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LONGO, M. Efeito da Terapia Fotodinamica no tratamento da Doenga Periodontal:
Revisdo da Literatura. 2009. 73 f. Monografia (Graduagdo)- Faculdade de Odontologia,
Universidade Estadual Paulista, Aragatuba, 2009.

RESUMO

Periodontite ¢ uma doenca multifatorial que est4 associada & perda dos tecidos de suporte
(ligamento periodontal, osso alveolar e cemento) ao redor dos dentes, e o principal
agente etioldgico local é o biofilme dental. O objetivo principal do tratamento periodontal é
0 restabelecimento da saude periodontal pela remocdo dos depositos bacterianos supra e
subgengival presentes na superficie radicular através da raspagem e alisamento radicular. No
entanto a terapia mecéanica ndo é capaz de eliminar os patdgenos periodontais devido a
capacidade que alguns microrganismos apresentam de se instalarem em &reas inacessiveis
aos instrumentos periodontais, além da penetragdo no interior da parede mole da bolsa.
Assim a terapia quimica com o uso de antibi6ticos é considerada um tratamento coadjuvante
a terapia mecénica, mas o uso indiscriminado dos antimicrobianos para reducdo dos
periodontopatdgenos tem levado a selecéo e resisténcia bacteriana. Desta forma, a busca por
meétodos coadjuvantes ao tratamento periodontal tem aumentado nos ultimos tempos. Com o
advento do laser de baixa intensidade surgiu uma nova opgéao terapéutica para diferentes
condigdes que afetam os tecidos e sua associagdo com drogas fotossensibilizadoras
(cromdforos) constitui a chamada Terapia Fotodindmica (PDT). Esta associacdo promove
um maior efeito fotobiolégico, podendo inclusive, promover a acéo letal sobre células e
microorganismos.Neste sentido, a PDT surge como um tratamento alternativo ao uso de
agentes antimicrobianos tradicionais no tratamento periodontal. Frente a estes fatos,
constituiu propdsito do presente estudo apresentar revisdo da literatura sobre o efeito da
terapia fotodindmica no tratamento da doenga periodontal. A andlise da literatura
demonstrou que a terapia fotodindmica € eficaz na reducdo: das bactérias
periodontopatogénicas, perda éssea alveolar na regido de furca em periodontites, dos sinais
clinicos da doenca periodontal, da inflamac&o ao redor dos dentes, além de permitir uma
reparacdo mais rapida dos tecidos, apresentando-se como coadjuvante promissor & raspagem
e alisamento corono-radicular. Embora existam evidéncias cientificas desses achados, novos
estudos devem ser realizados para se determinar parametros especificos do laser e do agente
fotossensibilizador, para tornar a terapia fotodindmica mais efetiva e previsivel.

Palavras-chave: Doenga Periodontal. Periodontite. Laser. Fotossensibilizadores. Terapia
fotodinamica (PDT).



LONGO, M. Effect of the Photodynamic Therapy in the treatment of the Periodontal
Disease: Revision of Literature. 2009. 73 f. Monografia (Graduagdo)- Faculdade de

Odontologia, Universidade Estadual Paulista, Aragatuba, 2009.

ABSTRACT

Periodontitis is a multifactorial disease that is associated to the loss of support tissue
(periodontal ligament, alveolar bone and cementum) around the teeth and the main local
etiologico agent is the dental biofilm. The main objective of the periodontal treatment is the
reestablishment of the periodontal health for the removal of the bacterial deposits supra and
subgingival gifts at the surface radicular through the scaling and root planing. However the
mechanical therapy is not able to eliminate the periodontal pathogens due the capacity that
some microorganisms have to install in inaccessible area to the periodontal instruments,
beyond the penetration the interior of the soft wall of the pocket. Thus the chemical therapy
using antibiotic is considered a coadjuvants treatment to the therapy mechanical, but the
indiscriminate use of antimicrobials for reduction of the periodontopathogens have taken the
selection and bacterial resistance. In such a way, the search for coadjuvants methods to the
periodontal treatment has increased in the last times. With the advent of low level laser
emerged a new therapeutic option for different conditions that affect the tissues and its
association with photosensitizing drugs (chromophore) constitutes the call Photodynamic
Therapy (PDT). This association promotes a greater effect photobiology, may also promote
the lethal action on cells and microorganisms. In this direction, the PDT appears as an
alternative treatment to the use of agent traditional antimicrobials in the periodontal
treatment. Front to these facts, the purpose constituts to review the present study’s literature
on the effect of the photodynamic therapy in the treatment of the periodontal disease. The
analysis of literature demonstrated that the photodynamic therapy is efficient in the
reduction: of the periodontopathogenic bacteria, alveolar bone loss in the furcation area in
periodontitis, the clinical signs of periodontal disease, the inflammation around of teeth,
beyond allowing to a faster repairing of tissues, presenting itself as coadjuvants promising
to the scaling and planing crown-root. Although there are some scientific evidences already
documented, new studies must be done to determine the laser’s parameters and the
photosensitizing agent, so that the photodynamic therapy becames more effective and
previsible.

Keywords: Periodontal Disease. Periodontitis. Laser. Photossensitizer. Photodynamic
Therapy (PDT).



LISTA DE ABREVIATURAS E SIGLAS

Aa= Aggregatibacter actinomycetemcomitans
AsGaAl = Arseneto de Galio e Aluminio
ATP = Adenosina trifosfato
BOP = Sangramento de sondagem
CAL = Nivel de insercéo clinica
Ce-= Capnocytophaga species
cm = Centimetro
Cr= Campylobacter rectus
= Densidade
DNA = Acido desoxirribonucléico
E.c= Eikenella corrodens
ELISA = Ensaio immunoabsorbent enzima-lig
E.n= Eubacterium nodatum
FDA = Food and Drug Admistration
FMBS = Contagem de sangramento da boca toda
FMPS = Contagem de placa da boca toda
F.n.= Fusobacterium nucleatum
FS= Fotossensibilizador
FSs = Fotossensibilizadores
GCF = Fluido gengival crevicular
HCL = Acido cloridrico
HeNe = Hélio-nednio
HLLT = Laser de alta intensidade (High reactive level laser treatment)
HpD = Derivados da hematoporfirina
Hz = Hertz (Frequéncia) — namero de oscilagdes completas de uma onda por
segundo, e expresso em Hertz ou pulsos por segundo.
= Joule — Uma unidade de energia
Jiem2 = Joules por centimetro quadrado. Joules refere-se
uma unidade de energia aplicada em uma area.
Kg= Unidade fundamental de medida de massa.
Laser = Acronimo de Light Amplification by Stimulated Emission of

Radiations/ Luz amplificada pela emisséo estimulada de radiagéo




LEDs = Luz emitindo de diodo(s)

LLLT = Laser de baixa intensidade (Low Level Laser Therapy)

MB = Azul de metileno

mg = Miligramas, equivalente a milésima parte do grama.

mg/mL = Miligrama por mililitro

mm = Milimetro, equivalente a milésima parte do metro.

mwW = Milionésima parte do Watt- miliwatt

Nm = Nanometro — Bilionésima parte do metro, utilizado para medir o

comprimento de onda. Sua abreviatura é 10-9 metros.

= Poténcia

PD = Profundidade de sondagem

PDT= Photodynamic Therapy- Terapia fotodinamica

P.i= Prevotella intermédia

P.m.= Peptostreptococcus micros

PP= Patogenicos periodontais

PPD = Profundidade de sondagem de bolsa

P.g.= Porphyromonas gingivalis

P.gingivalis= | Porphyromonas gingivalis

PVP = Polivinilpirrolidone

RANKL= Ativador do receptor do ligante nuclear do fator-Kappa B

REC = Recessdo gengival

RM = Remocéo mecanica

SFFR = Taxa de fluxo do fluido sulcular

S. mutans= Streptococcus mutans

SRP = Raspagem e alisamento radicular

S.sanguinis= | Streptococcus sanguinis

S. sobrinus = | streptococcus sobrinus

TB = Azul de toluidina

TBO = Azul de toluidina O

Td.= Treponema denticola

T.f= Tannerella forsythensis

TNF-alfa= Fator-alfa necrose tumoral

USA = Estados Unidos da América

UFC =

Unidades formadoras de colonia




USP = Universidade de Séo Paulo
= Watt,unidade de poténcia
ul = Microlitro
uM = Micro molar
pg = Microgramas, equivalente @ milionésima parte do grama
pg/mL = Microgramas por mililitros.
A= Comprimento de onda
% = Porcentagem
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1. INTRODUCAO

A Doenca Periodontal é o resultado da destruigéo dos tecidos de suporte do elemento
dental pela acdo de microorganismos periodontopatdgenos. Esses microorganismos liberam
substancias que agridem diretamente os tecidos periodontais, além de induzir a destrui¢do
tecidual por respostas inflamatérias e imunoldgicas do proprio hospedeiro. Além disso,
fatores sisttmicos tais como diabetes, tabaco e estresse podem influenciar no
desenvolvimento de doengas periodontais mais agressivas (FERNANDES, 2007).

Causada por placa dental e um biofilme ( principal fator etoldgico ) é caracterizado
por sinais clinicos da inflamagdo como, sangramento na sondagem ,edema e perda de
tecidos de suporte periodontal (ALMEIDA, et al, 2008).

E uma doenga multifatorial modificada por numerosos fatores de risco. Numerosas
diferentes espécies de bactérias residem no biofilme da placa sendo responsavel por induzir
e manter a inflamacdo (MEISEL; KOCHER, 2005).

Em paises industrializados, a periodontite afeta 30 a 50% da populacdo adulta, 10%
apresentam sintomas severos (MEISEL; KOCHER, 2005).

Ainda é amplamente aceito que a iniciacdo e progressdo da doenca periodontal séo
causadas pela presenga de microorganismos patogénicos.  Estes microorganismos,
principalmente bactérias anaerdbicas, podem causar danos diretos e indiretos ao periodonto,
por ativar uma variedade de resposta no hospedeiro, que resultard em destruicdo do tecido
conjuntivo e 6sseo (DEAS et al, 2003).

Frente a tais fatos, tentativas de controlar os efeitos destrutivos das doengas
periodontais crdnicas e a regenerar os tecidos perdidos, irdo requerer o restabelecimento da
juncdo dentogengival. A terapia periodontal convencional, seja de natureza cirdrgica ou ndo
cirirgica, usualmente envolve instrumentacdo do complexo dentogengival inflamado
(AUKHIL, 2000), e ja esta largamente demonstrado e documentado na literatura que o
sucesso da terapia periodontal consiste na remocao da placa supragengival e principalmente,
pela completa remocdo mecénica da placa subgengival com a técnica de raspagem e
alisamento radicular (SLOTS, 1979). Clinicamente hd evidéncias que a Raspagem e
Alisamento Radicular (RAR) com instrumentos manuais é a terapia mais efetiva no
tratamento da doenga periodontal (AINAMO et al, 1992; CATON et al, 2001).

No entanto sua efetividade é limitada em determinadas condicdes clinicas como em
areas de bi ou trifurcacOes, depressdes radiculares ou até mesmo por condicOes da dimenséo

da ponta ativa dos instrumentos periodontais que mostram-se incapazes de atingir a
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plenitude de efetividade nestas &reas. Diferentes terapias coadjuvantes ao tratamento
mecéanico de raspagem e alisamento radicular sdo propostas para o tratamento periodontal.
Dentre estas inclui- se o uso de antibiticos, sendo o mais utilizado os derivados da
tetraciclina (AINAMO et al,, 1992; CATON et al, 2001), administrados local
(MOSKOW,; TANNENBAUM, 1991) ou sistemicamente (MEALEY; RETHMAN, 2003).
Com o avango das pesquisas, embasadas no melhor conhecimento da etiologia das doengas
periodontais e em evidéncias da especificidade microbiana, tém sido levantadas duvidas
quanto a eficécia do tratamento de raspagem e alisamento radicular como forma de terapia
Unica em algumas periodontites (WAERHAUG, 1978; RABBANI; CAFFESSE, 1981;
SOCRANSCKY; HAFFAJEE, 1998).

Por este motivo alguns autores indicam a terapia quimica associada ao tratamento de
raspagem e alisamento radicular (LOESCHE et al.,1981; GOODSON et al., 1985; NOYAN
et al., 1997; AWARTANI; ZULQARNAIN,1998).

Entdo essa terapia quimica é usada em casos que ndo respondem satisfatoriamente ao
tratamento convencional. Consiste na utilizagdo de agentes antimicrobianos como
antibioticos e anti-sépticos administrados localmente ou por via sisttmica. Porém o
problema do uso do antibidtico é a selecdo de bactérias resistentes responsaveis pela
propagacéao da doenca periodontal (ALMEIDA, 2004).

Em vista disso, métodos alternativos ao tratamento da periodontite com antibi6ticos
tém sido investigados (MATEVSKI et al., 2003). Assim a tecnologia dos lasers na &rea da
saude vem avancando e melhorando as possibilidades de realizarmos procedimentos menos
invasivos, com resultados iguais ou melhores que os métodos tradicionais.

O emprego dos diversos tipos de Lasers em periodontia tem crescido muito nas
ltimas décadas o que pode ser notado pela quantidade significativa de publicacdes
cientificas de experimentos realizados ndao s6 em animais, como também em humanos
(MESTER et al., 1968; MESTER et al., 1971; MESTER, 1973; MESTER; JASZSAGI-
NAGI, 1973; MESTER et al., 1976; MESTER et al.,, 1978; MESTER et al., 1985;
AVERBAKH et al., 1976; KANA et al., 1981; SURINCHAK et al., 1983; SOARES et al.,
1989; GARCIA, 1992; LEE et al., 1993; BISHT et al., 1994; MISERENDINO; PICK, 1995;
KAMEYA et al., 1995; LOWE et al., 1998; ESPINOSA, 1999; MALDONADO, 2000;
REZENDE, 2001; KOMERIK et al., 2002; YILMAZ et al., 2002; KOMERIK et al., 2003;
ALMEIDA, 2004; MEISEL E KOCHER, 2004; HAYEK et al., 2005; SIGUSCH et al.,
2005; QIN, 2006; ALMEIDA, 2007; QIN, 2007; CHONDROS, 2007; ANDERSEN et al.,
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2007; OLIVEIRA et al., 2007; CARGNELUTTI, 2007; ALMEIDA, 2008; BRAUM, 2008;
FERNANDES, 2009; LUAN, 2009; OLIVEIRA et al., 2009; PINHEIRO, et al., 2009).

Sendo uma forma de energia que se transforma em energia luminosa visivel ou ndo
dependendo da matéria que produz esse tipo de radiacdo (CONLAN et al., 1996).

Mais recentemente a PDT (Terapia Fotodinamica) tem sido empregada na
Odontologia, com grandes perspectiva no controle antimicrobiano, para promover efeitos
letais sobre microrganismos principalmente nos da doenga periodontal (ALMEIDA,
2004),constituindo-se em uma eficiente alternativa no tratamento de infecgdes microbianas
(ALMEIDA, 2008). Estudos tém apresentado resultados satisfatdrios com a utilizagéo da
PDT, na doenga periodontal experimental em animais (KOMERIH, 2003; SIGUSH et al.,
2005; ALMEIDA et al., 2007; YAMADA, 2007; ALMEIDA et al., 2008) e em humanos
(YILMAZ, et al., 2002; OLIVEIRA et al., 2007; ANDERSEN et al., 2007). Foi descrita
inicialmente para promover acdo letal sobre células cancerigenas, sendo utilizado nos
altimos anos para tratamento de outras doengas, constituindo-se em procedimentos
aprovados pela U.S Food and Drug Administration (FDA) e por inimeras agencias da salude
ao redor de todo mundo (ALMEIDA, 2006). Desta forma a terapia fotodindmica tem
despertado o interesse de muitos estudiosos (FERNANDES, 2007) devidos os efeitos
antibacterianos da PDT, inclusive contra bactérias orais, essa passou a ser estudada no
tratamento da doenca periodontal (FERNANDES, 2007).

A PDT é definida como uma reacdo fotoquimica oxigénio-dependente
,fundamentando-se na possibilidade do laser interagir com drogas fotossensibilizadoras
(cromdforos),0 que promoverd um maior efeito fotobioldgico, podendo inclusive, promover
a acdo letal sobre células e microrganismos (FERNANDES, 2007), devido a geracdo de
espécies de oxigénio reativo principalmente oxigénio singleto ou radicais livres
(ALMEIDA, 2007).

