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RESUMO

Introducgao

Os implantes dentarios representam atualmente uma das alternativas mais
seguras para a substituicdo dos dentes em falta, quando existe o correto
diagndstico e indicagao clinica. Entretanto sdo descritas algumas complicagdes
relacionadas com a colocacgao de implantes, como por exemplo a doencga peri-
implantar, que € a alteragao patoldgica inflamatéria dos tecidos que rodeiam um
implante. Dentro do conceito de doenca peri-implantar, a peri-implantite, se
reflete um quadro clinico no qual, juntamente com a reagado inflamatéria da
mucosa peri-implantar, ha uma perda de suporte 6sseo para o implante, que é
clinica e radiograficamente evidente. Portanto, o objetivo deste projeto de
investigacao foi determinar a eficacia da PDT (terapia fotodindmica) como uma
solucdo sustentavel para o tratamento da peri-implantite através da utilizacao
porfirinas como fotossensibilizadores e fotopolimerizador como fonte de luz.
Métodos

Foi realizado um estudo in vitro para avaliar o efeito antimicrobiano, da PDT,
utilizando o sal dissédico da ProtoporfirinalX (Proto 1X) como um
fotossensibilizador, e de uma fonte de luz denominada fotopolimerizador.
Resultados

O protocolo proposto que indica a realizagdo da PDT usando ProtolX e
fotopolimerizador mostrou ser eficaz na fotoinativagao de Candida albicans e
Enterococcus faecalis. Apesar das taxas de inativagao tenham sido mais baixas
que a PDT convencional, os resultados desse estudo mostraram que também &
possivel inativar estes dois microrganismos periodontopatogénicos.
Conclusoes

Conclui-se que existe uma abordagem terapéutica eficaz para tratar a peri-
implantite a partir da PDT utilizando porfirinas comerciais, ja aprovadas para uso
clinico, como fotosensibilizador, e fonte de luz azul proveniente de um aparelho
de fotopolimerizador. Como a luz azul € um equipamento disponivel em todas as
praticas dentarias, o desenvolvimento deste protocolo pode ser facilmente
implementado de uma forma mais viavel nas clinicas dentarias, sem a

necessidade de investir em novos dispositivos tecnoldgicos.
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ABSTRACT

Introduction

Dental implants are currently one of the safest alternatives for the replacement
of missing teeth, when there is a correct diagnosis and clinical indication.
However, some complications related to implant placement are described. Peri-
implant disease is the inflammatory pathological alteration of the tissues
surrounding a loaded implant and is frequent in oral and facial Implantology.
Within the concept of peri-implant disease, two entities are described: mucositis
and peri-implantitis. The peri-implantitis reflects a clinical picture in which, along
with the inflammatory reaction of the peri-implant mucosa, there is a loss of bone
support for the implant, which is clinically and radiologically evident. Therefore,
the objective of this research project is to determine the effectiveness of
Photodynamic therapy (PDT) (as a sustainable solution for the treatment of peri-
implantitis through the use of porphyrins as photosensitizers and light-curing as
light source.

Methods

An in vitro study was carried out to evaluate the antimicrobial effect, to evaluate
the effects of PDT using the disodium salt of Protoporphyrin IX (Proto IX) as a
photosensitizer and the dental curing light as light source.

Results
The adapted protocol of the PDT using ProtolX and the dental curing light showed

to be effective in the photoinactivation of C. albicans and E. faecalis. Despite
lower inactivation rates, PDT studies on implants showed that it is also possible
to inactivate these two periodontopathogenic microorganisms.

Conclusions
In this work we demonstrated that there is an effective therapeutic approach to

treat periimplantitis from PDT using commercial porphyrins already approved for
clinical use as a photosensitizer and blue light source from a dental curing light.
This blue light from a photopolymerizer is available in all dental clinics, the
development of this protocol can be easily implemented in all dental clinics,

without the need to invest in new technological devices.

