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Resumo

Resisténcia bacteriana tem papel fundamental no aumento dos indices de mortalidade hospitalar,
principalmente em pacientes internados em Unidades de Terapia Intensiva (UTI). A terapia fotodinamica (PDT)
baseia-se na aplicacdo de corante fotossensibilizador (FS) seguida da irradiacdo de luz visivel em baixas doses,
com objetivo de reducdo ou erradicagdo bacteriana, viral e fungica. As vantagens da PDT incluem: auséncia de
producgdo de efeitos toxicos e colaterais, possibilidade de repeti¢dao do procedimento sem ocasionar resisténcia
microbiana, possibilidade de ser usada concomitantemente com outras terapias, ter boa aceitagdo pelo
paciente e custo razoavel. O objetivo do trabalho foi apresentar o uso de PDT em Ulcera traumadtica infectada
por Staphylococcus epidermidis, localizada em regido mentual de paciente em UTI, demostrando como essa
terapia tem ampla indicagdo, apresenta resultados positivos e custos satisfatérios, além de ressaltar a
importancia do cirurgido-dentista na equipe multiprofissional.
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Introdugao

Ferimentos faciais de tecidos moles
em pacientes politraumatizados sao
preocupantes e merecem atengdo no
atendimento hospitalar; quando nao tratadas
corretamente podem deixar sequelas, com
repercussdo psicolégica negativa que pode
acarretar em prejuizo ao convivio social destes
pacientes. Estas sequelas também podem
ocasionar incapacidade laborativa, com
segregamento econdmico destes individuos'.

Ferida é representada pela
interrupcdao da continuidade de um tecido,
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causada por trauma fisico, quimico, mecanico
ou desencadeada por uma afeccdo clinica; sdo
classificadas em agudas ou cronicas, de acordo
com o tempo de reparagio do tecido’. O
processo de reparo tecidual é um evento
bioldgico, complexo e dinamico conhecido e
de fundamental importancia para a qualidade
de vida dos individuos. Fatores locais e
sistémicos estdo associados diretamente com
a evolucdo do processo de cicatrizacdo.
Dentre os fatores locais podemos citar:
localizacdo anatémica da ferida, presenca de
tecido sem vitalidade, tipo de injuria,
intensidade do trauma e presenca de
infec¢do. Ja os fatores sistémicos como idade,
imobilidade, estado nutricional, doencas
associadas e uso de medicamentos continuos,
possuem papel preponderante na restauragao
do tecido lesionado®”.

Durante a permanéncia na UTI,
frequentemente hd a ocorréncia de altera¢des
orais associadas a doengas sistémicas, ao uso
de medicamentos e  utilizagdo  de
equipamentos para dar suporte a vida do
paciente4. Esses pacientes estdao sujeitos a
situacBes adversas devido a natureza critica
de suas doengas, polifarmacia, utilizacdo de
drogas de alto custo e frequéncia alta de
mudangas na farmacoterapia. Pacientes
criticos, por definicdo, tém doengas que
ameagam a vida e podem sofrer a faléncia de
um ou mais 6érgdos vitais; essa condigdo exige,
muitas vezes, regimes medicamentosos
complexos administrados por uma variedade
de vias, o que aumenta o risco de infecgado.
Desta forma, ha necessidade de que a terapia
medicamentosa seja revisada continuamente®.
O aumento da resisténcia bacteriana aos
antibidticos causa diminuicdo da possibilidade
de tratamento adequado das infec¢Ges, o que
muitas vezes, leva ao 6bito®.

A eliminacdo de microrganismos
patogénicos é fundamental para prevenir o
risco de infec¢des locais e sistémicas, e muitas
substancias antimicrobianas tém mostrado
certa eficdcia; porém, a resisténcia de algumas
bactérias a determinados medicamentos,
mostra a  necessidade de  métodos
alternativos. Pesquisas buscam por
modalidades adjuvantes de tratamento
antimicrobiano com menor possibilidade de
efeitos colaterais para o individuo®’.
Bactérias, fungos e virus também podem ser
mortos por luz visivel associada a um

fotossensibilizador  apropriado, em um
processo denominado terapia fotodindmica
(PDT)®°.

Como fonte de luz podemos citar o
laser de baixa intensidade, que é reconhecido
por sua acdo analgésica, biomoduladora e
anti-inflamatoria sobre tecidos duros e moles,
pela restauracdo do equilibrio bioldgico
celular e das condicbes de Vvitalidade
tecidual™.