Recentemente, temos observado um nimero muito grande de pesquisas tanto in
vitro™ como “in vivo™ que demonstram as vantagens da utilizacdo da terapia fotodindmica no

controle antimicrobiano e no tratamento da doenca periodontal como terapia coadjuvante.

2. PROPOSICAO

Constitui propoésito do presente trabalho realizar uma revisdo da literatura sobre o

efeito da terapia fotodinamica no tratamento da doenca periodontal.
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3. REVISAO DA LITERATURA

3. a. Doenca Periodontal

O periodonto interliga o dente ao 0sso dos maxilares e é responsavel pelo seu suporte
durante a funcdo, sendo constituido por tecido conjuntivo, protegido por epitélio
pavimentoso estratificado, queratinizado na superficie mastigatéria e por epitélio ndo
queratinizado nas superficies juncional e do sulco (MELCHER, 1976).

Embora o periodonto seja uma estrutura altamente especializada e organizada esté
susceptivel a acdo de microorganismos. Frente a estes microorganismos, processos
inflamatorios e imunoldgicos sdo desencadeados nos tecidos periodontais como forma de
impedir que estes microorganismos se disseminem ou invadam os tecidos.

Estes processos representam as caracteristicas predominantes da gengivite e da
periodontite.

A reacdo inflamatdria pode ser visivel, microscopicamente pela anélise do infiltrado
inflamatério e clinicamente pela alteracdo da cor da gengiva e também pela sua forma.

Portanto, os processos inflamatérios e imunolégicos sdo mecanismos de defesa do
hospedeiro, que em alguns casos podem ser prejudiciais, pois sdo capazes de danificar ou
destruir células e estruturas vizinhas do tecido conjuntivo, além do osso alveolar. Tais
reagdes ndo sdo desencadeadas em resposta a uma simples espécie bacteriana, mas a uma
infeccdo bacteriana mista. Como resultado da evolugéo da doenga periodontal teremos a
perda do osso alveolar, degradacdo de fibras coldgenas e migragdo apical do epitélio
juncional a partir da juncdo cemento-esmalte (LINDHE et al., 1999), e finalmente possivel
perda do dente.

Dados atualmente disponiveis na literatura mostram que as substancias oriundas dos
microrganismos presentes no biofilme dental sdo patogénicas porque tém a capacidade de
ativar determinados mecanismos de defesa do hospedeiro que amplificam o dano tecidual.

Algumas destas substancias podem causar injuria direta as células e aos tecidos do
hospedeiro. Outros componentes microbianos podem ativar o processo inflamatorio ou o
sistema imune celular e humoral, o que secundariamente danifica o periodonto. E esta
ltima via a responsavel pela maior parte das injurias periodontais (PAGE; KOMMAN,
1997), sendo, também, considerada como a grande responsavel pela grande variacdo na
resposta do hospedeiro ao biofilme, constituindo um fator importante na etiopatogénese da
doenca periodontal (KINAME et al., 1999).
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Desta forma, a patogénese da doenga periodontal provoca a destruicdo das estruturas
de sustentacdo dental, como resultado da agdo ineficiente do sistema de defesa do
hospedeiro em resposta ao acumulo do biofilme. Este processo patogénico apresenta
diferencas na extenséo e severidade no proprio individuo, tendo diferentes sitios acometidos
pela doenca e, entre diferentes individuos e as razfes para estas diferengas sdo multifatoriais
(GONCALVES, 2002; ALMEIDA, 2004), e podem ser modificadas por inimeros fatores de
risco.

Os fatores de risco para a doenga periodontal incluem fator genético, cigarro e
diabetes mellitus ndo controlada (ALMEIDA, 2007).

O sucesso do tratamento periodontal depende da eliminagdo dos fatores que
contribuem para a destruicdo dos tecidos periodontais de suporte, como: eliminagdo ou
controle dos agentes etioldgicos em especial o controle do biofilme dental. A redugéo
significativa da microbiota subgengival patogénica pode ser obtida pelo procedimento de
raspagem e alisamento, essa terapia periodontal convencional pode ser de natureza cirurgica
(campo aberto) ou ndo cirdrgica (campo fechado), consistindo na remocdo de placa
supragengival e principalmente pela completa remoc¢do mecénica da placa subgengival,
resultando em uma significante melhora clinica, porém ndo elimina as chances de
recorréncia e progresséo da doenga.

Essa raspagem e alisamento radicular € de extrema importancia, pois remove
depositos bacterianos , calculos, e camadas superficiais das raizes como cemento e dentina.

Esse cemento e dentina remanescente apds a raspagem e alisamento radicular podem
ainda estar contaminados tanto pela presenca de microrganismos nas suas superficies bem
como na camada de smear layer formada durante o procedimento da raspagem e alisamento
radicular podendo interferir no processo de reparo periodontal (ALMEIDA, 2006).

Entretanto a terapia mecénica utilizada isoladamente pode ser falha na eliminacéo de
bactérias patogénicas por localizarem-se no interior dos tecidos moles, duros ou em areas
inacessiveis aos instrumentos pariodontais como &reas de furca e depressdes radiculares.

Devido a estas limitagBes coadjuvantes que promovam a eliminacdo de patégenos
periodontais tem despertado o interesse de muitos pesquisadores que consideram 0 uso de
antibioticos e anti-septicos efetivos no tratamento periodontal, assim € notério na literatura a
preocupacdo dos autores com o tratamento quimico como agente coadjuvante aos
procedimentos mecénicos na remocédo do biofilme dental sobre a superficie radicular, tendo
diferentes formas de tratamento quimico radicular sido proposto, como o &cido citrico
(REGISTER; BURDICK, 1976; POLSON; PROYE, 1983; HANES et al., 1988, BABAY,
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2001), acido fosforico (BLOMLOF; LINDKOG, 1995; BLOMLOF, 1996; FARDAL;
LOWENBERG, 1990), EDTA (BLOMLOF et al., 2000; BABAY, 2001; PILATTI, 2001),
tetraciclina (MATTSON et al., 1999; BABAY, 2000; ISIK et al., 2000; BABAY, 2001),
Metronidazol (LOESCHE et al., 1981; 1992), Doxiciclina (POLSON et al., 1997; FEREZ et
al., 1999), Clorexidina, minoxicilina (VAN STEENBERGHE et al., 1993) e mais
recentemente o Laser de alta intensidade (THEODORQO et al., 2003; ALMEIDA, 2004).

Por outro lado a literatura evidencia também inimeras pesquisas que demostram a
selegéo e resisténcia bacteriana promovida pelo uso indiscriminado de antimicrobianos na
terapéutica periodontal.(FERNANDES, 2007).

Nesse contexto métodos alternativos de reducdo bacteriana tais como o uso de
sistemas de laser e associados com corantes (PDT) pode ser um método complementar para

o tratamento periodontal convencional (ALMEIDA, 2007).

3. b. Laser

A palavra LASER é um acrénimo com origem na lingua inglesa, Light Amplification
by Stimuleted Emission of Radiation “’amplificacdo de Luz por Emissdo Estimulada de
Radiacdo’” (LIMA, 2004).

E uma forma de energia que se transforma em energia luminosa visivel ou néo,
dependendo da matéria que produz esse tipo de radiacdo (CONLAN et al., 1996) e emite
uma radiacdo eletromagnética ndo ionizante, € uma radiacdo que se encontra no espectro de
luz que varia do infravermelho ao ultravioleta, passando pelo espectro visivel.

As raizes da tecnologia laser comecaram em 1917, quando Einstein formulou a
Teoria da “’Emissdo Estimulada’.

Com o avanco da tecnologia nas areas médicas e odontoldgicas, surgiu o primeiro
Laser na Califérnia (USA) criado por Theodore Maiman em 1960, com finalidades
cirirgicas tendo como meio ativador o rubi, emitindo na faixa (694,3 nm) do espectro
visivel. Posteriormente em 1965, Sinclair e Knoll empregaram o laser com objetivos
terapéuticos e com isso uma nova expectativa no tratamento de prevengdes terapéuticas e
tratamentos cirdrgicos. A partir dessa conquista, surgiram os primeiros relatos e publicagdes
sobre as aplicacdes do Laser utilizado para fotocoagulagéo em cirurgia de retina (ZARET et
al., 1963; KAPANY et al., 1963; LIMA, 2004).
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Assim o laser é muito utilizado em varias especialidades, tanto nas areas da Fisica,
quanto da Biologia e da Saude. Entretanto, apesar de esse tipo de tratamento ser bastante
conservador e atender aos anseios da Odontologia moderna, ainda ndo é uma realidade para
muitos profissionais cirurgides-dentistas, que tem por objetivo 0 seu uso para proporcionar
aos pacientes uma nova alternativa de tratamento para varios procedimentos (MELLO;
MELLO, 2001).

O laser ja vem sendo utilizado a cerca de 3 décadas em cirurgia e hoje em varias
especialidades da Medicina (Diagndsticos de lesdes, Dermatologia, Oftalmologia,
Otorrinolaringologia, Neurologia, Cardiologia, Gastroenterologia, Ortopedia, Urologia e
Nefrologia), e apenas nos Ultimos 15 anos verificamos que o laser comecou a ser utilizado
com mais freqiiéncia para intervengdes nas estruturas dentais, e atualmente comega ser uma
realidade na tecnologia Odontoldgica em varios paises do primeiro Mundo e em alguns da
America Latina (MELLO; MELLO, 2001).

A tecnologia dos lasers na area da salde continua avangando e melhorando as
possibilidades de realizarmos procedimentos menos invasivos, com resultados iguais ou
melhores que os métodos tradicionais (MELLO; MELLO, 2001).

Porém os primeiros trabalhos que relacionan a sua utilizagdo com o tratamento dental
datam de Goldman (1964), e Stern & Sognnaes (1972), sendo a partir destes estudos que
este assunto comeca a ser bastante pesquisado ndo apenas na Dentistica, mas também na
Periodontia em gengivectomia e na Endodontia para reducdo bacteriana de canais
radiculares contaminados (EDUARDO et al.1993).

O seu principio de amplificacdo esta na criacdo de uma populacdo de elétrons
estimulados a sairem do seu estado natural para um estado de maior energia. Quando
retornam ao seu estado original, esses elétrons emitem fotons com energia correspondentes a
de transicdo do atomo. Através de um processo em cadeia uma avalanche de emissdes
estimuladas de fotons é produzida e acontece a amplificacdo do fendmeno. O feixe de fotons
criado pode ser transportado através de um espelho semitransparente e a luz emitida é
altamente monocromética e direcional, permitindo assim a obtengdo de um foco
extremamente preciso

A radiacdo laser é apenas uma desencadeadora para a regulacdo do metabolismo
celular, por esse motivo é que s&o necessarias apenas baixas doses de energia.

O efeito sobre a celula vai depender do estado fisiologico que esta se encontra. Os

efeitos da fototerapia com laser em baixa intensidade poderiam ser explicados por um
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aumento da proliferacdo das células ou por mudangas na atividade fisiologicas de células
excitaveis (KARU, 1989).

A luz laser é caracterizada por apresentar sempre ondas eletromagnéticas com o
mesmo comprimento de onda e mesma cor (monocromaticidade). E, portanto, uma luz pura.
Essa caracteristica é importante devido a absorcdo seletiva do tecido humano, mesma
direcédo (unidirecionalidade ou colimagdo), mesma freqtiéncia (coeréncia), diferenciando da
luz normal que possui distintos comprimentos de onda, em todas as dire¢fes e é o resultado
da combinacéo de varios espectros.

A energia pulsatil pode ser de baixa , media e alta potencia, apresentando alteracbes
de acordo com a intensidade.

Alta intensidade: os lasers de alta intensidade sdo aqueles usados em procedimentos
cirrgicos, geram injuria aos tecidos pelo seu efeito fototérmico e seus procedimentos
provocam desnaturacdo celular, através da coagulagéo, vaporizacdo e carbonizacdo dos
tecidos. Esta terapia é chamada de high reactive level laser treatment (HLLT).

Média intensidade ou mid-laser emitem radiacbes com poténcias medianas, sem
poder destrutivo, sendo mais utilizados em fisioterapia.

Baixa intensidade: o uso de lasers de baixa intensidade se destina a geragdo de
reaccOes de fotobiomodulag&o celular, ndo devendo gerar efeitos térmicos e injuria tecidual,
e sim efeitos terapéuticos, que ocorrem devido a reacdes fotoquimicas, fotoelétricas e foto
energética, essa terapia é chamada de low reactive level laser treatment (LLLT) e séo
realizadas com os lasers terapéuticos.

Os emissores de laser podem ser classificados também quanto & emissdo da luz laser,
que pode ser pulsada, continua, chaveada e outras, porém, consideraremos para as
aplicacdes clinicas, somente os lasers que para a realizagdo da terapia, possuam emisséo de
forma continua.

Nos ultimos anos, um tema muito interessante e de diversas divergéncias é a
utilizacdo do Laser de baixa intensidade (LLLT- Low Level Laser Therapy), tal pela sua
acdo biomoduladora dentro do comprimento de onda (X) do laser de hélio-nednio (A = 632,8
nm) ou do Laser diodo de semicondutores (A= 670 a 960 nm).

O laser de baixa potencia (LILT) mais utilizado é o de Helio-neonio (HeNe),
atualmente sendo substituido pelo laser de diodo, esses lasers de baixa poténcia operam
numa faixa visivel do espectro(infravermelho) e seu comprimento de onda varia de 600 a
900 nm.
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Mello & Mello (2001) classificam os lasers quanto ao seu meio ativo e quanto ao seu
uso.

Karu e Mester séo pesquisadores que contribuiram e muito para a utilizacdo do Laser
de baixa intensidade na clinica. Seu valor terapéutico é altamente controvertido, variando
desde o efeito placebo (RYDEN et al. 1994) & sua acéo bactericida ,& prevencgdo eficaz da
cérie dental e a sua efetividade no processo de reparo.

Capacidade do Laser em baixa intensidade promover angiogénese (GARCIA, 1992),
proliferacdo celular (MESTER et al., 1985; ENWEMEKA, 1988), aceleracdo da sintese de
colageno, inflamagdo e aceleracdo dos eventos envolvidos na reparacdo tecidual
(ENWEMEKA, 1988; LAM; ABERGEL, 1986; BASFOR et al., 1986). Assim, o Laser, por
sua capacidade de promover maior aporte vascular da érea, favorecerd, conseqiientemente,
maior diapedese das células inflamatorias na area tratada (ALMEIDA, 2004).

Sendo utilizado principalmente como auxiliares no reparo tecidual, na analgesia para
aliviar a dor, controlar a inflamacéo e o edema, e atuar significativamente na velocidade da
cura, na cicatrizagdo de processo normal ou cronico.

Tem sido empregado com mais freqliéncia na pratica clinica os lasers de AsGaAl
(arseneto de galio-aluminio) e de HeNe.

Os laser estimulam fibroblastos, colaborando na producéo de fibras coldgenas mais
ordenadas, determinando um melhor padréo de cicatrizagdo nas lesdes (BASFORD, 1986).

O laser vermelho atua na biorregulacdo das organelas enquanto o infravermelho atua
na biorregulagdo da membrana citoplasmatica.

Na dependéncia do tipo de laser que estiver sendo utilizado pode produzir um efeito
bioldgico em nivel celular que consiste na estimulacdo seletiva das mitocdndrias, o que
determinard um significativo aumento na producdo de ATP, ou seja, ha um incremento no
metabolismo celular, a este mecanismo d& se o nome de bioestimulag&o.

O aumento na producéo de ATP acelera a divisdo mitdtica, aumentando 0s processos
de reparacdo tecidual, conseguido & custa da maior cicatrizagdo do tecido conjuntivo e

neoformagé&o de vasos, contribuindo para reparar perdas de substancias.

3. c. Terapia Fotodinamica (PDT)

Consiste na associagdo de um corante ou agente fotossensibilizador a uma fonte de

luz, baseando-se na administragéo topica ou sistémica de um corante ndo toxico sensivel a
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luz seguida da irradiagdo em baixas doses com luz visivel de comprimento de onda
adequada (PERUSSI, 2007). Fundamentando-se na possibilidade do laser interagir com
drogas fotossensibilizadoras (cromoforos) o que promoverd um maior efeito fotobioldgico,
podendo inclusive promover a acdo letal sobre células e microrganismos (ALMEIDA,
2006).