Xiv



Keywords
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1. INTRODUCAO

Os implantes dentarios representam atualmente uma das alternativas
mais fiaveis para a substituicdo dos dentes em falta, quando existe o correto
diagndstico e indicagao clinica’. A taxa de sucesso a curto e longo prazo é muito
elevada®. Um pré-requisito importante para garantir a correta interface osso-
implante € uma estabilizacao primaria adequada do implante durante a primeira
cura. Entretanto sdo descritas algumas complicagdes relacionadas com a
colocagdo de implantes®. Foi demonstrada uma relagdo causa-efeito entre a
acumulacdo de placa bacteriana e o desenvolvimento de alteracoes
inflamatorias nos tecidos moles em redor do implante?, levando a perda dssea
alveolar progressiva, o que pode dar origem a doenga peri-implantar.

A doencga peri-implantar € a alteragao patolédgica inflamatéria dos tecidos
que rodeiam um implante carregado, sendo frequente na implantologia oral e
facial. Dentro do conceito de doenca peri-implantar, sdo descritas duas entidades:
mucosite e peri-implantite. Em primeiro lugar, a mucosite é clinicamente
caracterizada pelo aparecimento de alteragdes inflamatdrias limitadas a mucosa
peri-implantar que, com um tratamento adequado, € um processo reversivel. A
seguir, peri-implantite: reflete um quadro clinico no qual, juntamente com a
reacao inflamatoéria da mucosa peri-implantar, ha uma perda de suporte 6sseo
para o implante, que é clinica e radiologicamente evidente®. A frequéncia de
ocorréncia de peri-implantites estd na ordem dos 5-8%, com resultados
semelhantes, até 16%, em outros estudos mais recentes de acompanhamento a
longo prazo®.

Os sinais e sintomas que podem ocorrer na peri-implantite sao:
vermelhiddo da mucosa peri-implantar, supuragao purulenta (por vezes),
hemorragia na sondagem, aumento da profundidade da bolsa peri-implantar, dor
na percussao ou ao cerrar os dentes, perda radioldgica da altura 6ssea peri-
implantar, mobilidade progressiva do implante (em casos avangados)®. Portanto,
as evidéncias mostram que a perda progressiva de osso alveolar aoredor dos
implantes sem a presenca de sinais inflamatérios clinicos nos tecidos moles € um

acontecimento que ndo é comum’.



A etiologia da peri-implantite é condicionada pela condigéo do tecido peri-
implantar, desenho do implante, desadequagido dos componentes do implante,
morfologia externa do implante ou sobrecarga mecénica®. A presenca de
microorganismos associados ao tecido peri-implantar pode levar a tratamentos
antimicrobianos mais resistentes, onde os antibidticos podem ndo conseguir
combater as bactérias aderentes as superficies dos implantes dentarios de
titanio®. No que diz respeito a superficie rugosa do implante, foi relatado que a
limpeza pode ser muito dificil de realizar porque as bactérias estdo protegidas
em micro-regularidades ou entalhes na superficie. Contudo, ha poucas provas
disponiveis de que a terapia antibidtica utilizada como adjuvante possa resolver
lesdes peri-implantites?®.

No tratamento da peri-implantite, os dentistas optam actualmente pelo
desbridamento mecanico e tratamento cirdrgico, mas nao existe nenhum
procedimento de tratamento verificado que seja considerado a melhor opgao
nesta indicacdo, embora se procurem continuamente métodos avangcados de
descontaminagédo de superficies para eliminar o crescimento microbiano”.
Dentro dos tratamentos cirurgicos muitos esforcos estdo a ser feitos para
determinar um protocolo cirurgico para alcangar uma resolugao completa da
doenca e sinais clinicos de saude. Em geral, os tipos de tratamento cirurgico que
foram propostos podem ser divididos em: tratamentos reseptivos e tratamentos
regenerativos”.

