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RESUMO

Introdugdo : A periodontite é uma infecdo multifatorial que afeta os tecidos de
suporte dos dentes, causada por um biofilme bacteriano em hospedeiros suscetiveis. A
Instrumentagao Subgengival tem sido considerada uma terapéutica classica eficaz na
estabilizagao da doenga periodontal. Atualmente, a terapia laser de baixa intensidade tem
sido proposta como alternativa ao tratamento periodontal n3o cirdrgico, devido aos efeitos

bactericida, analgésico, hemostatico e de estimulagao de processos de cicatrizagao.

Objetivo : O objetivo desta dissertagao foi efetuar uma revisao integrativa da literatura
no sentido de averiguar se a utilizagao do laser de baixa intensidade, no tratamento da

periodontite, apresenta vantagens comparativamente ao tratamento classico.

Matérias e métodos : Foram pesquisados artigos na Pubmed, utilizando as palavras-
chaves: «Low Level Laser Therapy», «Periodontitis», «Periodontal Debridement»,

«Photobiostimulation» e «Lasers».

Resultados: A instrumentagdo subgengival manual proporciona resultados
consistentes no tratamento da periodontite, mas varios fatores podem limitar o seu sucesso
tais como concavidades radiculares, apinhamento dentario e areas de bifurcagao, que
dificultam o acesso aos instrumentos manuais. Nesse contexto, terapias periodontais

adjuvantes tém sido propostas para compensar essas limitagoes.

Conclusado: ALLLT n3o pode ser usada como terapia Unica, por falta de agao mecanica
sobre o biofilme, mas complementando o tratamento convencional revelou eficacia e
melhoria em parametros clinicos, microbioldgicos e celulares, comparativamente ao
tratamento classico da periodontite. No entanto, sao ainda necessarios mais estudos
clinicos controlados, realizados em maior escala e com protocolos bem definidos, a fim de

clarificar os efeitos e estabelecer um protocolo otimizado para a utilizagao de LLLT.

Palavras-chave: «Low Level Laser Therapy», «Periodontitis», «Periodontal Debridement»,

«Photobiostimulation» e «Lasers».
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ABSTRACT

Introduction:  Periodontitis is a multifactorial infection affecting the supporting
tissues of the teeth caused by a bacterial biofilm in susceptible hosts. Subgingival
instrumentation has been considered an effective classical therapy in stabilising periodontal
disease. Currently, low intensity laser therapy has been proposed as an alternative to non-
surgical periodontal treatment, due to its bactericidal, analgesic, haemostatic effects and

stimulation of healing processes.

Objective: The purpose of this study was to perform an integrative review of the
literature to investigate whether the use of low intensity laser in the treatment of

periodontitis has advantages compared to the classical treatment.

Materials and methods: Articles were searched in Pubmed using the keywords: "Low
Level Laser Therapy", "Periodontitis”, "Periodontal Debridement”, "Photobiostimulation”

and "Lasers".

Results: Manual subgingival instrumentation provides consistent results in the
treatment of periodontitis, but several factors may limit the success of SRP such as root
concavities, tooth crowding, and bifurcation areas that hinder access of manual
instruments. In this context, adjunctive periodontal therapies have been proposed to

compensate for these limitations.

Conclusion LLLT cannot be used as the sole therapy, due to lack of mechanical
action on the biofilm, but complementing conventional treatment has shown efficacy and
improvement in clinical, microbiological, and cellular parameters, compared to the classical
treatment of periodontitis. Notwithstanding, further controlled clinical studies conducted
on a larger scale and with well-defined protocols are still needed to clarify the effects and

establish an optimal protocol for the use of LLLT.

Keywords: "Low Level Laser Therapy”, "Periodontitis”, "Periodontal Debridement”,

"Photobiostimulation” and "Lasers".
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l. Introdugao

A periodontite é definida pela perda patoldgica do ligamento periodontal e do osso
alveolar! com etiologia bacteriana. A doenga é influenciada por fatores locais, sistémicos e
ambientais, sendo uma das doencas mais comuns associadas a cavidade oral? O
diagnostico periodontal é atualmente baseado em critérios clinicos e ndo etioldgicos e
fornece uma orientagdo terapéutica limitada.! O objetivo do tratamento periodontal é
controlar a infegao e restabelecer a estrutura e fungao dos tecidos periodontais.?

O primeiro passo da terapia periodontal pretende motivar e instruir o paciente para
eliminagao do biofilme supragengival e controlar fatores de risco locais. A remogao de placa
supragengival e a supressao de fatores locais favorecedores da acumulagao de biofilme
deve ser também executada nesta fase.

