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RESUMO

Entre os maiores desafios da endodontia, destaca-se a desinfecdo eficaz do sistema de
canais radiculares. O médico dentista enfrenta dificuldades ndo apenas relacionadas ao
tratamento em si, que exige atencdo e cuidado em todas as etapas, mas também devido a
fatores anatémicos intrinsecos ao dente que podem limitar a acdo de instrumentos fisicos
e a eficécia dos irrigantes na descontaminacéo. Essas limitacdes influenciam diretamente
a remocao dos microrganismos presentes no interior dos canais. Embora exista uma vasta
gama de materiais disponiveis para otimizar a eliminacdo bacteriana, persiste a
dificuldade de erradicar bactérias resistentes, como Enterococcus faecalis. Em busca de
alternativas que aprimorem a desinfecdo dos canais, a terapia fotodinamica (PDT) tem se
mostrado promissora como técnica complementar. Esta abordagem possui uma agdo
eficaz contra ndo apenas contra bactérias de Gram-positivas e de Gram-negativas, como
também em virus e em fungos. E uma técnica in6cua, ndo invasiva e pode ser repetida
varias vezes no mesmo paciente sem comprometer a sua saude. O objetivo deste estudo
foi realizar uma revisdo da literatura integrativa sobre a eficicia da terapia fotodinamica
na remocao de microrganismos resistentes apos o tratamento endoddntico. Para isso,
foram utilizadas as bases de dados PubMed e B-on para localizar artigos publicados entre
janeiro de 2013 e janeiro de 2023. Para avaliar a eficacia da PDT, foram selecionados 29
artigos, apos os critérios de incluséo e exclusdo utilizados. Os resultados mostraram que
a PDT apresenta uma penetracao significativa nos tubulos dentinarios, alcancando até 900
pum de profundidade, o que € o que é crucial no combate as bactérias localizadas em areas
de dificil acesso para os métodos convencionais. Em infe¢es primarias e secundarias,
causadas sobretudo por E. faecalis, a PDT tem mostrado resultados eficazes,
principalmente quando utilizada em conjunto com agentes irrigantes convencionais.
Nesse contexto, a taxa de eliminacdo bacteriana pode atingir até 99,99% quando
combinada com o NaOCI 5,25%. A eficacia da PDT é igualmente eficaz em dentes com
lesBes persistentes, alcancando uma taxa de sucesso de aproximadamente 90% apds dois
anos de tratamento. No entanto, a eficacia da PDT pode ser afetada por diversos fatores,
como a fonte de luz utilizada, o tipo de fotossensibilizador e o tempo de aplicagdo. Em
conclusdo, a PDT revela-se uma ferramenta promissora para a remocao de
microrganismos do sistema de canais radiculares, especialmente em casos de infe¢des
resistentes como as causadas por E. faecalis. Contudo, para maximizar sua eficacia e
estabelecer protocolos de aplicacdo consistentes, sdo necessarios estudos clinicos
randomizados adicionais. E crucial enfatizar que a PDT n&o deve ser encarada como um
substituto para os métodos convencionais de irrigacdo, mas antes como uma abordagem
complementar que pode potencializar os resultados do tratamento endodéntico.

Palavras-chave: terapia fotodindmica, bactérias, endodontia, tratamento endodéntico e
biofilme endodéntico.






ABSTRACT

One of the major challenges in endodontics is the effective disinfection of the root canal
system. The dentist faces difficulties not only related to the treatment itself, which
demands meticulous attention at every stage, but also due to anatomical factors inherent
to the tooth that can limit the action of mechanical instruments and the efficacy of irrigants
in decontamination. These limitations directly influence the removal of microorganisms
within the canals. Despite the availability of a wide range of materials designed to
optimize bacterial eradication, resistant bacteria such as Enterococcus faecalis remain
particularly difficult to eliminate. In the search for alternative methods to enhance root
canal disinfection, photodynamic therapy (PDT) has emerged as a promising adjunct
technique. This approach demonstrates efficacy not only against Gram-positive and
Gram-negative bacteria but also against viruses and fungi. PDT is a non-invasive, safe
technique that can be repeated multiple times without compromising patient health. The
aim of this study was to conduct an integrative literature review on the effectiveness of
PDT in the eradication of resistant microorganisms following endodontic treatment. To
this end, articles published between January 2013 and January 2023 were identified using
the PubMed and B-on databases. A total of 29 articles were selected according to
predefined inclusion and exclusion criteria. The findings indicated that PDT penetrates
significantly into the dentinal tubules, reaching depths of up to 900 um, which is crucial
for eliminating bacteria located in areas inaccessible to conventional methods. In cases of
both primary and secondary infections, primarily caused by E. faecalis, PDT yielded
effective results, particularly when combined with conventional irrigants. In such
contexts, bacterial elimination rates can reach up to 99.99% when used in conjunction
with 5.25% NaOCI. Moreover, PDT has shown similar efficacy in teeth with persistent
lesions, achieving a success rate of approximately 90% after two years of treatment.
However, the effectiveness of PDT is influenced by several factors, including the light
source, type of photosensitizer, and application duration. In conclusion, PDT is emerging
as a valuable tool for the eradication of microorganisms in the root canal system,
particularly in cases of resistant infections such as those caused by E. faecalis.
Nevertheless, further randomized clinical trials are needed to optimize its efficacy and
establish standardized application protocols. It is important to emphasize that PDT should
be viewed not as a replacement for conventional irrigation methods, but as a
complementary approach that enhances the outcomes of endodontic treatment.

Keywords: photodynamic therapy; bacteria; endodontics, root canal therapy and
endodontic biofilm
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Eficécia da terapia fotodindmica a microrganismos resistentes durante tratamento endoddntico: revisao
integrativa

1. INTRODUCAO

Diversos agentes etioldgicos sdo conhecidos por desencadear inflamacdo pulpar,
incluindo agentes fisicos, quimicos e bioldgicos, mas a microbiota endodontica é
reconhecida como o principal factor responsavel por inflamacdo persistente e
significativa no tecido pulpar, levando a necrose pulpar subsequente e a periodontite
apical (Jiao et al., 2019; Siqueira & Rocas, 2009; Sundgvist et al., 1998).

Assim, o principal objetivo do tratamento endoddntico € a remog¢édo de microrganismos
de modo a eliminar a infecéo presente (Siqueira & Rogas, 2009) e prevenir ou tratar lesdes
periapicais (Jang et al., 2024).

Para alcancar esses objetivos, o tratamento consiste normalmente na instrumentacéo
mecanica meticulosa, associada a uma irrigacdo abundante com solucgdes desinfetantes e
0 subsequente selamento mais hermético possivel dos canais radiculares (Khan et al.,
2019).

Este processo de desinfecdo tem evoluido continuamente (Aliuddin et al., 2017),
resultando em avancos significativos na endodontia contemporanea. A introducdo de
novos materiais, como 0s sistemas rotatorios (Srivastava, 2024), localizadores de &pice
eletronico (Czornobay et al., 2024; Ravanshad et al., 2010) e microscépios operatorios
(Liu et al., 2023), bem como o0 uso da irrigacdo ultrassonica, tem contribuido para
melhorar a eficacia na limpeza dos canais radiculares e tem sido associado a resultados

aprimorados no tratamento endodontico (Mozo et al., 2012).

Portanto, a metodologia quimico-mecénica é uma etapa crucial para eliminar o maior
namero possivel de bactérias da microbiota oral que causam infecdo Contudo, mesmo
que o clinico siga rigorosamente todos 0s passos preconizados durante a metodologia, a

eliminacdo bacteriana total ndo é muitas vezes alcangada (Estrela et al., 2002).

Embora seja um procedimento com varias etapas, a terapéutica endododntica apresenta
uma alta taxa de sucesso, variando de 80 a 90% (Jang et al., 2024; Khan et al., 2019;
Sundqvist et al., 1998), sendo que o principal fator associado ao insucesso do tratamento
endodontico é a permanéncia de microrganismos resistentes no interior dos canais
radiculares (Jang et al., 2024; Khan et al., 2019; Siqueira, 2001).

Foram identificados cerca de 500 espécies bacterianas em infecGes endodonticas,

distribuidos entre 100 géneros e 9 filos. Identificou-se que todos 0s grupos taxondmicos
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detectados, no nivel filogenético mais amplo, pertencem a 9 dos 13 filos que tém
representantes orais. Esses filos incluem Firmicutes, Bacteroidetes, Actinobacteria,
Proteobacteria, Fusobacteria, Espiroquetas, Synergistes, Saccharibacteria (antigamente
conhecida como TM7) e Sulphur River 1 (SR1). Os filos com maior diversidade de
espécies sdo: Firmicutes, Bacteroidetes, Actinobacteria e Proteobacteria (Siqueira &
Rogas, 2009, 2011). Os 9 filos presentes nas infe¢Oes endodonticas podem ser vistos na

Figura 1.

Figural
Filos e espécies comumente encontradas em infecdes endodénticas

Espécies/filotipos representativos habituais

Dialister spp., Filifactor alocis, Parvimonas micra,
- Pseudoramibacter alactolyticus, Enterococcus faecalis,
Firmicutes Eubacterium spp., Mogibacterium spp., Streptococcus spp.,
Lachnospiraceae spp., Veillonella parvula, Lactobacillus spp.,
Catonella morbi, Gemella morbillorum, Selenomonas spp.,
Peptostreptococcus spp.

Actinobacteria Olsenella uli, Actinomyces spp., Propionibacterium acnes,
Propionibacterium propionicum, Slackia exigua
e  Syrergistes Clone BA121, clone W090
'« Spirochaetes Treponema denticola, Treponema socranskii, Treponema
maltophilum, Treponema parvum
W Fusobacteria Fusobacterium nucleatum
Proteobacteria Eikenella corrodens, Campylobacter rectus,
Campylobacter gracilis
™7 Clone 1025
SR1 Clone X112
Bacteroidetes Tannerella forsythia, Porphyromonas endodontalis,
Porphyromonas gingivalis,Prevotella spp., clone X083

0,05
Adaptado de “Microbiology and treatment of endodontic infections” J. Siqueira & 1.
Récas, 2011, In Hargreaves, K. M., & Cohen, S. (Eds.), Cohen's pathways of the pulp
(10th ed., pp. 559-600). St. Louis: Mosby/Elsevier

As infegOes primarias nos canais radiculares, desencadeadas pela invaséo e subsequente
colonizagdo por microrganismos, sdo caracterizadas pela predominéncia de bactérias
anaerdbias, com diversidade entre 10 e 30 espécies, resultando numa contagem total
estimada de 10° a 10® bactérias por canal, sendo que as espécies mais prevalentes na
infecdo primaria pertencem aos filos Firmicutes, Bacteroidetes e Actinobacteria (Siqueira

& Rocgas, 2009). Conforme demonstrado na Figura 1, Enterococcus faecalis,
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Lactobacillus spp. e Parvimonas micra sdao exemplos de espécies pertencentes ao filo
Firmicutes. No filo Bacteroidetes, Porphyromonas gingivalis e Prevotella spp. sdo
representativas, enquanto no filo Actinobacteria destacam-se Olsenella spp. e

Actinomyces spp.

A microbiota intracanal € predominantemente composta por bactérias de Gram-positivo
e de Gram-negativo, sendo estas Ultimas mais prevalentes (Siqueira & Rocas, 2009). As
espécies de Gram-negativo mais encontradas em infe¢fes primarias sdo: Bacteroides,
Prophyromonas, Prevotella, Fusobacterium, Treponema, Camphylobacter (Neelakantan
et al., 2017) e Dialister (Narayanan & Vaishnavi, 2010). Estas espécies sdo associadas
aos principais agentes da doenca periodontal, sendo esta infecdo uma porta de entrada

para estas bactérias virulentas de Gram-negativo.

Relativamente as bactérias Gram-positivo, sdo frequentemente encontradas as seguintes
especies: Filifactor alocis;  Enterococcus faecalis, Eubacterium, Mogibacterium
timidum, Pseudoramibacter alactolyticus, Parvimonas micra, Streptococcus anginosus,
Streptococcus oralis, Streptococcus mitis, Streptococcus sanguinis, todas pertencentes ao
filo Firmicutes . No filo Actinobacteria, encontram-se Olsenella sp., Actinomyces sp.,
Propionibacterium propionicum, Slackia exigua, (Narayanan & Vaishnavi, 2010;
Siqueira & Rocas, 2009).

As infecBes secundarias ocorrem quando microrganismos sdo introduzidos
acidentalmente durante o tratamento endodéntico, ndo estando inicialmente presentes nos
canais radiculares. Por outro lado, infecdes persistentes ocorrem quando as bactérias
residentes resistem a todas as etapas do tratamento endoddntico. Ambos os cenarios de
infecdo secundaria ou persistente podem resultar no insucesso do tratamento endodéntico
(Siqueira & Récas, 2009).

Enquanto a infecdo primaria é predominantemente composta por bactérias de Gram-
negativo anaerobios, as infegdes secundarias ou persistentes sdo compostas por bacterias
de Gram-positivo facultativas (Chavez de Paz, 2004). Isso porque as bactérias Gram-
negativo sdo facilmente eliminadas durante as fases de preparo do canal radicular, com

excecdo da F. nucleatum e Prevotella spp. (Siqueira & Rogas, 2009).

Entre as espécies bacterianas de Gram-positivo frequentemente identificadas, destacam-
se as Anaerococcus prevotii, Propionibacterium acnes, Propionibacterium propionicum,

Pseudoramibacter alactolyticus, Enterococcus faecalis, Streptococcus anginosus, S.
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mitis, S. gordonii, S. sanguinis, S. oralis, Actinomyces naeslundii, Actinomyces
odontolyticus, Eggerthela lenta, Gemella morbillorum, Parvimonas micra (Siqueira &
Rogas, 2009) e Lactobacilli (Neelakantan et al., 2017). O fungo Candida albicans

também pode ser encontrado em infecOes persistentes (Siqueira & Récas, 2009).

E. faecalis é citada como uma das espécie mais comum em casos de insucesso
endododntico e menos frequente em infecBes priméarias (Dioguardi et al., 2019;
Neelakantan et al., 2017; Siqueira & Rdcas, 2009).

Entre os fatores que contribuem para o insucesso endodéntico, podemos mencionar a
presenca de biofilme (Chavez de Paz, 2007; Narayanan & Vaishnavi, 2010) formado no
interior dos canais, garantindo a viabilidade bacteriana num ambiente com limitada
disponibilidade de nutrientes (Gliga et al., 2023); em éareas de dificil acesso e
consequentemente descontaminagdo como como canais acessorios, istmos, ramificacdes
e anastomoses (Gliga et al., 2023; Nair, 2006; Siqueira & Rocas, 2008).

Na tentativa de eliminar o maior nimero possivel de bactérias, a terapia fotodindmica
vem ganhando interesse na area de endodontia. A terapia fotodinamica (PDT) encontra-
se disponivel no mercado desde 1900, porém, devido a introducdo de antibioticos em
1928, seu uso foi reduzido consideravelmente. Hoje, devido a grande resisténcia
desenvolvida por algumas bactérias, a terapia fotodinamica vem ganhando destaque na
area da saude oral (Gholami et al., 2023; Plotino et al., 2019).

Esta terapia combina diversos fotossensibilizadores (ndo toxicos e inofensivos aos tecidos
bioldgicos) com luzes de comprimento de onda especificos que, na presenca de oxigénio,
ativam o fotossensibilizador, promovendo reacdes quimicas letais contra contra bactérias,
virus e fungos (Gholami et al., 2023; Plotino et al., 2019; Schaeffer et al., 2019; Trindade
etal., 2015).

A terapia fotodindmica tem-se mostrado eficaz na eliminacdo de microrganismos,
principalmente em infegdes persistentes por E. faecalis, sendo considerada uma terapia
ndo invasiva que pode ser combinada com técnicas convencionais, potencializando

significativamente a taxa de sucesso do tratamento endodéntico (Gholami et al., 2023).

No entanto, embora a sua eficicia na eliminagdo da microbiota seja significativa, ha
controveérsias consideraveis em relagdo aos protocolos 6timos e comprimentos de onda
ideais para a ativacao de fotossensibilizadores utilizados na terapia fotodinamica.

O objetivo deste estudo foi a realizagdo de uma revisao da literatura integrativa sobre a
4
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eficacia da terapia fotodindmica na remocdo de microrganismos resistentes apds o
tratamento endodontico. Neste ambito foram destacados os estudos para a eliminacéo de
E. faecalis e outras bactérias resistentes que colonizam o interior dos canais radiculares,

assim como a identificacdo de novas areas para investigacao futura.

A motivacdo para este estudo, e como médica dentista, foi de reunir informacdes
cientificas para um melhor conhecimento no combate da desinfecdo dos canais
radiculares, uma vez que esta etapa é essencial para o sucesso clinico do tratamento

endoddntico na minha area profissional.
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2 DESENVOLVIMENTO

2.1. Metodologia

Este estudo é uma revisao integrativa da literatura, desenvolvida de acordo com as etapas
sugeridas por Soares et al. (2014), consistindo em cinco fases: formulacdo do problema,
coleta de dados, avaliacdo dos dados, andlise e interpretacdo dos dados, e divulgacdo dos
dados (Soares et al., 2014).

Portanto, para desenvolver esta revisao integrativa de maneira abrangente e detalhada,
utilizaremos a estratégia PICO (Populacéo, Intervencdo, Comparagdo, Outcome) para
selecionar os artigos cientificos, e responder a questdo deste estudo, conforme

demonstrado na Tabela 1.
A pergunta que tentaremos responder com esta revisao é:

Em pacientes com agentes microbianos resilientes no canal radicular apés o tratamento
endodéntico (P), a terapia fotodindmica (I), comparada ao tratamento endoddntico

convencional (C), melhora a eliminagéo desses agentes microbianos (O)?