A escolha do tratamento dependera do tipo de morfologia da lesao criada,
tanto a perda éssea horizontal (distancia entre o0 ombro do implante e o 0sso0)
como a perda oOsseavertical (avaliacdo da largura e profundidade do defeito).
Normalmente, a lesdao 6ssea é caracterizada como circunferencial em torno do
implante, sendo os defeitos mais superficiais e profundos mais favoraveis a
regeneragdo ossea'. Existem também tratamentos n&o cirdrgicos, porém sio
poucos os estudos bem concebidos e realizados sobre tratamentos nao
cirurgicos para a peri-implantite, mas a conclusao é semelhante emtodos eles:
o tratamento mecanico nao cirurgico ndo é eficaz no tratamento da peri-

implantite. A co-administragao da clorexidina tem apenas efeitos clinicos e



microbiologicos muito limitados.

A administracdo de antimicrobianos locais e sistémicos também nao
acrescenta beneficios significativos, embora reduza a profundidade de
sondagem e a hemorragia na sondagem, ndo resolve a patologia. O
desenvolvimento mais recente € a utilizacdo de técnicas laser e terapias
antimicrobianas fotodinamicas”.

Nos ultimos anos, a terapia antimicrobiana fotodinamica (PDT) e a eficacia
das técnicas laser com base nos seus efeitos fototermais foram descritas por
alguns autores®'011.12.13 Estudos em periodontologia mostraram que o laser de
diodo pode reduzir significativamente o periodo em bactérias fototopatogénicas'
como por exemplo as: Porphyromonas gingivalis, Prevotella intermedia e
Aggregatibacter  actinomycetemcomitans®. As  técnicas fotodinamicas
antimicrobianas no campo da implantologia sdo muito uteis na medida em que
aceleram o processo de cicatrizagcao da lesdo, promovendo a revascularizacao
nessa area, obtendo um efeito anti-inflamatdrio, hemostatico e analgésico' 8. A
PDT consiste na administracdo de um corante nao téxico dentro de bolsas
periodontais peri-implantares, seguido de iluminagdo a luz visivel, que, na
presenga de oxigénio, leva a formacédo de espécies reativas de oxigénio que
causam a morte das células microbianas . Os adjuvantes antimicrobianos para
a PDT tém sido eficazes na reducgao da resposta inflamatéria peri-implantar em
individuos que utilizam cigarros electronicos™.

Os principios de acédo da PDT sao, como ja foi referido, interagdes entre
uma fonte de luz visivel e um fotossensibilizador (como o azul de metileno e o
azul de toluidina) na presencga de oxigénio. Isto resulta na geragao de radicais
livres de oxigénio que danificam as células microbianas com o objetivo de
acelerar o processo de cura. Foi também relatadoque a PDT pode destruir
bactérias associadas a doenga peri-implantar como a Prevotella intermedia,
Aggregatibacter actinomycetemcomitans e Porphyromonas gingivalis'’. Dado
que o tratamento da peri-implantite pode requerer intervencao cirurgica e que
nao existem diretrizes de tratamento universalmente reconhecidas para a gestao
dessa doenca, o que continua a ser um desafio para o clinico, a prevencao e o

tratamento com o uso da PDT ganhou uma importancia crescente.