O processo fotodindmico requer a utilizacdo de 3 fatores, um composto quimico
denominado fotossenssibilizador (FS), a aplicagdo de uma luz que seja correspondente a
banda de absorcéo do FS, e a presenca de oxigénio (DOVIGO, 2007).

O termo *“terapia fotodindmica” é relativamente novo, mas a modalidade de
tratamento que combina a administragdo da droga e subseqliente exposi¢do a luz solar é
muito mais antiga. Existem relatos do uso de combinagdo de plantas ou extratos ingeridos
oralmente (contendo psoralenos, furo [3,2-g] cumarina ou 4&cido 6- hidroxi-5-
benzofuranoacrilico d-lactona) e luz do sol para tratar doengas de pele como vitiligo e
psoriase com sucesso na india, Egito e China ha 4000 anos.

A PDT foi descoberta acidentalmente em 1900 por Von Tappeiner e Raab
(ALMEIDA, 2006), assim a técnica comecou a ser empregada cientificamente, quando
Oscar Raab, um estudante de medicina e aluno de von Tappeiner na Universidade Ludwig-
Maximillian em Munique, observou que baixas concentragbes do corante acridina na
presenca de luz sobre Paramecia levavam esse organismo unicelular & morte sendo esta a
primeira investigagdo in vitro do efeito fotodindmico (DOVIGO, 2007). O que Raab
reportou é o principio de uma nova modalidade clinica para o tratamento do cancer e outras
moléstias, conhecida como Terapia Fotodindamica (PDT) (MACHADO, 2000).

Von Tappeiner e Albert Jesoniek em 1903 realizaram o tratamento de carcinomas de
células basais com aplicacdo de solucdo de 5% de eosina por via tdpica e posterior
exposicdo a lampadas ou a luz do sol. Além disso, no mesmo ano, publicaram um curto, mas
notavel artigo sobre o tratamento de herpes, psoriase e cancer de pele por aplicacéo topica
de eosina e subsequente exposicdo a luz do Sol. Von Tappeiner e seus colegas biomédicos
afirmaram que essas reag0es eram altamente dindmicas e diferiam da fotossensibilizagéo de
chapas fotogréaficas por certos corantes. Entdo o termo Photodynamische Wirkung (efeito
fotodinamico)foi cunhado, por von Tappeiner e Jodlbauer, para todas as reacgOes
fotobioldgicas, envolvendo um fotossensibilizador que ocorrem na presenca de oxigénio
molecular e levam a destruico de tecidos (SETUBAL, 2007).
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A descoberta das propriedades de um derivado da hematoporfirina, em 1970,
despertou um novo interesse clinico para a PDT, que atualmente vem sendo aplicada no
tratamento de alguns tipos de neoplasias (DOVIGO, 2007).

Uma modalidade terapéutica promissora para a inativagdo de microrganismos
patogénicos. Essa técnica foi originalmente desenvolvida para o tratamento de lesdes
cancerosas e vem sendo aplicada com sucesso na area da oncologia, promovendo danos
irreversiveis nas células do tecido neoplasico (DOVIGO, 2007).

Os primeiros trabalhos utilizando a terapia fotodindmica sobre bactérias orais foram
realizados por Wilson et al. (1992). Neste momento o maior interesse dos autores era
descobrir compostos quimicos que pudessem ser efetivamente utilizados como
fotossensibilizadores na terapia fotodindmica (FERNANDES, 2007).

Com o advento do laser em 1960 por Theodoro Maiman, esta terapia teve uma
evolugéo significativa, pois possibilitou a utilizagdo de uma fonte de luz intensa, coerente,
colimada, monocromatica, tendo ainda o efeito biomodulador sobre os tecidos (ALMEIDA,
2006).

No Brasil a implantagdo da Terapia Fotodindmica envolveu no inicio os fisicos do
Instituto de Fisica de S8o Carlos (USP) e médicos do Hospital Amaral Carvalho de Jad, S&o
Paulo (SETUBAL, 2007).

Foi inicialmente utilizada na &rea Médica para tratamento oncol6gico (TOMASELLI
etal., 2001; ALMEIDA, 2004).

Inicialmente descrita para promover agdo letal sobre células cancerigenas, tem sido
utilizado nos altimos anos para outras doencas sendo inclusive procedimento aprovado pela
FDA e por inimeras agencias da saude ao redor de todo mundo (ALMEIDA, 2006). Desta
forma a terapia fotodindmica tem despertado 0 interesse de muitos estudiosos
(FERNANDES, 2007).

No entanto, nos Gltimos anos observamos que tal modalidade tem sido objetivo de
inimeras pesquisas para o tratamento de infecgBes microbianas, principalmente em cepas
resistentes ao tratamento convencional com antibiéticos (MALIK et al., 1990; WILSON,
1994; WILSON et al., 1993, 1995; WAINWRIGHT, 1998; USACHEVA et al., 2001;
CHAN; LAI, 2003; KOMERICK et al., 2003; ALMEIDA, 2004).

Recentemente, alguns estudos tém demonstrado o potencial da PDT na inativagéo
microbiana, incluindo alguns tipos de virus, bactérias e fungos (DOVIGO, 2007).

Assim a PDT apresenta iniumeras vantagens como constituir-se em terapia especifica

a célula alvo, ndo apresentar efeito colateral, iniciar sua atividade somente quando
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exposta & luz e ndo favorecer a sele¢do de cepas resistentes (MAISCH, 2007) muito
comum com o uso indiscriminado de antibidticos (VanWINKELHOFF, 1996).

Recentemente tem sido empregada na Odontologia, com grande perspectiva no
controle antimicrobiano, para promover efeitos letais sobre microrganismos e
principalmente sobre a doenca periodontal (ALMEIDA, 2004) sendo uma eficiente
alternativa no tratamento de infec¢Ges microbianas, um problema agravado por um aumento
difuso comum de resisténcia antibi6tica microbiana (ALMEIDA, 2008).

Tal principio, embora inicialmente proposto e muito explorado pela terapia
oncoldgica, ainda é pouco utilizado na area odontoldgica (ALMEIDA, 2004; ESPINOSA,
1999; SILVA NETO, 2004; NOBREGA, 2005).

Desta forma a terapia fotodinamica tem sido temas de muitos estudos (ALMEIDA,
2006) e uma nova aproximacdo, podendo ser uma alternativa para métodos terapéuticos
convencionais (PFITZNER et al., 2004).

Assim os Fotossensibilizadores sdo substancias capazes de absorver a luz e para o
sucesso da terapia devem apresentar picos de absor¢éo coincidentes ou muito proximos ao
espectro de emissdo das luzes utilizadas, séo caracterizados pela sua habilidade de absorver
luz visivel.

Em funcéo do fato de absorverem luz com elevada eficiéncia, em alguma regido do
espectro visivel, alguns desses compostos sdo capazes de induzir ou participar de reagdes
fotoquimicas (MACHADO, 2000).

E sabido que muitos corantes apresentam poder antibacteriano, sendo que este é
amplificado com a presenca de radiac&o a laser (IGNACIO, 2007).

Desde o inicio do século, tem- se discutido o emprego de fotossensiblizadores como
drogas (MACHADO, 2000). Inimeros agentes fotossensibilizadores tem sido utilizados
como agentes terapéuticos, como é o caso: Azul de toluidina O, cristal violeta, (violeta de
genciana),fitalocianina dissulfonada de aluminio ,Hematoporfirinas, Tionina, Protoporfirina,
azul de metileno, Eosina (ALMEIDA, 2006), Verde de malaquita (FERNANDES, 2007 ),
Porfirinas, Fenotiazinas, Cianina, Acridina, Corantes fitoterapico, Clorinas, (clorina €6),
BLC1014, BLC1010.

Os fotossensibilizadores devem abranger algumas condigdes ideais como: ser
quimicamente puro e de composi¢do conhecida, apresentar a propriedade de reter-se
preferencialmente ao tecido alvo, baixa toxicidade quando em auséncia de luz, apresentar
toxicidade apenas quando em fotoativacéo,gerar oxigénio singleto ou superdxido quando
ativado (IGNACIO, 2007).
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Como a maioria das espécies bacterianas ndo apresenta componentes fotossensiveis a
utilizacdo de um fotossensibilizador que atrai para si a luz e inicia a fotoagao de radicais
livres é importante (WILSON et al., 1992).

Assim células desprovidas de componentes fotossensiveis enddgenos podem se
tornar sensiveis a luz se forem corados com fotossensibilizadores ou agentes cromoforos
exdgenos.

No entanto a habilidade de um componente em absorver uma luz incidente néo
significa necessariamente que ele possa atuar como um fotossensibilizador, para produzir
efeito antimicrobiano os fotossensibilizadores devem apresentar picos de absor¢do proximos
ao comprimento de onda utilizada e ndo devem apresentar danos tdxicos ao hospedeiro
(WILSON et al.1992; FERNANDES, 2007).

De acordo com Colussi et al. 1996, para que um composto quimico possa atuar como
FS (Um composto quimico, para ser aplicado em PDT) , deve apresentar propriedades
especificas tais como capacidade de ser solluvel e estdvel em solu¢do aquosa a pH
fisioldgico, permitindo sua circulagdo no meio celular, ter habilidade para o transporte
passivo ou ativo dentro das células, possuir facilidade para absorver ou emitir fotons (alto
rendimento quéntico), ndo ser toxico a niveis terapéuticos (biocompatibilidade).

Alguns compostos quimicos corantes tém sido avaliados quanto a suas capacidades
fotossensibilizadoras em microrganismos, como as fenotiazinas (azul de toluidina e azul de
metileno), as cianinas (indocianina verde), os fitoterdpicos (azuleno) e as ftalocianinas. Os
compostos derivados da hematoporfirina (do inglés, haematoporphyrin derivative ou HpD)
sédo FS amplamente utilizados para o tratamento de cancer com PDT, e entre eles destacam-
se 0 Photofrine, 0 Photogeme e 0 Photosane.

Os derivados de hematoporfirina, séo uma combinacdo de fotossensibilizadores
oligoméricos derivados do sangue, e foram os primeiros agentes a receberem aprovacdo do
FDA para aplicacéo clinica da PDT.

Os primeiros experimentos documentados em seres humanos usando
fotossensibilizadores datam de 1913, quando Meyer-Betz auto-injetou hematoporfirina e
pode observar a formacdo de edema em &reas expostas a luz (PINHEIRO; BRUGNERA
JUNIOR, 1998).

Novos agentes estdo sendo estudados procurando se estabelecer maior grau de
absorcdo em comprimentos de onda de 650 a 850 nm, permitindo assim maior penetra¢éo da

luz.
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Dentre eles citam-se os derivados das porfirinas e clorinas, purpurinas,
benzoporfirinas, fitalocianinas, naftocianinas, cristal de violeta, azul de toluidina O e azul de
metileno (LIMA, 2004).

Importante relato foi realizado por Shackley et al. (1999). Segundo cada agente
fotossensibilizador possui seu espectro de acéo e a luz deve ser aplicada no comprimento de
onda de maxima absor¢do. Clinicamente, esse comprimento de onda varia entre 420 nm
(azul) e 780 nm (infravermelho) (NOBREGA, 2005).

O azul de toluidina € um corante catidnico metacromatico, da familia do grupo das
tiazinas que cora seletivamente grupos &cidos de componentes teciduais (WEISSMAN et al.,
1952; RICHART, 1963; LIMA, 2004).

Rocha (1996) et al. relatam que o Azul de Toluidina-O (TBO) vem sendo utilizado
ha mais de trés décadas para evidenciacdo clinica de neoplasias malignas epiteliais
(NOBREGA, 2005).

O azul de toluidina como agente terapéutico foi usado pela primeira vez em 1949, no
tratamento de desordens hemorragicas.

Em pesquisa na literatura no que se refere ao uso da droga o Azul de Toluidina-O
como agente terapéutico, observamos sua utilizagdo basicamente em duas frentes de
pesquisa, Estomatologia no auxilio de diagndstico e Terapia fotodindmica letal, ou seja, sua
aplicagdo na viabilidade bacteriana (LIMA, 2004).

O azul de metileno (tetra-metil-tionina-cloridrica) apresenta peso molecular de
391,84, cor azulmetalica, hidrofilico com espectro de absorbancia de 660 nm e, este corante
é 0 mais importante representante dos corantes tiazinico tendo sido usado clinicamente para
corar células (SCHIMIDT et al., 1991).

Relatos encontrados na literatura demonstram que o azul de metileno foi utilizado
com coadjuvante no tratamento de diferentes patologias, face suas propriedades ansioliticas
e antidepressivas (EROGLU; CAGLAYAN, 1997; OLIVEIRA,; GUIMARAES, 1999),
capacidade de inativagdo de virus sobre suspensdo de células vermelhas (SKRIPCHENKO
et al., 1997) e capacidade de ativar o efeito fotobactericida sobre diferentes microrganismos
(WAINWRIGHT et al., 1999; USACHEVA et al., 2001; YILMAZ et al., 2002; CHAN;
LAI, 2003; ALMEIDA, 2004).

Para o uso da PDT s&o utilizadas varias formas de fontes de luz, ambos coerente
(Laser) e nédo-coerente (lampadas e diodos luminescentes- LEDs). Ambos 0s tipos possui
suas vantagens e desvantagens (CALIN; PARASCA, 2008).
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O LED representa uma nova possibilidade de aplicagdo de energia luminosa,
desenvolvido por meio de recentes evolugdes tecnoldgicas. E uma categoria de fonte de luz
fria que emite radiacdo numa faixa mais ampla do espectro, porém com um comprimento de
onda predominante, apresenta uma emissdo de luz espontanea, ndo coerente e com certo
espalhamento. Além disso, possui um custo menor e tecnologia mais simples comparada
com a dos aparelhos laser, fato este que tornaria a PDT uma prética clinicamente mais
acessivel (DOVIGO, 2007).

Bactérias inativas atraves dos efeitos fotodindmicos pode usar ambos fontes de luz
com um espectrum continuo(lampadas incandescentes, ldmpadas de arco do xénon,etc.)ou
fontes com espectrum em faixas(lampadas de descarga do gas ou lampadas de vapor
metélicas) (CALIN; PARASCA, 2008).

As lampadas convencionais incandescentes como as de tungsténio, xenonio e
mercurio, com a evolucédo da terapia fotodindmica, foram substituidas por fontes de luz mais
potentes, especificamente a luz do laser que pelo fato de que podem levar uma grande
densidade de energia (fluéncia) aos tecidos (j/lcm) através de fibras Opticas e com
comprimento de onda especifico (LIMA, 2004).

Laser é vista como uma fonte de luz ideal para a inativacdo fotodindmica de
bactérias, devido sua monocromaticidade e coeréncia.

A monocromaticidade permite irradiagdo com comprimento de onda exato o qual o
fotossensibilizador tem sua absor¢éo méxima.

A coeréncia oferece a possibilidade entregando a luz através das fibras Oticas nas
areas do corpo contaminadas. (CALIN; PARASCA, 2008).

A vantagem da luz dos lasers, quando comparada a outros tipos de luz, € que trata-se
de um eixo monocromatico de alta energia, passivel de ser focado e facilmente manipulado,
além de ser capaz de promover efeitos fotobioldgicos especificos.

Parametros da irradiacdo como comprimento de onda, eixo energetico, didmetro de
feixe, duragdo do pulso e tempo de exposi¢do podem ser combinados com as propriedades
fisicas, quimicas e bioldgicas do tecido alvo para que se obtenham resultados desejaveis
(NOBREGA, 2005).

Os lasers sdo os sistemas Opticos mais indicados para a fotossensibilizacdo, devido a
suas propriedades de monocromaticidade, coeréncia e alta intensidade. Além disso, a luz de
laser pode ser aplicada em regifes de dificil acesso, por meio de fibras dpticas. No entanto,
o tratamento de lesGes superficiais pode ser realizado com sucesso por meio de irradiagéo

com fontes de luz mais simples. Foi concluido que os desenvolvimentos de sistemas Opticos
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com tecnologia simplificada poderdo aumentar a aceitacdo e viabilidade da utilizagdo da
PDT entre os clinicos em geral (DOVIGO, 2007).

Lasers sdo certamente mais testadas do que outras fontes de luz, devido suas
vantagens tedricas. Estudos mostram uma boa eficiéncia em ambas as bactérias gram-
positivas e gram-negativas, usando algum fotossensibilizador.

