 

phosphatase (FAT) , aspartate aminotransferase (AST), alanine aminotransferase 

(ALT), protein carbonyl (PC), oxidative damage to lipids (TBARS), total antioxidant 

capacity (CAT) and uric acid (AU). For this, 35 volunteers were randomized into three 

groups: OZO-GÁS (administration of 0.1 ml of ozonized gas subperiosteally); OZO-

OLEO (administration of 600 mEq of ozonized oil topically) and PLACEBO (without 

administration of any therapy), administered in the immediate postoperative period 

(PO) and at 2 days. Third molar extractions were performed by a single surgeon. For 

clinical parameters, the Visual Analogue Scale (VAS) and Analgesic Rescue Number 

(NAR) were evaluated after 24 hours (H), 48H and 7 days PO; edema and maximum 

mouth opening during the pre and PO of 2 and 7 days. In the same periods, 

unstimulated total saliva samples were collected by the expectoration method for 

biochemical analyzes using spectrophotometric methods. Quantitative data were 

subjected to statistical tests, considering p<0.05. The evaluation of clinical parameters 

showed that the OZO-ÓLEO group presented more effective results in modulating PO 

pain symptoms compared to PLACEBO (P<0.05; Holm-Sidak Test), corroborating with 

the save biochemical evaluation in which OZO-ÓLEO presented better results for the 

modulation of oxidative stress mediators (compared to the other groups (P<0.05; 

Holm-Sidak test). It is concluded that ozonized oil can be administered as an adjuvant 

therapy in controlling postoperative symptoms of third molar extraction 

Keywords:  Surgery Oral. Ozone. Saliva. Molar Third. 
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1 INTRODUÇÃO 

A remoção cirúrgica de terceiros molares impactados é um dos procedimentos 

mais realizados por cirurgiões bucomaxilofaciais na prática clínica. As indicações para 

esta cirurgia incluem cárie extensa, pericoronarite, presença de lesões císticas 

associadas e problemas periodontais [1-3]. O ato cirúrgico envolve trauma nos tecidos 

moles e ósseos e pode resultar em dor considerável, edema e trismo no pós-

operatório [4,5]. 

Essas sequelas podem causar grande angústia e comprometer a qualidade de 

vida do paciente por um curto período de tempo [6-8]. A literatura tem evidenciado que 

o impacto da cirurgia de terceiros molares na qualidade de vida demonstrou-se ser 

três vezes maior em pacientes que apresentaram sintomatologia dolorosa, edema e 

trismo, isoladamente ou em combinação, em comparação com aqueles que foram 

assintomáticos no período pós-operatório [3,9]. Tal evidência enfatiza a necessidade 

do desenvolvimento de novos estudos sobre protocolos que auxiliem no controle da 

dor, edema e trismo em pacientes submetidos à cirurgia de terceiros molares [10,11]. 

A prescrição de corticosteroides locais ou sistêmicos e anti-inflamatórios não 

esteroidais (AINEs) é frequentemente recomendada [12,13]. Entretanto, a maioria 

deles pode manifestar efeitos colaterais como tendência a sangramento sistêmico, 

além de irritação do trato gastrointestinal e reações alérgicas [9]. Esse fato justifica os 

esforços para encontrar um novo método de controle da sintomatologia pós-operatória 

que não induza efeitos colaterais. Alguns métodos não medicamentosos têm sido 

utilizados de forma coadjuvante na tentativa de minimizar a lesão tecidual após a 

extração de terceiros molares, incluindo a crioterapia, aplicação de laser de baixa 

potência e ozonioterapia [9,10,14]. 

Na Odontologia, a ozonioterapia, a cada dia mais vem ganhando espaço como 

terapia adjuvante na prática odontológica cotidiana. O ozônio (O3) é um composto 

altamente reativo constituído por três átomos de oxigênio que atua como oxidante 

[15,16]. Está presente no nível do solo como um poluente do ar e da poluição urbana, 

bem como na estratosfera como uma camada protetora dos raios ultravioleta, 

apresentando papel importante na continuação do equilíbrio biológico da terra [15,17].  