Foram ja relatados diversos estudos que mostram a eficiéncia da PDT na
inativagao de periodontopatogéneos que estdo na origem da peri-implantite,
mostrando resultados mais promissores do que o uso de apenas laser?32425 No
entanto, nestes estudos os fotossensibilizadores usados foram os sais de
fenotiazinium, tais como o azul de metileno,o0 azul de toluidina, etc. Apesar de
fotossenbilizadores do tipo porfirina terem ja demonstrado maiores taxas de
inativacdo bacteriana do que os sais de fenotiazinio?® o interesse por essa classe
de compostos para o tratamento da peri-implantite € baixo. As porfirinas séo
compostos organicos com comprovada capacidade fotossensibilizante
demonstrada em PDT? e estéo presentes na Natureza; um dos macrociclos de
porfirina mais conhecidos € o heme, o pigmento dos glébulos vermelhos, um
cofator da proteina hemoglobina?®. Os poucos artigos cientificos encontrados no
uso da PDT para o tratamentode infecdes na cavidade oral usando porfirinas sao
estudos in vitro®*. Além disso, o uso de sais de fenotiazinio como
fotossensibilizadores requer fontes de luz especificas com emissao de luz entre
600-800nm, comprimento de onda maximo de absor¢cao desses compostos.
Estas fontes de luz especificas ndo estdo disponiveis em todas as clinicas
dentarias e precisariam ser adquiridas para a implementacdo da PDT com os
sais de fenotiazinio. Por outro lado, as porfirinas apresentam forte absorgéao de
luz na faixa de comprimento de onda de emissao da luz do fotopolimerizador
(entre 400 e 500 nm). Esta fonte de luz esta presente em todas as clinicas
dentarias e é amplamente utilizada para a polimerizacdo de materiais
restauradores. Esta abordagem terapéutica usando porfirinas como
fotossensibilizadores e o fotopolimerizador como fonte de luz no tratamento da
peri- implantite tem sido pouco explorada, apesar do seu grande potencial e de
facil aplicacdo em clinicas. Existem apenas cinco estudos usando o
fotopolimerizador para ativar fotossensibilizadores e apenas um usou
porfirinas®.

Portanto, o objetivo deste projeto de investigacao é determinar a eficacia
da PDT como uma solugédo sustentavel para o tratamento da peri-implantite
através da utilizagao porfirinas como fotossensibilizadores e fotopolimerizador

como fonte de luz, equipamento disponivel em todos os consultérios de medicina



dentaria. Dessa forma. Podera se propor um protocolode PDT sustentavel e
pratico que possa ser facilmente implementado em todas as clinicasdentarias,
sem que seja necessario investimento em novos dispositivos tecnoldgicos. Além
disso, com base no trabalho e na literatura dos ultimos 10 anos, pretende-se
também contribuir para o desenvolvimento de terapias alternativas ao tratamento
convencional e farmacolégico, bem como servir como uma contribui¢ao cientifica
significativa para o assunto e ser uma referéncia para a investigagdo futura

relacionada com a investigacao.

1.1. Objectivo Geral

Determinar a eficiéncia da PDT como solugdao sustentavel para o
tratamento da peri-implantite usando porfirinas como fotossensibilizadores e o

fotopolimerizador como fonte de luz, amplamente usado na medicina dentaria.

1.1.2 Objetivo especifico

- Avaliar a eficiéncia fotodinamica do sal dissddico da Protoporfirina
IX (Proto IX) e o fotopolimerizador como fonte de luz na inativacdo de
periodontopatogénicos;

- Avaliar a eficiéncia deste protocolo na inativagdo de

periodontopatogénicos em implantes dentarios;



2. MATERIAIS E METODOS

Esta seccao apresenta informagdes sobre os materiais utilizados nesta
investigacdo, bem como uma descricdo dos métodos a utilizar. Os métodos
incluem o cultivo e manutencao das espécies microbianas, o procedimento para
realizar a PDT, e os métodos para avaliar os efeitos da PDT utilizando o sal
dissédico da Protoporfirina IX (Proto IX) como um fotossensibilizador e uma fonte

de luz denominada fotopolimerizador.

2.1 Cultura dos microrganismos

Para estes estudos foram selecionados dois microrganismos
periodontopatogénicos: a bactéria E. faecalis (do tipo Gram positivo) e o fungo
C. albicans. Estes microrganismos foram mantidos a -80°C em meio de cultura
adequado e 20% glicerol. Antes de cada ensaio, uma aliquota foi descongelada
e cultivada em meio agarizado e antes de cada ensaio, uma coldnia de cada
microrganismo foi transferida de forma asséptica paraum frasco contendo meio
de cultura (Brain Heart Infusion (BHI) para o E. faecalis e a Sabouraud Dextrose
Broth (SDB) para C. albicans) e cultivada sob agitacdo a 37°C durante18-24h. A

bactéria E. faecalis foi incubada em camaras de anaerobiose.