Pesquisadores de reconhecimento mundial como a Profa. Tiina Karu quanto o Prof.
Endre Mester, contribuiram e muito com pesquisas para a utilizagdo do Laser de baixa
intensidade na clinica.

A terapia tem seu inicio quando a molécula do fotossensibilizador absorve a luz que
irradia e sai do seu estado fundamental migrando para um estado mais energético, porem
menos estavel, chamado de estado singleto. Devido a grande estabilidade deste nivel de
energia, a molécula tem um tempo de vida muito curto e tende a voltar para um nivel de
energia mais baixo ou mesmo para seu estado inicial.

Nessa transicdo, o excesso de energia pode ser transferido ao substrato de varias
formas: por meio de fluorescéncia, onde o fotossensibilizador emite energia em forma de
fotons, por conversdo interna ou também pode passar a um nivel de energia intermediério,
este nivel intermediario chamado de estado tripleto, entre o estado fundamental e o singleto,
apresenta um tempo de vida um pouco mais longo. Este decaimento energético pode excitar
outros componentes do meio, interagindo bem com a molécula de oxigénio e gerando
rapidamente formas tdxicas & célula, como peroxidos, radicais hidroxila, ions superoxidos e
oxigénio singleto, este ultimo sendo apontado como maior causador de dano celular
(CARGNELUTTI, 2007).

Uma estreita relacdo entre absor¢do do corante e comprimento de onda utilizado
deve ser observada na utilizacéo da terapia fotodindmica, pois a acdo fotoquimica sé ocorre
quando uma série de parametros é estabelecida. A presenga do fotossensibilizador e da
irradiacdo por fonte de luz apropriada geram o efeito iniciador da terapia fotodindmica. A
banda de absorcdo do fotossensibilizador deve ser ressonante com a radiagdo emitida,
absorvendo bem o comprimento de onda emitido (PRATES, 2005).

Essas reacBes podem também aumentar a angiogenese nos tecidos, o que
proporciona mais oxigénio na area (BENSTED; MOORE, 1989; FERNANDES, 2007).

Desta forma a PDT promove a sensibilizac&o letal bacteriana de forma mais efetiva
sobre bactérias Gram-positivas, enquanto as bactérias Gram-negativas sdo mais dificilmente
sensibilizadoras, alem de apresentarem baixa permeabilidade da membrana celular

bacteriana aos compostos externos de antibidticos (FERNANDES, 2007).
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A acéo bactericida desta nova opgéo terapéutica tem sido evidenciada em diferentes
microrganismos e Varios estudos experimentais in vitro e in vivo mostram resultados
satisfatorios usando a PDT provocando morte de bactérias periodontopatdgenos e ndo
periodontopatdgenos (ALMEIDA, 2008), tais como: Porphyromonas gingivalis, Prevotella
intermédia, Actinobacilos actinomycetemcomitans (Aggregatibacter
actinomycetemcomitans(A.a.),  Bacterdides  forsythus, Staphylococcus  aureus,
Staphylococcus epidermoides, Streptococcus pneumoniae, Enterococcus faecalis,
Hemophilus influenzae, Escherichia coli, Céndida albicans, Pseuddmonas aeruginosa,
Fusobacterium nucleatum, Streptococcus sanguis, Actinomyces naeslundii, Prevotella
denticola, Eubacterium sp, bastonetes Gram negativos capnfilicos,  Tannerella
forsythensis(T.f.), Treponema denticola(T.d.), Peptostreptococcus micros(P.m.),
Campylobacter rectus(C.r.), Eubacterium nodatum(E.n.), Eikenella corrodens(E.c.),

Capnocytophaga species(C.e.).

3. d. Pesquisa in vitro

De acordo com os pesquisadores Dobson e Wilson (1992), estudaram a agdo do laser
He-Ne (7.3 mW/632.8 nm/1.3 mm) associado a varios FSs sobre biofilmes de Streptococcus
Sanguinis, Porphyromonas gingivalis, Fusobacterium nucleatum e Actinobacillus
actinomycetemcomitans. Os biofilmes foram cultivados em placas de Petri contendo meios
de cultura especificos, e varias substancias corantes foram adicionadas a esses biofilmes,
com o intuito de avaliar a capacidade fotossensibilizadora de cada uma delas, seguido da
iluminagdo com a luz de laser. A analise dos resultados foi realizada por meio do
aparecimento de zonas de inibicdo de crescimento. Para o microrganismo S. Sanguis foram
utilizados os FSs violeta cristal, azul de metileno, azul de orto-toluidina e azul metalico
todos nas concentracGes de 0,01% e 0,1%, enquanto para o fotossensibilizante ftalocianina,
a concentracdo utilizada foi de 0,005%. Todos os biofilmes foram irradiados durante 10 ou
60 segundos com a luz do laser de He-Ne. Outro tipo de experimento foi realizado para os
quatro  microrganismos utilizando a concentragdo de 0.005% dos seguintes
fotossensibilizantes: azul de toluidina, hematoporfirina, HCI, azul de metileno, ftalocianina e
hematoporfirina éster, porém durante 10 ou 30 segundos de exposicdo a luz do laser de He-
Ne. Pela andlise dos resultados foi verificada a redu¢do no nimero de microrganismos para
as quatro espécies apos a utilizagdo de azul de orto-toluidina e azul de metileno, ambos na

concentragdo de 0,005% submetidos a irradiacdo durante 30 segundos (16,5 J/cm2). Os
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demais FSs foram efetivos apenas para alguns microrganismos. Devido a estes resultados, os
autores sugerem que uma fotoinativacdo pode ser efetiva para a eliminacdo de bactérias
periodontopatogénicas da placa dental.

Okamoto et al. (1992), investigaram in vitro, o efeito antimicrobiano do laser de He-
Ne associado a diversos corantes sobre microorganismos patogénicos.Os autores testaram o
efeito antimicrobiano do laser de He-Ne quando combinado com dez tipos de corantes
(azuis, roxos e verdes) em espectroscopia de absorgdo atdmica, espectroscopia ultravioleta e
zona de inibicéo de crescimento em placas de cultura. Verificaram-se neste estudo os efeitos
letais sobre os microorganismos eram efetivos, apenas quando corantes especificos foram
utilizados.

Wilson et al. (1993), realizaram um trabalho com culturas Porphyromonas gingivalis,
Fusobacterium nucleatun e Actinobacillus actinomycetemcomitans. Essas foram tratadas
com fotossensibilizadores e entdo expostas a luz do laser HeNe com 7,3mW de potencia por
80segundos.Somente o azul de toluidina O (25 microgramas/mL)e azul de metileno (25
microgramas/mL) associados ao laser foram efetivos na eliminagdo de todas as bactérias,
resultando em uma diminuicdo significativa na contagem final de nimeros de colénias
bacterianas.O laser na auséncia de fotossensibilizadores ndo foi efetivo contra os
microrganismos estudados.Os autores concluiram que a terapia fotodinAmica com
determinantes agentes fotossensibilizadores foi efetiva na reducéo de nimeros de bactérias
podendo ser utilizado para eliminagéo de periodontopatdgenos em sitios doentes.

Soukos et al. (1996), avaliaram os efeitos da terapia fotodindmica, in vitro, da
radiacdo laser vermelha e do corante azul de toluidina sobre queratindcitos orais humanos,
fibroblastos e cultura de S. sanguis. O objetivo do trabalho era avaliar se a PDT poderia ser
usada no tratamento da doenca periodontal, eliminando as bactérias causadoras da mesma,
sem provocar danos aos tecidos adjacentes. Os autores concluiram que o uso de baixas
concentracdes de corante e do laser provocava a morte bacteriana e ndo reduzia viabilidade
celular.

Haas et al. (1997), realizou estudo para avaliar a afirmativa de Wu-Yuan et al. (1995)
que relatou que diferentes superficies de implantes poderd influenciar a aderéncia do
biofilme bacteriano. Frente a esta afirmativa os autores realizaram um estudo in vitro para
avaliar a efetividade da terapia fotodindmica na eliminacdo de bactérias na superficie de
discos de titdnio com superficie polida, de hidroxiapatita. Estes discos foram contaminados
com as Porfiromonas gingivalis, Prevotela intermidia, Actinobacilos

actinomycetemcomitans, e divisdo em quatro grupos experimentais. Grupo 1 recebeu azul de
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toluidina na concentragdo de 100 pg/mL e, ap6s 1 minuto foi irradiado com o Laser diodo
com 905 nm de comprimento de onda operando no modo pulsado, com poténcia de 7,3 mW
por um periodo de 60 segundos. O grupo 2 ndo recebeu nenhum tipo de tratamento. J& o
grupo 3 recebeu irrigacdo somente com soro fisiologico por 1 minuto e subseqiente
aplicacdo do Laser com 0s mesmos parametros do grupo 1 e finalmente o grupo 4 que
recebeu tratamento somente com azul de toluidina. Imediatamente apGs os tratamentos
foram coletadas amostras e entdo realizaram exame de cultura. As superficies tratadas
apenas com azul de toluidina e Laser isoladamente os autores ndo observaram diminuigdo
nas culturas bacterianas e culturas negativas foram observadas apenas com a combinagéo do
Laser e azul de toluidina. Os autores concluiram os seus estudos afirmando que a terapia
fotodindmica resultou na morte bacteriana podendo ser utilizada no tratamento da
periimplantite apresentando a vantagem de ndo alterar a superficie dos implantes além de
apresentar os mesmos resultados, independente da superficie do implante analisada.

Ferreira (2001), com objetivo de avaliar a acdo letal do Laser, de drogas
fotossensibilizadoras e da associagdo de ambos, foram utilizados Actinomyces naeslundii,
Prevotella denticola, Eubacterium sp, bastonetes Gram negativos capnfilicos e
Streptococcus sanguis. Estes microorganismos apds cultura foram irrigados com solucéo de
azul de toluidina-o e azul de metileno com concentragdes final de 50 ug/mL, com aplicagao
ou ndo do Laser de diodo semicondutor por 60 e 120 segundos, depositando uma densidade
de energia de 150 J/cm2 e 300 J/cm2. Apoés tratamento fragoes de 100 ul foram coletadas e
mantidas em cultura de anaerobiose. A contagem das colonias crescidas possibilitou
concluir que o uso isolado do Laser em baixa intensidade e de drogas fotossensibilizadoras,
ndo promoveram alteragdes significativas na viabilidade de microorganismos bucais,
diferencas estatisticamente significante foram evidentes quando se utilizou a associagdo do
Laser com droga fotossensibilizadora, com efeitos mais diferenciados nas amostras tratadas
com azul de toluidina-O, quando comparada com o azul de metileno ndo importando o
tempo de exposicédo ao Laser.

Usacheva et al. (2001), avaliou a eficacia do azul de metileno e do azul de toluidina
O na fotossensibilizagéo letal de microorganismos patogénicos utilizaram estes corantes em
diversas concentracdes sendo: 10, 20, 30 40, 50, 100, 150, 200 uM em diferentes bactérias
como: Staphylococcus aureus; Streptococcus pneumoniae; Enterococcus faecalis;
Hemophilus influenzae; Escherichia coli e Pseudomonas aeruginos. Os autores utilizaram o
Laser de Argonio com comprimento de onda de 630 nm e o Laser diodo de comprimento de

onda de 664 nm com fluéncia variando de 10 e 60 J/cm2 e variando a intensidade de
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poténcia de 50 a 100 mW/cm2. Os resultados obtidos pelos autores indicaram que todos os
microorganismos foram eliminados em algum grau quando expostos ao Laser na presenga
dos corantes. No entanto, a fotossensibilizagdo dependeu do corante utilizado, sua
concentragdo, fluéncia e intensidade de poténcia, bem como da espécie bacteriana
envolvida. Na auséncia da luz o azul de toluidina O mostrou-se mais efetivo quando
comparado com o azul de metileno na morte de células bacterianas. O aumento da
efetividade do corante em proporcionar morte bacteriana esta relacionado com o tempo de
contato e concentrag&o.

Matevski et al. (2003), realizaram um estudo para avaliarem se alguns destes fatores
externos que podem ter influéncia nos resultados a serem obtidos pela terapia fotodindmica.
A fotossensibilizacdo letal foi analisada *“in vitro” em culturas de bactérias
periodontopatogénicas como as Porphyromonas gingivalis, Bacteroides forsythus,
Fusobacteriun nucleatum, Prevotela intermédia, Actinobacillus actinomycetemcomitans
associadas ao sangue ou ao soro fisioldgico simulando o fluido gengival, tendo como fonte
de luz o Laser de He-Ne 635 nm e lampada de xendnio com filtro vermelho. A droga
fotossensibilizadora utilizada foi 0 azul de toluidina O, nas concentragdes de 12,5 umg/mL e
50 pmg/mL. Os autores puderam observar reducéo na concentracéo destas bactérias, quando
a terapia fotodindmica foi realizada com as duas fontes de luz com excegéo apenas para o
Bacteroides forsythus que apresentou um aumento quando exposto a terapia fotodinamica
tendo a luz de xendnio como fonte de luz. Puderam observar também que os resultados
obtidos com a lampada de xendnio e com o Laser de He-Ne foram semelhantes quando
usaram os parametros de 12,5 pmg/ml de azul de metileno com dose de 10 J/cm2. Os
autores concluiram o estudo relatando que a terapia fotodindmica tem seu efeito afetado
negativamente pela presenga de sangue e fluido gengival, pois estes podem refletir ou
absorver a luz, atuando desta forma como uma barreira protetora as bactérias interferindo na
acéo tanto do Laser como do corante.

Matevski et al. (2003), investigaram o potencial de uma fonte de luz convencional,
uma lampada de Xen6nio, em combinagdo com TBO, e compararam a efetividade desse
tratamento na supressdo de P. gingivalis com o tratamento com laser de He-Ne in vitro. O
tratamento com a dose energética de 2,2 J/cm2 e concentragdo de 50 pg/ ml de TBO
resultou em morte bacteriana de 2,43 = 0,39 com o grupo controle (laser He-Ne), a 3,34 +
0,24 com a lampada de Xenonio. Foi observado que existia uma relagéo linear entre a dose
de luz e o efeito antibacteriano. Os resultados levaram os autores a concluirem que, in vitro,

a PDT, utilizando uma fonte de luz convencional, foi mais efetiva que a luz laser.



32

Chan e Lai (2003), avaliou os questionamentos na literatura dos pardametros como,
dose e tipo de droga fotossensivel, que alteram os resultados da terapia fotodindmica,
realizaram um estudo em que avaliaram o efeito do Laser de He-Ne, com poténcia de 30
mW e comprimento de onda de 632,8 nm e do Laser diodo de AsGaAl, com poténcia de 100
mW e comprimentos de onda de 665 nm e 830 nm, tendo como corante 0 azul de metileno
na concentracdio de 0,01% peso/volume, na viabilidade de bactérias
periodontopatogénicas.As bactérias utilizadas pelos autores foram as Porphyromonas
gingivalis, Fusobacteriun nucleatum, Prevotella intermédia, Actinobacillus
actinomycetemcomitans e Streptococcus sanguis as quais foram mantidas em meio de
cultura anaerébico com posterior quantificacdo e diluicdo para posterior teste. O Laser de
He-Ne foi utilizado por 30 e 60 segundos, depositando nos microorganismos uma densidade
de energia de 3,2 J/cm2 e 6,4 J/lcm2. J& o Laser de diodo depositou uma densidade de
energia de 10,6 Jcm2 e 21,2 J/cm2. A distancia de 5 mm da fibra as amostras foram
mantidas constantes. Os resultados deste estudo mostram que o tratamento somente com 0
azul de metileno ndo causou redugéo significativa na morte de todas as bactérias utilizadas
no experimento, demonstrando que o azul de metileno na concentracdo de 0,01%
peso/volume, ndo foi toxico. Similarmente, a irradiacdo com o Laser He-Ne, ndo apresentou
resultados significantes na morte bacteriana. Em contraste, a exposicdo ao Laser diodo em
ambos os comprimentos de onda com densidade de energia de 10,6 J/cm2, resultou em
significante declinio das coldnias bacterianas. A terapia foi tempo dependente para ambos 0s
sistemas de Laser, porém o Laser diodo de 830 nm foi 0 mais efetivo e a exposi¢do por 60
segundos com densidade de energia de 21,2 J/cm2, promoveu a morte de 99-100% das
bactérias pigmentadas (Porphyromonas. gingivalis. e Prevotella intermédia) e S. sanguis. J&
para as espécies de Actinobacillus actinomycetemcomitans e Fusobacteriun nucleatum, este
tipo de tratamento promoveu a morte de 95 e 96% respectivamente. Os autores concluiram o
estudo relatando que a terapia fotodinamica apresenta a vantagem de ser uma terapia
aplicada topicamente no interior da bolsa, sem o perigo dos efeitos indesejaveis de uma
droga administrada sistemicamente e que a morte de microorganismos pode ocorrer quando
séo utilizados parametros adequados.