Esse composto foi identificado pela primeira vez em 1839 por Christian 

Friedrich e desde então tem sido experimentado em vários aspectos da Medicina e da 
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Odontologia a mais de 100 anos. Em 1856 foi utilizado pela primeira vez para a 

desinfecção de salas cirúrgicas, e em 1870 para a purificação do sangue. Na década 

de 1930, Edward Fisch utilizou a ozonioterapia para desinfetar e curar feridas 

provenientes de cirurgias dentárias com grande sucesso [15,18,19]. 

No que diz respeito às suas ações biológicas, o O3 apresenta efeito 

antimicrobiano, imunoestimulante, anti-hipóxico e biossintético. O efeito 

antimicrobiano é resultado de sua ação seletiva nas células microbianas, danificando 

sua membrana citoplasmática devido à ozonólise de ligações duplas e induzida por 

modificação do conteúdo intracelular por causa de efeitos oxidantes. [20] O efeito anti-

hipóxico é dado pela melhora no transporte de oxigênio no sangue, que resulta em 

alteração do metabolismo e melhora do metabolismo de tecidos inflamados, 

aumentando sua oxigenação e reduzindo processos inflamatórios totais [20]. A ação 

imunoestimulante é dada pela influência no sistema imunológico celular e humoral. 

Em baixas concentrações, o O3 estimula a proliferação de células imunocompetentes 

e a síntese de imunoglobulinas, ele também ativa a função de macrófagos, aumenta 

a sensibilidade dos microrganismos a fagocitose e causa a síntese de substâncias 

biologicamente ativas como interleucinas, leucotrienos e prostaglandinas, que são 

benéficas na redução da inflamação e cicatrização de feridas. Em altas 

concentrações, esse composto causa efeito imunodepressivo [20]. 

Por fim, o efeito biossintético é dado pela ativação de mecanismos que 

promovem síntese proteica aumenta quantidade de ribossomos e mitocôndrias nas 

células. Essas mudanças em o nível celular explica a elevação da atividade funcional 

e potencial de regeneração de tecidos e órgãos [20]. Nesse contexto, estudos 

demonstraram que ozonioterapia tem sido utilizada como tratamento adjuvante em 

feridas na pele, especialmente em pacientes diabéticos, uma vez que possui 

capacidade de promover inflamação no corpo [21,22]. Isso produz respostas 

inflamatórias, secreção de imunomoduladores e resolução da condição por redução 

no dano oxidativo (o O3 induz alta expressão de citocinas e interferons importantes 

para a cicatrização de feridas). Portanto, o O3 é usado como agente terapêutico clínico 

para muitas doenças agudas ou crônicas, doenças inflamatórias, queimaduras, 

úlceras diabéticas. Apesar de seus benefícios, poucos estudos têm focado na 

compreensão de seu mecanismo de ação [19,21,22].  
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A administração da terapia é variável com base nos objetivos do tratamento e 

no local da terapia [26]. O O3 pode ser administrado por vários meios, como: gás, água 

e óleo [15,19,23]. A utilização intravenosa não é recomendada por apresentar grandes 

riscos de desenvolvimento de embolia aérea, quando sua utilização se faz necessária 

elabora-se uma solução salina com O2-O3 dissolvido para evitar intercorrência. Na 

forma gasosa, ele é gerado por máquinas através de um sistema aberto ou um sistema 

de sucção selado, como existem efeitos adversos associados ao mecanismo aberto, 

opta-se pela utilização do sistema de sucção selado. Nessa forma ele é administrado 

via insuflação, podendo ser retal (via comum de administração) ou em cavidade nasal, 

tubária, oral, vaginal, vesical, pleural e peritoneal [15,23]. A água ozonizada é usada 

como enxaguatório bucal ou como solução para ingestão oral com a finalidade 

antibacteriana, antiviral e antifúngica para vários distúrbios, como a halitose ou doença 

gengival. Além disso ela é altamente eficaz para tratamento tópico e para muitas 

alterações relacionadas à pele, sendo uma alternativa mais segura ao O3 gasoso 

[15,19] O óleo ozonizado pode ser conveniente e proporcionar maior permeação [15]. 