2.2 Fotossensibilizador

O sal dissédico da Protoporfirina IX, que € um composto organico,
precursor do grupo heme, foi utilizado como fotossensibilizador. A molécula
protoporfirina IX contém o nucleo de porfina, um tetrapirrol macrociclico que
mostra um marcado caracter aromatico. A molécula € essencialmente planar,
exceto para as ligagdes N-H, que sdo dobradas para fora do plano dos anéis,

em direcdes opostas’s.



2.3 Fonte de Luz

Para os ensaios de terapia fotodinamica, apds o periodo prévio de
incubacao do fotossensibilizador no escuro, as amostras foram irradiadas com
luz azul (385-515 nm) proveniente de um fotopolimerizador (VALO™,Ultradent,
USA). A fonte de luz foi posicionada o mais préximo possivel da placa contento

as amostras e o controlo.

2.4 Implantes dentarios

Para os estudos da fotoinativagdo de  microrganismos
periodontopatogénicos em implantes dentarios, foram usados implantes
TitamaxHE Smart (Neodent®) de titanio gentiimente cedidos pela empresa

Straumann (Suiga).

2.5 Ensaios in-vitro da eficiéncia fotodinamica da Proto IX na inativagao

do E. faecalis e a C. albicans usando o fotopolimerizador como fonte de luz

Cada cultura microbiana crescida durante a noite e na fase estacionaria, foi
diluida em solugao tampao (Phosphate-buffered saline (PBS)) e a sua turbidez
ajustada a 0,5 Macfarland (concentragao final de 10® unidades formadoras de
colonia por mililitro (UFC mL). Estas culturas foram distribuidas igualmente por
4 gobelés estéreis (10 mL) e foram incubadas com 10 e 20 yM de ProtolX. De
forma a avaliar a toxicidade do fotossensibilizador no escuro, foi realizado um
controlo em que a suspensao microbiana

foi incubada com ProtolX na maior concentracdo, mas foi mantida no escuro (Ct
Esc). Foi avaliada a influencia da luz na sobrevivéncia dos microrganismos
através de um controlo constituido apenas pela suspensao microbiana (Ct) e foi
irradiada nas mesmas condigdes das amostras. As amostras e os controlos
foram incubados no escuro de forma a promover a ligacao do fotossensibilizador
as células microbianas durante 15 min. Apos este periodo as amostras e o Ct

foram irradiados com luz azul (proveniente de um fotopolimerizador) durante



varios intervalos de tempo, que foram ajustados ao longo das experiéncias. O Ct
Esc foi mantido no escuro durante toda a experiéncia. Entre os intervalos de
irradiacdo foram retiradas aliquotas de 100 yL das amostras e do controlo,
diluidas em serie em PBS e plagueadas em placas de Petri contendo meio
agarizado adequado para cada microrganismo. As placas foram incubadas a
37°C durante 18-24h. AsUFC foram contadas nas diluicdes adequadas e a
concentragdo das células foi expressa como Log UFC/mL. Foram realizados

pelo menos 2 ensaios independentes.

2.6 Ensaios da eficiéncia fotodindmica da Proto IX na inativacdo do E.
faecalis e a C.albicans usando o fotopolimerizador como fonte de luz em

implantes dentarios

Para avaliar a inativagdao da PDT em modelos ex vivo, os implantes
dentarios foram inicialmente preparados e desinfetados e apenas sujeitos a

contaminagao com E.faecalis e C.albicans.