Shibli et al. (2003), realizaram um estudo piloto, por teste de cultura, da efetividade
da fotossensibilizag&o letal sobre os microrganismos envolvidos na periimplantite em cées.
Apo6s dois meses de inducdo da periimplantite em cdes as ligaduras foram removidas e
controle de placa com clorexidina a 0,12%, foi adotado por 12 meses. Decorrido este

periodo retalno mucoperiésteo foi elevado e amostras foram coletadas com cones de papel
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antes e apos tratamento da superficie do implante com 100 pg/mL de azul de toluidina-O e
subseqiente aplicacdo do Laser de diodo semicondutor de Arseneto de Galio e Aluminio
com comprimento de onda de 685 nm por 80 segundos. Os autores obtiveram redugéo e
eliminacéo, em algumas amostras, de patdgenos da periimplantite em cées, principalmente
nas espécies Prevotela intermédia, Fusobacterium ssp e Streptococcus. Relatam também
que esta abordagem adotada para promover a fotossensibilizacdo letal a patogenos
periodontais apresenta vantagens como ndo desenvolver a selecdo de microorganismos
resistentes, utilizados em baixas concentracdes e de facil aplicacéo.

Gad et al. (2004), relatam em seus estudos que a emergente resisténcia
antimicrobiana entre bactérias patogénicas, tem levado muitos pesquisadores a buscarem
alternativas para a substituicdo das terapias antimicrobianas por terapias capazes de
promoverem a morte bacteriana sem causarem a selecdo de bactérias resistentes. Uma
alternativa pode ser dada pela terapia fotodindmica sendo que muitas infecgdes locais em
animais apresentam resultados satisfatorios, no entanto os fatores que governam esta morte
ndo sdo conhecidos, porém podem ter os resultados alterados pela inativagdo da terapia pela
presenca de exotoxinas produzidas pelas bactérias. Quando analisaram o efeito de corantes
cationicos (azul de metileno) ativados pelo Laser com 665 nm de comprimento de onda e 40
J/lcm2 de densidade de energia depositada em Staphylococcus epidermoides e aureus com
alteracbes na cépsula e na producdo de exotoxinas. Os autores relataram que os resultados
obtidos indicaram alteracdes na morte celular em virtude da produgdo de exotoxinas, que
pode ser um obsticulo para a terapia fotodindmica e que corantes catibnicos podem superar
o efeito negativo da presenca de exotoxinas quando associados ao Laser.

Pfitzner et al. (2004), em seus estudos avaliaram a eficacia dos fotossensibilizadores
clorina e6, BLC1010 e BLC1014, utilizados na concentracdo de 10p.M, utilizando como
fonte de luz o laser de diodo de 662 nm com poténcia maxima de 4W. As amostras foram
irradiadas com duas diferentes densidades de energia: 5,3J/cm2 e 20,1J/cm2. Os autores
concluiram o estudo que os fotossensibilizadores clorina e6 e BLC1010 apresentam
resultados positivos na redugéo de microorganismos periodontopatogénicos.

Drulis-Kawa. et al. (2005), relatou que o efeito sensitizer de Fotolon do composto de
clorin e6 e polivinilpirrolidone (PVP) contra bactérias anaerdbias isoladas da doenca
periodontal. Resultou em 99.9% de reducéo em unidades formadoras de colonias em 20
gram positivas e 30 gram negativas foram obtidos em anaerdbias clinicas.

Zanin (2006), constatou que o Streptococcus mutans, o S. sobrinus e 0 S. sanguinis,

quando em tratamento a laser com comprimento de onda de 630 nm com o agente



34

fotossensibilizador TBO - orto azul de toluidina & 0,1 mg/ml, agente capaz de inativar
proteases bacterianas e obteve o0s seguintes resultados: reducéo de 95% para biofilmes de S.
mutans e S. sobrinus e reducéo de 99,9% sobre o0 S. sanguinis.

Krechina et al. (2006), avaliou a agdo da terapia fotodinamica com o gel do
photoditasine de 1% em cima do hemo-microcirculacéo e a troca do oxigénio no tratamento
da doenca periodontal. A terapia fotodindmica aumentou a circulagdo sanguinea capilar por
20-46% e a sua intensidade por 18-64% que promoveu a normalizagdo trdfica de tecidos
periodontais e melhorou os mecanismos regulamentares da circulagdo sanguinea do tecido
no sistema microcirculatorio realgando a atividade myogenic do microvessel que circulacdo
sanguinea normalizada do tecido e congestdo venosa reduzida em tecidos gengivais,
oxigenagdo aumentado dos tecidos gengivais por 21-47%, diminuidos o tempo e velocidade
da entrega e da utilizag&o do oxigénio que normalizam assim o metabolismo do oxigénio em
tecidos periodontais. De acordo com os dados da espectroscopia fluorescente em caso da
terapia fotodindmica que conduz o foi estabelecido que o tempo méximo da aplicacdo do gel
do photoditasine de 1% é 8-10 minutos. A densidade da baixa radiacdo de laser intensiva no
regime continuo variou de 80 a 100 J/cm (2) dependendo da severidade da inflamacdo no
periodonto.

Prates et al. (2007), objetivou testar a capacidade do verde de malaquita combinado
ao laser vermelho de baixa poténcia, em inativar o Actinobacillus actinomycetemcomitans
em suspensdo e também a degradacéo do verde de malaquita apds irradiagdo, realizaram
trabalho expondo a cultura da referida bactéria aos seguintes tratamentos: grupol recebeu
aplicacdo do corante em uma concentracdo de 0,01% por 5 min; grupo 2, aplicagdo do
corante por 5 min associado a aplicagéo do laser por 3 min, com uma energia de 5,4 J/cm2; e
grupo 3, aplicacdo do corante seguido do laser por 5 min, totalizando uma energia de 9
J/lcm2. O verde de malaquita tinha uma concentragdo de 0,01% e o laser 30 mW de poténcia.
O espectro de absorgcéo para os trés grupos foi obtido juntamente com a contagem do
namero de bactérias. Os resultados mostraram que o Actinobacillus actinomycetemcomitans
foi inativado somente nos grupos 2 e 3, onde a terapia fotodinamica foi realizada e que este
corante foto degrada-se ap0s irradiagao.

Yamada Jr. (2007), avaliou a atividade antibacteriana in vitro a agdo da PDT com
diferentes pardmetros de irradiacdo sobre Aggregatibacter actinomycetemcomitans (Aa)
foram utilizadas suspensdes de Aa selvagens para avaliacdo diferentes parametros de
irradiacdo na busca de otimizar a redugdo bacteriana. Os resultados microbiol6gicos do

estudo in vitro apresentaram efetividade de 98,4% na morte de col6nias de Aa, quando
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irradiados com energia de 5,4 J e 99,9% quando irradiados com energia de 9 J. Os autores
concluem o estudo sugerindo que a PDT pode ser uma alternativa promissora como método

coadjuvante ao tratamento periodontal.

3.e. Pesquisa in vivo

3. e. 1. Animais

Os modelos animais tém sido bastante utilizados em estudos experimentais em razéo
da dificuldade de estudar a patogénese da doenca periodontal em humanos (LISTGARTEN,
1975) e forma de tratamento da doenga periodontal, assim a utilizacdo de modelos
experimentais em animais é largamente utilizado. Os ratos apresentam muita semelhanca ao
homem em relacdo a anatomia periodontal, desenvolvimento e composi¢do do biofilme
bacteriano, histopatoldgica das lesdes periodontais imunologia bésica.

Machado (1999), apresentou uma revisdo da literatura a respeito dos principios e
potenciais de aplicacdes da PDT. De acordo com o autor, essa modalidade terapéutica tem
sido aplicada com sucesso no tratamento de tumores, por meio da inativacdo celular do
tecido neoplésico. Alguns estudos tém avaliado a possibilidade da sua aplicacdo em outras
condicBes clinicas, como a inativagdo de microrganismos patogénicos. A inviabilizagéo
celular promovida pela PDT é resultado de uma reagdo que decorre primariamente da
excitacdo eletronica do FS pela luz, seguida da formagdo de espécies reativas de oxigénio
(oxigénio singlete). A primeira geragdo de agentes FS, baseada em misturas de derivados
porfirinicos, tem sido efetiva no tratamento de diversos tipos de tumores. Uma outra classe
de FSs sdo os enddgenos, baseados na administragdo por via oral ou mesmo uso topico do
acido 6—aminolevulinico. Esse &cido é um precursor metabdlico da protoporfirina X, um
composto fotodindmicamente ativo. Em vérios paises, 0 emprego da PDT como terapia anti-
cancer ja foi autorizado, como os Estados Unidos, Franga, Holanda, Canad4 e Jap&o. No
entanto, a PDT tem mostrado o seu grande potencial no que concerne a outras moléstias,
como a psoriase, arteriosclerose, degeneracdo macular da retina e remocdo de verrugas na
laringe. Além disso, também vem sendo obtida a destruicdo de infestacBes bactérianas

resistentes a tratamentos convencionais e descontaminagéo de sangue. O autor concluiu que
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as pesquisas na area de PDT estdo promovendo um acentuado desenvolvimento dessa nova
modalidade terapéutica em outras &reas médicas, tornando-a uma pratica segura e viavel.
Kodmerik et al. (2002), avaliaram o efeito adverso do Laser na mucosa de ratos na
presenca do azul de toluidina O em vérias concentragBes e avaliaram também a penetracéo
do corante no tecido. O azul de toluidina foi utilizado na concentragédo de 25, 50 e 200
pug/mL. O Laser diodo utilizado pelos autores apresentava-se com comprimento de onda de
633 nm, com poténcia de 100 mW. A mucosa recebeu 25 pul. do corante e posterior
aplicacdo do Laser com uma fibra 6tica de 6 mm de didmetro e, o lado oposto da mucosa foi
tido como controle negativo. Os grupos experimentais foram compostos pela combinagéo de
25 pg/mL do corante com densidade de energia de 110 J/cm2 resultando em um tempo de
exposi¢cdo de 5 minutos; 50 pg/mL do corante com densidade de energia de 170 J/cm2
resultando em um tempo de exposi¢do de 8 minutos e 200 pg/mL do corante com densidade
de energia de 340 J/cm2 resultando em um tempo de exposi¢do de 16 minutos. Os autores
também avaliaram o efeito isoladamente do Laser e do corante. Apés 3 dias do referido
tratamento os animais foram sacrificados para anélise histologica e para avaliacdo da
distribuicdo do corante no tecido foi utilizado o método de fluorescéncia dos tecidos e para
esta avaliagdo os animais foram sacrificados 1 minuto e 10 minutos da aplicagéo do corante.
Os resultados obtidos indicam que nenhum animal apresentou-se com estresse em todo o
periodo experimental e quando avaliaram a mucosa, nenhum animal em nenhum grupo
experimental apresentou-se com alteragfes na mucosa. Ao avaliarem histologicamente néo
observaram em nenhum grupo alteracdes nas fibras musculares, tecido conjuntivo e epitélio.
N&o observaram também alteragBes nos vasos sanguineos, necrose tecidual e processo
inflamatorio presente. Na avaliagdo da distribuigdo do corante usado na concentragéo de 200
pg/mL por 10 minutos presente no tecido epitelial e no tecido conjuntivo os niveis
apresentaram-se baixos compativeis com os indices do lado controle. O tecido queratinizado
apresentou-se com altas concentragdes do corante e o0s autores relatam que este tecido
influencia de forma significativa a penetracdo do corante. Quando avaliaram a associagdo do
Laser na penetracdo do corante puderam observar que o tempo de aplicacdo influencia a
penetracdo do corante no tecido, sendo, portanto dose dependente. Em camadas mais
profundas os autores ndo encontraram a presenca do corante relatando que ndo seria
nenhuma surpresa o tecido conjuntivo ndo apresentar nenhuma reacdo a terapia
fotodindmica, relatando ainda que esta terapia seria para o tratamento de infecgdes

superficiais. Os autores concluem o estudo sugerindo que estes resultados obtidos déo
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seguranga ao uso topico do azul de toluidina O associado ao Laser na cavidade oral para o
tratamento de infec¢des topicas localizadas.

Kodmerik et al. (2003), realizaram um estudo para avaliarem a efetividade da terapia
fotodindmica na viabilidade de microorganismos. Os autores utilizaram P. gingivalis da
linhagem W50, as quais foram inoculadas no interior da cavidade oral de ratos.
Imediatamente a inoculagdo de 25 pul de P. gingivalis, na regido dos molares superiores foi
administrado topicamente azul de toluidina nas concentragdes de 0,01, 0,1 e 1 mg/ml. Como
fonte de luz os autores utilizaram o Laser diodo de 630 nm depositando na area doses de 6,
12, 24 e 48 Joules correspondendo aos tempos de 1, 2, 4 e 8 minutos. Na anélise histoldgica
dos resultados os autores ndo observaram nenhuma alteragdo nas estruturas do periodonto
como, ulceracdes e inflamag&o no tecido conjuntivo, mesmo nas concentragdes mais altas
tanto do corante quanto do Laser utilizado. Quando analisaram o comportamento dos
animais os autores ndo evidenciaram alteracdes comportamentais nos animais. Ao
analisarem radiograficamente a regido dos molares superiores ndo foi observada diferenca
estatisticamente significante na perda 6ssea alveolar quando utilizaram 0,01 mg/ml do
corante associado ao Laser com 48 J. Na analise morfométrica observou-se redugdo
significativa da perda d6ssea alveolar quando utilizaram 0,1 e 1 mg do corante associado ao
Laser com 48 J de poténcia, quando comparado com o0 grupo controle que ndo receberam
nenhum tratamento, somente a inoculacdo das bactérias. Quando utilizaram apenas o corante
ou o Laser, independente da concentracdo ou dose utilizada, os autores ndo observaram
reducdo significativa da perda dssea alveolar. Os resultados radiogréficos foram semelhantes
a analise morfométrica exceto quando utilizou-se 1 mg/ml do corante na auséncia do Laser o
que resultou em significativa reducdo da perda dssea alveolar. Foi observada diferenca
significante entre o grupo controle e os animais tratados com 0,1 mg/ml e 1 mg/ml do
corante associado ao Laser com 48 J de poténcia. Os autores concluiram seus estudos
relatando que a terapia fotodindmica tendo como corante o azul de toluidina, promoveu
fotossensibilizacdo letal em um importante periodontopatdgeno presente na bolsa
periodontal, sem causar danos aos tecidos adjacentes e a perda Ossea alveolar foi
significativamente menor nos ratos tratados com a terapia fotodindmica, sendo uma terapia
antimicrobiana alternativa para o tratamento da doenga periodontal.

Almeida (2004), avaliou histologicamente, o efeito da PDT na progressdo da doenga
periodontal induzida em ratos. Realizou-se a adaptagdo de uma ligadura na margem
gengival do primeiro molar inferior esquerdo de 120 ratos, que foram entéo divididos em 4

grupos: grupo I, ndo recebeu nenhum tipo de tratamento, somente a inser¢éo da ligadura;
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grupo II, tratamento com aplicagdo topica de azul de metileno (100 pg/ ml) dois dias apos a
adaptacdo da ligadura: grupo Ill, recebeu tratamento com laser em baixa intensidade dois
dias ap0s a insercdo da ligadura; e grupo IV, que recebeu aplicacdo topica de azul de
metileno (100 ug/ ml) seguido da aplicagdo do laser em baixa intensidade dois dias apds a
insercdo da ligadura. O laser utilizado no experimento foi o diodo de AsGaAl (685 nm, 50
mW, 120 segundos e 4.5 J/ cm2). Decorridos 5, 15 e 30 dias os animais foram sacrificados.
Os resultados indicaram diferenca no nivel de inser¢do do ligamento periodontal entre os
grupos | e 111, grupos Il e 111, e entre os grupos Il e 1V no periodo de 15 dias. Dentro dos
limites do estudo, o autor concluiu que nenhum dos tratamentos influenciou na progressao
da doenca periodontal induzida no periodo de 5 dias; o tratamento com laser reduziu o nivel
de insercdo do ligamento periodontal e aumentou a resposta inflamatéria no periodo de 15
dias; a terapia fotodinamica foi mais efetiva que o laser somente no periodo de 15 dias; e
que a terapia fotodinamica néo foi efetiva no tratamento da doenga periodontal induzida em
ratos. Diante do exposto, podemos observar que a terapia fotodindmica tem se mostrado
efetiva, tanto no que se refere a reducdo bacteriana, como ferramenta coadjuvante no reparo
tecidual.