Nesse contexto, a PDT, além de nao
induzir resisténcia bacteriana, surge como um
método de reducdo microbiana, com minimos
efeitos colaterais''. Assim, apresenta-se um
caso ilustrativo do uso de PDT em Ulcera
traumatica infectada por Staphylococcus
epidermidis, localizada em regido mentual de
paciente em UTI.

Revisdo de literatura

O emprego da luz como tratamento
terapéutico ocorre desde a antiguidade sendo
utilizado principalmente na diminuicdo da
sintomatologia dolorosa e da inflamacdo™.

Na medicina, Oscar Raab em 1900,
observou que a combinagdo de um corante
em presenca de luz era letal para o
microorganismo paramecium, causador da
malaria, dando inicio ao conceito da utilizagdo
da luz com efeito fotodinamico. Von
Trappeiner, em 1903, utilizou o corante eosina
associado a exposiCao a luz no tratamento de
cancer de pele’.

Em 1924, Policard observou a
presenca de porfirinas (pigmentos de cor
purpura) atoxicas em elevadas concentragdes
em tumores malignos, porém quando
expostas a presenca de luz visivel se tornavam
toxicas as células’.

A descoberta realizada por Auler
Banzer, em 1942, evidenciou a presenca da
fluorescéncia  vermelha em  roedores
portadores de tumores deu inicio ao
diagndstico fotodindmico®.

Em 1971, Mester et al. estudaram o
emprego do laser no processo de reparagao
tecidual, onde foi observado uma rapida
cicatrizacdo sob a acdo do laser terapéutico
em feridas e queimaduras em pele e mucosa
de animais®.

Dobson e Wilson, em 1990,
empregaram diversos fotossensibilizadores,
dentre eles o azul de metileno e o azul de
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toluidina, associados a utilizacdo do laser de
Hélio-Nebnio obtendo uma significante
reducdo bacteriana originaria do biofilme de
pacientes portadores de periodontite cronica.
Os autores concluiram que o laser associado a
corantes especificos pode ser utilizado no
tratamento de inflamac¢des localizadas no
periodonto?.

A partir da descoberta da penicilina e
o aumento do uso dos antibidticos no
tratamento a doencas infecciosas e
consequentemente ao uso abusivo e
indiscriminado, fez com a resisténcia
bacteriana aumentasse assustadoramente,
gerando um dos principais problemas de
satide na conjuntura atual®’.

Oliveira et al. ressaltam que pacientes
criticos que necessitam de cuidados
complexos em unidades de terapia intensiva
estdo expostos a infeccbes hospitalares
diversas, podendo estar associadas a
diferentes  fatores como  internacgbes
demoradas e a utilizagdo de procedimentos
invasivos®.

Com o aumento de micro-organismos
resistentes aos farmacos, é imprescindivel a
utilizacdo de novas modalidades terapéuticas
para o tratamento de pacientes infectados. A
PDT, utilizada mundialmente, demonstra
eficiéncia na redugdo de micro-organismos
patogénicos sem relatos de desenvolvimento
de resisténcia microbiana’.

Relato do caso

Paciente do género feminino, 40 anos,
admitida na UTI do Hospital Daher-Lago Sul
(Brasilia-DF) em estado grave, diagndstico
inicial de  politrauma por acidente
automobilistico, com evidéncias de trama
toracico e presenca de lesdo corto-contusa
transfixante em face, na regido mentual. No
atendimento  odontolégico a  paciente
apresentava-se sem sedacao, lGcida,
orientada, colaborativa, eupnéica em
ventilagdo espontdnea com aporte de
oxigénio, hemodinamicamente compensada,
em uso de antibidtico terapéutico (ceftriaxona
- Rocefin® e clindamicina), afebril, anictérica,
acianédtica, com diurese preservada e dieta
oral.

Durante oroscopia, observou-se

mucosa oral hidratada, normocorada, com
Ulcera traumatica em mucosa labial inferior e
fundo de vestibulo de regido anterior de
mandibula e Ulcera transfixante em regido
mentual, com secre¢do purulenta e odor
fétido (FIGURA 1).

FIGURA 1 - Ulcera traumatica em mucosa labial inferior e
em regido mentual, com presenca de secre¢do
purulenta.

