USO DE ANTIMICROBIANOS LOCAIS COMO COADJUVANTES A
TERAPIA PERIODONTAL - REVISAO DE LITERATURA

The use of local antimicrobians as adjunct to the

RESUMO

A evolucdo dos métodos de controle
da placa esta diretamente relacionada
ao conhecimento de sua etiologia. Sendo
assim, o uso de antimicrobianos pode
auxiliar a raspagem e alisamento
corono- radicular, como método
coadjuvante ao tratamento. O método
de liberacdo controlada de
medicamentos € um sistema utilizado no

‘tratamento da periodontite cronica,

consistindo em dispositivos absorviveis
ou ndo absorviveis, que no interior da
bolsa periodontal, liberam um
antimicrobiano, inibindo o crescimento
bacteriano, diminuindo, assim, a
necessidade de realizago de tratamento
cirdrgico no paciente. Este trabalho
realizou uma revisao de literatura sobre
o0s agentes antimicrobianos de uso local,
bem como os principais dispositivos de
liberagdo controlada mais usados no
tratamento ndo cirirgico da periodontite
cronica.

UNITERMOS

Periodontite cronica; Liberacao
controlada; Terapia peridontal nio
cirdrgica.

INTRODUCAO

A doenca periodontal é uma doenga
inflamatéria dos tecidos de suporte dos
dentes causada por bactérias. Os
microrganismos e seus produtos
metabdlicos destroem os tecidos e 0 08s0
alveolar levando ao aumento da
profundidade do sulco gengival de forma
reversivel ou ndo, CARRANZA E
NEWMAN*(1997).

A melhor compreensao da etiologia das
periodontopatias levou a modificacdo da
terapéutica. Os conhecimentos atuais
proporcionaram a evolug¢@o dos métodos de
controle da placa bacteriana subgengival,
podendo assim a RACR (raspagem e
alisamento corono-radicular) ser associada
a0 uso de antibacterianos, GABARRA et
al.'(1997).

Estudos que testaram antimicrobianos
como adjuntos a terapia periodontal
mecanica demonstram a preocupagdo com
a escolha da melhor via de administrag@o,
seja local, sistémica ou por meio de
associa¢do das duas vias. A via de
administra¢o ideal seria rapida e efetiva nos
diferentes sitios afetados sem, no entanto,
acometer regides consideravelmente
sauddveis NOYAN et al.>* (1997).

A vantagem dos antibiGticos locais € que
possuem ag¢do direta nos sitios envolvidos
pela doenca periodontal sem atingir niveis
séricos que possam causar efeitos
sisttmicos indesejdveis*.

Esse estudo traz uma revisdo de
literatura dos principais agentes
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antimicrobianos de uso local e dispositivos
de liberagdo controlada usados durante o
tratamento da periodontite cronica
associados a RACR.

REVISAO DE LITERATURA

A periodontite pode ser definida como
uma inflamag@o que afeta os componentes
dento-gengivais acompanhada por
comprometimento dento-alveolar,
implicando em perda de insercdo clinica e
destrui¢do Gssea visivel por meio de
radiografias, CARRANZA E NEWMAN*
(1997).

O objetivo principal da Raspagem e
Alisamento Corono Radicular (RACR) é
produzir uma superficie radicular livre de
dep6sitos subgengivais, removendo
cemento superficial e dentina
contaminados, permitindo um meio mais
favordvel a cicatrizagdo dos tecidos
adjacentes, OSORIO et al.» (1995).

Os procedimentos de RACR, apesar de
ndo atuarem de maneira seletiva sobre os
microrganismos relacionados a doenga
periodontal sd@o, ainda hoje, considerados
fundamentais durante a terapia
periodontal cirdrgica ou nio,
MAGNUSSON? (1998).

No entanto, determinadas formas de
doenga periodontal ou determinados sitios
podem ndo responder adequadamente ao
tratamento mecanico convencional, por
causa da incompleta descontaminagdo da
bolsa periodontal, a invasdo bacteriana do
tecido conjuntivo ou as deficiéncias em
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mecanismos imunolégicos de defesa frente
amicrobiota®,

Dessa maneira, a tentativa de utilizar
agentes quimicos para complementagio do
tratamento tem sido objetivo de diversos
estudos, GABARRA et al.'® (1997).
GOODSON!'? (1994), demonstrou a
dificuldade de instrumentacdo em bolsas
acima de Smm de profundidade e a eventual
necessidade de aplicacdo de

antimicrobianos.
A determinagdo de necessidade de
administracado de substincias

antimicrobianas depende da natureza da
doenga e se podemos controld-la por meio
de conduta cirdrgica ou ndo, SEYMOUK &
HEASMAN? (1995).