Meisel e Kocher (2004), em revisdo do estado da arte na terapia fotodindmica para
doencas periodontais, concluiram que mesmo ainda em estagios experimentais, a PDT
podera ser um coadjuvante importante as técnicas convencionais no controle bacteriano das
doencas periodontais e que estudos clinicos sdo necessarios para confirmar a eficicia deste
procedimento.

Hayek et al. (2005), compararam os efeitos da terapia fotodindmica (PDT) com a
técnica convencional na redugdo microbiana de peri-implantites induzidas por ligaduras em
cdes. Dezoito terceiros pré-molares de nove cdes foram extraidos e implantes foram
posicionados. Apos a osseointegracdo, peri-implantites foram induzidas através de ligaduras.
Apés quatro meses, as ligaduras foram removidas e a flora bacteriana normal foi
estabelecida por outros quatro meses. Os animais foram divididos aleatoriamente em 2
grupos. No grupo convencional, as peri-implantites foram tratadas com retalhos
mucoperiostais para realizar a raspagem das superficies dos implantes, e a seguir as areas
foram irrigadas com clorexidina a 0,12%. No grupo da PDT, apés o retalho mucoperiostal as
areas foram tratadas com PDT (Pasta-base de Azul de metileno O foi aplicado e o Laser de
baixa poténcia AsGaAl — 660 nm, P: 40 mW, E: 7,2 J) posteriormente. As amostras
microbioldgicas foram obtidas antes e imediatamente ap6s os tratamentos. Inicialmente um

implante foi removido e analisado fazendo a varredura por microscopio para avaliar a
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contaminagdo. Os resultados deste estudo mostraram que a Prevotela sp, Fusobacterium SP
e a S. Beta-haemolyticus foram reduzidas significativamente para ambos os grupos apés o
tratamento e nenhuma diferenca pode ser observada entre os grupos. Concluiu-se que a
terapia fotodindmica é um meétodo que poderia ser usado para reduzir microrganismos em
peri-implantites.

Sigusch et al. (2005), realizaram pesquisa cujos alvos eram encontrar alternativas aos
meétodos convencionais para suprimir bactérias periodontopatogénicas. No presente estudo,
0 método da PDT foi testado com dois fotossensibilizadores (Cloro e6 e BLC 1010), em
uma experiéncia realizada em cdes. Os animais foram infectados com Porphyromonas
gingivalis (Pg) e Fusobacterium nucleatum (Fn) em areas subgengivais. Apos a infecgéo,
eles observaram sinais clinicos de inflamac&o gengival, incluindo um aumento do edema e
do sangramento apds sondagem. Monitoramento microbioldgico antes e depois do
tratamento foi executado. PDT foi conduzida com um Laser de Diodo (662 nm e 0.5 W de
poténcia) e os fotossensibilizadores. O procedimento da PDT com os dois tipos de
fotossensibilizadores causaram uma significante redugéo na inflamagéo, quando comparado
com o controle feito somente com o Laser. Além disso, a PDT com Cloro e6 causou uma
notavel reducdo em P. gingivalis visto que havia uma falta na supresséo depois da PDT com
BLC 1010. As amostras de F. nucleatum foram reduzidas com o Cloro e6, e somente para
uma certa extensdo com o BLC 1010 e Laser isoladamente. Com o término deste estudo, os
autores concluiram que a terapia fotodindmica usando um fotossensibilizador e a fonte de
luz do Laser (662 nm) demonstra ser efetiva na reducdo dos sinais clinicos de uma doenca
periodontal como edema e sangramento durante sondagem. O procedimento oferece também
significativamente supressao de P. gingivalis.

Almeida et al. (2007), avaliaram histologicamente e radiograficamente o efeito da
terapia fotodindmica (PDT) na progressdo da doenca periodontal induzida em ratos. Foi
adaptada uma ligadura de algoddo na margem gengival do primeiro molar inferior esquerdo
de cento e vinte ratos. Os animais foram divididos aleatoriamente em quatro grupos
experimentais (n=30): Grupo I: nenhum tipo de tratamento realizado, somente a presenca da
ligadura; Grupo Il (MB): tratamento com aplicacéo tdpica de azul de metileno (100 _g/mL)
dois dias ap6s adaptagdo da ligadura; Grupo Il (LLT): tratamento com Laser em baixa
intensidade dois dias apds adaptacdo da ligadura e Grupo IV (PDT): tratamento com
aplicacdo tdpica de azul de metileno (100 _g/mL) seguido da aplicagdo do Laser em baixa
intensidade dois dias ap6s adaptagdo da ligadura. A superficie mesial dos dentes no Grupo
Il e IV foram irradiados com o Laser de diodo de AsGaAl, com 685 nm (50 mW, 120 s, 4.5
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J/lcm2). Todos os grupos foram subdivididos em subgrupos (n=10) e sacrificados nos
periodos de 5, 15 e 30 dias de pds-operatério. O estudo radiografico foi realizado medindo a
distancia da crista 6ssea a unido cementoesmalte na face mesial dos molares. Através de um
sistema de escores, varios parametros foram utilizados para avaliar o tecido conjuntivo,
ligamento periodontal, superficie radicular e tecido 6sseo histologicamente. Os resultados
radiogréficos indicaram uma preservacdo significante de tecido 6sseo nos animais tratados
pela terapia fotodindmica nos periodos de 7 e 15 dias. Em 15 dias os resultados histologicos
demonstraram uma diferenga significante na extensdo da reacdo inflamatéria no tecido
gengival, com uma reacdo maior de infiltrado inflamatdrio crénico nos grupos tratados com
o0 laser de baixa intensidade. Os autores concluiram que a terapia fotodindmica reduziu a
destrui¢éo periodontal.

Qin (2007), avaliaram in vivo a fotossensibilizacdo de bactérias periodontais em
ratos e compararam a eficicia com raspagem e alisamento radicular de rotina , foi colocado
uma ligadura , elasticos ortoddnticos, na regido subgengival ao redor do primeiro molar
superior de 16 ratos.Os animais foram divididos aleatoriamente em 2 grupos experimentais ,
grupo | Terapia Fotodindmica (PDT)(n=8) apos seis semanas as ligaduras eram removidas ,
e a &rea era embebida com 1mg/mL de azul de toluidina e apds 10 minutos a &rea era
exposta por uma fonte de luz laser de diodo de 635nm ,159mw/cmz2, por 75 segundos, as
area de infeccdo ndo tratadas no lado oposto da boca era usada para controle, grupo Il
tratamento convencional raspagem e alisamento radicular (n=8),ap0s seis semanas as
ligaduras eram removidas, e a area era tratada com raspagem e alisamento radicular e a area
do lado oposto servia para controle ndo recebendo nenhum tratamento. A eficacia
terapéutica era avaliada pela evolucdo de redugdo de flora bacteriana total e mudangas
histoldgicas nos tecidos periodontais. Para analise da efetividade do tratamento foram
realizados coletas de bactérias ap6s 1 més de tratamento, os resultados das amostras em
ambos tratamentos terapia fotodindmica e tratamento convencional = mostrou um
pronunciado efeito bactericida e sobrevivéncia de bactérias de 4% e 4,3% respectivamente
comparada com a &rea de controle, ambos grupos exibiam valores baixos de indice de
placa e indice gengival , para sangramento a sondagem valores positivos eram encontrados
valores reduzidos ,esses dados indicam resultados terapéuticos similares obtidos para ambos
tratamento,as células do infiltrado inflamatério era altamente reduzidas para ambos
tratamentos,mostrando que as mudangas histolégicas eram similares. Concluimos que azul
de toluidina a terapia fotodinamica (PDT) é efetiva no tratamento da periodontite in vivo

comparada com raspagem e alisamento radicular ,a PDT pode causar fotoinativacéo letal de
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bactérias patdgenas periodontais e completa reducéo de reagéo inflamatdria na gengiva sem
detectdveis danos. Assim no presente estudo, concluimos que a terapia fotodindmica
mostrou efeitos terapéuticos similares ao tratamento convencional raspagem e alisamento
radicular.

Cargnelutti (2007),avaliou a influencia do efeito antimicrobiano da terapia
fotodindmica no processo inflamatério periodontal induzido em hamsters comparando-o a
remogdo mecanica do biofilme. Foram utilizados 29 hamsters, fémeas e dois animais foram
sacrificados previamente ao experimento para a observacdo das caracteristicas histolégicas
iniciais. A inducéo foi realizada através de uma dieta rica em carboidratos durante 60 dias.
No dia 30, trés animais foram sacrificados para a observacéo das caracteristicas histoldgicas
apods a inducdo. Vinte e quatro animais foram entdo divididos em 3 grupos com 8 animais
cada: PDT, Controle e Remocéo Mecénica (RM). Nos grupos PDT e RM, a terapéutica foi
realizada na regido de primeiro e segundo molares inferior esquerdo e direito. Para o grupo
PDT, foi utilizado o fotossensibilizador azul de metileno 0,01% e laser de AsGaAl (A =660
nm, P=40mW) com um tempo de pré irradiacdo de 1 minuto e tempo de irradiacéo de 2
minutos com D=24,5 J/cm2. Os animais do grupo RM receberam escovagdo com escova
bitufo com 10 movimentos vibratdrios 45 graus do dente. Ndo foi realizado nenhum
tratamento no grupo controle. Foram sacrificados dois animais por grupo nos dias 31,38, 45
e 60 dias ap0s o tratamento para a avaliacdo histolégica. Um dia apds o tratamento, o grupo
PDT apresentou o melhor resultado na reducdo do processo inflamatério comparado aos
outros grupos. Em relagdo a reducéo da atividade osteocléstica, o grupo controle manteve
presenca de osteoclastos durante todo o periodo experimental enquanto que o grupo PDT e
RM apresentaram reducdo da atividade osteoclastica. Trinta dias apos o tratamento, ndo se
observou diferenga entre os grupos. Os resultados sugerem que a PDT reduz o processo
inflamatorio 24 h apos o tratamento e que ambas as terapias inibem a atividade osteoclastica
30 dias ap0ds o tratamento.

Yamada Jr. (2007), foram utilizados 20 ratos machos, tratados previamente por 5
dias sistemicamente com antibiotico. Apos este periodo, foi realizada a inducéo da doenga
periodontal pela adaptagcdo de uma ligadura de algoddo embebida em solucdo de Aa e
mantida por um periodo de 15 dias e divididos em dois grupos de tratamento. Grupo RM:
remocao da placa com escova com movimentos vibratorios por 20 segundos; Grupo RM +
PDT: mesmo tratamento do Grupo RM associado com a PDT. Para a realizagdo da PDT foi
utilizado o azul de metileno na concentragdo de 0,01% aplicado topicamente no interior da

bolsa e apds periodo de 5 minutos as bolsas foram irradiadas com laser de baixa intensidade
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(P=100 mW; t=60 s e E=5,4 J). Para analise da efetividade dos tratamentos foram realizadas
coletas microbioldgicas antes do tratamento, imediatamente apds e 7 dias para analise de
cultura e PCR. Foi obtida uma reducdo microbiana de 93,5% no Grupo RM+PDT e de
87,7% no Grupo RM. No periodo de 7 dias apds tratamento, foi observada uma
recolonizagdo em ambos os grupos. Os dados coletados pelo PCR confirmaram a presenca
de microorganismos em todas as coletas. Os autores concluem o estudo sugerindo que a
PDT pode ser uma alternativa promissora como método coadjuvante ao tratamento
periodontal.

Almeida et al. (2008), avaliaram histometricamente a influencia da terapia
fotodindmica na perda 6ssea em areas de furca com doenca periodontal induzida em
ratos.Foi colocado uma ligadura de algoddo na margem gengival do primeiro molar inferior
de 120 ratos. Os animais foram divididos aleatoriamente em quatro grupos experimentais
(n=30): Grupo l:grupo controle , somente a presenca da ligadura nenhum tratamento
realizado, Grupo Il (MB): foi realizado o tratamento com aplicacdo topica de azul de
metileno 100ug/ml,(1mL de solucao do fotossensibilizador ) dois dias ap6s a adaptacéo da
ligadura,Grupo 1I:( LLLT):tratamento com Laser em baixa intensidade dois dias apés
adaptacdo da ligadura e Grupo IV(PDT): tratamento com aplicagdo topica do azul de
metileno 1mL seguida de aplicagdo do laser de baixa intensidade(4,5J/cm 2)por 1 minuto
dois dias ap6s adaptacdo da ligadura.A superficie do tecido dos dentes dos Grupos Il e IV
foram irradiados com o Laser de diodo de AsGaAl, com 685 nm (0,05W, 120 s, 4.5 J/cm2).
Todos os grupos foram subdivididos em subgrupos (n=10) e sacrificados nos periodos de 7,
15 e 30 dias de p6s- operatorio. O estudo histométrico foi realizado medindo a distancia da
area da crista Ossea a superficie de cemento da area de furca dos molares. Através da
fotomicroscopia- sistemas de analise de imagens - para estabelecer a perda dssea e
caracteristicas do ligamento periodontal na regido de furca do primeiro molar. Os resultados
histométricos indicam que o Grupo PDT ocorreu menos perda ¢ssea comparada a outros
Grupos em 7 dias e 15 dias, o Grupo PDT e MB demonstraram menos perda 6ssea
comparada ao Grupo controle e a0 Grupo LLLT. Em 15 dias os resultados histologicos
demonstraram que o tecido 6sseo era altamente celularizado com denso e regular
trabeculado 6sseo sem atividade de reabsorcéo e insercdo de fibras coldgenas densas no
Grupo PDT. Os autores concluem que a PDT deve ser uma alternativa efetiva para o
controle de perda 6ssea em areas de furca em periodontite.

Almeida (2008), avaliou histologicamente e histometricamente a influencia da

terapia fotodindmica (PDT) como um tratamento adjuvante na periodontite induzida em
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ratos com diabetes. 240 ratos foram divididos uniformemente em 2 grupos: ndo diabéticos
ND (n=120) e diabéticos aloxano D (n=120). A doenga periodontal foi induzida em ambos
grupos no primeiro molar inferior.Depois de 7 dias a ligadura foi removida e todos animais
foram submetidos a raspagem e alisamento radicular(SRP) e eram divididos de acordo com
0 seguinte tratamento: irrigacdo com solucdo salina(SRP), irrigagdo com corante
fenotiazinium(100microg/mL)(TBO), irradiacdo laser 660nm 24J (LLLT) e PDT (TBO e
irradiacdo laser). Dez animais em cada grupo experimental e o subgrupo do tratamento foi
eutanizado em 7,15 e 30 dias. Os valores histométricos eram analisados estatisticamente. No
grupo ND, os animais tratados por PDT mostrou menor perda 6ssea (0,33+/- 0,05mm(2),
0,35+/- 0,006mm(2) e 0,27+/- 0,07/mm(2) )em 7, 15 e 30 ,dias respectivamente em todo
periodo experimental do que o grupo SRP ( 1,11+/- 0,11mm(2), 0,84+/- 0,12mm(2) e
0,97+/- 0,13mm(2) em 7, 15 e 30 dias respectivamente. O grupo TBO (0,51+/- 0,12mm(2),
0,70+/- 0,13mm(2) e 0,64+/- 0,08mm(2) em 7,15 e 30 dias respectivamente e 0 grupo
LLLT(0,59+/- 0,03mm(2) 0,61+/- 0,04mm(2) e 0,60+/- 0,03mm(2) em 7,15 e 30 dias
respectivamente. No grupo D os animais tratados por PDT mostrou menor perda 6ssea (0.29
+/- 0.03 mm(2), 0.24 +/- 0.02 mm(2), e 0.27 +/- 0.06 mm(2) em 7,15 e 30 dias
respectivamente em todo periodo experimental do que o grupo SRP (2.27 +/- 0.47 mm(2),
3.23 +/- 0.34 mm(2), e 2.82 +/- 0.75 mm(2) em 7,15 e 30 dias respectivamente , 0 grupo
TBO (0.51 +/- 0.15 mm(2), 0.44 +/- 0.07 mm(2), e 0.57 +/- 0.13 mm(2) em 7,15 e 30 dias
respectivamente e o grupo LLLT (0.37 +/- 0.05 mm(2), 0.35 +/- 0.09 mm(2), e 0.39 +/-
0.12 mm(2) em 7,15 e 30 dias respectivamente. Conclui-se que a PDT foi um tratamento
adjunto benéfico para a doenca periodontal induzida por placa bacteriana e modificado
sistemicamente por diabetes mellitus.