Swab da Ulcera foi colhido e enviado
imediatamente para o laboratério para a
analise microbioldgica (cultura). Protocolo de
higiene oral de 8/8 h foi instituido com
solucdo aquosa de digluconato de clorexidina
0,12%, digluconato de clorexidina 0,2% gel e
hidratacdo labial com dexpantenol. O
resultado da cultura evidenciou presenca de
Staphylococcus epidermidis. Dessa forma,
foram realizadas 05 sessbes de terapia
fotodinamica com laser de baixa intensidade
na faixa do vermelho visivel (690 nm, DMC,
Sdo Carlos, SP. Brasil) associadas ao agente
fotossensibilizador azul de metileno a 0,01%
(Chimiolux®, DMC, S3do Carlos, SP. Brasil). O
azul de metileno foi aplicado sobre a Ulcera,
respeitando-se o tempo de pré-irradiacdo de 5
minutos; as aplica¢des foram repetidas a cada
30 segundos até completar o tempo. Apds os
5 minutos, foi realizada a irradiagdo da area
afetada com laser de baixa intensidade, com a
ponteira posicionada perpendicularmente e
em contato com a superficie (FIGURAS 2 e 3).
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FIGURA 2 - Aplicagdo do fotossensibilizador Chimiolux®
sobre a drea afetada.

FIGURA 3 - Irradiagdo da area afetada (mento) com laser

de baixa intensidade, apds a aplicagdo do azul de
metileno.

[/

I:IGURA 4 - lIrradiagdo da area afetada (mucosa).
Observar a posicdo da ponteira, posicionada
perpendicularmente e em contato com a superficie.

De maneira a abranger toda a
extensdo da lesdo, foram feitos 6 pontos de
irradiacao, adjacentes porém sem
sobreposicao entre eles. O laser foi aplicado
com a poténcia maxima do equipamento (100
mW), densidade de energia de 140 J/cm2 e 9)
de energia por ponto. Durante as sessdes de
PDT, todas as medidas de seguranca com
relacio ao uso do laser (ex: oculos de
protecdo apropriado para o comprimento de
onda do laser, tanto para paciente como para
operador) e medidas de biosseguranca foram
respeitadas. Ao final das cinco sessbes
preconizadas de PDT ocorreu reparo
significativo da lesdao, ndo sendo necessaria a
introdugao de outra terapéutica sistémica ou
local (FIGURA 5).

FIGURA 5 - Reparo significativo da lesdo apds 5 sessGes
de PDT.

Discussdo

A UTI é o setor onde se concentra
pacientes em estado clinico grave e de alta
complexidade, que necessitam de
monitorizagdo  intensiva com  recursos
tecnoldgicos avangados para a manutencgdo da
vida e por parte da equipe multidisciplinar®.
Esses pacientes estdo predispostos a
colonizagdo de microrganismos resistentes e a
infeccbes, sendo a sepse uma das maiores
causas de dbito em UTI*. Este cendrio ocorre
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devido ao tempo de internagao prolongado, a
utilizacdo de procedimentos invasivos, ao uso
de imunossupressores e antimicrobianos, a
ventilagdo mecanica e ao proprio ambiente,
que favorece a selecdo natural de
microrganismoslz'”. Dentre os patégenos
mais encontrados em UTls, e importantes na
etiologia da infeccdo da corrente sanguinea,
estdo o S. epidermidis, Enterococcus spp.,
Staphylococcus  aureus, Candida  spp.,
Pseudomonas aeruginosa e Enterobacter spp.
As principais causas de infec¢ao s3ao a
contaminagdo do cateter venoso durante sua
insercao e também das solugdes utilizadas
para manter o cateter venoso permeavel,
provocadas pelos profissionais durante o
manuseio do paciente, além da existéncia de
focos infecciosos a distancia por via
hematogénica®™.

O Staphylococcus epidermidis esta
presente na microbiota da pele de individuos
sauddveis ou ndo; pode ser encontrado em
feridas agudas contaminadas, ou ser
introduzido no ambiente hospitalar por fontes
externas como visitantes ou membros da
propria equipe multidisciplinar, causando
infec¢Ges oportunistas durante ou apds
procedimentos invasivos. A resisténcia desta
bactéria a antibidticos esta associada a
producdo de enzimas invasivas e a formagao
de biofilme, com colonizagdo principalmente
de cateteres e implantes. O Staphylococos
epidermidis pode atuar como agente
etioldgico de bacteremias, infec¢gdes do trato
urinario, endocardite, entre outras'®. Diante
desse quadro torna-se imprescindivel a
elaboracdo e implementacdo de medidas de
prevencdo e controle das infeccGes
nosocomiais, particularmente em UTls, com a
vigilancia do perfil microbioldgico e de
sensibilidade dos microrganismos, uso
racional de antimicrobianos e de
procedimentos invasivos, diminuicdo do
periodo de internacdo, participagdo eficiente
da equipe multidisciplinar, entre outras a¢des
reduzindo, consequentemente, 0s custos
hospitalares™?".