Tabela 1

Estratégia PICO aplicada para analise de artigos sobre a eficdcia da terapia
fotodindmica contra microrganismos resistentes no tratamento endodontico.

Estratégia PICO

Agentes microbianos resilientes no canal radicular apos o

Populagdo/Paciente/Problema tratamento endodantico.

Intervencéo Terapia fotodinamica.
Comparacio Comparacéo da terapia fotodindmica com agentes
parag desinfetantes utilizados em Endodontia.
Melhora na eliminacéo dos agentes microbianos
Outcome

resilientes.

Para responder a questdo PICO e desenvolver a revisdo integrativa da literatura,

utilizamos duas bases de pesquisa: PubMed e B-on.

Para desenvolver esta revisdo integrativa da literatura, foram selecionados artigos

publicados nos altimos 10 anos, sujeitos a critérios de inclusdo e exclusdo. Os critérios
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de inclusdo foram: artigos publicados entre janeiro de 2013 e janeiro de 2023, disponiveis

na integra em inglés,

portugués ou francés, com descritores relevantes no titulo ou

resumo, e que respondam a questdo de pesquisa.

Os critérios de exclusdo foram: artigos que ndo abordem o tema proposto, artigos ndo

disponiveis na integra, e artigos que ndo atendam aos critérios de incluséo definidos.

Utilizando os operadores booleanos “AND” e “OR”, a pesquisa foi realizada com os

seguintes temas chave: terapia fotodinamica, bactérias (Gram-positiva, Gram-negativa e

Enterococcus), biofilme endodontico e tratamento endodontico. Para cada base de dados,

foi criada uma estratégia de busca especifica, adequada a sensibilidade de cada base. As

estratégias de pesquisa adotadas estdo disponiveis na tabela 2.

Tabela 2
Estratégia de pesquisa adotada para as bases de dados PubMed e B-on.
E)Zijeoge Termos Utilizados Estratégia de pesquisa
("photochemotherapy”[MeSH Terms] OR
"photochemotherapy"[All Fields] OR
"photochemotherapies”[All Fields] OR
("photochemotherapy”[MeSH Terms] OR
"photochemotherapy”[All Fields] OR
("photodynamic”[All Fields] AND "therapy"[All
Fields]) OR "photodynamic therapy"[All Fields]))
AND ((("gramme negative bacteria"[All Fields]
grgtOChg?;?;;ﬁgfmc OR "gram nt_egative ba_cteria"[MeSH Term_s] OR
Therapy ("_gram negative"[All Flel_ds] AND_"bacterla_"[AII
Gram-Negative Fields]) OR "gram negative bacterla"[AII_ Fields]
bacteria OR  Gram- O_R ("gram"[All Fle_lds] AN_D "negative"[All
positive bacteria OR Flelds_] AND "pacterla"[A_II Fields]) OR "gram
PubMed ENterococcus negative bactgrla"[AII _ Fields] OR ("gram_me
Endodontics OR Root positive bacteria"[All Fields] OR "gram_ positive
Canal Therapy OR bz_;lcterla"[MeSH Term_s] OR ("gram positive"[All
Root Canal Fields] AND "bacteria"[All Fields]) OR "gram

Preparation OR Root
Canal Irrigants
Endodontic biofilm

positive bacteria"[All Fields] OR ("gram"[All
Fields] AND "positive"[All ~Fields] AND
"pbacteria"[All  Fields]) OR ‘"gram positive
bacteria"[All Fields]) OR (“enterococcus”[MeSH
Terms] OR "enterococcus"[All Fields])) AND
("endodontal"[All Fields] OR "endodontic"[All

Fields] OR *“endodontical"[All Fields] OR
"endodontically"[All Fields] OR
"endodontics"[MeSH Terms] OR
"endodontics"[All  Fields] OR ("root canal

therapy"[MeSH Terms] OR ("root"[All Fields]
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AND "canal"[All Fields] AND "therapy"[All
Fields]) OR "root canal therapy"[All Fields]) OR
("root canal preparation"[MeSH Terms] OR
("root"[All Fields] AND "canal"[All Fields] AND
"preparation”[All  Fields]) OR "root canal
preparation"[All  Fields]) OR ("root canal
irrigants"[MeSH Terms] OR ("root"[All Fields]
AND "canal"[All Fields] AND "irrigants"[All
Fields]) OR "root canal irrigants"[All Fields]))) OR
(("endodontal"[All Fields] OR "endodontic"[All
Fields] OR “endodontical'[All Fields] OR
"endodontically"[All Fields] OR
"endodontics"[MeSH Terms] OR
"endodontics"[All Fields]) AND ("biofilm s"[All
Fields] OR "biofilmed"[All Fields] OR
"biofilms"[MeSH Terms] OR "biofilms"[All
Fields] OR "biofilm"[All Fields])))

*
gqftocgg?(i?srigmic (Photochemotherap* OR “Photodynamic therapy”)
therany” Y AND "Endodontic biofilm" AND (“Gram-negative
. py . Dbacteria” OR “Gram-positive bacteria” OR
Endodontic biofilm .
o . Enterococcus OR Bacteria)
B-on Gram-negative

bacteria” OR “Gram-
positive bacteria” OR
Streptococcus OR
Bacteria

Ao realizar uma pesquisa por artigos publicados nas linguas pré-determinadas no critério
de inclusdo, entre janeiro de 2013 e janeiro de 2023, foram encontrados 192 artigos na no
PubMed e 87 no B-on, totalizando 279 artigos. Apds a eliminagdo de 29 artigos

duplicados, restaram 250 artigos.
Os 250 artigos foram submetidos a um processo de revisdo em duas fases:

Primeira fase: Selecéo inicial dos artigos através de uma leitura minuciosa e cuidadosa

dos titulos e resumos.

Segunda fase: Os artigos selecionados na primeira fase foram lidos na integra para
determinar se atendiam aos critérios de inclusdo e exclusdo pré-determinados, resultando

na inclusao dos artigos nesta revisdo integrativa.

De todos os artigos inicialmente encontrados, apenas 59 foram selecionados na primeira
fase, e o numero final apds a segunda fase foi de 29, que compuseram o total de artigos
revisados. Estes dados s&o apresentados na Figura 2.
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Figura 2
Fluxograma da estratégia de pesquisa utilizada na busca de literatura.

Artigos identificados através de
pesquisa nas bases de dados
eletrdnicos
n=279
PubMed (192)

|

Artigos ap6s eliminacdo
de duplicados

n =250
Artigos excluidos ap6s
_— - ‘.
leitura do titulo e
resumo
Aurtigos selecionados n=191
apos primeira fase
n =59 - —
¢ Artigos excluidos apos
., leitura completa:
n=30
Estudos incluidos na
revisao:
n=29

[ Inclusio } @Slegibilidad} [ Triagem } [Identiﬁcacfwl

Uma vez concluida a leitura completa dos artigos da fase dois, foi realizada a extracao
das informac@es relevantes para responder a pergunta de pesquisa proposta. Os dados
extraidos incluiram: autores, ano de publicacdo, tipo de estudo, objetivo e metodologia

do estudo, resultados e conclusdo.

As informacOes extraidas dos artigos foram organizadas da seguinte forma: Dados de
caracterizacdo dos estudos na amostra: nome dos autores, ano de publicacéo, tipo de
estudo, o objetivo, metodologia utilizada. Dados para responder a pergunta de pesquisa:

principais resultados; principais conclusdes; sugestdo para pesquisa futuras.

2.2. Resultados

Para esta revisdo integrativa da literatura, foram utilizados 29 artigos que nos ajudam a
responder a pergunta proposta neste trabalho. Apos a leitura minuciosa dos artigos, 0s

principais dados foram extraidos e estdo presentados na tabela 3. Dentre os 29 estudos
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analisados, 10 eram revisao da literatura; 16 eram estudos in vitro; 2 eram estudos in vivo

e 1 era série de casos.

As informac0es extraidas estdo disponibilizadas na tabela 3.
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Tabela 3
Descricao dos estudos incluidos para revisao integrativa da literatura.
Autor e Ano Tipo de Artigo Objetivo Amostra Métodos Resultados
Avaliar penetragao . A PDT reduziu até 97% das bactérias, penetrando
da PDT no interior Os grupos foram submetidos a . , S
, e ; até 900um nos tabulos dentinarios, enquanto no
dos tubulos contaminacdo com E. faecalis e L ;
(Bumb et al., L . o : _ grupo controle as bactérias penetraram até 980um.
Estudo in vitro dentinérios e a 20 dentes depois divididos em dois grupos: ; "
2014) L ) Esses resultados demonstram a eficaz penetracéo e
eficécia contra Grupo 1: sem tratamento o e -
- ) atividade antimicrobiana da PDT, contribuindo
bactérias Grupo 2: PDT com MB x - : o
. para a redugdo da microbiota endoddntica.
resistentes
Na infecdo priméria: Grupos 3 e 2 apresentaram
. . R 0 .
Investigar efeito da Os de_ntes foram |_nfect_ad_o§ por E.. maior desinfecdo (99,9?), e 1 reduziu apenas
PDT sobre faecalis e em seguida dIVIdIC_lOS em: _ i ] _92,7 . o
s Grupo 1: PDT com TBO ativado Na infegéo secundaria: reducéo foi de 99,9% nos
(Tennert et al., - biofilmes de E. .
2014) Estudo in vitro faccalis em 160 dentes com LED 3 grupos. No entanto, o grupo 2 teve mais culturas
infeces primarias Grupo 2: 3% NaOCI negativas (55%) e o grupo 1 teve menos (30%).
GOES prim Grupo 3: NaOCI + PDT Conclui-se que a PDT é eficaz contra infe¢des,
e secundarias. . L ¥
Grupo 4: Grupo controle mas deve ser usada com irrigantes convencionais
para melhor desinfecéo.
Os dentes foram infectados com E.
faecalis, P. aeruginosa, S. aureus e
Efic4cia da PDT e C. albicans e depois divididos em:
do NaOClI na Grupo 1: 1% NaOCl
desinfecdo de Grupo 2: 5.25% NaOCl A maior reducéo ocorreu no Grupo 5 (99,99%) das
(Oliveira et canais radiculares, Grupo 3: 0.85% NaOCI + PDT bactérias e C. albicans.
al., 2015) Estudo in vitro empregando uma 70 dentes Grupo 4: 1% NaOCl + PDT Mostrando que neste estudo a PDT associada ao
v técnica de Grupo 5: 5.25% NaOCI + PDT agente desinfetante convencional mostrou maior
instrumentacédo Grupo 6 (controle positivo): solucéo reducdo de microorganismos.
com uma Unica 0.85% NaOClI
lima. Grupo 7 (controle negativa, sem
microorganismos): solucdo 0,85%
NaOCl
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Revisar Forneceu informacg6es dos principais PS,
informacdes a mecanismo de ac¢do, limitacdes e aplicacdes da
(Singh et al Revisio da respeito da PDT, N PDT, mostrando que ha um futuro promissor para
29015) N Literatura mecanismos de especificado N&o especificado. a aplicacdo da PDT no combate aos
acdo, limitacdo e P microrganismos que causam doengas orais, mas ha
areas de possiveis necessidade de definir o melhor protocolo para
melhorias PDT.
Fazer uma reviséo
critica da literatura . ~ L
em relacdo aos Pesquisa bibliografica nas bases de Forneceu informagdes dos principais PS,
. . x mecanismo de ac¢&o, limitacdes e aplicagdes da
(Carreraetal., Revisédo da efeitos, Néo dados Pubmed, Capes e Web of . . .
. . . . . . PDT, concluindo que ha um futuro promissor para
2016) Literatura mecanismos de especificado Science de artigos publicados de L. ; -
x S B} a aplicacdo PDT no combate aos microorganismos
acdo e utilizagéo 1992 até 2016. :
i gue causam doencas orais.
em Medicina
Dentéria.
Revisar e comparar Pesquisa na base de dados PubMed Resultados altamente contrastantes entre 0s
(Chiniforush Revisio da os efeitos da PDT S?:o us. and Gooale Scholar de ’ autores. Muitos autores concordam que quando
. com 0S meios 43 artigos opus, and 5009 utilizada em conjunto com as técnicas
etal., 2016) Literatura L artigos publicados entre 2000 e O . x
convencionais de 2015 convencionais, pode trazer beneficios, mas nao
desinfecéo ' deve ser a Unica fonte de descontaminacao.
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Bactérias Gram-positivas e Gram-

(Gergova et
al., 2016)

Estudo in vitro

Avaliar os efeitos
bactericidas de
diversos métodos
de desinfecdo em
biofilmes
endodénticos

300 dentes

negativas e fungos foram utilizados
e 0s métodos de desinfecdo
utilizados foram:
Grupo |: grupo controle
Grupo I1: subgrupo 1.1 Nd:YAG;
subgrupo 11.2: laser diodo
Grupo I11: subgrupo 111.1 PDT com
TBO, I11.2 sem laser, e subgrupo
111.3 sem fotossensibilizador.
Grupo 1V: tratado com iontoforese
em 3 subgrupos: subgrupo V.1 onde
a substancia antimicrobiana foi
introduzida no interior do canal com
técnicas convencionais, subgrupo
IV.2 tratados com Cupral, subgrupo
V.3 tratado com iodeto de potassio
Grupo V: Subdivido em 4
subgrupos: subgrupo V.1: 2% CHX;
subgrupo V.2: 2,5% NaOCl e
subgrupo V.3: 30% H.0..

Subgrupo V2 (NaOCI) promoveu uma reducgdo de
8,5 a 9,3 logio na contagem de cocos e de 4-7,5
logio em bactérias Gram-negativas.
Subgrupo I111.1 (PDT com TBO) promoveu uma
reducéo 4,57 logo contra Gram-positivas que foi
100-1000 superior a reducdo de Gram-negativas.
Concluindo que neste estudo a maior desinfecdo de
Gram-positiva e Gram-negativa ocorreu no
subgrupo V.2; enquanto o subgrupo 1 apresentou
boa eficécia contra Gram-positiva.

(Susilaetal.,
2016)

Estudo in vitro

Avaliar os efeitos
combinados da
terapia
fotodinamica e dos
irrigantes
convencionais na
erradicacdo de
microrganismos
endodonticos.

80 dentes

Os dentes foram previamente
preparados e depois subdivididos em
2 grupos infectados com (A) S.
mutans e (B) E. faecalis e irrigados
com:

Solucéo salina
NaOCI 3% + EDTA 17%
PDT (MB)

PDT + NaOCI + EDTA

A maior reducdo bacteriana foi verificada no grupo
desinfetado com PDT + NaOCI + EDTA, sendo
que a eliminacg&o de E. faecalis foi superior a S.

mutans.
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Dentes com lesdo persistente. Apos

a remocdo do material obturador, x s
Comparar a foram desinfetados em dois grupos: A reducéo para o grupo 1 foi significativamente
(Asnaashari et - eficacia da PDT . ) . ' maior do que o grupo 2.
Estudo in vivo . 20 pacientes Grupo 1: PDT com TBO e ativado
al., 2017) com hidréxido de or LED Mostrando que neste estudo, a PDT apresenta
calcio. Grupo 2: Ca((gH)Z como medicagio melhores resultados do que o curativo de demora.
intracanalar por 2 semanas.
O grupo com menor concentracao de bactéria foi 0
Os dentes incubados com E. faecalis grupo 4, seguido do grupo 2, porém ndo houve
O obietivo foi e divididos em 6 aru .05' diferengas significativas quando comparado com o
(Camacho- avaliarj a eficacia Grupo 1- NaOgCI'p ' grupo 1.0 grupo 4 apresentou maior area
Alonso, bactericida da PDT Grupo g Pf)T com i\/lB descontaminada, seguido dos grupos 1 e 2 que
Julian- Estudo in vitro e do quitosano em 102 dentes Gr% o '3_ Quitosano: apresentaram resultados sem diferencga
Belmonte, et qui p. : . significativa.
canais infectados Grupo 4: PDT + quitosano . . .
al., 2017) or E. faecalis Gruno 5: Controle positivo Concluindo que o quitosano associado com PDT
porE. ' Gru po 6'. Controle r?e ativo mostrou-se um potencial aliado no combate as
PO o: g infecbes persistes, mas mais estudos in vivo sdo
Necessarios
. O grupo que apresentou a menor contagem de foi o
Os dentes foram contaminados com :
E. faecalis e em seguida submetidos grupo 6 (3.62 £ 0.92 logio CFU/mL), cujos valores
O objetivo foi ' 3 desinfecio foram compardveis aos observados no grupo
(Camacho- avaliar a eficacia Grupo 1: 2,5% NaOCl; submetédg a PDTb(,?"G? + 1.61Iog1|(;]CFU/mL).
Alonso bactericida de 6 Grupo 2: PDT com MB; Estes dados tambem orarE semelhantes TOS
1 - 1 +
Salmerén- Estudo in vitro agentes 160 dentes Grupo 3: 2% CHX; gru?ft;ziellé C(I)m coglt:ag;aml_ es.71 " 0.56 logyoe
Lozano, et al., desinfetantes Grupo 4: TAM; ~onclui 3 0910 IL.J mL., [espectlvlame;te.
2017) contra a microbiota Grupo 5: Propolis; Cp_nc uindo gue a efliminagao completa asf_
resistente Grupo 6: Ozonio; bactérias resistentes continuam s§nQO um desafio,
' Gruno 7: con.trole os,itiv0' mas a PDT e tratamento com 0z6nio mostram-se
Grupo 8.' controle 2e ativc; como coadjuvantes para eliminacdo de
Po o g microorganismos.
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Revisar novos
agentes e seu

Artigos do PubMed que foram

Conjunto de informac0es cruciais para determinar
importancia da PDT na Endodontia, mostrando

(Mohammadi Revisdo da ) Né&o : . suas vantagens quando utilizada em conjunto com
. efeito na L publicados entre Janeiro de 2013 e . .
etal., 2017) Literatura eliminacio de especificado Janeiro de 2019 o0 tratamento endod6ntico convencional, mas sua
bacté(r;ias ' eficacia é influenciada pela escolha dos PSs e
' fonte de luz.
Revisar aspectos
m(!;;(;kl):’c{)il(j()i%lj(:l(;? So Reuniu informac®es principais a respeito da
(Neelakantan Revisédo da Néo x . microbiota endodéntica e consequentes meios de
. consequente Lo Né&o especificado : x A . .
etal., 2017) Literatura eliminacio com especificado desinfecdo, sendo que a erradicacdo da microbiota
age%tes continua sendo um desafio na Endodontia.

desinfetantes.