Quando em combinação com tratamento de água ozonizada na clínica, ele melhora 

significativamente o resultado do tratamento de O3 no manejo de bactérias, vírus e 

infecções fúngicas da pele [20]. Outras modalidades de terapias incluem injeção direta 

via intramuscular, intradiscal e paravertebral de administração [23]. 

Na última década, a utilização do O3 tornou-se popular no campo da 

odontologia, principalmente devido a sua ação bactericida, virucida, fungicida e efeitos 

de promoção de cura. Foi relatado como uma opção de tratamento bem-sucedida para 

diferentes aplicações, como manejo de lesões cariosas precoces, ulcerações, 

extrações, osteonecrose, lesões herpéticas, esterilização de cáries, canais radiculares 

e bolsas periodontais, clareamento dentário, limpeza de dentaduras e distúrbios da 

articulação temporomandibular (ATM) [3,24-26]. Na cirurgia odontológica, o O3 pode 

ser útil para promover a hemostasia, aumentar o suprimento local de oxigênio e inibir 

o crescimento bacteriano [1,3]. Um estudo de Kazancioglu et al. [3] evidenciou que a 

utilização da ozonioterapia por meio da aplicação de água ozonizada diariamente foi 

eficaz para acelerar a cicatrização epitelial da cavidade oral, principalmente nos dois 

primeiros dias de pós-operatório. De fato, vários regimes terapêuticos dessa 

modalidade de tratamento têm sido testados com sucesso in vitro e in vivo. 

Investigações clínicas adicionais são necessárias para determinar a eficiência dos 
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tipos de terapia e das diferentes vias de administração da ozonioterapia, que 

atualmente na medicina é considerada apenas um aliado terapêutico experimental, 

porém que em áreas como a odontologia é uma terapia em ascensão [11,27]. 

O reparo da ferida cirúrgica é complexo e envolve uma coordenada cascata de 

eventos que incluem fases inflamatória, proliferativa e de remodelação. Fatores de 

crescimento, enzimas, citocinas e quimiocinas acumuladas no espaço cirúrgico, 

durante a fase inflamatória da ferida cirúrgica, regulam o movimento celular e o 

infiltrado necessário para o reparo tecidual [28,29]. Como consequência desta injúria 

tecidual de ordem mecânica, as várias famílias de enzimas produzidas pelas células 

do estroma, epitélio e inflamatórias envolvidas na cicatrização das feridas cirúrgicas, 

estão sujeitas a serem liberadas na saliva. Apesar deste fato, são escassas as 

investigações relacionadas ao perfil de mudanças nos parâmetros salivares durante o 

processo de reparo de feridas pós-exodontia. Neste contexto, a saliva surge como 

uma ferramenta de auxílio na prevenção e diagnóstico, que se destaca pela facilidade 

de coleta, baixo custo-benefício e a pronta disponibilidade, cujo uso pode ser muito 

útil também no acompanhamento pós-operatório e na implementação de terapias 

adjuntas após as cirurgias orais [30-32]. 