0 segundo passo tem o objetivo de reduzir/eliminar o biofilme subgengival e tartaro
através da Instrumentagdo Subgengival, (anteriormente designada por Raspagem e
Alisamento Radicular). E também nesta fase que se incluem as terapias adjuvantes 3
terapéutica nao cirdrgica. Estas duas fases devem ser implementadas em todos os
pacientes com periodontite, independentemente do estadio da doenga.*

No entanto, a remog3o mecanica do biofilme pode apresentar eficacia limitada pois
certas bacteérias tais como 7. forsythia e T. denticola tém a capacidade de invadir células
epiteliais gengivais o que lhes permite perpetuar a inflamagao e resistir 3 eliminagao. °

Devido a mais algumas limitagoes da instrumentagao subgengival manual e
ultrassonica, como o acesso limitado a areas como bifurcagoes, concavidades, sulcos, e
faces distais de molares, a utilizagao do laser foi proposta como alternativa ou adjuvante
3o tratamento nao cirdrgico da periodontite.> Varias propriedades vantajosas da luz laser,
tais como efeitos hemostaticos, remocao seletiva de tartaro ou efeitos bactericidas contra
agentes patogeénicos, poderiam beneficiar os resultados do tratamento nao cirdrgico da
periodontite.

A palavra "LASER" é um acronimo para "light amplification by stimulated emission
of radiation “, em portugués, "amplificagao de luz por emissao estimulada de radiagao”’

Maiman desenvolveu o primeiro protétipo de laser em 1960.8 O Dr. Endre Mester,
observou, em 1967, os efeitos bioestimuladores ou foto moduladores da luz laser de baixa

intensidade nos tecidos.?
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Na Terapia Laser De baixa Intensidade (LLLT) os lasers utilizados sdo de baixa
poténcia. Possuem um débito energético mais reduzido e atuam ao nivel celular
proporcionando agoes anti-inflamatadrias, analgésicas, biomodeladoras e antimicrobianas.

A terapia laser de baixa intensidade de irradiagao engloba trés modalidades:
fototerapia, terapia fotodindmica (TFD) e fotobiomodulagdo (PBMT). Estas terapéuticas sao
consideradas, de uma forma geral, como adjuvantes a um tratamento primario e visam
aumentar a eficacia deste.

A fototerapia tem agao biologica direta antimicrobiana, de acordo com
comprimentos de onda especificos (604 a 940 nm), efeito anti-inflamatério e
imunossupressor. Na area da periodontologia estas propriedades sao exploradas para atuar
sobre pigmentos especificos nalgumas espécies bacterianas periodontopaticas (7.
denticola, Bacteroides e P. gingivalis).

A terapia de fotobiomodulagao consiste na aplicagao de luz, no espectro visivel ou
infravermelho, emitida por um laser ou LED (diodo emissor de luz) com efeito terapéutico
dose-dependente, a fim de reduzir a inflamagao, controlar a dor e acelerar a reparagao
tecidual. °A dose-dependéncia depende do objetivo do tratamento tendo relagdo com o
comprimento de onda, poténcia, energia e tempo de exposicdo. O objetivo é a
bioestimulagao de tecidos que resulta no aumento da proliferagao celular e microvascular,
promovendo a cicatrizagdo, regeneragao 0ssea, redugdo da inflamagao local e,
consequentemente da dor. "

A terapia fotodinamica caracteriza-se por ser um tratamento que permite eliminar
diferentes células envolvendo a combinagdo de substdncias denominadas
fotossensibilizadoras que adquirem propriedades antimicrobianas e que podem ser
associadas ao tratamento periodontal convencial.

Com este trabalho pretende-se esclarecer se a LLLT, no tratamento da periodontite,

apresenta beneficios comparativamente ao tratamento classico.
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ll.  Objetivo

O objetivo desta revisao integrativa da literatura € de reunir a mais recente evidéncia
cientifica, no tema da utilizacao dos lasers de baixa intensidade, no tratamento nao
cirurgico da periodontite. Perceber se a utilizagao desta tecnologia isoladamente ou como

adjuvante, apresenta vantagens comparativamente ao tratamento classico da periodontite

19
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I, Materiais e Métodos

1) Critérios de Elegibilidade

a) Estratégia PICOS

As pesquisas efetuadas em formato PICO permitem citagoes mais relevantes do
que as pesquisas efetuadas na interface de pesquisa padrao do PubMed."