(Prazmo et al.,
2017)

Estudo in vitro

Avaliar a eficacia
da PDT repetida na
remocao do
biofilme de E.
faecalis.

46 dentes

Os dentes foram infectados com E.
faecalis e divididos em 4 grupos:
Grupo 1: controle
Grupo 2: PDT: grupo que foi
submetido apenas a uma aplicagdo
PDT com TBO;

Grupo 3: 2PDT: submetidos a duas
aplicacdes com TBO
Grupo 4: 2,5% NaOCl.

Grupo 2 apresentou reduc¢do de 45% e o grupo 3
de 95%, mas nenhuma bactéria foi detectada no
grupo 4.

Mostrando uma maior reducdo bacteriana apos o
segundo uso de PDT, porém o grupo 4 apresentou
melhores resultados. Logo, a PDT é uma aliada no
combate bacteriano, mas ndo deve substituir a
desinfecdo com NaOCI.
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(Rosa et al.,
2017)

Avaliar o efeito da
PDT associado
com NaOCl e
Estudo in vitro CHX em biofilmes
com apenas uma
espécie e biofilme
polimicrobiano.

46 dentes
humanos e 60
dentes
bovinos.

Grupo contaminado apenas com um
microorganismo: 46 pré-molares
foram contaminados com E. faecalis
e desinfetados com solucdo salina,
CHX e NaOCI. Em seguida, foi
realizada PDT e exemplares foram
recolhidos antes da irriga¢éo (S1);
depois da irrigacdo (S2) e ap6s PDT
(S3).

J& em relacdo ao modelo com
maultiplas espécies, 60 dentes
bovinos foram infectados intra-
oralmente por 72 horas e depois
divididos em 4 grupos: solugéo
salina; salina e PDT; CHX; CHX +
PDT; NaOCl e NaOCI + PDT.

PDT reduziu o total de CFU nos grupos S2 e S3,
mas sem diferenca significativa entre eles (S2-S3).
Ao analisar S3, o menor CFU foi encontrado nos
grupos que foram irrigados com NaOCl e CHX
(0.0041 x 10* CFU/mL).

PDT ndo reduziu o biovolume, mas o menor
biovolume foi encontrado no grupo que usou
NaOCI + PDT (0.4 x 106 um?).

Com isso, mostra que a eficacia da PDT é
potencializada quando usada em conjunto com
outros irrigantes.

(Azizietal.,
2018)

Avaliar a eficacia
antimicrobiana da
Estudo in vitro PDT no tratamento
das superficies dos
implantes

72 implantes
de zirconia

Os implantes foram submetidos a
desinfecdo em 6 grupos
Grupo 1 (PDT 1): PDT com TBO
Grupo 2 (PDT 2): PDT com cloreto
de fenotiazina.

Grupo 3 (LAD): LAD com luz LED
e TBO
Grupo 4 PS: TBO por 60 segundos
Grupo 5 PC: controle positivo
Grupo 6 NC: controle negativo

Os grupos PDT1, PDT2 e LAD foram os mais
eficazes na reducdo de microrganismos e que ndo
causaram danos a superficie do implante apés
analisar imagens obtidas por SEM.
Concluindo que PDT e LAD apresentaram eficaz
descontaminacdo dos implantes sem comprometer
sua a estrutura.
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Os implantes foram submetidos a
desinfecdo em 5 grupos

Comparar a Grupol: 2.5% NaOCIl + EDTA + A irrigacdo com QMiX revelou maior eficiéncia
(Batini¢ et al., eficadcia da PDT PDT,; comparada a PDT. O grupo 1 demonstrou uma
2018) Estudo in vitro com diferentes 68 dentes Grupo 2: 2.5% NaOCI + EDTA + eficacia antimicrobiana comparavel a da irrigacéo
protocolos de 2.5% NaOCl; convencional com NaOCI.
irrigacéo Grupo 3: 2.5% NaOCl + QMIX
Grupo 4: 2.5% NaOCl + EDTA
Grupo 5: Controlo (solugéo salina)
Os dentes foram preparados e
. . inoculados com E. faecalis, S. oralis
Avaliar a eficicia . . o
e P. intermedia e divididos nos
da PDT quando X ) iali liminacéo b iana d
combinada em seguintes grupos: _ A PDT potencializou a e Iminacdo acterlan_a 0s
(Hoedke et al., ConiUNto com as Grupo 1: controlo (solugdo salina) grupos que receberam a desinfecdo convencional,
2018) Estudo in vitro écni<J: as de preparo 160 dentes Grupo 2: NaCl 0.9% mas os efeitos foram menos expressivos para E.
uimic%- P Grupo 3: NaOCl 1% faecalis. Mostrando assim que a PDT pode servir
rﬁecénicos Grupo 4: NaOCl 1% + CHX 2% para potencializar a irrigacdo convencional.
T Os grupos foram subdivididos e
convencionais
metade recebeu complemento de
PDT
S2c teve reducdo significativa em comparacgéo a
. PDT com MO 0,1% Chimiolux foi Slc e no total de dentes com bactérias (13 em Slc
16 pacientes - .
com lesio aplicado e amostras forgm cole_tadas. e 9em S_Zc).
apical S1s: coletada da superficie radicular Houve reduc¢do de aproximadamente 70% de
erspisten te cortada antes da PDT bactérias S2s e no total de dentes com bactérias
Avaliar a eficécia P Ue nio Slc: coletada das paredes da (15 dentes em S1s e 9 em S2S).
(Vieira et al., - antimicrobiana da que , cavidade da extremidade radicular ~ Reducdo altamente significante na quantidade total
Série de casos o regrediu apés . o ~
2018) PDT em cirurgias antes da PDT de Streptococcus sp.; a evolucao da lesdo
N TENC . . . . o .
endoddnticas . S2s: coletada da superficie radicular ~ apresentou-se satisfatéria em 93% dos casos apés
realizado em .
eriodo cortada ap6s PDT 12 e 21 meses. N
P S2c: coletada das paredes da Mostrando que a PDT quando utilizada durante a
minimo de 2 - . . - . N . : ,
anos cavidade da extremidade radicular  cirurgia endodéntica foi capaz de reduzir o nimero

apos da PDT

de bactérias presentes apds uma analise molecular
quantitativa independente de cultura.
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(Jiao et al.,
2019)

Revisdo da
Literatura

Revisdo de
terapéuticas
antimicrobianas
em relacdo ao
biofilme oral

Nao

especificado Néo especificado

Utilizacdo da terapia fotodindmica microbiana
surge como uma alternativa para a neutralizacdo
dos diversos biofilmes orais que encontramos nas
diversas areas da Medicina Dentéria. Porém, ainda
que seja promissora, hd uma necessidade de mais
estudos in vivo para determinar o melhor
protocolo.

(Niavarzi et
al., 2019)

Estudo in vitro

Avaliar reducéo
contra E. faecalis e
penetracdo nos
tubulos dentinarios
quando a PDT foi
associada a
ativacao
ultrassénica

Grupo A: 5,25% NaOCl & 5,25%;
Grupo B: PDT com MB
Grupo C: PDT com MB com

Grupo A, B e C apresentaram reducées
significativas, sendo a maior no A.
Em relagdo a penetragdo no interior dos tubulos, o
grupo C foi mais eficaz.

Concluindo que a penetracdo para o interior dos
tlbulos dentinarios e consequente maior reducéo
bacteriana é maior quando associado com
ultrassom, mas mais estudos in vitro séo
Necessarios

(Plotino et al.,
2019)

Revisao da
Literatura

Revisar o histérico
da PDT; identificar
0s métodos mais
eficazes e
possiveis areas de
investigacdo
futura.

58 dentes L i
ativacdo inicial com U;
Grupo controle que apos infectado
ndo recebeu nenhum tratamento.
Néo

especificado Né&o especificado

Conjunto de informacg®es cruciais para determinar
importancia da PDT e identificar areas que
precisam de melhoria. Mostrando a importancia da
PDT em varias areas, porém sdo necessarios mais
estudos in vivo e determinar um protocolo clinico.

(Qietal.,
2019)

Revisao da
Literatura

Revisar
informacdes a
respeito de novos
nanomateriais que
podem ser
utilizados com
conjunto com a
PDT.

Nao

especificado N&o especificado

Forneceu informagGes de potenciais nanoparticulas
e nanocarregadores que podem ser usados em
conjunto com a PDT.

Mostrando que esses hovos nanomateriais
bioativos promovem significativamente os efeitos
terapéuticos da PDT ao servirem como eficazes
veiculos para fotossensibilizadores.
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(Zorita-Garcia
etal., 2019)

Estudo in vivo

Avaliar a eficacia
antimicrobiana da
PDT quando usada
em conjunto com o

tratamento

Os dentes foram previamente
42 dentes de preparados e amostras foram
33 pacientes coletadas em 3 momentos:
com 1: Apds acesso cavitario
periodontite 2: Apds preparo quimico-mecanico

Embora o preparo quimico-mecanico
proporcionou uma diminuicdo da microbiota
endoddntica, as maiores reducdes foram obtidas
apos aplicacdo da PDT, mostrando assim mais
uma vez a importancia da PDT em potencializar os

1 i 0, 0,
endoddntico apical (Reciproc +35ﬁg£ EEE).[I?TA al17%) resultados obtidos pelo preparo convencional
90 dentes foram contaminados com
E. faecalis e divididos em 6 grupos: O grupo XP Endo + NaOCI + PDT inibiu 100%
valiar eficécia da +: Grupo de controle positivo as bactérias; em segundo lugar, o grupo Na +
Avaliar eficéacia d C+ G d trol iti das bactéri do | NaOCl
PDT quando irrigados 2,5% NaOCI PDT que inibiu mais de 65%. J& o grupo PDT
(Vasconcelos - . . PSP
. utilizada em C-: grupo controle negativo sem provocou uma diminuicdo de 15.15 + 4.06%
Neves et al., Estudo in vitro o 90 dentes
2020) associagéo com tratamento _ apenas.
outros irrigantes PDT: PDT com MB Concluindo que a eficicia da PDT contra E.
contra E. faecalis. NaOCl e PDT usados em conjuntos faecalis é potencializada quando utilizada em
PUI + NaOCI + PT conjunto com outras terapias.
XP Endo + NaOCI + PDT
Eé(r?]m;rr]:rrg Os dentes foram previamente Grupos 2 e 4 erradicaram E. faecalis.
impacto contaminados com E. faecalis e A reducéo no grupo 1 foi maior que do que a
antibac{)eriano da depois divididos em 5grupos: reducdo do grupo 3 com reducdo de 99.93% e
(Ahangari et Lo Grupo 1: NaOCI 99.5%, respectivamente.
Estudo in vitro PDT, PUl e da 55 dentes . . - o -
al., 2021) combinacio dessas Grupo 2: PUI Com isso conclui-se que a ativagdo ultrassonica,
aborda egns NaoCl Grupo 3: NaOCl + PDT independentemente da combinag&o da técnica é
ara re%u %0 de E Grupo 4: PDT + PUI eficaz na eliminacdo de E. faecalis e que a PDT
P faecglis ' 5. grupo controle ndo aumentou a eficacia do NaOCI neste estudo.
Fazer uma revisio Revisdo dos principais pontos da PDT com e
(Alshareef et Revisdo da da utilizag8o da . PubMed, Embase, NCBI, e . especial foco na Endodontia. L
. 31 artigos Indicando que embora possua uma atividade
al., 2021) Literatura PDT na Cochrane L - N .
. antimicrobiana, ndo deve ser Unica fonte de
Endodontia. desinfecio
Comparar a Os dentes foram contaminados com  Houve uma reducdo no nimero total de E. faecalis
. eficaciada PDT E. faecalis e C. albicans e divididos e C. albicans. A reducéo foi de 99% e 93% para o
Estudo in vitro . . 60 dentes ; .
(Mustafa et quando associada a em 4: grupo 1 e grupo 3, respectivamente. Mostrando
al., 2022) instrumentacdo em Grupo 1: Ml (instrumentacdo) + que a PDT associada a M1 mostrou maior reducdo
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canais em formato PDT bacteriana em canais em C.
de C. Grupo 2: PDT com MB
Grupo 3: Ml (instrumentacéo)
Grupo 4: sem tratamento

(Gholami et
al., 2023)

Fazer uma revisao

da utilizagao da Ressaltam os pontos principais da terapia em cada

PDT nas mais Artigos retirados do PubMed . . . .
. . ) - . area, concluindo que h4 uma grande necessidade
Revisdo da diversas areas da . (Medline), Web of Science, Scopus LS .
. - L 89 artigos . , de estudos futuros e hd muita area da Medicina e
Literatura Medicina Dentéria Embase que foram publicados até

Medicina Dentaria que pode ser beneficiada com o

¢ identificar Setembro 2022, avanco das técnicas envolvendo PDT.

possiveis areas
para melhoria.

21



Eficécia da terapia fotodindmica a microrganismos resistentes durante tratamento endoddntico: revisdo
integrativa

2.2.1. Composi¢cao microbiana no interior do canal radicular
2.2.1.1. Caracterizacdo microbiana da infecdo primaria

A microbiota inicialmente presente no sistema endodontico consiste numa combinagio
de diferentes espécies bacterianas aerdbias e anaerdbias facultativas. A medida que a
doenca progride, ocorre uma modificacdo na composicdo microbiologica. A infecdo
primaria é caracterizada pela inflamacéo da polpa dentaria e subsequente colonizagdo do
sistema de canais radiculares por microrganismos e seus metabolitos, podendo resultar na

infec@o dos tecidos periapicais, como a periodontite apical (Neelakantan et al., 2017).

E caracterizada por sua composi¢do polimicrobiana composta principalmente pelos
géneros bacterianos: Bacteroides, Prophyromonas, Prevotella, Fusobacterium,
Treponema, Peptostreptococcos, Eubacterium, Camphylobacter (Neelakantan et al.,
2017) e E. faecalis (Tennert et al., 2014).

A terapia fotodindmica pode também otimizar a eliminac¢do dos microrganismos do canal

em casos de infecdo primaria (Tennert et al., 2014), que descrevemos mais adiante.

2.2.1.2. Caracterizacdo microbiana da infecdo secundaria e persistente

A infecdo secundaria, também conhecida como infecdo pds-tratamento, ocorre como
reinfecdo adquirida ou emergente, infecdo remanescente persistente, ou recorréncia,
caracterizando-se pela sua manifestacdo ap6s o periodo de cicatrizacdo completa em
dentes previamente submetidos a tratamento endoddntico (Neelakantan et al., 2017).

Embora a infecdo priméria tenha um carater polimicrobiano, a infecdo secundaria é
predominantemente composta por bactérias aer6bias de Gram-positivo, devido a sua
capacidade de sobreviver a condi¢des ambientais adversas, como pH alcalino e baixa
disponibilidade de nutrientes. Entre as bactérias mais frequentemente encontradas,
destacam-se espécies pertencentes aos genéros bacterianos: Enterococci, Streptococci,
Lactobacilli, Actinomyces, (Neelakantan et al., 2017), Pseudomonas e Staphylococci
(Tennert et al., 2014). Em infecBes secundarias, ocorre também a colonizacgéo por fungos,

nomeadamente Candida albicans (Neelakantan et al., 2017).

E. faecalis € uma espécie de Gram-positivo encontrada em infe¢fes endododnticas

primarias e secundarias (Tennert et al., 2014), porém dentre todas as bactérias encontradas
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em casos de infecdo secundérias, E. faecalis é considerada a principal bactéria causadora
do insucesso endodontico, devido as suas capacidades adaptativas, metabolicas e a sua
resisténcia antibioterapéutica (Bumb et al., 2014; Niavarzi et al., 2019; Prazmo et al.,
2017), além de conseguir penetrar no interior dos tibulos dentinarios e de formar biofilme
pela sua capacidade adesiva (Asnaashari et al., 2017; Camacho-Alonso, Julian-Belmonte,
etal., 2017).

Segundo Tennert et al. (2014), diversos fatores podem contribuir para as infecdes pos-
tratamento endodontico, incluindo a falta de isolamento absoluto durante a terapia
endodontica, negligéncia no tratamento de canais durante o preparo, inadequacgdes no
preparo quimico-mecanico e na subsequente obturacdo, além iatrogenias, fraturas de

instrumentos, perfuracGes e formacédo de degraus nos canais radiculares.

A reducdo da microflora endodéntica € um dos principais objetivos do tratamento
endodontico, pois que a permanéncia de microrganismos no interior do sistema de canais
radiculares apds o tratamento endoddntico pode comprometer o sucesso clinico
(Alshareef et al., 2021; Jiao et al., 2019; Tennert et al., 2014).