Existem fatores limitantes para as
indicagbes dos antibidticos por via
sistémica, como, por exemplo, atingir as
concentragdes desejaveis até niveis
bactericidas ou bacteriostaticos no interior
das bolsas periodontais sem alcangar niveis
téxicos, NOYAN et al.** (1997). O uso local
dos antimicrobianos permite concentragdes
desejaveis apenas nos sitios envolvidos pela
doenca, sem, no entanto, causar niveis
séricos que possam causar efeitos
sistémicos indesejdveis durante o
tratamento, PILATTI et al.?” (2002).

Varios medicamentos tém sido utilizados
localmente (administrados de diversas
maneiras, como enxaguatérios bucais,
irrigacdo subgengival, dispositivos de
liberagdo controlada , géis , jatos pulsateis)
ou por via sistémica, GABARRA et al.!?
1997).

Atualmente tem-se estudado a
possibilidade e efetividade do uso de
medicamentos aplicados no interior das
bolsas periodontais onde s@o liberados de
forma lenta e gradativa, agindo diretamente
sobre os microrganismos, aliando
efetividade, baixa toxicidade, poucos efeitos
colaterais e controle de liberagdo do
medicamento, TONETTI et al.*2 (1994). Estes
dispositivos podem permitir uma
concentracgo local da droga 100 vezes maior
do que pela via sistémica, reduzindo a dose
em 400 vezes, DRISKO et al.? (1995).

Para GREENE" (1997), os antibiéticos
nos sistemas de liberacdo controlada
possuem como vantagens a atuacio em um
sitio especifico, ndo afetando dreas sadias;
alta concentracio local, obtendo niveis
terapéuticos adequado por longo periodo;
reducdo ou auséncia de efeitos colaterais
por meio das baixas concentracdes
plasmaticas da droga e boa aceitagdo em
grande parte dos pacientes.

De acordo com GABARRA et al ©
(1997), os medicamentos sdo liberados por
meio de dispositivos, biodegraddveis ou
nio, onde permanecem por tempo
determinado, exercendo sua agdo
terapéutica. Dentre os mais utilizados se
destacam os tubos, tiras de acrilico, fios,
fibras, géis e pomadas medicamentosas.

As desvantagens do uso do antibidtico
local incluem: dificuldade de liberagio de

concentracio ideal do antibiético no fundo
das bolsas periodontais, dentes com lesdes
de furca, possivel necessidade de cirurgia
para colocagdo e retirada do dispositivo,
presenca de dor e custo elevado®.

Os principais agentes antimicrobianos
usados como antimicrobianos locais sdo
clorexidina, metronidazol, tetraciclina,
minociclina e doxiciclina, MOTAO? (2004).

A clorexidina é uma bisguanida catidnica
que se destaca por apresentar amplo
espectro de acdo e alta substantividade. Sua
agdo é favorecida por ser rapidamente atraida
pela negatividade da carga da superficie
celular bacteriana, onde atua diretamente
causando morte bacteriana, e adsorgdo as
células bucais humanas, de onde ¢ liberada
gradualmente, propriedade esta denominada
substantividade, BAKER? (1993); PILLATI
etal.?’ (2002).

Segundo CONTRERAS® (2000),
recentemente um chip de clorexidina
biodegraddvel tem sido introduzido em
bolsas periodontais maiores ou iguais a 5
mm, mantendo liberagdo constante de baixa
concentracdo da droga no ambiente
subgengival, o que demonstrou ser capaz
de eliminar 99% de bactérias subgengivais
in vitro.

Nos estudos de CARUSO et al.’ (1989),
a aplicagdo subgengival da clorexidina
demonstrou efetividade na redugfo da
contagem total de bactérias, bem como
resultados satisfatérios no emprego do gel
de clorexidina em pacientes em fase de
manutencao.

Ja para BRATZ et al.? (1985), foi
observado o minimo de efeitos clinicos
benéficos, sendo considerados mesmo
insignificantes, depois do uso subgengival
da clorexidina, sendo seus efeitos
antimicrobianos em combinacdo com a
raspagem subgengival temporarios.