Na odontologia, a utilizagdo de terapia
fotodinamica também conhecida como
inativacdo fotodindmica, fotossensibiliza¢do
letal, desinfeccdo foto-ativada ou
quimioterapia fotodinamica antimicrobiana,
representa uma alternativa no tratamento de
infeccGes e consiste na associacdo de uma

fonte de luz, como o laser de baixa
intensidade ou laser terapéutico e a utilizagdo
de um agente fotossensibilizador®. Pesquisas
demonstram que a utilizacgdo do laser
terapéutico promove reparacdo tecidual,
modulac¢do da inflamacdo e analgesia; quando
seu uso estd associado ao uso de um agente
fotossensibilizador, a reducao antimicrobiana
pode atingir uma porcentagem de até 100%®
O laser na faixa da luz vermelha, comprimento
de onda de 632 a 780 nm, ndo produz danos
como mutagdes e carcinogénese, e pode ser
utilizado em tecidos moles em diversos casos,
como em lesdes herpéticas, estomatites
aftosas recorrentes, ulcera¢des traumaticas,
sindrome da ardéncia bucal e prevencdo e
tratamento da mucosite®. O laser terapéutico
pode ser usado isoladamente ou como
coadjuvante de outros tratamentos realizando
efeito bioldgico local, modulando as células do
sistema imunolégico, estimulando a
microcirculagdo, ativando a liberacdo de
endorfinas, desempenhando ac¢do analgésica,
anti-inflamatéria e  bioestimulante ou
cicatrizante®.

O mecanismo de acdo da terapia
fotodinamica é diferente das drogas
antimicrobianas, pois atua em varios sitios das
células microbianas, impossibilitando assim a
resisténcia das mesmas. Isso porque, a
exposi¢do das células bacterianas ao oxigénio
singleto s6 ocorre durante a reagdo, ou seja,
em um curto espaco de tempo,
diferentemente do que ocorre com as drogas
antimicrobianas®. A terapia fotodinamica
apresenta aplicagbes em diversas areas da
saude, como para o tratamento de cancer,
psoriase, vitiligo, arteriosclerose, artrite
reumatoide  sistémica, doencgas virais,
bacterianas e flngicas, entre outras. Por ser
uma terapia que ndo provoca efeitos
colaterais sistémicos, possui custo aceitavel e
comprovada reducdo bacteriana, sem
desenvolver resisténcia®®. Seu mecanismo
depende de trés fatores: uma fonte de luz, o
fotossensibilizador e oxigénio. O agente
fotossensibilizador é excitado pela luz para
interagir com moléculas vizinhas através de
dois mecanismos. O primeiro consiste na
remogao de um dtomo de hidrogénio de uma
molécula do substrato bioldgico (fosfolipideos,
colesterol, proteinas entre outros) ou
transferindo elétrons, gerando ions radicais
gue reagem com O oxigénio no estado
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fundamental, formando radicais livres, como
radical superdxido (0,), perdxido de
hidrogénio (H,0,), e radical hidroxila (OH),
capazes de oxidar varios tipos de moléculas. O
segundo mecanismo ocorre quando o
fotossensibilizador, no estado excitado,
transfere energia ao oxigénio molecular no
estado fundamental, produzindo oxigénio
singleto, forma reativa de oxigénio
considerada mediadora do dano fotoquimico
causado aos microrganismos por muitos
fotossensibilizadores*®. Para que a PDT seja
efetiva, é necessario que o tempo decorrido
entre a aplicacdo do corante no alvo e a
ativacao pela fonte de luz, chamado de pré-
irradiac3o, seja de 1 a 10 minutos’.