Fernandes (2009), comparou a terapia fotodindmica (PDT) como um tratamento
adjunto da periodontite induzida com raspagem e alisamento radicular(SRP) em ratos
inibidos com dexametasona. Os animais foram divididos em 2 grupos ND (n=90) tratamento
solucédo salina, D(n=90) tratamento dexametasona. No grupo ND e D, doenca periodontal
foi induzida por ligadura no primeiro molar inferior. Depois de 7 dias, a ligadura foi
removida e todos os animais receberam SRP e foram divididos de acordo ao seguinte
tratamento: SRP, solucgéo salina, azul de toluidina O (TBO), corante phenotiazinium e PDT,
TBO e irradiagéo laser. Dez animais em cada tratamento foram mortos em 7, 15, e 30 dias.
Os valores radiogréficos e histométricos foram analisados estatisticamente. No grupo ND e
D, analise radiogréfica mostrou menor perda 6ssea animais tratados por PDT em todo o

periodo experimental do que SRP e TBO em 15 dias. Depois uma analise histométrica foi
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realizada no grupo ND e D, os animais tratados por PDT mostrou menos perda 6ssea em
todo periodo experimental do que SRP e TBO depois de 15 dias. Conclui-se que a PDT era
um tratamento adjunto eficaz da periodontite induzida comparado com SRP em ratos
inibidos com dexametasona.

Luan (2009), investigou se o fotossensibilizador azul de toluidina TB mediado
exerceu efeitos danosos nos tecidos periodontais em ratos. 24 ratos foram divididos
aleatoriamente dentro de 4 grupos, a terapia fotodindmica experimental (60J/cm(2), 635nm,
337s. Aqueles no grupo controle foram sujeitados a 140J(cm(2) apenas irradiagdo laser ou a
2,5mg/mLde azul de toluidina apenas, ou nem TB nem exposic¢ao a luz recebida. Todos 0s
ratos foram mortos 72h depois de terem sido sujeitados a PDT, e amostras de tecidos
periodontais foram tomadas para examinagao histolégica. Durante o periodo de observacéo
de 72h, nenhum rato mostrou alguma aflicdo, nenhumas mudancas necrdticas e
inflamatorias foram encontradas na gengiva, dentina,polpa dental ou osso alveolar dos ratos
em alguns dos grupo neste estudo. Os resultados sugeriram que TB mediado PDT seja uma
aproximacdo antimicrobiana segura para tratamento de periodontopatia sem efeitos

prejudiciais aos tecidos normais adjacentes.

3.e. 2. Humanos

Sarkar et al. (1993), Estudaram os efeitos da terapia fotodindmica contra bactérias da
placa subgengival de pacientes com periodontites cronicas.As amostras das placas foram
expostas ao laser de HeNe com potencia de 7,3mW por 30 segundos na presenga ou
auséncia de 50 microgramas/mL de azul de toluidina como fotossensibilizador. As unidades
formadoras de colbnia (UFC) de vérios grupos e espécies bacterianas viaveis foram feitos
antes e apds a irradiagdo. O numero viaveis de bactérias inicialmente presentes ap6s a
irradiacdo foram de 1,13x 10 (5) UFC para bactérias aerdbias, 4,08x10(5) para anaerobias,
492 x 10 (3) de bactérias anaerdbias pigmentadas de negro, 4,75x10 (2) para
Porphyromonas gingivalis,6,15x10(3) para fusobacterium nucleatun e 1,7x10(4) para
Streptococos.Os resultados demonstraram que a associagdo do laser com o
fotossensibilizador reduziu de forma significante a viabilidade desses microrganismos com
media de reducdo de 91,1% para aerobios, 96,6% para anaerdbios e 100% para as bactérias
pigmentadas de negro, Porphyromonas gingivalis, Fusobacterium nucleatun e 94% para

Streptococos. O azul de toluidina utilizado de forma isolada n&o foi efetivo na reducéo da
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viabilidade de bactérias. Baseado nesses resultados, os autores concluiram que lasers de
baixa poténcia em conjunto com os devidos corantes, podem ser Uteis como coadjuvante ao
debridamento mecanico no tratamento da doenga periodontal.

Wilson et al. (1995), determinaram, em um estudo in vivo, se as bactérias da placa
supragengival poderiam ser eliminadas por um laser em baixa intensidade associado a um
fotossensibilizante. As amostras de placa bacteriana obtidas de dez voluntarios, foram
tratadas com corante azul de toluidina e ftalocianina dissulfonada de aluminio e entdo
expostos a um laser de He-Ne ou AsGaAl respectivamente. Apés a irradiacdo, houve
reducdo substancial das bactérias anaerdbias assim como dos Streptococcus e Actinomices
vidveis. Segundo os autores, a combinacdo de He-Ne e TBO se mostrou mais eficiente que a
combinacdo de AsGaAl e AIPoS2 na reducgdo de bactérias quando usadas as energias de
1,31J.

Yilmaz et al. (2002), realizou um estudo para avaliarem o efeito terapia
fotodindmica no tratamento da doenga periodontal em humanos. O grupo de estudo foi
composto por 10 pacientes 0s quais ndo receberam nenhum tratamento periodontal e uso de
antibioticos 6 meses antes do estudo. Os autores utilizaram 4 dentes unirradiculados sendo 1
por quadrante o qual deveria apresentar uma perda 6ssea de 4 mm na superficie mesial. Os
pacientes foram divididos em 4 grupos experimentais sendo: raspagem e alisamento
radicular associado ao Laser e azul de metileno 0,05%; apenas a aplicagdo do Laser; apenas
raspagem e alisamento radicular e somente técnicas de higiene oral.O Laser utilizado pelos
autores foi o Laser de Arseneto de Galio com 685 nm de comprimento de onda, na
freqiéncia de 5 Hz com poténcia de 30 mW e densidade de energia de 1,6 J/cm2. O Laser
foi aplicado imediatamente apds a raspagem e alisamento radicular e nos periodos de 2, 4, 9
e 11 dias. Para anlise os autores utilizaram dados microbioldgicos e dados clinicos como
profundidade de sondagem, indice de placa e indice gengival os quais foram coletados 3
semanas apoés terapia inicial. Na andlise microbiolégica os autores verificaram diferenga
estatistica nos grupos tratados com a associagdo da raspagem e alisamento com o Laser e
somente a raspagem e alisamento. Quando os autores avaliaram o tipo de tratamento
realizado observaram diferenga estatistica entre 0s grupos tratados com raspagem e
alisamento e Laser com o grupo em que recebeu apenas a aplicacdo do laser, entre o grupo
tratado com raspagem e alisamento e Laser com o grupo o qual realizou somente técnicas de
higiene oral e entre o grupo que recebeu somente raspagem e alisamento com o grupo de
técnicas de higiene oral. Quando avaliaram os dados clinicos, os autores observaram

reducdo significativa no indice de placa e no indice gengival em todos os grupos. Quando
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avaliaram o sangramento a sondagem e profundidade de sondagem houve reducéo
significativa apenas nos grupos os quais foram tratados com raspagem e alisamento
radicular associado ao Laser e no qual recebeu somente raspagem e alisamento radicular. No
grupo Laser houve uma menor diminuigdo na perda de inser¢éo, sangramento a sondagem e
profundidade de sondagem com excec¢do no indice gengival e nenhuma diferenca foi
encontrada entre o grupo do Laser e o grupo que recebeu apenas higiene oral. Quando os
autores levaram em consideracdo todos os pardmetros considerados no exame clinico e
microbioldgico, somente o debridamento subgengival ou associado ao Laser foi mais efetivo
quando comparado com 0 grupo que recebeu apenas a aplicagdo do Laser. Os autores
concluiram o estudo sugerindo a necessidade de avaliar o efeito da associagdo de corantes
com o Laser como coadjuvantes a terapia periodontal convencional e relatam ainda que esta
nova opgdo terapéutica possa ser vantajosa no tratamento da doenca periodontal
inflamatoria.

Qin et al. (2006), avaliou o efeito do azul do toluidina (TB) - inativa¢do fotodindmica
negociada dos microbios patogénicos periodontais (PP) dos pacientes com periodontite. A
terapia fotodinamica (PDT) foi realizada usando a irradiacdo da TB e do laser de 635
nandmetro. O efeito bactericida foi avaliado, e os pardmetros importantes de PDT que
incluem a intensidade de luz, a dose da energia, e a concentragdo da TB eram determinados.
Os resultados sugerem que o fotossensibilizagdo letal TB-negociado dos PP seja in vivo
possivel. Entretanto, para obter o efeito bactericida ideal, umas doses mais elevadas da luz e
o fotossensibilizador devem ser exigidos no tratamento in vivo do que suas contrapartes
planktonic. O melhor efeito terapéutico foi observado no tratamento por 1 mg/ml TB
combinado com os 12 J/cm (2) em uma irradiacdo clara de 159 mW/cm (2). Aléem disso, por
causa das diferencas interindividual considerdveis de populagdes bacterianas, PDT TB-
negociado ndo pbde ser igualmente eficaz entre pacientes com periodontite, e mais o0s
estudos na melhoria desta modalidade terapéutica sdo necessarios.

Oliveira et al. (2007), estudaram o efeito da terapia fotodindmica em pacientes com
periodontites agressivas. Em cada paciente metade da cavidade bucal foi tratada pela
raspagem com instrumentos manuais e a outra com a terapia fotodindmica, utilizando um
laser com comprimento de onda de 690 nm associado ao fotosensibilizador fenotiazina. Os
padrdes analisados foram: o indice de placa, indice gengival, sangramento a sondagem,
profundidade de sondagem, recessdo gengival e o nivel de insercdo clinica relativa. Essas
medidas foram feitas no inicio e trés meses apds o inicio dos tratamentos. Os resultados

mostraram que os padrdes analisados diminuiram com a realizacdo dos tratamentos, com
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uma significante reducdo no indice gengival e no sangramento & sondagem. Os autores
concluiram que a terapia fotodindmica e a raspagem convencional mostraram resultados
clinicos similares no tratamento ndo cirurgico da periodontite agressiva.

Andersen et al. (2007), com objetivo de avaliarem o efeito da fotodesinfeccdo como
método coadjuvante ao tratamento da doenca periodontal convencional, utilizaram 33
pacientes que apresentavam quadro de periodontite cronica. Os pacientes foram divididos
em 3 grupos: G1-Pacientes tratados apenas com a fotodesinfecgdo; G2- Pacientes tratados
apenas com raspagem e alisamento radicular; G3- Pacientes tratados com raspagem e
alisamento radicular e posterior tratamento com a fotodesinfec¢éo. Para analise clinica dos
resultados os autores consideraram profundidade de sondagem, sangramento a sondagem e
nivel de insercdo clinica. As avaliacbes foram realizadas previamente ao tratamento
proposto e nos periodos de 3, 6 e 12 semanas de pOs operatorio. Como agente
fotossensibilizador foi utilizado o azul de metileno na concentragéo de 0,05% na forma de
gel. Como fonte de luz, foi utilizado o laser diodo com 670 nm e poténcia de 150 mW. O
tempo de exposicao por sitio foi de 60 segundos e densidade de energia com variagao entre
10-20 J/cm2. Os autores puderam observar que a fotodesinfec¢do associada a raspagem e
alisamento radicular foi a terapia que apresentou a melhor reducéo na profundidade da bolsa
e ganho de insercdo apds seis e doze semanas. Estes autores concluiram o estudo relatando
que a raspagem e alisamento radicular combinado com a fotodesinfecgdo levam a uma
significativa melhora nos parametros clinicos no tratamento da doenca periodontal cronica.

Chondros (2007), avaliou os efeitos clinicos e microbioldgicos no uso adjunto da
PDT no tratamento periodontal ndo cirdrgico em 24 pacientes, no qual eram determinados
aleatoriamente para o grupo controle (n=12)e grupo teste (n1=12),compreendendo de 12
pacientes em cada grupo. Os pacientes designados para o tratamento controle (grupo
controle) recebiam debridamento mecénico com Sonic Scaler (Sonicflex ®) Kavo Dental
Gmbh,biberach Alemanha, com 6000 hz e a instrumentacdo era terminada quando o
operador julgava o debridamento estar executado adequadamente (raspagem subgengival e
alisamento radicular),para o tratamento teste(grupo teste) os pacientes recebiam
debridamento mecénico da mesma maneira do grupo controle (raspagem subgengival e
alisamento radicular) e seguido por um episodio unico de PDT adicionalmente um
corante/sistema laser era aplicado,( sistema consistia de um hand. Held. Battery operated
diodo laser (HELBO® minilaser 2075F.dent HELBO photodynamic Systems
GmbH&CoKG,Greskurchen Austria), 670nm, 75mW/cm? e o corante usado foi uma solugao

comercialmente baseado na phenothiazine chloride(HELBO-BLUE Photsensitizer®
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HELBO Photodynamic Systems. O fotossensibilizador foi aplicado cuidadosamente com
uma agulha romba ao redor do fundo da bolsa periodontal, depois o laser diodo era usado
com um 8,5cm, curvando com angulo de 60°, trabalhando por 60 segundos por dente. Na
avaliacdo clinica , os dados clinicos foram coletados antes do tratamento e seguia
examinacdo de 3 e 6 meses depois da terapia, para medidas de sondagem um manual de
sonda periodontal foi usado (UNC-15,Hu-Friedy Co. Chicago,IL,USA). Realizou-se a
contagem de placa da boca toda (FMPS), contagem de sangramento da boca
toda(FMBS),sangramento de sondagem (BOP) nas areas experimentais , profundidade de
sondagem de bolsa(PPD), recessdo gengival(REC), nivel de inser¢do clinica(CAL). Na
avaliacdo microbiol6gica, amostras de placa subgengival foi coletado, de areas profundas
em cada quadrante , usando um kit comercialmente disponivel (micro-I Dent® Hain
Lifesciense GmbH,Nihren,Alemanha), as areas das amostras foi testada em 3 e 6 meses , as
analise das amostras era executada para identificar os microrganismos: Aggregatibacter
actinomycetemcomitans(A.a.), Porphyromonas gingivalis(P.g.), Prevotella intermédia(P.i.),
Tannerella forsythensis(T.f.), Treponema denticola(T.d.), Peptostreptococcus micros(P.m.),
Fusobacterium nucleatum(F.n.), Campylobacter rectus(C.r.),Eubacterium nodatum(E.n.),
Eikenella corrodens(E.c.) e Capnocytophaga species(C.e.). Os resultados na avaliagdo
clinica mostrou que todos 0s pacientes apresentavam cicatrizagdo regular, auséncia de dor e
nenhum outro desconforto foi relatado por qualquer um dos pacientes de ambos 0s grupos.
Em 3 e 6 meses depois do tratamento, ndo tinham diferencas estatisticamente significantes
entre 0s grupos nos termos de PPD, CAL e FMPS. Em 3 e 6 meses, uma melhora
significante alta estatisticamente em BOP foi encontrado no grupo teste. Para a boca toda
contagem de sangramento (FMBS) tinha uma diferenca significante entre os grupos em 6
meses de examinagdo em favor do grupo teste. Os resultados na avaliacdo microbioldgica
mostrou que para 0 grupo teste teve uma significante redugdo estatistica em 3 meses por F.n.
e E.n. e em 6 meses de avaliagcdo por E.c. e C.s. em comparagdo com grupo controle. Os
autores concluiram que o estudo mostrou aplicacdo adicional de um Unico episodio de PDT
para raspagem e alisamento radicular falhou no resultado na melhoria adicional em termos
da PPD redugéo e CAL aumento, mas resultou em alta redugéo significante de contagem de
sangramento que seguido da raspagem e alisamento radicular sozinho.