STABHOLZ et al.*® (1993), explicaram
que a baixa eficécia da clorexidina na drea
subgengival é devido a concentracdes
ineficazes e ou a baixa substantividade
subgengival desta droga, resultando em
concentragdes subterapéuticas.

O metronidazol foi introduzido. no
tratamento de infecgdes periodontais por
sua capacidade de se acumular em bactérias
anaerdbicas, conduzindo i morte celular
pela interferéncia com a sintese de dcidos
nucléicos, WALKER? (1992).

PEDRAZZOLlI et al.? (1992), observaram
reducdo significativa nos pardmetros
clinicos e na proporgdo de espiroquetas e
de bacilos gram-negativos pigmentados em
negro no grupo tratado com aplicagdo
topica de metronidazol a 25% em gel, de
maneira semelhante ao grupo tratado com
RACR.

HITZIG et al."* (1994), empregando
metronidazol a 25% em gel como auxiliar a
RACR, observaram redug@o significativa
superior dos pardmetros clinicos
avaliados com o antimicrobiano em
comparagdo com o tratamento mecanico
isoladamente.

STELZEL & FLORES DE JACOBY?*!
(1996), ndo encontraram diferencas
clinicas entre aplicacdes tépicas de
metronidazol a 25% em gel e da RACR
entre um grupo de 30 pacientes,
analisando a redu¢do na profundidade de
sondagem e sangramento a sondagem ao
longo de seis meses de acompanhamento.
A RACR ou aplicacdo de gel de
metronidazol a 25% isoladamente
promoveram resultados semelhantes nos
parametros clinicos da doenca periodontal
em pacientes na fase de manutencao.

Para LIE et al.’® (1998), nenhuma
melhora adicional foi detectada
microbiologicamente e clinicamente
quanto a associacdo do gel de
metronidazol a RACR, mesmo apds
freqiientes repeti¢des da aplicagdo deste
gel.

Minociclina — HCL, bacteriostitico em
doses terapéuticas normais, foi preparada
em concentragdo de 25%,
microencapsulada em um polimero
biodegradavel (Poliglicolidio — Co-CL
lactideo) para aplicagdo subgengival. Uma
tnica aplicagdo da minociclina associada
a2 RACR resulta numa redugdo adicional
na proporcdo de espiroquetas e
organismos moveis tdo bem quanto ao
nimero de espécies de pigmentacao preta,
a qual pode ser responsdvel pelo
resultado de ligeira melhora clinica, JONES
etal.’® (1994).

Um estudo do uso da minociclina
associada & melhora da higiene oral
habitual revelou limitados mas
significantes beneficios adicionais
microbianos com uso da minociclina,
acompanhado por melhora clinica com
reducdo de 0.3 a 0.9 mm para bolsas >a 5
e> 7 mm, porém, com baixo nimero de
pacientes no estudo nenhuma diferenca
significante pdde ser observada,
NAKAGAWA et al.?® (1991).

A doxiciclina é um liquido biodegradavel
que possui mecanismos de agcdo contra
patégenos periodontais. O tratamento com
a doxiciclina promove e mantém uma satide
periodontal melhor que em comparag¢io ao
tratamento convencional, porém nenhum
estudo valido mostrou beneficios adicionais
microbianos durante aplicacdo subgengival
desta droga. Melhores resultados podem ser
obtidos somente pelo debridamento
mecinico sem os efeitos adversos da
doxiciclina, BACKER? (1983).

As tetraciclinas s@o antimicrobianos
naturais, semi sintéticos ou sintéticos, com
acdo bacteriostdtica inibindo a sintese
protéica em nivel ribossomial, possuindo
como caracteristica amplo espectro,
WANNMACHER®* (1999). Em periodontia,
mostra-se eficaz . contra microbiota
subgengival, sendo seletiva a
microrganismos Gram negativos e
anaerdbios. No fluido gengival , seus niveis
de concentragfo sdo maiores em relacdo aos
niveis encontrados no sangue, quando

-administrados sistemicamente. Outras boas
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qualidades s@o a substantividade
(capacidade de adsorg¢do a superficie
dentéria) e propriedades antiinflamatdrias,
GABLER ECREAMER! (1991). A aplicacio
tépica subgengival de tetraciclina tem sido
testada em vérios sistemas (p9, gel, solugéo
irrigadora e incorporada em fibras néo
absorviveis), CHRISTERSSON et al.” (1993).