Quanto ao fotossensibilizador, os
compostos mais utilizados para a PDT sdo o
azul de metileno e o azul de orto toluidina. O
azul de metileno (Chimiolux®, DMC, Sao
Carlos, SP. Brasil) pode ser utilizado em altas
concentragdes sem causar toxicidade e ndo
produz manchamento em tecidos orais ou em
proteses. Este corante apresenta atividade
contra bactérias Gram-positivas, Gram-
negativas e fungos como a Céndida spp.”. O
mercado odontolégico comercializa duas
concentragdes diferentes de azul de metileno,
0,005% e 0,01%. A primeira, indicada em
casos onde ndo haja exsudato, sangue, fluido
gengival ou saliva. Na presenga destas
substancias, opta-se pelo azul de metileno a
0,01%, que possui uma concentracdo maior®.
Kashef et al.?! afirmaram, ao final de seu
estudo feito em isolados de bactérias
multidrogas resistentes de Ulceras de pés
diabéticos, que o resultado foi favoravel com a
utilizacdo do azul de metileno. Os isolados de
S. aureus, S. epidermidis e E. coli mostraram
significativa reducdo desde a minima
concentracao deste fotossensibilizador. Porém
sem a utilizacdo do azul de metileno e mesmo
com a presenca de luz ndo houve reducao,
provando que é uma acdo conjunta desses
dois elementos?'.

A apreensdo de profissionais de salude
e pesquisadores em relagdo a resisténcia
bacteriana frente a utilizagao de
antimicrobianos é uma unanimidade em todo
o mundo. A resisténcia aos antimicrobianos é
tdo preocupante quanto a prépria infecgao, e
esta concep¢do estd fundamentada no
aumento da resisténcia devido ao uso
indiscriminado ou excessivo de

medicamentos, ou até por uma resisténcia ja
intrinseca a determinada classe
medicamentosa® Necessario estabelecer o
controle desses patégenos, conhecer os
fatores de risco para o desenvolvimento de
infeccbes considerando principalmente os
pacientes imunocomprometidose. A
possibilidade de tratamento concomitante de
lesdes multiplas e incipientes, a auséncia de
efeitos colaterais, a diminuicdo do tempo de
cura, a resposta satisfatoria em pacientes
imunocomprometidos, a boa aderéncia do
paciente ao tratamento, a facilidade da
técnica empregada, a impossibilidade de
ocorréncia de resisténcia de microrganismos,
a possibilidade de repeticio do tratamento
sem causar efeitos toxicos, além das demais
vantagens ja citadas, levam a conclusdo que o
uso futuro de PDT aplicada na redugdo
antimicrobiana em ambiente hospitalar tende
a crescer®.

Conclusao

A utilizacdo de PDT foi bem indicada
no caso clinico descrito, pois utiliza apenas o
mecanismo da ac¢do do laser de baixa
intensidade associado ao azul de metileno,
eficaz na redugdo bacteriana. A atuagdo do
cirurgidgo-dentista na equipe multiprofissional,
seu conhecimento dos processos de reparagao
e cicatrizagao tecidual e da utilizagdo do laser
de baixa intensidade, foram primordiais na
solugdo da infec¢do, ajudando no
restabelecimento da saude geral da paciente.

A utilizacdo do laser associado a
agentes fotossensibilizadores ainda tem sua
aplicacdo reduzida pela falta de conhecimento
dos cirurgides-dentistas e profissionais da area
da saude, tanto do seu mecanismo de acdo
guanto da sua efetividade em destruicdo
microbiana. O cirurgido-dentista que atua na
odontologia hospitalar deve estar atento na
deteccdo precoce de qualquer alteracdao nos
tecidos orais e periorais dos pacientes
hospitalizados, para prevenir e trata-las de
forma adequada junto a equipe
multiprofissional, evitando  complicagGes
locais e sistémicas, diminuindo o tempo de
internagao e auxiliando na reducdo dos indices
de morbidade e mortalidade.

R Odontol Planal Cent. 2017 Jan-Jun;7(1):4-10



Gorjdo PS, Carvalho CCB, Paido AG, Sa JCR

Photodynamic therapy of wound infected with Staphylococcus epidermidis in hospitalized
patient in ICU: case report

Abstract

Bacterial resistance plays a fundamental role in increasing hospital mortality rates, especially in patients
admitted to Intensive Care Units (ICUs). Photodynamic therapy (PDT) consists in the administration of a
photosensitizing (FS) dye, followed by the irradiation of a visible light at low doses to reduce or eradicate
bacteria, virus, and fungi. The advantages of PDT include: absence of production of toxic and side effects,
possibility of the procedure repetition without causing microbial resistance, possibility of being used
concomitantly with other therapies, good acceptance by the patient, and reasonable cost. The aim of this
paper was to present the use of PDT in traumatic ulcer infected with Staphylococcus epidermidis located in the
mentum region of a patient in the ICU, demonstrating how this therapy has wide indication, presents positive
results and satisfatory costs, in addition to emphasize the importancy of an oral surgeon in the
interprofessional team.

Descriptors: Low-Level Light Therapy. Wound Healing. Methylene Blue.
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