Além das dificuldades anatdbmicas do canal, as bactérias podem resistir ao preparo
quimico-mecénico devido a formacdo da smear layer durante o processo de
instrumentacdo, impedindo que os irrigantes e medicamentos alcancem as bactérias
(Bumb et al., 2014; Camacho-Alonso, Julian-Belmonte, et al., 2017). As bactérias
também podem se organizar em biofilmes, garantindo protecdo extra para a microbiota
endodéntica (Camacho-Alonso, Julian-Belmonte, et al., 2017), oferecendo uma
resisténcia antimicrobiana até 1000 vezes maior em comparacdo com as formas

planctonicas (Gergova et al., 2016).

2.2.2. A terapia fotodinamica
2.2.2.1. Mecanismos de acao da terapia fotodindmica

Embora a terapia fotodindmica (PDT) tenha sido utilizada desde o século XIX, a sua
indicagdo terapéutica tem aumentado nos ultimos anos devido a necessidade de
alternativas para combater microrganismos resistentes a antibioticos (Plotino et al., 2019;
Qi et al.,, 2019). Inicialmente, a PDT foi aplicada principalmente no tratamento de

infecBes bacterianas, mas a sua aplicabilidade expandiu-se para fungos, virus, tumores,
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lesbes pré-malignas e infe¢Bes localizadas (Carrera et al., 2016; Plotino et al., 2019).

A PDT envolve a combinacéo de um fotossensibilizador (PS) e uma fonte de luz com um
comprimento de onda especifico. Quando exposto a luz, o fotossensibilizador é ativado
na presencga de oxigénio, produzindo uma resposta fototoxica (Carrera et al., 2016). O
fotossensibilizador € um corante ndo téxico que absorve energia de uma fonte luminosa

e a transfere para outras moléculas (Alshareef et al., 2021; Carrera et al., 2016).

A acdo da terapia fotodinamica requer dois passos interdependentes: a aplicacdo do
fotossensibilizador nos tecidos-alvo e a sua ativacdo com luz de comprimento de onda
adequado, elevando o fotossensibilizador a um estado de energia mais alto (Plotino et al.,
2019). Na presenca de oxigénio, essa luz gera radicais livres e oxigénio singlete, toxicos

para as células dos microorganismos, levando a sua morte (Mohammadi et al., 2017).

As reacBes quimicas na PDT sdo classificadas em Tipo | e Tipo 1l (Gholami et al., 2023;
Plotino et al., 2019). O Tipo | forma radicais livres por transferéncia de hidrogénio ou
eletrbes, gerando espécies de oxigénio altamente reativas, enquanto o Tipo Il libera
oxigeénio singlete. Tanto o tipo | quanto o tipo Il serdo nocivos para as células, com
especial destaque para o tipo Il. Ambos os tipos sdo nocivos para as células-alvo e
dependem de oxigénio e da concentracdo do fotossensibilizador. O stress oxidativo
resultante causa danos as células, incluindo a oxidacdo de membranas plasmaticas e
DNA, resultando em morte celular (Plotino et al., 2019). Gholami et al. (2023)
introduziram um novo mecanismo, o Tipo Il1, que opera independentemente de oxigénio
e luz visivel, sendo observavel em condi¢cdes anaerdbicas ou hipdxicas, envolvendo
fotossensibilizadores como psoralenos e tetraciclinas combinados com sais organicos

como iodeto de potéassio e azida de sodio (Gholami et al., 2023).

H& uma gama de fotossensibilizadores disponiveis no mercado, mas nem todos
apresentam a mesma eficacia antimicrobiana, pelo que a destruicdo da microbiota
endodéntica depende diretamente do fotossensibilizador escolhido (Carrera et al., 2016;
Mohammadi et al., 2017; Plotino et al., 2019). Entre todas as op¢des disponiveis, é
fundamental compreender que o PS, além de ser ndo toxico, deve demonstrar alta
absorcéo na faixa especifica de comprimento de onda da luz utilizada, para assegurar as

propriedades antimicrobianas desta terapéutica (Plotino et al., 2019).

Adicionalmente, outras consideracdes devem ser ponderadas ao escolher o PS mais

adequado, tais como o tempo apropriado de eliminacéo, a seletividade para acumulagéo
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apenas nas areas-alvo, facilidade de aplicacdo, propriedades bioquimicas que permitam
boa solubilidade em &gua e disponibilidade comercial (Carrera et al., 2016; Gholami et
al., 2023).

As diferentes composic¢des bacterianas da parede celular vao influenciar diretamente a
eficacia dos fotossensibilizadores devido a diversidade de complexidades, estrutura e
permeabilidade. A variabilidade mencionada influencia significativamente a capacidade
de penetracdo dos fotossensibilizadores até a membrana citoplasmatica, resultando em
maior eficacia contra bactérias de Gram-positivo, cuja parede celular relativamente
porosa e composta por uma espessa camada de peptidoglicano e &cidos lipoteicoicos e
acidos teicoicos, facilita a entrada dos fotossensibilizadores. Em contraste, a eficacia
contra bactérias de Gram-negativo é limitada devido a uma maior complexidade de
parede celular, tendo uma membrana externa rica em lipopolissacarideos, lipoproteinas,
proteinas com porinas, formando uma primeira barreira que dificulta a penetracdo dos

fotossensibilizadores (Carrera et al., 2016; Plotino et al., 2019).

Os fotossensibilizadores sdo classificados em 4 grupos, de acordo com a classificacdo

mais recente: tetrapirrdis; sintéticos; naturais e os modificados (Gholami et al., 2023).

Os fotossensibilizadores sintéticos mais utilizados e estudados s&o: azul de metileno ou
inglés “methylene blue” (MB); azul de toluidina ou do inglés “toluidine blue” (TBO),
ambos do grupo dos fenotiazinicos, e a indocianina verde (ICG) que tem ganhado bastante
atencdo nos ultimos anos (Plotino et al., 2019). Entre os dos naturais, destacam-se
curcuma, zedlita natural nanométrica, Riboflavina, Rosa Bengala (Gholami et al., 2023).

Estas duas ultimas buscam aumentar a eficacia da terapia fotodindmica combinando
efeitos fotodindmicos com micro e nanoparticulas bioativas (Gholami et al., 2023; Singh
et al., 2015).

O MB e TBO séo considerados os mais eficazes no tratamento endodontico devido as
suas propriedades anfifilicas, permitindo afinidade por ambientes hidrofilicos e
hidrofobicos. Essa dualidade permite que esses compostos ajam eficazmente contra a
microbiota diversificada encontrada no canal radicular, composta por bactérias Gram-

positivas e Gram-negativas (Gholami et al., 2023; Plotino et al., 2019).

O MB absorve uma onda de até 660 nandmetros (nm), enquanto TBO absorve 630nm.

Apesar dessa diferenga, os efeitos contra a microbiota endodontica sdo semelhantes
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(Carrera et al., 2016; Plotino et al., 2019). Ambos mostram eficacia contra P. gingivalis,
F. nucleatum, Actinobacillus actinomycetemcomitans, Streptococcus mutans,
Streptococcus sobrinus, Lactobacillus casei, Actinomyces viscosus e Candida albicans
(Carrera et al., 2016) e E. faecalis (Plotino et al., 2019).

Tabela 4
Caracteristicas dos principais fotossensibilizadores utilizados na terapia fotodinamica.

MB TBO
Sintéticos pertencente
ao grupo dos Sintéticos pertencente ao grupo dos
Classificacao fenotiazinicos com fenotiazinicos com propriedades
propriedades anfifilicas
anfifilicas
Absorcdo de onda 660 nm 630 nm.

Gram-Positiva e
Gram-negativo, mas
ndo tdo eficaz contra
E. faecalis
Desvantagens Pigmentacdo dentaria -

Gram-positiva e Gram-negativo,
com bastante eficacia contra E.
faecalis

Acdo antimicrobiana

Para aplicar a terapia fotodindmica na cavidade oral, é essencial entender ndo apenas o
tipo de fotossensibilizador, mas também as fontes de luz disponiveis. A fonte de luz deve
corresponder ao espectro de ativacdo do fotossensibilizador e gerar poténcia adequada no
comprimento de onda correspondente. As fontes de luz mais comuns sdo lasers de hélio-
nednio (633 nm), lasers de diodo de galio-aluminio-arsénico (630-690 nm, 830 nm, ou
906 nm) e lasers de argonio (488-514 nm). Essas fontes podem ser fornecidas por
LASER, diodos emissores de luz (LEDs) e lampadas hal6genas (Plotino et al., 2019). Os
lasers de diodo sdo 0s mais usados, por serem econdmicos, faceis de usar e portateis
(Plotino et al., 2019). Entretanto, Mohammadi et al. (2017) relataram que a fibra Optica
foi mais eficaz na eliminacdo de Enterococcus faecalis comparada ao laser (Mohammadi
etal., 2017).

O periodo de pré-irradiacdo € a fase durante a qual o fotossensibilizador permanece no
canal antes de ser ativado por luz. Esta fase é crucial para a penetracdo do
fotossensibilizador na dentina e sua interacéo prolongada com as bactérias, resultando em
absorcéo eficaz. No entanto, a literatura ndo alcangou consenso sobre o tempo ideal de

pré-ativacdo. Alguns autores enfatizam a importancia desse periodo, enquanto outros
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destacam a energia e o tempo de irradiagdo da luz, bem como a concentracdo do
fotossensibilizador, como fatores cruciais para a eficacia do procedimento (Plotino et al.,
2019).

Gholami et al. (2023) relataram a necessidade do uso desta terapia devido principalmente
a resisténcia antibidtica das bactérias, destacando também a sua importancia no
tratamento do cancro, complicacdes autoimunes e cicatrizacdo (Gholami et al., 2023). A
PDT é particularmente interessante no combate as bactérias multirresistentes devido a sua
atividade antimicrobiana e baixa probabilidade de desenvolvimento de resisténcia,
resultante da interacdo com diversas estruturas celulares através do oxigénio singlete e
radicais livres (Jiao et al., 2019; Plotino et al., 2019). No entanto, é necessario explorar
mais profundamente as alteracbes nos fatores de viruléncia e adaptacdo dos

microrganismos perante esses tratamentos baseados em luz (Gholami et al., 2023).

2.2.2.2. Aplicacbes em dentéaria

A terapia fotodindmica antimicrobiana na Medicina Dentaria abrange varias areas além
da desinfecdo de canais radiculares. Ela € indicada para infe¢des periodontais, peri-
implantite, osteite alveolar, alivio da dor pds-operatéria, remogéo de placa bacteriana e
neutralizacdo de agentes etioldgicos da carie (Alshareef et al., 2021; Plotino et al., 2019).
Além disso, é utilizada em infe¢bes orais flngicas e virais, desinfecdo de estruturas

acrilicas e liquen plano oral (Gholami et al., 2023; Jiao et al., 2019).

Na dentistica, a terapia fotodindmica tem-se mostrado eficaz na prevencdo da cérie,
desorganizando o biofilme e eliminando agentes etioldgicos causadores da carie, uma vez
que o TBO apresentou eficaz contra Streptococcus mutans (Jiao et al., 2019), L. casei e
A. viscosus (Gholami et al., 2023). E apesar do seu grande papel inibitdrio, a terapia
fotodindmica ndo causa danos aos tecidos ndo cariados e apresenta minima resisténcia
antimicrobiana (Jiao et al., 2019). No entanto, quando o MB foi usado como
fotossensibilizador, ndo mostrou grande eficacia em biofilmes de diversas espécies,

sugerindo a necessidade de mais estudos (Jiao et al., 2019).

Os estudos de Gholami et al. (2023) observaram que a terapia fotodinamica pode nao ser
consistentemente satisfatoria em todos os casos, ndo mostrando diferenca significativa

em comparacao com a clorexidina na eliminacgdo de S. mutans, S. sobrinus e Lactobacillus
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casei. A terapia é estudada como uma alternativa menos invasiva para evitar danos a polpa
durante a remocao de tecido cariado em lesdes profundas e melhora a adaptagcdo marginal

das restauractes (Gholami et al., 2023).

Na periodontia, a terapia fotodindmica é eficaz contra bactérias periodontais como
Porphyromonas gingivalis, Aggregatibacter actinomycetemcomitans, Capnocytophaga
gingivalis, Fusobacterium nucleatum, Prevotella intermedia e Streptococcus sanguis
(Carrera et al., 2016). Os fotossensibilizadores retardam a progressdo da doenca
periodontal, diminuindo a destruicdo dos tecidos periodontais (Jiao et al., 2019) e
melhorando quadros de periodontite cronica (Gholami et al., 2023).

A combinacdo da terapia fotodinamica com raspagem e alisamento radicular (RAR) para
tratar periodontites agressivas apresenta resultados divergentes na literatura. Gholami et
al. (2023), encontraram estudos que confirmam o efeito aditivo da terapia quando
combinada com RAR, enquanto outros destacaram melhores resultados clinicos com
antibidticos sistémicos. A terapia fotodinamica € eficaz no controle da placa em pacientes
com condicdes adversas para a saude periodontal, como HIV, diabetes, tabagismo e uso
de aparelhos ortodonticos (Gholami et al., 2023). Mostrou-se mais eficaz do que a
antibioticoterapia sisttmica com metronidazol na manutencéo de bolsas residuais, embora

sejam necessarios estudos clinicos randomizados de longo prazo (Jiao et al., 2019).

Na implantologia, a terapia fotodinamica € aplicada na descontaminacao das superficies
dos implantes, independentemente do material. A desinfecdo é essencial para prevenir
peri-implantite, que pode ocorrer devido a coloniza¢do bacteriana (Azizi et al., 2018).

A presenca de microorganismos ao redor dos implantes € um dos principais fatores
associados a falha dos mesmos e ao desenvolvimento da peri-implantite (Jiao et al., 2019),
sendo composta por um conjunto bacteriano muito similar aquela encontrada ao redor dos
dentes que é formado principalmente por espiroquetas e bactérias de Gram-negativo néo
moveis, tais como Aggregatibacter actinomycetemcomitans, Porphyromonas gingivalis,

Prevotella intermedia, Tannerella forsythia e Treponema denticola (Azizi et al., 2018).

A eliminag&o de microrganismos peri-implantares pode ser realizada por métodos fisicos
(RAR) e quimicos (clorexidina, tetraciclina, acido citrico, peroxido de hidrogénio). A
terapia fotodindmica, quando usada em conjunto com essas técnicas, demonstra maior
eficécia na erradicacdo de bactérias ao redor dos implantes (Azizi et al., 2018; Gholami

etal., 2023).
28



Eficécia da terapia fotodindmica a microrganismos resistentes durante tratamento endoddntico: revisao
integrativa

A PDT é eficaz contra certos patdgenos causadores da peri-implantite como P. gingivalis,
Prevotella intermedia, A. actinomycetemcomitans e Tannerella forsythia como descrita
no trabalho de reviséo da literatura proposto por Gholami et al. (2023). No entanto, um
estudo indicou que a clorexidina é superior a terapia fotodindmica no controle desses

patdgenos (Gholami et al., 2023).

A terapia fotodindmica é também benéfica no controle da peri-implantite em fumadores
e mostrou-se eficaz na obtencdo de bolsas mais rasas, reducdo do sangramento a
sondagem e diminuicao de infecdes periapicais apos a colocacao de implantes imediatos
(Gholami et al., 2023).

A terapia fotodindmica e a desinfecéo ativada por luz (LAD) foram avaliadas num estudo
conduzido por Azizi et al. (2018). Nesse estudo, 72 implantes de zircénia foram
inicialmente  contaminados com  Prevotella intermedia,  Aggregatibacter
actinomycetemcomitans e Porphyromonas gingivalis, sendo posteriormente submetidos
a desinfecdo de suas superficies em 6 grupos. O grupo 1 (PDT1) foi tratado com TBO
(155 pg/ml) e laser de diodo (320-um com fibra dptica plana ); grupo 2 (PDT2) tratado
com cloreto de fenotiazina (10mg/mL) como fotossensibilizador e diodo laser com fibra
Optica 3D; grupo 3 (LAD) tratados com luz LED vermelha e solugdo de TBO; grupo 4:
implantes foram submergidos em TBO (1mg/mL) por 60 segundos antes de serem
removidos por solucdo salina; grupo 5 (PC): grupo controle onde os implantes foram
submergidos em clorexidina a 0.2% por 60 segundos, e grupo 6 (NC): controle negativo
que ndo recebeu nenhum tratamento. Este estudo in vitro concluiu que a terapia
fotodindmica foi eficaz na eliminacdo de microrganismos patogénicos presentes nos
implantes. Além disso, ndo houve danos a estrutura do implante ap6s analise das imagens
obtidas com SEM. Desta maneira, este estudo concluiu que LAD e PDT podem ser
consideradas como sendo efetivas para descontaminacdo das superficies dos implantes

sem causar dano a estrutura (Azizi et al., 2018).

A candidiase oral, uma das infe¢des orais fangicas mais comuns, é causada
principalmente pela espécie Candida albicans, e é frequentemente encontrada em
proteses. A adequada higienizacédo e eliminacdo deste microrganismo € essencial para o
controle da infecdo. Contudo, pacientes com imunodeficiéncias ou hospitalizados
frequentemente enfrentam dificuldades em realizar uma higienizagdo minuciosa,

recorrendo assim ao agentes antifungicos. Estes medicamentos, por sua vez, apresentam
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desvantagens em espécies com resisténcias microbianas e toxicidade. Portanto, a busca
por alternativas no tratamento das infecGes fungicas é crucial, e € neste contexto que a
terapia fotodindmica emerge como uma promissora opcao terapéutica (Gholami et al.,
2023).