A literatura evidencia que a PT salivar tem sido proposta como importante 

biomarcador de estresse em termos de desregulação autonômica, uma vez que 

aumenta em resposta ao estresse físico e psicológico por meio de interações com o 

sistema nervoso autônomo [33,34] e pode também ser afetada pela inflamação aguda 

após extração dentária [35]. A FAT, FAL, AST e ALT, são enzimas encontradas na 

saliva e que se destacam por sua importância no diagnóstico e monitoramento de 

doenças bucais e sistêmicas uma vez que atuam são biomarcadores de dano celular 

e inflamação na saliva. O aumento da atividade dessas enzimas na saliva também 

tem sido associado como consequência do processo destrutivo do osso alveolar e a 

degradação dos tecidos no estágio avançado da doença periodontal [36,37]. 

A saliva constitui uma defesa de primeira linha contra o estresse oxidativo e 

tem efeitos protetores contra microrganismos, toxinas e oxidantes. O AU é um dos 

antioxidantes não enzimáticos mais importantes e contribui com aproximadamente 

70% da CAT salivar [28,32]. O AU salivar e a CAT podem ser usados como 

biomarcador para avaliar a saúde do periodonto [28]. Nesse contexto, TBARS têm 

sido utilizado como biomarcador para mensuração do dano oxidativo [27,37]. Embora 
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estudos anteriores tenham relatado que a extração dentária pode desencadear um 

aumento do estresse oxidativo no plasma [28,38,39].  

Ao contrário de outras disfunções bucais e condições patológicas, nas quais o 

monitoramento de biomarcadores salivares é central para análise de sintomas, 

qualidade de vida e sucesso do tratamento dos pacientes, as alterações neste fluido 

após a remoção cirúrgica de terceiros molares inferiores impactados ainda não são 

investigadas.  

No que diz respeito a relevância desse tipo de investigação, apesar do uso 

clínico difundido na classe odontológica, sem qualquer restrição pelo Conselho 

Federal de Odontologia, não há consenso para as suas aplicações nos procedimentos 

odontológicos, o que suscita a necessidade de pesquisas clínicas. Isso é tão 

importante, que o Conselho Federal de Medicina em 2018 publicou uma nota técnica 

para a comunidade médica proibindo a utilização clínica antes de comprovações por 

meio de pesquisas científicas (Resolução CFM no 2.181/2018).   

Portanto, abrangendo o contexto da Cirurgia e Traumatologia Bucomaxilofacial, 

esta proposta possui importante justificativa de caráter investigativo por possuir a 

possibilidade de agregar conhecimento para a clínica de estratégias terapêuticas 

adjuvantes para o controle da sintomatologia pós-exodontias de terceiros molares, 

que não induzam efeitos colaterais locais e sistêmicos. 
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2 PROPOSIÇÃO 

O presente trabalho teve como objetivo geral comparar a eficiência de dois 

protocolos de administração da ozonioterapia, insuflação subperiosteal e óleo 

ozonizado no controle da sintomatologia após a remoção de terceiros molares. 

Os objetivos específicos deste estudo foram: 

1-) Comparar clinicamente a eficácia dos protocolos no controle da 

sintomatologia pós-operatória (dor, edema e abertura bucal máxima), os quais foram 

definidos como desfechos primários; 

2-) Analisar a concentração dos biomarcadores salivares indicadores de injuria 

tecidual (PT, FA, FAL, AST e ALT) e estresse oxidativo (PC, TBARS, TAC e AU) 

presentes na saliva dos pacientes de cada grupo experimental em cada tempo de 

análise, os quais foram definidos como desfechos secundários. 

A hipótese nula desta pesquisa foi que os grupos testes (insuflação 

subperiosteal e óleo ozonizado) não apresentariam diferenças em relação ao grupo 

controle (placebo), para os parâmetros clínicos e bioquímicos salivares analisados.   
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6 CONCLUSÃO 

Diante do exposto, pode-se inferir que o uso da ozonioterapia local, na 

dispersão por óleo pode ser administrada como terapia adjuvante no controle da 

sintomatologia pós-operatória da exodontia de terceiros molares, atuando de maneira 

efetiva no controle da sintomatologia álgica e auxiliando na modulação dos 

parâmetros bioquímicos salivares. 
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