Para a desinfecdo, os implantes foram colocados numa placa de Petri
esterilizada, pulverizados com etanol e incubados por 15 min para reduzir o
numero de bactérias residentes. Apos isso, a superficie dos implantes foi lavada
com PBS esterilizado (10 min)para remover o excesso de etanol. Por fim, os
implantes foram colocados sobre radiagao ultravioleta (UV-C: 280-100 nm), com
as placas abertas por 30 min.

Apos a desinfecao, os implantes foram artificialmente contaminados com
o respetivo microrganismo. Para isso, 200 yL de cada suspensao de E.faecalis
ou C.albicans, previamente ajustadas a uma concentragio de 108 UFC/mL, foi
pulverizada por cada implante. Apds secagem, 2 grupos de implantes (cada um
constituido por 2 elementos) foram pulverizados com 100 uL de uma solucao de
fotossensibilizador a concentragdo que se mostrar mais eficaz (10 uM/20 pM),
nos ensaios in vitro. Um grupo foi irradiado e outro foi usado como o controlo
escuro (Ct). Um grupo foi apenas pulverizado com as suspensdes microbianas,

que foi usado como controlo (Ct).



As amostras e os controlos foram incubados no escuro, de forma a
promover a ligacao do fotossensibilizador as células microbianas durante 15 min.
ApOs este periodo as amostras e o Ct foram irradiadas com luz azul (proveniente
de um fotopolimerizador) durante varios intervalos de tempo(5min,10min,20min),
que foram ajustados ao longo das experiéncias. O Ct Esc foi mantido roescuro,
durante todo o ensaio.

Entre os intervalos de irradiacao foram retirados dois implantes de cada
grupo, e colocadosem tubos contendo PBS. Estes tubos foram sonicados de
forma a destacar os microrganismos aderidos na superficie do implante. Apds
este processo, aliquotas de 100 uL das amostras e do controlo, diluidas em serie
em PBS e plaqueadas em placas de Petri contendo meio agarizado adequado
para cada microrganismo. As placas foram incubadas a 37°C durante 18-24h.
As UFC foram contadas nas diluicdes adequadas e a concentragao das celulas
foi expressa como Log UFC/mL. Foram realizados pelo menos 2 ensaios

independentes.



3.RESULTADOS

3.1 Ensaios in-vitro da eficiéncia fotodinamica da Proto IX na inativagao do

E. faecalis e a C.albicans usando o fotopolimerizador como fonte de luz

Os resultados obtidos no ensaio in vitro da fotoinativagado de C.albicans
utilizando Proto IX a uma concentracdo de 10 pM e irradiadas com um
fotopolimerizador sdo mostrados na Figura 1. Apos 10 min de irradiagdo nao se
observou diminuigao significativa na sobreviviencia do fungo, no entanto, apos
20 minutos de irradiagédo, foi obtido uma diminuicdo de 1,23 log UFC mL
(ANOVA, p<0,0001) na sobrevivéncia de C. albicans. Para todos os controlos,
claro e escuro, a concentragao de fungos manteve-se constante durante todo o
ensaio, o que mostra que C.albicans quando irradiado com o fotopolimerizador
e sem a adi¢cado de PS (Grupo control: Ct), ndo sao afetados, mas também a
inexisténcia de efeitos téxicos do sal dissédico de Proto IX (Proto IX), quando
nao € submetido a irradiagao (controle escuro: Ct Esc).(PS:Grupo irradiado com

fotossensibilizador).
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Figura 1. Fotoinativacao in vitro do fungo C.albicans, incubado com Proto I1X a

10 um e irradiado com o fotopolimeriador por 10 minutos e por 20 minutos.