Contudo, os fungos sdo menos susceptiveis a PDT, pois possuem paredes celulares de
composicdo muito diferente das bactérias, limitando a penetracdo dos
fotossensibilizadores e a presenca do biofilme também aumenta a resisténcia de C.
albicans, necessitando de uma maior quantidade de fotossensibilizador (até 100 vezes
mais). Logo, ha ainda uma grande contradicdo em relacdo a eficacia na eliminacéo ou
reducdo de fungos, havendo até mesmo argumentos a favor da maior eficacia dos

antifangicos tradicionais no tratamento da candidiase oral (Gholami et al., 2023).

Por outro lado, e nas infe¢des virais orais, tratadas com agentes antivirais como aciclovir,
tém documentado casos de resisténcia. A terapia fotodinamica pode inativar o material
genético viral, apresentando um potencial para superar limitacdes dos antivirais
convencionais. Contudo, a eficécia clinica ainda carece de validacdo através de estudos

clinicos randomizados adicionais (Gholami et al., 2023).

Na endodontia, sabemos que os principais objetivos do tratamento endodontico néo
cirurgico consistem na erradicacdo da microbiota endoddntica e promover ou manter a
salde periapical. Para alcancar esse propdsito, a desinfecdo eficaz do sistema de canais
radiculares envolve vérias metodologias com solucBes irrigantes e metodologias
mecanicas com instrumentacdo manual ou rotatéria, complementados por medicagdo
intracanal (Alshareef et al., 2021; Jiao et al., 2019; Mustafa et al., 2022; Tennert et al.,
2014).

A eliminagdo dos microrganismos em canais radiculares é muito desafiadora, devido a
presenca do biofilme oral, sendo este uma estrutura muito bem organizada por bactérias
imersas numa matriz extracelular de polissacarideos, proteinas e outros materiais
biolégicos (Neelakantan et al., 2017; Rosa et al., 2017). Esta organizacao possibilita que
0S microorganismos, em seu estado planctonico, comecem a aderir-se a superficie,
seguido por sua colonizacéo, ades@o e maturacdo bacteriana. Devido as caracteristicas do
sistema de canais radiculares, um ambiente favoravel é criado, permitindo que as
bactérias se disseminem para areas de dificil acesso, como os tubulos dentinarios e a
regido periapical (Gergova et al., 2016).
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Quando o biofilme é estabelecido, as bactérias podem desenvolver mais facilmente
resisténcia aos agentes antibacterianos, adquirindo também a capacidade de sobreviver
em ambientes alcalinos, comprometendo a eficacia dos agentes desinfetantes através de
trés mecanismos principais: a limitada penetracdo dos irrigantes no interior do biofilme,
especialmente nas camadas mais profundas; a adaptacdo bacteriana as condi¢cdes com
acesso restrito a nutrientes e surgimento de fendtipos resistentes (Rosa et al., 2017).
Portanto, mesmo com 0 minucioso processo de descontaminacgdo dos sistemas de canais
radiculares utilizando técnicas quimicas e mecanicas, ainda haveré canais que nao serdo
devidamente desinfetados e consequentemente as bactérias resistentes podem
comprometer o sucesso do tratamento endodontico (Alshareef et al., 2021; Niavarzi et al.,
2019). Para otimizar a reducdo da microbiota endodobntica, a terapia fotodindmica
antimicrobiana tem sido amplamente estudada e mostrou-se eficaz quando usada com

outras técnicas de desinfecdo (Alshareef et al., 2021; Mohammadi et al., 2017).

O protocolo clinico sugere que o fotossensibilizador fique no interior do canal por pelo
menos 60 segundos para que haja um intimo contato com a microbiota endodéntica. Apds
isso, a ativacdo deve ser feita por 30 segundos para garantir o potencial antimicrobiano
da terapia (Alshareef et al., 2021). A terapia fotodindmica pode ser potencializada quando
airrigacdo € feita por 2 minutos associado com 0 17% EDTA, o que aumenta a penetracédo

nos tubulos dentinario (Alshareef et al., 2021).

A aplicagdo da terapia fotodinamica antimicrobiana na endodontia transcende a
complementacdo das técnicas de desinfecdo durante o tratamento endoddntico. A PDT
também é empregada em cirurgias endodonticas destinadas ao tratamento de lesdes
periapicais subsequentes a terapia endoddntica. Estas intervencdes cirdrgicas, com taxas
de sucesso entre 75% e 95%, visam eliminar infegdes persistentes na regido periapical

através de curetagem, apicectomia e selamento da raiz (Vieira et al., 2018).

Vieira et al. (2018) mostraram que a terapia fotodindmica, quando usada em cirurgias
endodonticas, teve efeitos antibacterianos satisfatorios, alcancando uma taxa de
aproximadamente 90% de sucesso em 16 pacientes com lesdes periapicais persistentes,
mesmo apos terapias endodonticas nédo cirurgicas realizadas pelo menos dois anos antes.
Neste estudo, e através de analises de biologia molecular, utilizando a reacdo em cadeia
da polimerase quantitativa (QPCR), concluiram gue a terapia fotodinamica reduziu néo s6

0 numero total de bactérias, mas também o nimero de espécies Streptococcus sp.. Além
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disso, houve grande sucesso clinico na regressao das lesées apds um periodo de controle

que, em alguns casos, chegou a 21 meses (Vieira et al., 2018).

2.2.2.3. Vantagens em relacdo a métodos convencionais de desinfecdo do canal

radicular

Como mencionado anteriormente, um dos principais objetivos do tratamento endoddntico
ndo cirdrgico é garantir a eliminacdo da microbiota endodéntica, promovendo assim a
recuperacdo ou manutencdo da saude periapical. Para alcancar esse objetivo, € essencial
desinfetar o sistema de canais radiculares por meio de diversos passos, incluindo
metodologias quimica com solucdes irrigantes e 0 metodologias mecanicas, utilizando
técnicas de instrumentacdo manual ou rotatoria. Esse processo pode ser complementado
com a aplicacdo de medicacgdo intracanal para obter uma eliminacdo bacteriana mais
eficaz (Alshareef et al., 2021; Jiao et al., 2019; Tennert et al., 2014).

A desinfecdo convencional consiste principalmente de irrigacdo dos canais radiculares
com os agentes desinfetantes. O hipoclorito de sodio (NaOCl), considerado o “gold
standard”, possui boas caracteristicas antimicrobianas e capacidade de dissolver tecido
organico (Camacho-Alonso, Julian-Belmonte, et al., 2017; Oliveira et al., 2015). No
entanto, apresenta desvantagens como enfraquecimento da estrutura dentéaria,
citotoxicidade e risco de extravasamento para os tecidos (Niavarzi et al., 2019) e forca de

ligacdo e adaptacdo marginal (Qi et al., 2019).

Além do hipoclorito, outros irrigantes podem ser usados como clorexidina (CHX), acido
citrico, acido etilenodiaminotetracético (EDTA), pasta tri-antibidtica (TAM), peroxido de

hidrogénio (H20>), entre outros (Camacho-Alonso, Salmerén-Lozano, et al., 2017).

Mesmo com a realizacdo rigorosa de todos os principios técnicos e biologicos, a
erradicacdo completa da microbiota ndo € alcancada devido a varias especificidades
relacionadas a técnica e a anatomia dos canais radiculares. Entre os fatores que
contribuem para a persisténcia bacteriana, destacam-se a invasdo bacteriana em areas
profundas e de dificil acesso, como canais acessorios, istmos, anastomoses dos canais,
ramificacOes e interior dos tabulos dentinarios (Chiniforush et al., 2016; Singh et al.,
2015; Tennert et al., 2014) e varia¢BGes anatdmicas, como por exemplo o canal em C
(Mustafa et al., 2022).
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Ainda que os meios de descontaminacdo dos canais radiculares sejam corretamente
utilizados, mais de 30% da superficie dos canais permanece intocada, concentrando
microbiota endoddntica que, em alguns casos, pode levar ao fracasso endodontico.
(Gergova et al., 2016).

Esta limitacdo pode comprometer o sucesso do tratamento endodontico, destacando a
necessidade constante de aprimoramento e desenvolvimento de protocolos e materiais
mais eficazes. Entre as alternativas estd a terapia fotodindmica ou fotodindmica
antimicrobiana (PDT), utilizada tanto na Medicina como na Medicina Dentéaria (Gholami
et al., 2023; Plotino et al., 2019).

Ao comparar a terapia fotodindmica com os principais agentes desinfetantes, esta
apresenta varias vantagens, sendo considerada ndo invasiva, ndo promove danos
significativos aos tecidos adjacentes e ndo provoca efeitos sisttmicos preocupantes
(Plotino et al., 2019). Além disso, pode ser repetida varias vezes no mesmo paciente, uma

vez que ndo é invasiva (Carrera et al., 2016; Chiniforush et al., 2016).

Ahangari et al. (2021) relataram que até 60% da area do canal radicular pode permanecer
sem desinfecdo, devido a necessidade de o irrigante entrar em contato direto com as
paredes dos canais radiculares para ser eficaz. No entanto, quando seringas de irrigacao
convencionais sao utilizadas, o irrigante ndo consegue se dispersar além de 1 mm da ponta

da agulha, deixando areas de dificil acesso sem irrigacdo (Ahangari et al., 2021).

Sabe-se que os irrigantes ndo conseguem penetrar nas camadas mais profundas da
dentina, enquanto a bactéria consegue penetrar até 1000um dentro dos tabulos
dentinarios, o hipoclorito de sddio consegue penetrar entre 60 e 150um (Bumb et al.,
2014; Camacho-Alonso, Julian-Belmonte, et al., 2017).

Vérios estudos reportados por varios autores, descrevem a eficacia da terapia
fotodindmica na remocdo de bactérias resistentes em areas inacessiveis pela irrigagdo

convencional.

Para avaliar a capacidade de penetragdo da terapia fotodinamica nos tubulos dentinarios,
Bumb et al. (2014) prepararam 20 dentes integros que foram inicialmente limpos e
preparados. Os dentes foram entdo infectados com E. faecalis e depois divididos em 2
grupos: grupo controle e grupo que foi submetido a terapia fotodindmica usando MB

(concentracdo de 25mg/ml e permaneceu 10 minutos no canal) e laser de diodo (910nm
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de comprimento de onda; poténcia de 1W com fibra optica). A andlise por microscopia
eletrébnica mostrou que a terapia fotodinamica penetrou entre 890 e 900 um, enquanto as
bactérias no grupo controle atingiram até 980 um. Esses resultados sugerem a eficacia da
terapia fotodindmica na remocdo de bactérias resistentes em areas inacessiveis pela

irrigagéo convencional (Bumb et al., 2014).

Num estudo in vitro conduzido por Niavarzi et al. (2019), a eficacia de penetracdo da
PDT foi comparada com NaOCI utilizando irrigacdo ultrassénica em 58 dentes extraidos
por razbes periodontais. Os dentes foram previamente preparados com acesso a cavidade
e desinfetados e a seguir foram contaminados em laboratério com E. faecalis. Os dentes
foram divididos em quatro grupos experimentais: Grupo A: desinfetados com 5,25%
NaOClI e ativado com ultrassom por 20 segundos; Grupo B: desinfetados com PDT com
azul de metileno (MB) mantido no canal por 5 minutos antes da ativagdo com laser de
diodo (660 nm por 60 segundos, com poténcia de 150 mW e energia de 7,2 J); Grupo C:
desinfetados com MB como fotossensibilizador, seguido de ativacdo inicial com
ultrassom; Grupo controle: ndo recebeu nenhum tratamento apds a contaminacao. Os
resultados indicaram que o grupo C mostrou maior penetracdo nos tbulos dentinarios.
Concluiu-se que a penetracdo nos tdbulos dentinérios é mais significativa quando a
terapia fotodindmica é associada a ativacao ultrassonica. No entanto, sdo necessarios mais
estudos in vitro para corroborar a eficacia da combinacdo dessas técnicas (Niavarzi et al.,
2019).

Em canais com complexidade anatbmica, como canais em C, a instrumentagdo manual e
0 uso de irrigantes podem ser insuficientes para uma desinfecdo adequada. A terapia
fotodindmica pode ser empregada em conjunto com as metodologias quimico-mecanicas
(Mustafa et al., 2022).

Mustafa, et al. (2022.) compararam a eficacia da terapia fotodindmica antimicrobiana
quando associado com a instrumentacdo e irrigacdo em 60 dentes que apresentavam o
canal em C. Apds o processo de preparo inicial, os dentes foram autoclavados para
posterior inoculacdo com E. faecalis e C. albicans e mantidos em incubadoras por 14
dias. Os dentes foram divididos em 4 grupos: grupo 1 utilizou a instrumentacdo mecanica
associado a terapia fotodinamica; grupo 2 apenas recebeu terapia fotodindmica como
tratamento; grupo 3 foi apenas instrumentado e grupo 4 nao recebeu tratamento. Tanto o

grupo 1 quanto o dois foram preparados usando a técnica step-back e sistemas rotatérios
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Flexo Files (Dentsply, Maillefeller Ballaigues, Switzerland), sendo que o
fotossensibilizador usado foi MB que foi deixado no canal por 5 minutos e depois exposto
a luz vermelha a 665nm com energia de 30 J/cm. Os resultados mostraram uma reducgéo
no numero total de E. faecalis e C. albicans e uma reducédo de 99% para o grupo 1 e 93%
para o grupo 3, mostrando uma eficacia maior quando a instrumentacédo foi associada a

terapia fotodindmica.

Embora eficaz, Rosa et al. (2017), destacam a necessidade de mais estudos sobre a PDT

sozinha e combinada com outros desinfetantes (Rosa et al., 2017).

Estudos realizados por Rosa et al. (2017) 60 dentes bovinos foram devidamente
preparados e armazenados em tubos plasticos sob condi¢des apropriadas. Para a inducao
bacteriana in situ, dois voluntarios utilizaram aparelhos ortoddnticos tipo Hawley por 72
horas, exceto durante os periodos de higienizacdo. Ap6s a formacéo do biofilme intraoral,
as amostras foram recolhidas e armazenadas em condi¢des anaerdbicas, expondo-se, em
seguida, os dentes bovinos ao biofilme. A avaliacdo foi realizada em seis grupos
experimentais: solucdo salina; solucdo salina e terapia fotodinamica (PDT); hipoclorito
de sddio a 2,5% (NaOCI); NaOCI e PDT,; clorexidina a 2% (CLX) e CLX e PDT. Os
dentes foram imersos em solugdes de 5 mL dos respectivos irrigantes por 5 minutos.
Posteriormente, as amostras foram submersas em uma solucdo de 5 mL contendo azul de
metileno a 0,01%, pré-ativado por 1 minuto e, em seguida, ativado com um laser de diodo
com poténcia de 100 £ 20% mW e luz vermelha com comprimento de onda de 650 + 10
nm por 60 segundos. Ap0s a terapia, os canais foram lavados com 1 mL de solucéo salina
para remover 0s agentes presentes. Para confirmar a viabilidade do biofilme formado,
foram utilizados os corantes SYTO 9 (corante verde fluorescente que marca células vivas)
e iodeto de propidio (corante vermelho de &cido nucleico que marca apenas células com
membranas danificadas). Constatou-se que a PDT aplicada ap6s a solugéo salina nao
resultou em reducéo significativa; entretanto, o nimero total de células vivas apresentou
uma reducdo significativa ao comparar NaOCI isoladamente com NaOCI em conjunto
com PDT, com uma reducdo de 64,4% para 24,3%, respectivamente. De maneira similar,
houve uma reducdo de 35% nas amostras quando a CLX foi utilizada com PDT em
comparacdo a CLX utilizada isoladamente. Adicionalmente, ainda que a reducdo total do
biovolume ndo tenha sido significativa (p> 0.05) observou-se que o tipo de irrigante fez-

se importante a causar uma desorganizacao do biovolume, sendo que 0 menor ndmero
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encontrado no grupo que utilizou NaOCl e PDT (0.4 x 10° um®). Em contrapartida, os
dois maiores volumes foram encontrados quando solucéo salina foi utilizada sem ou com
PDT mostrando um total de 64.8 x 10%um? e 40.5 x 10° ums, respectivamente. Este estudo
demonstrou que a terapia fotodindmica é eficaz quando empregada em combinagdo com

outros irrigantes (Rosa et al., 2017).

Hoedke et al. (2018) realizaram um estudo para avaliar a eficacia da terapia fotodindmica
(PDT) em combinacao com diferentes protocolos de irrigacdo na remocéo de biofilmes
bacterianos de canais radiculares. O estudo utilizou 160 dentes humanos extraidos que
foram inoculados com um biofilme composto por E. faecalis, S. oralis e P. intermedia.
Os dentes foram divididos em quatro grupos, cada um submetido a um protocolo de
irrigacdo distinto: o Grupo 1 serviu como controle e recebeu solucdo salina; o Grupo 2
foi irrigado com cloreto de sodio a 0,9% (NaCl); o Grupo 3 foi tratado com hipoclorito
de sédio a 1% (NaOCI); e o Grupo 4 recebeu uma combinacdo de NaOCI a 1% e uma
irrigacao final com clorexidina a 2% (CHX). Metade dos dentes de cada grupo também
foi submetida a PDT adicional, utilizando cloreto de fenotiazina como fotossensibilizador
e um laser de diodo com comprimento de onda de 660 nm. As amostras bacterianas foram
recolhidas antes do tratamento, imediatamente apds a terapia e novamente apds cinco dias
de incubacdo. O grupo 4, que recebeu a combinacdo de NaOCl a 1% e CHX a 2%,
apresentou uma reducdo significativa na contagem bacteriana, com uma mediana de 2,3
x 10* CFUs/mL ap6s cinco dias de incubacao, em comparagdao com 1,7 x 107 CFUs/mL
no mesmo grupo sem PDT. Além disso, a PDT mostrou efic&cia na reducdo adicional da
carga bacteriana, alcancando uma diminuicdo de 6-log na contagem de CFUs no grupo
tratado com NaOCI e CHX apés a incubacdo adicional. Apesar da significativa reducao,
0 biofilme bacteriano manteve-se estavel, com E. faecalis sendo a espécie predominante.
O estudo concluiu que a combinacdo da PDT com protocolos de irrigacdo eficazes
melhora substancialmente a desinfecdo dos canais radiculares.