As fibras de tetraciclina (Actisite)
consistem de um co-polimero pléstico
biologicamente inerte, ndo absorvivel que
funciona como um plano de liberagdo
controlado capaz de manter concentragdes
subgengivais por 7 dias. Sua utilizagdo
associada 2 RACR produz efeitos clinicos e
microbiolégicos excelentes com baixissimo
nivel de tetraciclina no sangue, TONETTI
et al.3? (1994). A maioria dos estudos,
especialmente aqueles com fibras, mostram
um pequeno ou apenas tempordrio efeito
antimicrobiano pela aplicagdo da
tetraciclina. Dados demonstram redugoes
adicionais nas sondagens profundas, mas
limitados a menos de 0.5 mm, LOWENGUTH
etal.’? (1995).

Os resultados ligeiramente superiores
com a tetraciclina podem ser explicados pela
sua substantividade e pela melhora da
acessibilidade da drea subgengival pelo
debridamento mecénico no tempo da
remocio das fibras, ASSAF e JUNIOR!
(1998).

Com a aplicagio subgengival de tiras de
acrilico contendo tetraciclina, verificou-se
modificacdo na microbiota subgengival e
melhora do aspecto gengival sem
desenvolvimento de resisténcia bacteriana
adroga, GABARRA etal". (1997).

HOWBOROW! (1986), testou
carreadores tipo fibras com 25% de
cloridrato de tetraciclina, que mostraram ser
uma boa opg¢do como dispositivo de
liberacdo lenta inserida ao redor dos dentes.
Sua utilizagdo associada a raspagem
radicular produziu efeitos clinicos e
microbiolégicos excelentes com baixissimo
nivel de tetraciclina no sangue.

Os dispositivos biodegraddveis, por
serem mais praticos e requererem menos
visitas por parte dos pacientes, possuem
indicagdo de uso mais ampla. Materiais
biodegradaveis relativamente féceis de
manufaturar obtiveram resultados
promissores'.

Em estudo do uso de droga
antimicrobiana sintética a base de gluconato
de clorexidina incorporada a uma membrana
(gel) composta de gelatina e glicerina
(Periochip), absorvido entre 7 a 10 dias,
concluiu-se ser um meio auxiliar significante
quando associado a RACR, GREENE"®
1997). _

MOTAO et al.®? (2004), em estudo
experimental em humanos, avaliaram os
resultados clinicos por meio do uso local de
membrana de coldgeno impregnada com
tetraciclina associada aos procedimentos de
RACR em pacientes com doenga periodontal
que ndo responderam ao tratamento
convencional, mostrando resultados

significantes em relagdo aos indices
gengival, indice de sangramento a
sondagem, nivel de insercdo clinico e
profundidade de sondagem, em comparagao
aRACR isoladamente.

ECKLES et al.’ em 1990, impregnaram
vaselina com tetraciclina e obtiveram
resultados significativos em relacdo a
microbiota bucal, mesmo sem debridamento
mecanico.

NAKAGAWA etal.” (1991), relatam que
a pomada impregnada com minociclina
associada 8 RACR em bolsas periodontais
recorrentes se mostrou eficaz.

Um grande ndmero de profissionais
testou os géis em virtude de sua
disponibilidade, facilidade de manuseio,
baixo custo e receptividade por parte dos
pacientes. Desenvolveram e utilizaram um
gel com 25% de metronidazol, e foram
unanimes em afirmar a boa compatibilidade
e resultados clinicos favordveis,
PEDRAZZOLIetal*(1992).

COMENTARIOS

A doenga periodontal, na maioria das
vezes, é controlada pela terapéutica
mecAnica convencional, sem a necessidade
de terapia quimica antimicrobiana, PILATTI
etal.” (2002).

Esta afirmagdo é confirmada por
determinados estudos, os quais ndo
verificaram vantagens no uso adjunto de
antimicrobianos no tratamento
convencional de periodontite do adulto,
ASSAF e JUNIOR' (1998).

Entretanto alguns trabalhos
apresentaram bons resultados clinicos e
microbiolégicos com uso da tetraciclina e
minociclina associadas 2 terapia mecanica.
MOSKOW & TANNENBAUM? (1991),
relacionaram essa melhora clinica com a
propriedade anticolagenalitica da tetraciclina
em pacientes com periodontite do adulto.
Porém, levando-se em consideragdo a placa
periodontal destes pacientes, o antibidtico
de escolha seria o metronidazol, por levar a
uma diminui¢do do ndmero de dentes com
necessidade de cirurgias indicados para
extracdo.