0 acrénimo PICO significa Patient (participante, problema ou populagéo),
Intervention or exposure, Control (comparator) intervention or exposure, and Outcome.®

Segundo esta estratégia, formulou-se uma questao norteadora: O uso do laser de
baixa intensidade, como coadjuvante ao tratamento convencional, pode melhorar o

tratamento nao cirdrgico da periodontite?
Tabela 1: PICOS

Patient, Population or ' Paciente com doenga periodontal

Problem

Intervention or Uso de técnica de laser de baixa intensidade

exposure

Comparison Tratamento convencional ( destartarizagdo, raspagem) com o
tratamento convencional + LLLT na periodontite

Outcome Analisar a eficacia da técnica do LLLT no contexto da periodontologia

Study design e Estudos randomizados controlados

e  Estudos pré-clinicos in vitro e in vivo
o Estudos prospetivos e retrospetivos
e Estudos de coorte

e Estudos caso-controle
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b) Critérios de inclusdo

- Artigos publicados desde janeiro 2012 até janeiro de 2022 ;

- Idioma: inglés;

- Artigos disponiveis em formato digital ;

- Estudos randomizados controlados, estudos pré-clinicos in vitro e in vivo, estudos
observacionais, estudos transversais, estudos de coorte, estudos caso-controle e estudos

prospetivos e retrospetivos.

c) Critérios de exclusdo

+ Meta-analises, revisoes e revisoes sistematicas ;
- Teses e dissertacoes ;
- Artigos anteriores a 2010 ;
- Artigos cujo titulo e/ou resumo n3o se enquadram na tematica ;
-estudos em pacientes com:
- Necessidade de profilaxia antibiética ;
- Terapia antibidtica local ou sistémica nos Gltimos 3 meses ;
- Doenga periodontal agressiva ou necrotica ;
- Doengas sistémicas nao controladas que podem interfiram com o tratamento:
diabetes tipo | e tipo Il ndo controladas (hblac superior a 8%), insuficiéncia renal, e

iIMUNOSSUPressao.

2) Estratégia de pesquisa e palavras-chave

Uma pesquisa bibliografica para identificar estudos foi realizada na base de dados

no PubMed (via National Library of Medicine) : https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov.

A pesquisa foi conduzida através de palavras-chave e termos MeSH relacionados com o

tema em questao.
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a) MeSH terms ou palavras-chaves

MeSH (Medical Subject Headings) é o dicionario de vocabulario controlado que é
usado para classificar os artigos no MEDLINE (a base de dados que constitui a maior parte
do PubMed). Os termos s3o aplicados aos artigos por indexadores treinados.“Alguns
artigos nunca irao obter termos MeSH, porque estao no PubMed, mas nao no MEDLINE. ®

E por isso que é importante pesquisar tanto com MeSH como com palavras de texto,
de forma a ter uma procura de artigos exaustiva.'

Para a pesquisa, foi realizada uma pesquisa bibliografica na base de dados da

PubMed, utilizando as seguintes palavras-chave:

“Lasers” (Unique ID: DO07834),
o "Low-Level Light Therapy” (Unique ID: D028022),
o "Periodontal Disease” (Unigue ID: DO10510),
o "Periodontics” (Unigue ID: DO10517).

b) Expressao de pesquisa avangada

As caracteristicas de pesquisa avangada da PubMed podem ajudar-nos a realizar
pesquisas mais focadas, complexas, abrangentes ou mais refinadas da literatura

cientifica.”

A forma da expressao de pesquisa avangada pode se encontrar na tabela seguinte.

(Tabela 2)

Os filtros automaticos selecionados na PubMed para a busca foram os seguintes : “Clinical

Trial, Randomized Controlled Trial, in the last 10 years”.

23
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Estratégia de busca na base de dados do PubMed

Artigos identificados
através de filtros

automaticos

Artigos selecionados

(((periodontitis) OR (periodontal)) OR (SRP)) AND (LLLT[Title/Abstract])

24 resultados

(((("periodontitis"[All Fields] OR ("periodontal"[All Fields] OR "periodontally"[All
Fields] OR "periodontally"[All Fields] OR "periodontics"[MeSH Terms] OR
“periodontics”[All Fields] OR "periodontic"[All Fields] OR "periodontitis"[MeSH Terms]
OR "periodontitis"[All Fields] OR "periodontitis"[All Fields]) OR "SRP"[All Fields]) AND
“LLLT"[Title/Abstract])) NOT (periimplantitis)) NOT (orthodontics)