Batini¢ et al. (2018) avaliaram e compararam a eficicia de diferentes protocolos de
irrigacéo final em combinagéo com a terapia fotodindmica (PDT). O estudo foi realizado
com 68 dentes humanos extraidos, previamente inoculados com uma suspensdo
bacteriana de E. faecalis e instrumentados com o sistema reciprocante Wave One, sendo
posteriormente divididos em grupos para o processo de desinfecdo final. O Grupo 1 foi
irrigado com hipoclorito de sédio a 2,5% e EDTA, seguido de PDT; o Grupo 2 foi irrigado

com hipoclorito de s6dio a 2,5%, EDTA, e finalizado novamente com hipoclorito de sodio
36



Eficécia da terapia fotodindmica a microrganismos resistentes durante tratamento endoddntico: revisao
integrativa

a 2,5%; o Grupo 3 recebeu irrigacdo com hipoclorito de sédio e solugdo QMix; e 0 Grupo
4 foi tratado com hipoclorito de sédio e EDTA. O grupo de controlo foi irrigado apenas
com solucdo salina. Os resultados indicaram que a irrigacao final promoveu uma reducéo
bacteriana significativa em comparacdo com a reducdo obtida apenas pela
instrumentacdo. O Grupo 3 (NaOCI + QMix) apresentou a maior reducao bacteriana, com
8 das 12 amostras livres de bactérias cultivaveis. Em contraste, o0 Grupo 2 (NaOCI +
EDTA + NaOCI) inibiu o crescimento bacteriano em 4 amostras, enquanto o Grupo 1
(NaOCIl + EDTA + PDT) inibiu em apenas 3 amostras. Relativamente a reducdo
bacteriana, o Grupo 1 apresentou uma diminuicdo de 99,76%, embora ndo tenha sido
encontrada uma diferenca estatisticamente significativa em comparacdo com o Grupo 2.
Concluiu-se, assim, que a irrigacdo com hipoclorito de sédio, com ou sem a aplicacéo de

PDT, continua a ser eficaz na reducdo da microbiota endodoéntica.

Zorita-Garcia et al. (2019) conduziram um estudo envolvendo 42 dentes de 33 pacientes
diagnosticados com periodontite apical. Apos a descontaminacdo prévia da coroa, foi
realizado o acesso cavitario, seguido pelo preparo quimico-mecanico dos canais
radiculares, sendo posteriormente aplicada a terapia fotodinamica (PDT). Amostras
foram recolhidas para anélise ao final de cada etapa do tratamento. Os canais radiculares
foram instrumentados com o sistema Reciproc VDW (R25) e irrigados com 5 mL de
hipoclorito de sédio a 5,25% e EDTA a 17%. Para a aplicacdo da PDT, utilizou-se o
fotossensibilizador FotoSan 630 (0,5 mL) durante 2 minutos, seguido de irradiacdo com
0 sistema FotoSan 630. Os resultados demonstraram que as amostras iniciais
apresentavam uma concentracdo média de 113,5 £ 130 CFU/dente, a qual foi reduzida
para 26,52 + 72 CFU/dente apds a irrigacdo, e para 4,2 + 13 CFU/dente apds o tratamento
com PDT. Verificou-se também uma reducéo significativa de E. faecalis apos a aplicagédo
da PDT. Inicialmente, a concentracdo era de 93 CFU/dente; o tratamento quimico-
mecanico reduziu essa quantidade em 28%, enquanto a maior reducéo, superior a 90%,
foi observada apds a PDT. Estes achados indicam que a PDT desempenha um papel
crucial no tratamento endodéntico, complementando eficazmente os resultados obtidos

pela irrigagdo convencional, com particular relevancia na erradicagéo de E. faecalis.

Susila et al. (2016) também investigaram e compararam o efeito da terapia fotodindmica
(PDT) em associacdo com a irrigagdo convencional. O estudo incluiu 80 dentes

previamente extraidos por razdes ortodénticas, que foram preparados com o sistema
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rotatorio ProTaper até ao instrumento F3. Apés a preparacdo, os dentes foram divididos
em dois grupos e contaminados com Streptococcus mutans e Enterococcus faecalis. Cada
subgrupo foi submetido a um protocolo de desinfe¢do, composto por: um grupo controlo,
irrigado exclusivamente com solucdo salina; um grupo irrigado com desinfetantes
antimicrobianos, consistindo em 2,5 mL de EDTA a 17% e 2,5 mL de hipoclorito de sddio
a 3%; um grupo irrigado apenas com solucédo salina, seguido da aplicacdo de PDT com
MBO (25 pg/mL por 5 minutos), ativado com laser de diodo com comprimento de onda
de 665 nm; e um grupo que combinou PDT com irrigacdo de NaOCl e EDTA. Os
resultados da analise das amostras demonstraram que a menor quantidade de bactérias
viaveis foi observada no grupo tratado com a combinacdo de PDT e irrigacdo com
hipoclorito de sddio e EDTA, sendo esta abordagem a mais eficaz na eliminacéo de E.
faecalis. A terapia fotodindmica proporcionou uma reducdo de 88,85% de S. mutans e
99,92% de E. faecalis, enquanto a irrigacdo apenas com NaOCl e EDTA resultou numa
reducdo de 67,08% e 98,71%, respetivamente. Estes achados evidenciam o papel
promissor da terapia fotodindmica na potencializa¢do da reducdo bacteriana em infe¢oes

endoddnticas primarias e secundarias.

Oliveira et al. (2015) compararam a eficécia da terapia fotodinamica e do hipoclorito de
sodio quando os canais foram preparados com usando o sistema Reciproc™. Embora o
tratamento com uma Unica lima reduza o tempo de trabalho e aumente o conforto, pode
comprometer a desinfecdo do canal devido ao uso menos frequente do agente irrigante.
Para o estudo, 70 dentes pré-molares integros foram desinfetados e autoclavados e
posteriormente inoculados com E. faecalis, P. aeruginosa, S. aureus e C. albicans. Estes
microrganismos foram cultivados em laboratério atingindo uma concentracio de 3.x 108
CFU/mL para as bactérias e 30 x 10° CFU/mL para a C. albicans que em seguida foi
levada para o interior do dente. Os dentes foram instrumentados e irrigados, sendo
divididos em 7 grupos: (1) hipoclorito de sodio a 1%; (2) hipoclorito de sddio a 5,25%;
(3) solucéo estéril de hipoclorito de sédio a 0,85% associado a terapia fotodindmica; (4)
hipoclorito de sodio a 1% associado a terapia fotodindmica; (5) hipoclorito de sodio a
5,25% associado a terapia fotodinamica; (6) grupo controle positivo com solugéo esteril
de hipoclorito de sédio a 0,85% e (7) grupo controle negativo, sem microorganismo, que
nédo recebeu nenhum tratamento. As amostras foram recolhidas em dois momentos: S1
(antes da instrumentacdo) e S2 (apds a instrumentacdo) (Oliveira et al., 2015). Em todos

0S grupos, exceto no grupo 5 (NaOCI associado a PDT), houve resisténcia da E. faecalis.
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Este grupo apresentou uma reducéo significativa de 99.99%, resultado semelhante para
S. aureus e C. albicans. Desta forma, os resultados sugerem que agentes irrigantes

fornecem uma desinfecdo potencializada quando utilizado com a terapia fotodinamica.

Gergova et al. (2016) propuseram um estudo para avaliar a eficicia de diversas
terapéuticas na eliminacéo de biofilmes. Bactérias de Gram-positivo, de Gram-negativo
e fungos foram utilizados neste estudo, juntamente com duas linhagens de C. albicans e
nove estirpes de bactérias multirresistentes a medicamento. Os microrganismos utilizados
foram: Enterococcus faecalis, Streptococcus pyogenes, Streptococcus intermedius,
Staphylococcus aureus, Escherichia coli produtora de beta-lactamases de espectro
estendido (ESBL), Klebsiella pneumoniae ESBL, Enterobacter cloacae ESBL, Serratia
marcescens, Morganella morganii, Pseudomonas aeruginosa e Acinetobacter
baumannii. Todas as bactérias foram cultivadas em laboratério até atingirem uma

concentragdo minima de 1,5-2 x 108 CFU/mL (Gergova et al., 2016).

Para o estudo, 300 dentes foram selecionados e submetidos a tratamento inicial e
autoclavagem. Em seguida, os dentes foram inoculados com as culturas bacterianas sob
condicBes controladas de laboratério e divididos em cinco grupos de acordo com 0s
protocolos de descontaminacéo.

- O Grupo I serviu como controle.

- O Grupo Il foi subdividido em subgrupo I1.1, descontaminado com laser Nd:YAG
(1064 nm, 1,5 W, 15 Hz), e subgrupo 11.2, tratado com laser diodo (940 nm, 0,1 W,
ponteira E2).

- O Grupo 111 foi submetido a terapia fotodinamica, com os subgrupos I11.1 usando TBO
como (0,1 mg/mL) ativado por laser de 600 nm; IIl.2 sem laser, e Il1.3 sem

fotossensibilizador.

- O Grupo 1V foi tratado com iontoforese, subdividido em subgrupo 1V.1 utilizando
técnicas convencionais para introducao de substancia antimicrobiana; 1V.2 tratados com

Cupral, e 1V.3 tratados com iodeto de potassio.

- O Grupo V foi dividido em subgrupo V.1, desinfetado com clorexidina a 2%, subgrupo
V.2, tratado com hipoclorito de sédio a 2,5%, e subgrupo V.3, irrigado com perdxido de
hidrogénio a 30%.

Os resultados no subgrupo I1.1 (PDT com TBO) demonstraram uma eficacia
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significativa contra bactérias Gram-positivas (reducdo de 4,5-7 logio), até 100-1000
vezes maior do que o efeito observado contra bactérias Gram-negativas e C. albicans. No
entanto, a maior reducdo de microrganismos (bactérias e fungos) foi observada no Grupo
V, subgrupo V.2 (NaOClI), que resultou em uma reducdo de 8,5 a 9,3 logio na contagem
de cocos e de 4-7,5 logio em bactérias Gram-negativas. Todos 0s outros grupos, incluindo
o Grupo I, mostraram eficacia consideravel na descontaminacdo, sem diferenca
estatisticamente significativa entre eles. Em conclusdo, o hipoclorito de sodio continua
sendo eficaz contra os biofilmes de Gram-positivo e de Gram-negativo, enquanto a terapia
fotodindmica apresentou boa eficécia contra bactérias de Gram-positivo.

Num estudo de revisdo de Mohammadi et al. (2017) relataram que a terapia fotodinamica
combinada com metodologias quimico-mecanicas resultou em reducdo bacteriana

superior a 98%, comparado a 90% com preparo isolado.

A eficacia terapéutica da terapia fotodindmica € influenciada por diversos fatores,
incluindo a concentracdo do fotossensibilizador, o comprimento de onda da luz, a
poténcia da fonte luminosa, o tempo de irradiacdo, o tempo de incubacdo e o tipo de
pontas de luz (Chiniforush et al., 2016). Assim, consoante o fotossensibilizador utilizado,
é possivel obter resultados comparaveis entre a terapia fotodindmica e a irrigacdo
convencional. Na sua revisdo da literatura, Chiniforush et al. (2016) indicam que o verde
indocianina, associado a laser de diodo, apresenta efeitos equivalentes aos observados
com hipoclorito de sodio a 2,5%, destacando-se a vantagem de ndo provocar danos nos
tecidos, ao contrario do hipoclorito.

Diversos microrganismos demonstraram resisténcia antimicrobiana durante o tratamento
endodéntico, incluindo bactérias de Gram-positivo como Streptococcus gordonii,
Enterococcus faecalis, Actinomyces sp. (Bumb et al., 2014), Lactobacilli e o fungo
Candida. albicans (Neelakantan et al., 2017). Porem, na sua revisdo de literatura,
Mohammadi et al. (2017) avaliram o efeito da terapia fotodinamica em casos de necrose
pulpar com infecdo resistente e concluem que esta terapia aliada a terapéutica
convencional, desempenhou um papel crucial na reducdo significativa das bactérias

resistentes (Mohammadi et al., 2017).

Para comparar diferentes opcOes terapéuticas no combate a infecBes persistentes,
Camacho-Alonso, Salmeron-Lozano et al. (2017) conduziram um estudo in vitro

avaliando seis materiais desinfetantes: hipoclorito de sodio, clorexidina, terapia
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fotodindmica, uma pasta antibidtica (ciprofloxacina, metronidazol e minociclina),
prépolis e ozbnio. A pasta antibidtica (TAM) foi escolhida pela eficacia antimicrobiana
contra bacterias de Gram-positivo e de Gram-negativo. A propolis foi selecionada por sua
atividade antibacteriana natural, e 0 0zénio por sua capacidade de penetrar nos tabulos
dentinarios sem efeitos adversos (Camacho-Alonso, Salmerdn-Lozano, et al., 2017).

Para o estudo, 160 dentes integros foram utilizados e submetidos a um protocolo inicial
de preparo, incluindo desinfecdo, abertura coronéria e autoclavagem. Posteriormente, 0s
dentes foram expostos & E. faecalis por 48 horas antes de serem tratados com 0s seis
agentes desinfetantes e divididos em 8 grupos: grupo 1: irrigados com hipoclorito de sédio
a 2,5%; grupo 2: a terapia fotodindmica utilizando MB (100uL na concentragdo de 0.01%
que permaneceu no canal por 3 minutos antes de ser ativado por laser de diodo ( 660m
,100mW) por 60 segundos; grupo 3: irrigados com clorexidina a 0,2%; grupo 4: a pasta
tri-antibidtica por deixada no canal por 5 minutos; grupo 5: prépolis a 11% em solucédo
de 3ml e grupo 6: desinfecdo dos canais radiculares foi realizada com aplicacdes de
ozonio utilizando 0 OzoneDTA®, Apoza, Taiwan, China; grupo 7: controle positivo que
ndo recebeu nenhum tratamento e grupo 8 que ndo foi contaminado com E. faecalis.
Concluiu-se que o grupo 8 continuou sem bactérias e 0 grupo que apresentou a menor
contagem de bactérias foi 0 grupo 6 (0zbnio): 3.62 + 0.92 logio CFU/mL. Embora tenha
registrado a segunda menor taxa de bactérias, o grupo 2 (PDT) demonstrou niveis
comparaveis aos do grupo 4 (TAM) e do grupo 1 (NaOCI), que apresentaram resultados
de 3,63 £ 1,61 logio CFU/mL, 3,71 + 0,56 logio CFU/mL e 3,73 + 1,95 logio CFU/mL,
respectivamente. Por outro lado, o grupo com o pior desempenho foi o grupo 5 (propolis).
Portanto, conclui-se que, embora nenhuma das abordagens tenha eliminado
completamente as bactérias resistentes, a terapia fotodindmica, assim como 0 o0zonio,
emerge como uma aliada significativa no enfrentamento da microbiota resistente

(Camacho-Alonso, Salmerén-Lozano, et al., 2017).

Tennert et al. (2014) conduziram um estudo com 70 dentes para simular infegdes
primérias em condigGes laboratoriais. Esses dentes foram distribuidos em trés grupos de
20 dentes, que receberam diferentes tratamentos de desinfe¢do dos canais radiculares,
enquanto os 10 dentes restantes foram designados como grupo controle. Os grupos que
receberam tratamento foram subdivididos da seguinte forma: (1) tratados com a terapia

fotodindmica com TBO na concentracao de 13-15mg/mL. O TBO permaneceu no interior
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do canal por 60 segundos antes de ser ativado com luz LED a 635nm por 2 minutos,
seguido de remocdo com solucdo salina; (2) irrigados com 10 mL de hipoclorito de sodio
a 3%, seguido de remocao com solucdo salina; (3) dentes tratados com uma combinacgéo
de hipoclorito de sodio e terapia fotodindmica, seguindo as mesmas condic¢des dos grupos
anteriores; (4) grupo controle em que os dentes foram irrigados apenas com solucéo de
Ringer. A maior reducdo bacteriana foi observada nos grupos 3 (NaOCl + PDT) e 2
(NaOCl), com uma desinfecdo de 99,9%. Essa reducdo foi significativamente maior em
comparagao com o grupo 1 (PDT), que alcangou uma reducdo de 92,7%. Além disso,
grupo 3 (PDT + NaOCI) apresentou a maior cultura negativa de 90% enguanto o grupo 1
(PDT) mostrou que apenas uma espéecie com cultura negativa. Esses resultados indicam
que a terapia fotodindmica antimicrobiana pode ser eficaz no combate a infecdo, mas deve
ser combinada com agentes irrigantes convencionais para obter uma desinfecédo eficaz
(Tennert et al., 2014).