KINANE & RADVAR" (1999),
mantiveram por 10 dias fibras de tetraciclina
a 25% em associac¢do a minociclina a 2 %,
aplicadas no inicio, 2 e 4 semanas apés a
RACR, ou gel de metronidazol a 25%
aplicado no inicio e 7 dias apds, em
comparagio 2 RACR isoladamente, em sitios
com lesdes persistentes. O emprego de fibras
de tetraciclina a 25% demonstrou
superioridade em relagdo ao grupo tratado
com RACR e gel de metronidazol e ao grupo
tratado apenas com RACR quanto a redugdo
da profundidade de sondagem e do
sangramento a sondagem.

PILATTI et al.¥’ (2002), em um estudo
clinico cego e randonizado com pacientes
portadores de doenga periodontal moderada
ou avancada, com profundidade de
sondagem superior ou igual a 5 mm,
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sangrantes 2 sondagem, ndo obtiveram
resultados clinicos estatisticamente
significantes a0 compararem metronidazol
a 10%, clorexidina a 1%, gel placebo
(vaselina) ao grupo controle submetido
apenas a RACR.

Ao compararem a influéncia de gel de
clorexidina a 1% e pasta de tetraciclina a
40% em 22 pacientes com periodontite do
adulto, em associagdo a raspagem €
alisamento radicular, UNSAL et al.* (1994),
conclufram que a modalidade de tratamento
convencional é essencial na terapia
periodontal, sendo que a aplicagdo
subgengival de agentes antimicrobianos, em
certos casos, pode trazer beneficios
adicionais. Em 1995, UNSAL et al.*
avaliaram a utilizagfo do gel de clorexidina a
1% e da pasta de tetraciclina em 26 pacientes
com periodontite juvenil localizada e nao
observaram beneficios adicionais em relagdo
a terapia ndo cirdrgica convencional quanto
aos parametros clinicos avaliados.

POURTAGHI et al.2® (1996), ao utilizarem
fibras de tetraciclina a 25%, gel de
minociclina a 2% e gel de metronidazol a
25% observaram um aumento significativo
na quantidade de inibidor tecidual
metaloproteinases no fluido gengival de
pacientes com doenca periodontal.

LIE et al.’® (1998), obtiveram resultados
significantes em relagdo a redugdo na
profundidade de sondagem e perda de
inser¢do em grupos que foram submetidos
a anélise do efeito coadjuvante da aplicagao
subgengival de gel de metronidazol a 25%
ou pomada de tetraciclina a 3% a
instrumentacdo subgengival em 18
pacientes com periodontite do adulto.

BAKER? (1993), descreveu os
resultados obtidos com diferentes
antimicrobianos como confusos e
conflitantes e POURTAGHI et al.?® (1996),
sugeriram que as diferencas sdo muitas
vezes estatisticamente insignificantes ou
ndo consideradas clinicamente importantes,
possivelmente por causa da raspagem
sozinha ser eficaz produzindo melhoras

significantes. i

Os resultados obtidos por MOTAO et
al.22  (2004), apresentaram  ser
estatisticamente significantes nos

pardmetros do indice de profundidade de
sondagem e nivel de insercgdo clinica e foram
mais significativas nos dentes que
receberam o tratamento convencional
seguido da aplicagdo da membrana de
colageno impregnada com tetraciclina.

A terapia periodontal de uso local com
antimicrobianos tem sido promissora, pois,
traz satisfacdo ao profissional e ao paciente,
evitando tratamentos mais agressivos e
oferecendo resultados efetivos sem as
reacdes adversas da administracdo de
antimicrobianos sistémicos. Porém sua
efetividade se mostra dependente dos
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procedimentos de RACR.
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SUMMARY

The evolution of the periodontal disease-

control methods is directly related to the
knowledge of its etiology. Therefore the
antibiotic administration can contribute to
the root scaling and planing as a supporting
method to the treatment. The controlled
delivery system has been aplied to the
treatment of the cronic periodontitis which
consists of absorble and non-absorble
devices that, once inside the periodontal
pocket, release an antimicrobian agent
restraining the bacterian ploriferation and
promoving a non-surgical treatment to the
patient. This study performed a literature
review of the local use of antimicrobian
agents aplied to non-surgical treatment of
the cronic periodontitis.

UNITERMS

Controlled delivery device, Cronic
periodontitis, Non-surgical therapy,
Antimicrobians
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