Para aumentar a eficiéncia fotodinamica a concentragdo de ProtolX foi
aumentada para 20 uM (Figura 2). Os resultados mostram uma diminui¢ao de
cerca de 2 log CFU mL (ANOVA, p<0,0001) na concentragdo do fungo foi
observada apés 10 min de irradiagédo, e uma diminuigdo de cerca de 4 log CFU

mL (ANOVA, p<0,001) na concentragéo de fungos apds 20 minutos.

i
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Figura 2. Fotoinativagao in vitro de C. albicans, incubada com Proto IX a 20 um

e irradiada com o fotopolimerizador por 10 minutos e por 20 minutos.

A mesma abordagem foi utilizada para o estudo da fotoinativagao de E.
faecalis com ProtolX a 20 ym utilizando um fotopolimerizador como fonte de luz.
Os resultados obtidos sao mostrados na Figura 3 e mostram uma diminuicao de
6,94 log UFC mL"" (ANOVA, p<0,0001) na concentragéo da bactéria apdés 10 min
de irradiacdo. Apos 20 min de irradiacado o limite de detecdo da metodologia
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(ANOVA, p<0,0001) nao foi possivel contar as unidades formadoras de colénias.
Este fato nos permite determinar que E.faecalis € mais adequado inativado do

que C. albicans quando o ProtolX é usado como PS e o fotopolimerizador como

fonte de luz.
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Figura 3. Fotoinativacao in vitro de E.faecalis incubada com Proto IXa 20 ym e
irradiada com o fotopolimerizador por 10 minutos e por 20 minutos. * Nenhuma
UFC foi detetada.

Para inferir se as taxas de inativagdo semelhantes foram alcangadas com
tempos de inativagdo menores, foi realizado outro ensaio com tempos de
irradiagao menores: 5 e 10 min. Os resultados obtidos sdo mostrados na Figura
4 e mostram uma diminui¢cdo de 4,36 log UFC mL' (ANOVA, p<0,0001) na
concentragado da bactéria apos 5 min de irradiagao e apds 10 min de diminui¢ao
de 6,63 log CFU mL-' (ANOVA, p<0,0001) no E. faecalis foi atingido.
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Figura 4. Fotoinativagao in vitro de E. faecalis, Proto IX a 20 ym e irradiada com

o fotopolimerizador por 5 minutos e por 10 minutos.

Estes resultados mostram que mesmo com tempos de irradiagdo mais
curtos, aPDT usando ProtolX como PS e curando a luz como fonte de luz é capaz
de inativar eficientemente E. faecalis.
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3.2 Fotoinativagao de C.albicans e E.faecalis em implantes

Os resultados obtidos no ensaio em implantes da fotoinativagdo de C.
albicans utilizando Proto IX a uma concentracdo de 20 uM e irradiadas com o
fotopolimerizador sdo mostrados na Figura 5. O ensaio foi realizado nas mesmas
condicdes que os ensaios in vitro comegando com uma concentragao de ProtolX
de 20 pM durante 20 minutos e diminuicdo significativa do numero de
microrganismos. Apds 20 minutos de irradiagdo, obteve-se uma diminui¢ao de
2,54 log CFU mL-" (ANOVA, p<0,0001).
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Figura 5. Fotoinativagao em implantes do fungo C. albicans, incubado com Proto

IX a 20 uym e irradiado com o fotopolimerizador por 20 minutos.
Subsequentemente, foi realizado um novo ensaio com E. faecalis com a

mesma concentracdo de 20 uM de ProtolX, mas com o tempo de irradiagao

reduzido para 10 minutos, e os resultados dos mesmos estdo representados na
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Figura 6. O ensaio foi realizado a partir de uma concentragao de 20 uM durante
10 minutos e obteve-se uma diminuigdo significativa no numero de
microrganismos. Apos 20 minutos de irradiacéo, foi obtida uma diminuicdo de
2,38 log UFC mL-' (ANOVA, p<0,0001).

.. 0 min
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Figura 6. Fotoinativacdo em implantes de E. faecalis, Proto IX a 20 M e irradiada

com o fotopolimerizador por 10 minutos.