Num estudo in vivo, Asnhaashari et al. (2017) avaliaram a PDT e a medicacdo intracanal
com hidroxido de célcio (Ca(OH)2) no retratamento endodéntico de 20 pacientes com
lesBes periapicais persistentes, mesmo ap6s dois anos de tratamento. Este estudo clinico
randomizado obedeceu aos principios técnicos e bioldgicos na remocdo de guta percha e
a primeira amostra microbiologica foi colhida. Apds este preparo inicial, os dentes foram
divididos em 2 grupos: um grupo que recebeu a terapia fotodinamica e outro (grupo 2)
que utilizou o hidréxido de célcio como medicamente intracanal. Para o tratamento com
terapia fotodindmica, foi escolhido para este estudo o fotossensibilizador TBO (0.5mL
seguindo a proporcao de 0.1 mg/mL) e foi deixado no canal por 5 minutos antes de ser
ativado com LED Fotosan 630 com pico de comprimento de onda de 630nm e intensidade
de 2-4 mW/cm? por 60 segundos. Apds a ativagdo, uma nova amostra da microbiota foi
recolhida e o TBO foi retirado do canal com 5mL de solucdo salina. J& 0 grupo que
recebeu o hidréxido de célcio, permaneceu com o medicamento por 2 semanas e ap0s
este periodo, uma nova colheita da microbiota foi realizada. Ao fim de cada etapa, 0s
grupos foram obturados seguindo 0 mesmo protocolo. Para este estudo, os investigadores
incluiram apenas E. faecalis para analise. Apés a andlise das amostras, observou-se que
a terapia fotodindmica promoveu melhores resultados quando comparado com o
hidréxido de calcio. O grupo 1 apresentou inicialmente um total de 7.8 x 10*CFU/mL
que foi reduzido para 7.95 x 107. Ja para o grupo 2, o total diminui de 6.9 x 10 * CFU/ml

para 4.5 x 10° CFU/ml.
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Dessa forma, conclui-se que, apesar de inicialmente apresentar maiores concentracoes
bacterianas, a reducdo observada no grupo 1 foi significativamente superior a do grupo
2. O estudo demonstrou que a terapia fotodinamica, especialmente quando se utiliza LED,
pode proporcionar resultados de desinfecdo superiores em comparacgdo ao hidroxido de
calcio. Assim, esta terapia se revela um importante aliado no tratamento de lesbes
persistentes, além de potencialmente reduzir o tempo de cadeira sem comprometer o

sucesso clinico (Asnaashari et al., 2017).

2.2.2.4. Eficacia da terapia fotodindmica contra Enterococcus faecalis

Dentre as fases do tratamento do canal radicular, a irrigacdo desempenha um papel crucial
na lubrificacdo, limpeza e desinfecdo, promovendo neutralizacdo e/ou remocdo da
microbiota endoddntica e dos seus produtos. No entanto, a irrigacdo convencional ndo
consegue atingir mais profundas e por isso hd a necessidade de encontrar meios para
potencializar a eficacia durante a fase irrigacao e instrumentacdo (Vasconcelos Neves et
al., 2020).

Como j4 referi anteriormente, Enterococcus faecalis € uma espécie bacteriana anaerébia
facultativa de Gram-positivo, normalmente encontrada no sistema de canal radicular,
caracterizado por sua alta resisténcia aos agentes irrigantes utilizados na endodontia e
frequentemente encontradas nas infecdes primarias e secundarias (Vasconcelos Neves et
al., 2020). Estudos indicam que a terapia fotodindmica, particularmente em doses
elevadas, apresenta um efeito significativo na inibicdo do metabolismo e na formagéo de
biofilmes de E. faecalis. Esta abordagem terapéutica demonstrou uma reduc¢éo substancial
do namero de coldnias desta bactéria em canais radiculares previamente contaminados
(Plotino et al., 2019).

Numa revisdo de literatura, Singh et al. (2014) relataram que quando utilizado em
conjunto com o tratamento endodontico convencional reduz significativamente o nimero
de bactérias, com reducdo ainda maior ap0s a segunda aplicacdo. Este facto foi
corroborado por Prazmo et al. (2017), que observaram uma reducéo de 45% de E. faecalis
apos uma aplicacdo de PDT com o fotossensibilizador azul de toluidina (TBO), e uma

reducdo de 95% apos a segunda aplicagdo (Prazmo et al., 2017).

A terapia fotodindmica revelou-se eficaz na eliminacdo de E. faecalis, conforme
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demonstrado no estudo realizado por Bumb et al. (2014). Como j& mencionado nos
capitulos anteriores, além de avaliar a capacidade de penetracdo desta técnica, o estudo
também analisou a sua eficacia contra E. faecalis ao utilizar a azul de metileno (MB)

como fotossensibilizador, concluindo que houve uma reducdo significativa de até 97%.

Também, no estudo de Rosa et al. (2017) anteriormente mencionado, os autores também
avaliaram os autores avaliaram a eficacia da terapia fotodindmica (PDT) em biofilme de
E. faecalis, associando-a ao hipoclorito de sodio a 2,5% e a clorexidina. A contagem
bacteriana foi realizada antes da irrigacdo (S1), apos a irrigacéo (S2) e apos a aplicagdo
da PDT (S3). Embora a irrigacdo tenha reduzido significativamente as bactérias, a maior
diminuicdo foi observada com NaOCI e clorexidina. Apés a aplicacdo da PDT, os dentes
irrigados com NaOCI nédo apresentaram presenca de bactérias, enquanto o grupo tratado
com clorexidina exibiu uma contagem bacteriana significativamente reduzida, préxima
de zero. Estes resultados evidenciam a eficacia da PDT em combinacdo com irrigantes

no combate a E. faecalis.

No estudo de Niavarzi et al. (2019), foi avaliada também a eficicia da terapia
fotodinamica (PDT) contra E. faecalis em dentes preparados em laboratorio e
desinfetados com hipoclorito de sédio (NaOCI) associado a ativacdo ultrassonica (Grupo
A), PDT com ativacdo ultrassonica (Grupo B) e apenas PDT (Grupo C). A maior reducéo
da bactéria na regido apical foi observada no grupo A (99,53%), seguido do grupo B
(98,6%) e o grupo C apresentou a menor reducdo (90,7%). Na regido coronal, as reducdes
bacterianas foram de 99,53%, 98,3% e 56% para 0s grupos A, B e C, respetivamente. O
estudo concluiu que a reducdo de E. faecalis foi significativamente maior quando

associada a ativacdo ultrassénica.

Noutros estudos, Vasconcelos Neves et al. (2020), em ensaios in vitro que comparou a
eficacia de agentes irrigantes convencionais associados a terapia fotodindmica, irrigagdo
ultrassonica passiva (PUI) e XP Endo Finisher, um instrumento utilizado na etapa final
do preparo. Foram utilizados 90 dentes contaminados em laboratério por E. faecalis
durante 4 dias, e divididos em 6 grupos: (1) controle positivo, que utilizou hipoclorito de
sodio a 2,5% com agulha convencional; (2) controle negativo: auséncia de tratamento;
(3) terapia fotodindmica nas condicBes de: 0.005% MB, irradiacdo com diodo de laser
por 90 segundos (660nm; 9J e 100 mW); (4) hipoclorito de sddio 2,5% seguido da terapia

fotodindmica nas mesmas condic¢des do grupo 3; (5) hipoclorito de sodio 2,5% como
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irrigante, seguido de agitagdo ultrassénica e terapia fotodindmica; (6) combinacdo do XP
Endo Finisher com hipoclorito de sddio a 2,5% e terapia fotodindmica. O grupo 6 (XP
Endo + NaOCI + PDT) apresentou a maior reducdo de contagem bacteriana, inibindo
100% das bactérias. O grupo 4 (NaOCI + PDT) obteve uma inibigdo superior a 65%. Ja
o grupo 3 (PDT) provocou uma reducdo de apenas 15,15 + 4,06%, menor que a observada
no grupo controle positivo, que apresentou inibicdo de até 38 + 4,24%, demonstrando que
a terapia fotodinamica é eficaz contra E. faecalis, mas sua eficacia é aumentada quando

combinada com outras terapias (Vasconcelos Neves et al., 2020).

Num outro estudo conduzido por Prazmo et al. (2017), foi avaliada a eficacia da terapia
fotodindmica em 46 dentes integros extraidos por motivos periodontais ou ortoddnticos
que foram contaminados com E. faecalis em laboratério e incubados por 7 dias antes de
serem desinfetados com diferentes solugdes irrigantes. Os dentes foram inicialmente
instrumentados, autoclavados e posteriormente divididos em quatro grupos
experimentais: (1) grupo controle; (2) grupo PDT, submetido a uma Unica aplicacdo de
terapia fotodindmica; (3) grupo 2PDT, submetido a duas aplicacGes; e (4) grupo irrigado
com hipoclorito de sédio a 5,25%. Nos grupos 2 e 3, o protocolo de terapia fotodindmica
incluiu o uso de TBO, que permaneceu no canal por 2 minutos antes de ser ativado com
laser de diodo (635 nm, 120 mW, 12 J), durante 2 minutos, com um intervalo de 2 minutos
entre as aplicacBes. Observou-se uma reducdo de 45% na contagem de E. faecalis no
grupo 2 e uma reducdo significativa de 95% no grupo 3, demonstrando os beneficios do
protocolo de multiplas aplicagdes. Contudo, apesar das reducgdes significativas nos grupos
2 e 3, nenhuma bactéria foi detectada no grupo 4. Esse achado indica que, embora eficaz

contra E. faecalis, a PDT ndo deve substituir o NaOCI (Prazmo et al., 2017).

O estudo realizado por Camacho-Alonso, Julian-Belmonte et al. (2017) teve como
objetivo avaliar a eficacia bactericida da terapia fotodindmica (PDT) combinada com
quitosano em canais radiculares infectados com E. faecalis. Foram utilizados 102 dentes
extraidos, limpos e instrumentados, seguidos de autoclavagem e armazenamento por 24
horas. Apos contaminagdo com E. faecalis e incubagédo por 48 horas, os dentes foram
distribuidos aleatoriamente em seis grupos: irrigacdo com (1) hipoclorito de sodio a 2,5%;
(2) PDT, (3) quitosano (3 mg/mL), (4) PDT com quitosano, (5) controle positivo e (6)
controle negativo. Nos grupos 2 (PDT) e 4 (PDT com quitosano), foi utilizado o MB a

0,01% (100uL) como fotossensibilizador, o qual foi ativado utilizando o sistema de
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iluminacdo Helbo® Photodynamic Systems GmbH & KG (Walldorf, Alemanha), com
um comprimento de onda de 660 nm e uma poténcia de 100 mW. O corante foi mantido
no canal por 3 minutos antes de ser ativado por 60 segundos. A diferenca entre 0s grupos
foi que, no grupo 4, apos a aplicagdo do MB, foi adicionado quitosano a uma concentracao
de 3 mg/mL. Os resultados mostraram que 0 grupo 4 teve a menor concentragdo
bacteriana (3,77 £ 1,47 logio CFU/mL), enquanto o grupo controle teve a maior (6,01 +
0,84 logio CFU/mL). O grupo 2 apresentou a segunda menor concentragdo bacteriana
(3,81 £ 1,46 log10 CFU/mL), mas foi similar ao grupo 1 (3,87 + 1,88 logio CFU/mL).
Com isso, conclui que o quitosano pode servir como um potencializador da terapia
fotodindmica para potencializar a eliminacdo de bactérias persistentes, embora mais

estudos sejam necessarios (Camacho-Alonso, Julian-Belmonte, et al., 2017).

Ahangari et al. (2021) avaliaram 55 dentes extraidos foram submetidos a desinfecéo
através de 4 propostas diferentes. Apds a extracdo, os dentes foram previamente
preparados (acesso da cavidade, autoclavados e posterior infecdo com E. faecalis) e em
seguida foram divididos em 5 grupos: (1) irrigados com hipoclorito de sodio; (2) irrigacdo
com hipoclorito de sdédio a 2,5% seguido de ativacdo ultrassonica; (3) irrigacdo com
hipoclorito de sodio a 2,5% associada a terapia fotodinamica; (4) terapia fotodinamica
associado a irrigacdo ultrassonica e (5) grupo controle irrigado com solugdo salina. O
fotossensibilizador utilizado na terapia fotodindmica no grupo 3 e 4 foi o TBO que
permaneceu no interior do canal por 1 minuto antes de ser ativado por LED (630nm com
intensidade de 1000-4000 mW/cm? durante 60 segundos. Apos a irrigacdo dos canais, 0s
resultados obtidos para E. faecalis mostraram que houve erradicacdo nos grupos 2
(irrigacdo ultrassonica) e 4 (terapia fotodinamica e ativacdo ultrassonica) e reducdo de
99.93% no grupo 1 (hipoclorito de sédio) e a menor reducédo foi encontrada grupo 3
(hipoclorito de sodio associado a terapia fotodinamica) que reduziu 99.5%. Com isso,
concluiu-se que a ativagdo ultrassonica, independentemente da combinacéo da técnica, é
eficaz na eliminagdo de E. faecalis, mas a terapia fotodindmica ndo melhorou a remocgéo

bacteriana quando associada ao hipoclorito (Ahangari et al., 2021);

2.2.2.5. LimitacoOes

A eficacia da terapia fotodindmica pode ser inibida por tecidos como dentina, tecido

pulpar, lipopolissacarideo bacteriano e albumina de soro bovino, afetando
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fotossensibilizadores como MB, como também as nanoparticulas de quitosana, CSnp,
(Singh et al., 2015).

Embora promissora, a terapia fotodindmica enfrenta desafios que restringem sua
aplicacdo em estudos clinicos in vivo, resultando em poucos ensaios clinicos
randomizados em varias areas. Fatores limitantes incluem dificuldade em selecionar alvos
especificos, libertacdo ndo controlada dos fotossensibilizadores, baixa solubilidade em
agua restringindo a administracdo e distribui¢cdo no corpo, o custo elevado e a limitada
disponibilidade de oxigénio nas camadas mais profundas dos tecidos, o que pode
significativamente reduzir a eficcia geral da terapia fotodindmica (Gholami et al., 2023).

Apesar da eficacia, a determinacdo do protocolo clinico ideal para a eliminacdo da
microbiota do canal radicular é ainda desafiadora, devido a ampla variedade de

fotossensibilizadores, fontes de luz e tempos de exposicéo (Plotino et al., 2019).

Segundo estudos de Chiniforush et al. (2016), estes destacaram a eficacia do
fotossensibilizador MB contra diversos microorganismos, porém ha resultados
contraditérios no que diz respeito a eficacia contra E. faecalis. Enquanto alguns artigos
negam sua eficacia, outros concluiram que dependendo da irradiacdo, havera efeito contra
esta bactéria. Enfatizando, a necessidade de estabelecer um protocolo clinico eficaz
(Chiniforush et al., 2016).

Em outras areas, persistem davidas sobre a eficacia real da terapia fotodindmica. Embora
util no controle da carie e na desorganizacdo do biofilme, ndo ha consenso sobre os
protocolos ideais. Mais estudos sdo necessarios, pois 0 MB, como fotossensibilizador,
ndo foi eficaz em biofilmes com multiplas espécies bacterianas. Este desafio é também
evidente na periodontia, onde a falta de ensaios clinicos randomizados impede conclusdes
definitivas sobre a eficicia da terapia. Embora promissora, ainda carece de protocolos
bem estabelecidos e evidéncias robustas de seus efeitos a longo prazo (Jiao et al., 2019).

Hé& casos em que o fotossensibilizador azul de metileno (MB) causou alteragdes na cor
ou descoloracdo dentaria quando utilizado no tratamento endodéntico (Alshareef et al.,
2021; Plotino et al., 2019). O efeito descolorante aumenta com o tempo de pré-irradiacao,
sugerindo que tempos mais longos aumentam a penetracdo do MB nos tubulos
dentinarios. Além disso, Plotino et al. (2019) observaram que o uso de hipoclorito de
sodio a 2,5% foi eficaz na prevencdo e a remocdo dos pigmentos causados pelo MB

(Plotino et al., 2019).
47



Eficécia da terapia fotodindmica a microrganismos resistentes durante tratamento endoddntico: revisdo
integrativa

Embora eficazes contra microrganismos, os fotossensibilizadores enfrentam problemas
de fluidez. Sua alta viscosidade pode formar uma smear layer, afetando a obliteracdo dos
tubulos dentinarios, promovendo microinfiltracdo e comprometendo a adesdo dos
materiais obturadores. Para mitigar esses efeitos, é necessaria uma remocdao eficaz do
produto, potencialmente complementada pelo uso de ultrassom, que é mais eficaz na

remocao do agente quimico (Plotino et al., 2019).

A literatura documenta efeitos colaterais associados ao acimulo de fotossensibilizador,
como sensibilidade cuténea a luz. Pacientes devem evitar a exposicao a luz solar intensa
até que o fotossensibilizador seja metabolizado (Jiao et al., 2019). Estudos cientificos
continuam a investigar a citotoxicidade associada a terapia fotodinamica antimicrobiana.
Em sua revisao, Plotino et al. (2019) mencionaram que essa terapia deve ser usada com
cautela, assim como os irrigantes convencionais enquanto Alshareef et al. (2021)
destacam a citotoxicidade da terapia (Alshareef et al., 2021; Plotino et al., 2019).

Na periodontia, a eficacia limitada da terapia fotodinamica esta correlacionada com a
hipoxia em bolsas periodontais profundas. A dependéncia critica de oxigénio e a limitada
profundidade de penetracdo da luz sdo restrigdes significativas que comprometem a
eficacia da técnica (Gholami et al., 2023).