Braum (2008), avaliou o efeito antimicrobiano adjunto da terapia fotodinamica(PDT)
na periodontite cronica. Vinte pacientes com periodontite cronica ndo tratados era incluido.
Todos dentes receberam o tratamento periodontal que compreende de raspagem e

alisamento radicular.Usando um split-mouth design, 2 quadrantes (grupo teste) foram
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tratados adicionalmente com a PDT. Taxa de fluxo do fluido sulcular (SFFR) e sangramento
na sondagem (BOP) foram avaliados na linha de base, 1 semana e 3meses apds o
tratamento.Perda de nivel de inser¢do (RAL), profundidade de sondagem(PDs) e recessdo
gengival(REC) foram avaliados em linha de base e 3meses apds o tratamento. Valores
medianos na linha de base por PD, REC e RAL n&o eram diferentes no grupo teste e grupo
controle. Valores para RAL, PD, SFFR e BOP diminuidos significativamente 3 meses ap0s
0 tratamento no grupo controle (delta mediano RAL= -0,35mm, escala inter-quartile=
0,21lmm) com um impacto mais elevado nas &reas tratadas com a PDT adjunta(delta
mediano RAL= -0,67mm, escala inter-quartile= 0,36mm) REC aumentado 3meses apds o
tratamento com ou sem a PDT adjunto, sem diferencga entre os grupos. Conclui-se que em
pacientes com periodontite crdnica , resultados clinicos de debridamento subgengival
convencional pode ser melhorado pela PDT adjunta.

Ge et al. (2008), avaliou os efeitos de uma terapia fotodindmica baseada no laser do
diodo no tratamento do periodontite crbnica, 58 pacientes com periodontite cronica foram
divididos em 3 grupos.Grupo A foi tratado com raspagem e alisamento radicular(SRP)
adicionada com terapia disenfecgdo fotoativada por um tempo (Periowave(TM): um laser
diodo com comprimento de onda de 670nm e 0.01% solucdo de azul de metileno).No grupo
B, os pacientes eram tratados com SRP seguido por disenfecgdo fotoativada e uma segunda
disenfeccdo fotoativada tratamento 6 semanas depois.Grupo C era tratado com SRP
apenas.O tempo de irradiacdo era de 60 segundos e potencia de 140mW.Fluido crevicular
gengival(GCF) as amostras destes trés grupos de pacientes foram obtidas antes do
tratamento peridental, das 6 semanas e das 12 semanas apos o tratamento. GCF foi coletado
usando uma tira de papel, e o ensaio immunoabsorbent enzima-lig (ELISA) foi executado
para determinar os niveis do cytokine (IL-1beta e MMP-8). Os dados foram analisados com
pacote de software do SAS 6.12. ELISA mostrou que os niveis IL-1beta e MMP-8 de todos
0s grupos estiveram diminuidos significativamente em a semana 6 depois que tratamento
compararam aos niveis do pré-tratamento. Nenhuma diferenca significativa do inter-grupo
foi anotada. Na semana 12 apds o tratamento, as diminuicGes em niveis de IL-1beta do
grupo A e B e a diminuicdo no nivel MMP-8 do grupo B eram significativamente mais
elevados do que o grupo C (P<0.05). Baseado nestes resultados, parece que SRP e SRP com
PDT sdo tudo eficazes para o periodontitis cronico, mas o efeito de SRP com PDT pode
durar mais por muito tempo. PDT parece consequentemente ser uma adjungdo Gtil a SRP

para a terapia cronica do periodontitis. Suportado pelo National "Tenth Five-Year" Key
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Science and Technology Research Project (Grant No0.2004BA72026) and International
Cooperation Project (Grant N0.051012).

Christodoulides et al. (2008), avaliou os efeitos clinicos e microbiolégicos do uso
adjunto de PDT ao tratamento periodontal ndo cirdrgico Vinte e quatro pacientes com
periodontite cronico foram tratados aleatéria com o raspagem e alisamento radicular
seguido por um Unico episédio de PDT (teste) ou a raspagem e alisamento
radicular(controle).A contagem da placa da boca toda (FMPS), a contagem do sangramento
da boca toda (FMBS), a profundidade de sondagem (PD), recessdo gengival, e a insergéo
clinica (CAL) foram medidos na linha de base e nos 3 e 6 meses apds a terapia. As varidveis
preliminares do resultado eram mudancas no PDe no CAL. Avaliagdo microbiol6gica de
actinomycetemcomitans de Aggregatibacter (previamente actinomycetemcomitans do
Actinobacillus), de gingivalis de Porphyromonas, de intermedia de Prevotella, de forsythia
de Tannerella (previamente forsythensis do T.), de denticola do ON treponema, de microns
de Parvimonas (previamente micros de Peptostreptococcus ou micros de Micromonas), de
nucleatum da fusobactéria, de musculo reto do Campylobacter, de nodatum de Eubacterium,
de corrodens de Eikenella, e de Capnocytophaga spp. foi executado na linha de base e nos 3
e 6 meses que seguem a terapia usando um teste disponivel no comércio da reacdo em
cadeia do polymerase. Em 3 e 6 meses ap6s o tratamento, ndo havia nenhuma diferenga
estatistica significativa entre os grupos no que diz respeito ao CAL, PD, o FMPS, ou
mudancas microbioldgicas. Em 3 e 6 meses, uma melhoria estatistica significativamente
maior em FMBS foi encontrada no grupo de teste. A aplicacdo adicional de um Unico
episodio de PDT para raspagem e alisamento radicular falhou para o resultado em um
adicional melhoria nos termos de PD reducdo e CAL ganho, mas isto resultou em uma
significante aumento na redugdo em contagem de sangramento comparado & raspagem e
alisamento radicular sozinho.

Oliveira (2009), investigou niveis do citokine no fluido gengival crevicular(GCF) de
pacientes com periodontite agressiva depois do tratamento com terapia fotodindmica(PDT)
ou raspagem e alisamento radicular(SRP) em uma boca dividida projeto em -7, 0 , +1, +7,
+30, e +90 dias. Dez pacientes eram tratados aleatoriamente com PDT usando uma fonte
laser associada com um fotossensibilizador ou SRP com instrumentos manuais. Amostras de
GCF foi coletado e as concentracdes de fator-alfa necrose tumoral(TNF-alfa) e ativador do
receptor do ligante nuclear do fator-Kappa B(RANKL) foi determinada por ensaios enzima-
ling imunoabsorgédo. Os dados foram analisados usando equagdes de calculo generalizada

para testar a associagdo entre tratamentos, avaliou pardmetros, e tempo
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experimental(alfa=0,05), resultados: tratamento periodontal ndo cirurgico com PDT ou SRP
conduziu as reducdes estatisticas significativas no nivel do TNF-alfa 30 dias que seguem o
tratamento. Havia uns niveis similares de TNF-alfa e de RANKL nos pontos diferentes do
tempo em ambos os grupos. Sem diferencas estatisticas significativas. Connclui-se que SRP
e PDT tiveram efeitos similares no TNF-alfa crevicular e nos niveis de RANKL em
pacientes com periodontite agressiva.

Pinheiro et al. (2009), apontou avaliar a capacidade da terapia fotodindmica para
reduzir os nimeros de bactérias viaveis na bolsa periodontal. Amostras microbiolégicas
foram coletadas antes e depois da raspagem e depois terapia fotodindmica de 10 voluntarios
entre 40-60 anos de idade com doenga periodontal apresentando bolsa de 4-6mm. Terapia
fotodindmica foi executada através da inser¢do do fotossensibilizador azul de toluidina e
Endo PTC dentro da bolsa por 3 minutos, seguido por fotossensibilizagdo com diodo de
baixa intensidade de 4J/cm(2). Os resultados foram submetidos a uma analise descritiva e
um T-teste. Uma reducdo de 81,24%nos numeros de bactérias depois da raspagem foi
observado, assim como 95,90% depois da terapia fotodindmica (P<0,01). Terapia
fotodindmica é indicada como tratamento adjuvante para reduzir os nimeros de bactérias

vidveis na doenca periodontal.

4. DISCUSSAO

Comprovada pelos diversos estudos na literatura (ALEO et al., 1974,
LISTGARTEN, 1975; REGISTER; BURDICK, 1975; LINDHE; ERICSSON, 1978§;
LASHO et al., 1983) a terapéutica periodontal através da raspagem e alisamento radicular é
de extrema importancia, pois remove depdsitos bacterianos, clculos e camadas superficiais
das raizes, como cemento e dentina, que podem ser considerados como tecidos necrosados e
reservatorios de toxinas bacterianas (ALEO et al., 1974; BIAGINI et al., 1992). Este
cemento e/ou dentina remanescente apos raspagem e alisamento radicular podem ainda
estar contaminados tanto pela presenga de microorganismos nas suas superficies bem como
na camada de smear layer formada durante o procedimento de raspagem e alisamento
radicular (POLSON et al., 1984), interferindo assim no processo de reparagéo periodontal.

Como o uso isolado da terapia mecénica ndo é capaz de manter os baixo niveis de

microrganismos por periodos mais prolongados principalmente no interior dos tecidos
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moles e duros assim como em &reas inacessiveis aos instrumentais periodontais como
regides de furca ,depressdes radiculares , concavidade e a anatomia dentaria, localizagéo
dos dentes na cavidade bucal e profundidade das bolsas periodontais, limitam desta forma a
eficicia da raspagem e alisamento radicular levando alguns autores a indicarem uma terapia
quimica associada ao tratamento de raspagem e alisamento radicular.Porem o uso de
antimicrobianos tem sido contudo o maior responsavel na selecdo de bactérias resistentes
responsaveis pela propagacdo da doenca periodontal e trazendo efeitos adversos
indesejaveis e desenvolvimento de resisténcia a droga bacteriana (ALMEIDA, 2004).

Com o desenvolvimento do Laser por Theodore Maiman em 1960, inumeros
trabalhos tém demonstrado os efeitos biomoduladores benéficos desta nova modalidade
terapéutica, sobre os eventos biol6gicos envolvidos no processo de reparacdo tecidual. Tais
efeitos biomoduladores séo decorrentes dos efeitos ndo térmicos promovido pelos Lasers em
baixa intensidade, com uma densidade de poténcia de alguns mW/cm2, que exclui os efeitos
térmicos ao tecido tratado ndo ultrapassando 37,5 graus celsus.Os fotoceptores presentes nas
células e no tecido séo responsaveis por absorver luz em certos comprimentos de onda, o
que pode resultar em reagBes bioquimicas no tecido promovendo, desta forma, a
biomodulagdo da resposta celular. Karu (1989) explica que tal efeito é decorrente das
alteracbes fotoquimicas nas mitocondrias, que alteram o metabolismo, conduzindo &
transducgéo, processo o qual consiste na transferéncia de energia de um sistema para outro,
ou seja do sinal a outras partes da célula incluindo membranas, que finalmente conduzem a
fotorresposta ou biomodulacéo.

Recentemente a terapia envolvendo o uso do Laser de baixa intensidade tem
despertado atencdo de muitos pesquisadores principalmente o seu uso na terapia
fotodindmica. Esta, definida como a irradiacdo de células/bactérias marcadas por uma
espécie de oxigénio reativo produzido por meio de uma droga fotossensibilizadora e luz com
comprimento de onda apropriado (DOUGHERTY, 2002), tem apresentado resultados
animadores com resultados efetivos em promover a morte Bacteriana e no tratamento da
doenca periodontal.

Assim o uso da PDT desta forma reduz-se as necessidades de retalhos ,deve reduzir o
tempo de tratamento , e desconforto do paciente .diminuindo os riscos de bacteremia como
ocorre rotineiramente depois do tratamento periodontal, sendo benéfica durante a
manutencdo da terapia periodontal porque pode atuar no biofilme e eliminar a necessidade
para a remogédo da substancia adicional da raiz pela retirada mecénica.Assim 0s pacientes

devem experimentar menos hipersensibilidade dentinaria (ALMEIDA, 2007).
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Por ser uma terapia realizada topicamente (pode ser realizada topicamente no interior
da bolsa,consequentemente evitando overdose) possibilita a absorgdo pela microbiota local
sem os efeitos indesejaveis de um agente administrado sistemicamente, que solicitaria altas
concentragdes, necessidade de metabolizagdo , atingindo a &rea interessada de forma
inespecifica através da corrente sanguinea o que ndo ocorre com terapia fotodindmica a qual
apresenta efeito local e especifico(a célula alvo), e ndo selecdo de cepas resistentes alem de
ter o feito biomodulador do laser em baixa intensidade associado favorecendo desta forma a
reparacgdo tecidual pois o laser favorece a neo-angiogenese , migragéo e proliferacéo celular
e maturacdo do coldgeno mais diferenciada, e reducdo de inflamacdo nos tecidos
periodontais porque a terapia laser deve aumentar a corrente respiratria mitocondrial e
sintese de ATP favorecendo o processo de reparo induzindo proliferacdo de células
promovendo producdo de &cidos nucléicos e aumentando a divisdo de células e sintese de
colageno e tendo efeito bactericida alem de ser de simples execugdo, aplicacdo, inespecifica
(atinge um grande numero de microrganismos),custo reduzido,ndo apresenta efeito colateral,
Inicia sua atividade somente quando exposta a luz (ALMEIDA, 2007).

A atividade de fatores de viruléncia de bactérias gram-negativas sdo também
reduzidos com a PDT, Inclue reducéo de necessidades por procedimentos e tempo mais
curto de tratamento (ALMEIDA, 2008).

A acéo bactericida desta nova opc¢éo terapéutica tem sido evidenciada em diferentes
microrganismos como as Porphyromonas gingivalis, Prevotella intermédia, Actinobacilos
actinomycetemcomitans, Bacterdides forsythus, Staphylococcus aureus, Streptococcus
pneumoniae, Enterococcus faecalis, Hemophilus influenzae, Escherichia coli, Céndida
albicans, Pseudomonas aeruginosa, Fusobacterium nucleatum, S. sanguis (HAAS et al.,
1997; USACHEVA et al.,, 2001; TEICHART et al.,, 2002; YILMAZ et al.,, 2002;
NUSSBAUM et al., 2002; MATEVSKI et al., 2003; KREISLER et al., 2003; KOMERIK et
al., 2003; CHAN; LAI, 2003; SHIBLI et al., 2003).

Esta terapia pode sofrer influéncias de alguns fatores como, a concentragdo da droga,
tempo de permanéncia da droga no interior do tecido, pH do meio, presenca de exsudato,
matéria organica, sangue, fluxo do fluido gengival, modo de aplicacdo da droga,
comprimento de onda do Laser, energia utilizada e tempo de exposi¢édo da droga ao Laser
(WILSON, 1994). Esta pode também sofrer influéncia de exotoxinas produzidas por
bactérias gram negativas envolvidas com a destruicéo periodontal, sendo que a utilizacéo de
corantes catidnicos (p.ex azul de metileno e azul de toluidina O) associado ao Laser, 0s

efeitos negativos das exotoxinas sobre a terapia fotodindmica tornam-se nulos (GAD et al.
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2004). O sucesso da PDT depende de vérios pardmetros, tais como um fotossensibilizador ,

sua concentracdo, e energia de fonte de luz.

O fotossensibilizador ndo pode ser toxico aos tecidos, deve absorver uma raio de luz

laser emitida compativel com comprimento de onda e deve produzir alta eficiente excitacdo

(uma alta probabilidade de formagéo de estado tripleto por féton absorvido) e uma longa
vida estado tripleto (ALMEIDA, 2008).

5. CONCLUSAO

Diante desta revisdo de literatura observamos que o uso da terapia fotodinamica

(PDT) no tratamento da doenga periodontal pode:

1-

2-

Promover reducdo do numero de micro-organismos, sendo efetivo na eliminacdo de
bactérias principalmente as periodontopatdgenas;

Reduzir a perda 6ssea alveolar significativamente. Mostra-se efetiva para o controle
de perda 6ssea em areas de furca em periodontite;

Promover a reducdo dos sinais clinicos da doenca periodontal como edema e
sangramento durante sondagem e reducéo da reacdo inflamatdria na gengiva;
Possibilitar Ganho no nivel de insercéo clinica (CAL) e a reducdo da profundidade
de sondagem;

Promover a reducédo da inflamacdo dos tecidos que circundam os dentes e permitir a

reparagdo mais rapida dos tecidos.
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