Assim, quando comparamos com um teste anterior realizado com
diferentes tempos de irradiagao, é possivel ter uma inativagdo muito semelhante
desses microrganismos, mesmo irradiando durante metade do tempo no caso
de E. faecalis. A diferenga de numeros mostra que basicamente o mesmo nivel

de inativacdo microbiana € alcangado usando menos tempo.
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5. DISCUSSAO

O objetivo deste estudo foi avaliar a eficacia da terapia fotodindmica como
uma solucao ecosustentavel no tratamento da peri-implantite utilizando as
porfirinas como fotossensibilizadores e fotopolimerizador como fonte de luz.
Segundo a bibliografia consultada a terapia fotodinamica é um método eficiente
na reducdo de microorganismos. Seu uso em Medicina Dentéria esta indicado,
visto que a terapia fotodindmica é mais eficiente em infe¢des localizadas, de
pouca profundidade e microflora conhecida. Os estudos encontrados mostram
uma variabilidade no uso desta terapia como auxiliar em tratamentos da
cavidade oral®'.

Também Jimenez e colaboradores referem que a bibliografia consultada
se concentra em conhecer diferentes enfoques terapéuticos como os
aeropulidores, clorhexidina, laser, terapia fotodindmica, antibioticoterapia e
probioticos, sozinhos ou combinados com a terapia mecanica manual ou
ultrasdnica, comparando sua eficacia na clinica e na desinfegdo microbiolégica,
resultando em beneficios para a diminui¢cdo da infeccdo e da inflamacao; no
entanto, observou-se que nenhuma terapia utilizada € completamente superior
a outra. Como resultado, o tratamento n&o cirurgico com qualquer tipo de
combinagao de terapia realizada de forma adequada, geralmente proporcionam
uma reducdo significativa das caracteristicas clinicas entre eles o eritema,
edema, sangramento e, em alguns casos, redugcdo de bolsas periodontais e
ganhos nos niveis de insergao clinica®.

A terapia fotodindmica também e util para pacientes com periodontite.
Além disso, € possivel utilizar tanto o tratamento convencional sozinho ou
também com a terapia fotodindmica, sobretudo quando é necessario intervir o
nivel de insergao clinica. No entanto, a terapia fotodindmica € um tratamento
inovador, pelo que sdo recomendados mais estudos clinicos®2.

Também Bowen e et. referem que a terapia fotodindmica € uma técnica
simples, econémica e pouco invasiva permitindo uma reducao significativa da

microbiota bacteriana e melhoria do resultado do tratamento da peri-implantite32.
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A finalidade, e pelo que temos pesquisado e tratado, esta abordagem
terapéutica usando um fotopolimerizador como fonte de luz € o seu baixo custo
e sua facilidade de encontrar em qualquer clinica dentaria, o que converte esta
terapia em ecosustentavel.

E importante deixar em aberto a possibilidade de futuros estudos sobre
esta terapia, a possibilidade de utilizar outro tipo de fotossensibilizador com mais
potencial e que promova taxas de inativacdo mais elevadas, ao que poderia
contribuir para obter melhores resultados no estudos in-vitro como em implantes.

Tudo isto nos permite saber que a terapia fotodindmica antimicrobiana em
conjunto com o Proto IX e o fotopolimerizador pode ser usada como tratamento

adjuvante com outras terapias ja existentes na clinica.
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6. CONCLUSOES

O efeito da terapia fotodindmica como uma solug¢do eco-sustentavel no
tratamento da peri-implantite € promissor, mas para verificar a sua eficacia final,
€ necessario aprimorar o protocolo in vitro para depois propor ensaios clinicos.

Foi possivel demonstrar que tanto a C. albicans e E. faecalis sao
suceptiveis aPDT em estudos in-vitro e também em implantes.O uso da terapia
fotodindmica pode permitir uma solugcdo de tratamento adjuvante, evitando
muitas vezes o procedimento cirurgico em pacientes com esta patologia peri-

implantarias.
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