A terapia fotodinamica ainda nédo recebeu autorizacdo da FDA (United States Food and
Drug Administration) para uso na Medicina Dentaria. Diretrizes abrangentes com
parametros uniformizados sdo necessarias para orientar de forma segura e consistente as
aplicacdes clinicas desta técnica. A falta de padronizacdo pode complicar a escolha de
protocolos, levando profissionais a optarem por diferentes técnicas sem necessariamente

selecionar a mais adequada (Jiao et al., 2019).

2.2.3. Linhas de investigacéo futuras

A ciéncia vive em constate evolucdo na tentativa de encontrar técnicas que solucionem
varios problemas clinicos e melhorem os resultados dos tratamentos e a terapia
fotodindmica ndo € excecdo. Desde sua introducdo no mercado em 1900, a terapia
fotodindmica tem evoluido significativamente, com diversas melhorias e modificagfes

discutidas em secOes anteriores.

A terapia fotodindmica tem demonstrado um potencial significativo no tratamento de
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infecOes endododnticas, sobretudo no combate a microrganismos resistentes, como E.
faecalis. Contudo, a sua eficacia ainda pode ser substancialmente aprimorada através de
inovacOes tecnoldgicas, como o0 uso de nanoparticulas e materiais poliméricos
biodegradaveis. Estudos recentes destacam o potencial das nanoparticulas
funcionalizadas com quitosana e rosa-bengala (CSRBnps), as quais melhoram a
biocompatibilidade, reduzem a agregacdo de fotossensibilizadores e aumentam a
penetracdo antimicrobiana (Gholami et al., 2023; Plotino et al., 2019). Além disso, essas
nanoparticulas demonstraram capacidade de inativar endotoxinas e lipopolissacarideos,
bem como de reduzir marcadores inflamatorios (Qi et al., 2019).

Uma das principais limitacdes da terapia fotodinamica reside na hidrofobicidade e baixa
solubilidade em &gua dos fotossensibilizadores. O encapsulamento desses agentes em
nanomateriais apresenta-se como uma estratégia promissora para aumentar a sua eficacia
terapéutica. Compostos como fulerenos, grafeno, nanotubos de carbono, nanoparticulas
de o6xidos metalicos (6xido de zinco e dioxido de titanio), e nanocarregadores, incluindo
nanoparticulas de ouro e lipossomas, tém sido investigados como potenciais

intensificadores da terapia fotodindmica (Qi et al., 2019).

Estudos revelam que a combinagdo de fotossensibilizadores com nanomateriais pode
aumentar significativamente a taxa de eliminacdo bacteriana. As CSRBnps, por exemplo,
mostraram-se eficazes tanto contra E. faecalis em culturas monoespécies como em
comunidades polimicrobianas (Qi et al., 2019). A combinagéo de indocianina verde com
nanoparticulas de grafeno, em particular, alcancou reducdes de até 99,4% na populacdo
de E. faecalis (Qi et al., 2019). Além disso, o quitosano tem sido explorado como um
potencializador da terapia fotodinamica na Medicina Dentaria. O estudo de Camacho-
Alonso et al. (2017) concluiu que o quitosano pode aumentar a eficacia da terapia
fotodindmica em canais radiculares infectados, embora sejam necessarias mais
investigacOes para otimizar o protocolo e avaliar a sua eficacia em estudos clinicos
(Camacho-Alonso et al., 2017).

Outra inovagdo promissora envolve o uso de nanoparticulas de prata (AgNPs) e
nanocarregadores contendo oxido de grafeno e hidroxiapatita, que tém demonstrado
resultados positivos na reducdo de S. mutans (Gholami et al., 2023). Além disso, a
modificagdo molecular de fotossensibilizadores, como o verde de indocianina

incorporado em nanoparticulas revestidas de quitosana, revelou-se eficaz contra
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patdgenos periodontais resistentes, como Porphyromonas gingivalis (Gholami et al.,
2023).

No entanto, para que a terapia fotodindmica se consolide como um tratamento padrao, é
imprescindivel a realizacdo de mais estudos clinicos randomizados para definir
protocolos ideais. Existe uma consideravel variabilidade nos pardmetros aplicados, como
a concentracdo dos fotossensibilizadores, a dosagem de energia e o tempo de irradiacéo,
0 que dificulta a padronizacgéo dos tratamentos (Plotino et al., 2019). Ademais, sugere-se
a expansdo da aplicacdo da terapia fotodindmica para outras areas, como o combate a
carie e a desorganizacdo do biofilme. No entanto, ainda faltam evidéncias robustas que

validem a sua eficécia a longo prazo (Jiao et al., 2019).

Portanto, a literatura indica que, apesar do grande potencial da terapia fotodinamica, é
necessario o desenvolvimento de protocolos clinicos bem definidos para maximizar a sua
eficacia e garantir a sua ampla aplicacdo clinica (Gholami et al., 2023; Jiao et al., 2019;
Plotino et al., 2019).

2.2.4. Discussao

A terapia fotodindmica (TFD) tem emergido como uma abordagem inovadora e eficaz no
combate a infecbes microbianas, especialmente em contextos onde a resisténcia a
antibidticos é uma preocupacdo crescente. A terapia fotodindmica constitui uma
abordagem terapéutica que combina um agente fotossensibilizador (PS) com luz de um
comprimento de onda especifico, desencadeando reagdes quimicas que promovem a
eliminacdo de microrganismos patogénicos (Carrera et al., 2016). Esta técnica tem
demonstrado eficacia em diversas areas da medicina, com infecdes virais, fungicas e,
principalmente, infecGes bacterianas, configurando-se uma alternativa promissora no
combate a bactérias resistentes a antibioticos (Carrera et al., 2016; Plotino et al., 2019).

Na Medicina Dentaria, destaca-se pela sua capacidade de desinfetar superficies de
implantes (Azizi et al., 2018) e pelo seu beneficio no controlo bacteriano, prevenindo a
peri-implantite (Gholami et al., 2023). Além disso, demonstra eficacia no tratamento de
infecGes periodontais, especialmente quando associada a técnicas convencionais de
desinfecéo, apresentando bons resultados mesmo em pacientes com condigdes adversas

de saude periodontal, como em pacientes fumadores, portadores de diabetes mellitus e
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HIV (Gholami et al., 2023). No entanto, a confirmacdo da sua eficacia requer mais
estudos clinicos randomizados (Jiao et al., 2019).

Na dentistica, a terapia fotodindmica emerge como uma alternativa promissora no
combate aos agentes causadores da cérie (Plotino et al., 2019, Alshareef et al., 2021),
como Streptococcus mutans (Jiao et al., 2019). Contudo, persiste a necessidade de estudos
adicionais, dado que ainda ndo existe consenso quanto a sua eficacia real contra biofilmes
(Jiao et al., 2019) .e ndo ha um protocolo definido de qual o melhor fotossensibilizador a
ser utilizado, especialmente porque o MB ndo demonstrou grande eficacia em biofilmes
com multiplas espécies enquanto o TBO apresenta resultados mais eficazes (Jiao et al.,
2019).

A terapia fotodindmica é uma alternativa terapéutica importante para pacientes com
sistema imunitario comprometido ou hospitalizados que usam proteses, pois a
higienizacdo inadequada dessas proteses pode aumentar o risco de candidiase oral,
causada por Candida albicans. Os antifingicos convencionais sdo frequentemente menos
indicados nestes casos devido a sua toxicidade e a resisténcia do fungo (Gholami et al.,
2023).

Além dessas aplicacGes em Medicina Dentaria, a terapia fotodindmica também se destaca
na Endodontia, onde a sua eficacia na desinfecdo de canais radiculares infetados é
amplamente reconhecida quando combinada com métodos de desinfecdo convencionais,
tal como ja foi descrito nos capitulos anteriores., (Alshareef et al., 2021; Jiao et al., 2019;
Mustafa et al., 2022; Tennert et al., 2014).

Em relacdo ao tratamento endoddntico cirdrgico, a terapia fotodindmica pode também
constituir uma aliada na garantia do sucesso cirargico, conforme observado por Vieira et
al. (2018), que reportaram uma taxa de sucesso de aproximadamente 90% em pacientes
submetidos a cirurgias paraendodonticas devido a lesdes periapicais resistentes. A terapia
fotodindmica é capaz ndo apenas de reduzir a lesdo periapical, mas também de diminuir
a presenca de bactérias na lesdo, como Streptococcus sp.

Embora a terapia fotodinamica tenha demonstrado eficacia na erradicagdo da microbiota,
persistem controversias significativas em relagdo aos protocolos ideais e aos
comprimentos de onda mais adequados para a ativacdo dos fotossensibilizadores
utilizados. Plotino et al. (2019) referem a necessidade de estudos adicionais na endodontia

para estabelecer protocolos adequados que considerem a concentragdo do
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fotossensibilizador (PS), o desenvolvimento de diferentes formulacdes de PS, a dosagem
de energia e o tempo ideal de irradiacao.

Revisbes da literatura, como as de Singh et al. (2015), Carrera et al. (2016) e Qi et
al.(2019), sugerem que a combinacgdo da terapia fotodindmica com diferentes agentes
irrigantes pode otimizar os resultados do tratamento. No entanto, Chiniforush et al. (2016)
observaram que a eficacia da TFD pode ser comprometida pela falta de padronizacao nos
protocolos de aplicacdo. Essa afirmacéo foi corroborada por Gergova et al. (2016), que
demonstraram que os efeitos antimicrobianos da terapia fotodindmica foram
potencializados com a utilizagdo do fotossensibilizador TBO, em comparagdo com o
grupo que recebeu apenas o tratamento com laser, sem a presenca de fotossensibilizador.
Adicionalmente, Camacho-Alonso, Julian-Belmonte, et al. (2017) avaliaram que a terapia
fotodindmica associada ao quitosano foi mais eficaz no combate a E. faecalis do que os
efeitos proporcionados pela terapia utilizando MB como fotossensibilizador. A
necessidade de padronizagdao também foi destacada por Prazmo et al. (2017), que
concluiram que, quando a terapia fotodindmica é aplicada apenas uma vez, a sua eficacia
antimicrobiana é significativamente reduzida em comparagdo com a aplicacdo multipla.
Assim, evidencia-se a importancia de estabelecer um protocolo clinico adequado para

garantir os melhores resultados terapéuticos.

A terapia fotodindmica pode, de facto, ser utilizada como um potenciador dos resultados
obtidos (Vasconcelos Neves et al., 2020) pelo tratamento endoddntico convencional, mas
ndo como uma terapia substituta. Esta concluséo é corroborada por Mustafa et al. (2022),
que verificaram uma quase erradicacdo completa de E. faecalis e C. albicans quando a
terapia fotodindmica foi combinada com a instrumentacdo convencional. Além disso, 0s
resultados também sdo mais favoraveis quando a terapia fotodinamica é aplicada em
conjunto com os irrigantes convencionais, como o hipoclorito de sodio de 1 a 2,5% em
vez de isoladamente (Rosa et al., 2017; Hoedke et al., 2018). Esses resultados foram
também confirmados no estudo desenvolvido por Zorita-Garcia et al. (2019), que
relataram que, no inicio no tratamento, as amostras apresentavam uma concentragao
média de 113,5 CFU/dente, a qual foi reduzida em aproximadamente 76,63% apos a
irrigacdo com hipoclorito de sédio a 5,25% e EDTA a 17%, e em mais 19,67% apds o
tratamento com PDT, resultando numa reducdo total de cerca de 96,30%.
Adicionalmente, Susila et al. (2016) relataram uma reducdo superior a 90% na carga

bacteriana de E. faecalis e S. mutans ap6s a aplicacdo da terapia fotodinamica,
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complementando os efeitos da irrigacdo convencional com hipoclorito de sédio e EDTA.
Prazmo et al. (2017) e Oliveira et al. (2015), também confirmaram a eficacia da PDT em
combinacdo com irrigantes, porém a PDT néo deve substituir a irrigacdo convencional,
mas sim que tem a capacidade de poder melhorar substancialmente a desinfecdo dos
canais radiculares. Estudos como os de Camacho-Alonso, Julian-Belmonte et al. (2017)
e Camacho-Alonso, Salmerdn-Lozano et al. (2017) também destacam a importancia da
PDT na melhoria das taxas de sucesso do tratamento endodontico. Em casos de lesdes
persistentes, a terapia fotodinamica tambem pode ser utilizada como alternativa de
medicac¢do intracanalar uma vez que ndo sé diminui o tempo de cadeira ,como tambem
mostra resultados mais eficazes na reducéo bacteriana (Asnaashari et al., 2017).

No entanto, existem resultados contraditorios que indicam limitacdes na eficacia da PDT.
Embora alguns estudos, como os de Bumb et al. (2014) e Tennert et al. (2014), tenham
encontrado reducdes significativas na carga bacteriana, outros, como Mohammadi et al.
(2017) e Neelakantan et al. (2017), sugeriram que a PDT pode ndo eliminar
completamente biofilmes bacterianos, especialmente em infecGes mais complexas.
Embora a PDT tenha mostrado eficacia, € importante ressaltar que deve ser utilizada em
conjunto com a irrigagdo convencional para maximizar os resultados, mas ndo substituir.
Pesquisas indicam que ndo ha diferencas significativas entre os resultados obtidos em
dentes que receberam a terapia fotodinamica na fase final apés a irrigacdo com NaOCI +
EDTA e aqueles tratados apenas com NaOCI 2,5% + EDTA 17% (Batini¢ et al., 2018).
Isso demonstra que os efeitos da terapia fotodindmica podem ser benéficos quando
aplicados em casos adequados, mas que ndo substituem o tratamento endoddntico
convencional. O mesmo foi corroborado por Tennert et al. (2014) que concluiu que
embora tanto a irrigagdo convencional com NaOCI 3% com e sem terapia fotodindmica
eliminou quase a totalidade bacteriana.

As linhas de investigagdo futura na area da terapia fotodindmica incluem o estudo de
materiais poliméricos biodegradaveis e nanoparticulas, que tém demonstrado potencial
para aprimorar o efeito antimicrobiano e promover maior biocompatibilidade. Além
disso, a padronizacdo dos protocolos de aplicacdo e a investigacdo de novas combinacdes
de fotossensibilizadores e agentes irrigantes sdo areas promissoras para futuras pesquisas,
conforme sugerido por Rosa et al. (2017), Azizi et al. (2018) e Qi et al. (2019).
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3. CONCLUSAO

O tratamento endodo6ntico constitui uma pratica na Medicina Dentéria com elevada
complexidade, que exige a execucdo meticulosa de vérias etapas para garantir 0 sucesso
terapéutico. Contudo, mesmo com a adeséo rigorosa de todas as fases do procedimento,
0 éxito do tratamento pode ser comprometido por diversos fatores, especialmente pela
persisténcia da microbiota endodéntica no sistema de canais radiculares apds o tratamento

quimico-mecanico.

Apesar dos avancos significativos na Endodontia desde os primordios da especialidade,
ainda ndo existe um protocolo Unico capaz de garantir a completa erradicacdo das
bactérias nos canais radiculares. Atualmente, contamos com uma ampla variedade de
irrigantes, instrumentos rotatorios, lasers e irrigacdo ultrassonica para auxiliar na
eliminacdo dos microrganismos do canal. No entanto, continua a ser fundamental
investigar novas metodologias que possam complementar ou substituir os métodos

tradicionais, visando a remocao mais eficaz de bactérias resistentes.

Entre essas bactérias, destaca-se E. faecalis, um dos maiores desafios da Endodontia,
devido a sua elevada capacidade de sobrevivéncia e a sua profunda penetragéo nos tbulos
dentinarios, que pode até pode atingir até 1000 um, ultrapassando a eficacia dos irrigantes
convencionais, que normalmente ndo penetram além de 150 um. Este comportamento
torna-a frequentemente associada ao insucesso do tratamento endodéntico,
principalmente em infecBes secundarias. A terapia fotodindmica quando combinada com
NaOCl a 5,25%, pode eliminar até 99,99% das bactérias, demonstrando grande promessa
como tratamento complementar e a taxa de sucesso clinico em pacientes com lesdes

persistentes pode alcangar 90%.

A terapia fotodinamica antimicrobiana ganhou destaque na Medicina Dentaria, em
especialidades como Periodontia, Dentistica, Implantologia e Endodontia, como uma

ferramenta auxiliar para eliminacdo de varios tipos de microrganismos.

Apesar dos resultados promissores, ainda ndo existe um protocolo padréo claramente

estabelecido que defina a sua superioridade da terapia fotodindmica em comparagdo com
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0s agentes desinfetantes convencionais. A diversidade de fotossensibilizadores, ativados
por luzes de diferentes poténcias, intensidades e duracGes, juntamente com a recente
incorporacdo de nanoparticulas e nanocarregadores, complica a determinacdo de um
protocolo ideal. No entanto, a terapia fotodinamica tem demonstrado maior eficacia
quando associada ao hipoclorito de sddio, em concentraces que variam entre de 1% a
5,25%, devendo ser considerada uma estratégia complementar que potencia os efeitos
desinfetantes, mostrando assim que ha necessidade de determinar o melhor protocolo

clinico também neste quesito.

Portanto, esta revisdo integrativa da literatura indica que, embora a terapia fotodindmica
se revele promissora na erradicacao de microrganismos resistentes, como a E. faecalis, é
imperativo o desenvolvimento de mais estudos clinicos randomizados para estabelecer o
melhor protocolo de utilizacéo clinica, visando maximizar o sucesso clinico. Além disso,
deve-se salientar que, até 0 momento, a terapia fotodindmica deve ser considerada uma
ferramenta auxiliar durante o tratamento endodontico, sem substituir os irrigantes

convencionais, como o hipoclorito de sédio.
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