19 resultados

(("Periodontal Pocket"[Mesh] AND “Laser Therapy“[Mesh]) OR("Periodontal
Pocket"[Mesh] AND "Low-Level Light Therapy"“[Mesh]) OR (("Periodontal
Debridement"[Mesh] OR ("Dental Scaling"[Mesh]) OR "Root Planing“[Mesh]) AND
“Laser Therapy“[Mesh] ) OR ( "Periodontitis"[Mesh] AND "“Lasers"[Mesh]) OR (
"Periodontitis"[Mesh] AND "Low-Level Light Therapy“[Mesh])) AND ((y_10[Filter])
AND (clinicaltrial[Filter] OR randomizedcontrolledtrial[Filter]))

117 resultados

(("Periodontal Pocket"[Mesh] AND "Low-Level Light Therapy“[Mesh]) OR "Root
Planing"[Mesh] AND "Laser Therapy"“[Mesh] ) OR ( "Periodontitis"[Mesh] AND
“Lasers"[Mesh] OR ( "Periodontitis"[Mesh] AND "Low-Level Light Therapy“[Mesh]))
AND ((y_10[Filter]) AND (clinicaltrial[Filter] OR randomizedcontrolledtrial[Filter]))

115 resultados

("periodontal diseases" [MeSH Terms] OR "periodontitis” [MeSH Terms]) AND ("laser"
[All Fields] OR "Low-Level Light Therapy" [MeSH Terms]) AND ("non-surgical” [All
Fields] OR "non surgical” [All Fields] OR "scaling” [All Fields] OR “root planing"” [All
Fields] OR "debridement” [All Fields] OR "conventional periodontal therapy” [All
Fields])

127 resultados

17

Tabela 2: Expressao de pesquisa avangada
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3) Protocolo metodolégico PRISMA

Segundo prisma-statement.org, PRISMA é um conjunto minimo de itens baseados
em provas para relatdrios em revisoes sistematicas e meta-analises. PRISMA concentra-se
principalmente na notificagao de revisdes que avaliam os efeitos de intervengoes, mas
também pode ser utilizado como base para a notificagao de revisoes sistematicas com
objetivos que ndo a avaliacdo de intervencoes (por exemplo, avaliagdo da etiologia,
prevaléncia, diagnostico ou prognéstico). Podemos encontrar o resultado deste protocolo

na secgao de resultados (figura 1).

4) Processo de selecdo dos artigos

Apos realizagao das pesquisas avangadas utilizando diferentes combinagoes de
palavras-chave e termos MeSH, (tabela 2) utilizam-se os filtros automaticos para restringir

3 nossa pesquisa. Depois, os duplicados foram removidos.

Para determinar se o estudo cumpriu 0s nossos critérios de inclusao, leu-se o titulo
e as palavras-chave dos artigos propostos pelos varios motores de busca. Dos artigos

selecionados, avaliou-se cuidadosamente o resumo.

Depois desta selegao, foi efetuada uma leitura completa dos artigos, em que as
seccOes "materiais e métodos” e “resultados” foram determinantes para a sele¢ao , e nos

permitem uma nova selegao para a elegibilidade do nosso estudo.
Dessa selegao, os dados foram extraidos e organizados numa tabela.
5) Processo de recolha de dados

Os artigos incluidos foram lidos na integra para recolher as sequintes informagoes:
Titulo e autores, Objetivos e Intervengao, Tipo de estudo, Populagdo/ Grupos estudados,
Resultados e Conclusdes. De seguida registamos esses dados na tabela 3 que se encontra

no capitulo dos resultados.

25



-
L

CESPU

INSTITUTO UNIVERSITARIO
DE CIENCIAS DA SAUDE

26



Identificacao

Triagem

Elegibilidade

Inclusao

CESPU

INSTITUTO UNIVERSJTARIO
DE CIENCIAS DA SAUDE

V. Resultados

1) Fluxograma de pesquisa de bibliografica ( PRISMA)

Depois da selegao efetuada, 9 artigos foram incluidos na presente na revisao. O

processo de selecao dos artigos é ilustrado no diagrama de fluxo PRISMA. (Figura 1)

Artigos ap6s remogao dos duplicados

(n=402)

Artigos
selecionados
pelo titulo e

resumo (n=28)

Artigos
selecionados
para uma leitura
completa do
artigo (n=9)

Total de artigos
selecionados
(n=9)

Artigos excluidos
pelo titulo e
resumo (n= 326)

Artigos excluidos
apos leitura na
integra
(n=7)

Nao encontrados
na integra
(n=4)
Revisao
Sistematica e
meta-analises
(n=8)

N3ao estava dentro
do limite temporal
estabelecido (n=0)

Artigos identificados através da pesquisa PubMed (n= 402)

Artigos ap0s
remogao dos

duplicados (n= 402)

Artigos
selecionados para
a introducao, e
como referencias
(n=58)

Para a introducao
relativamente ao
estado da arte e de
interesse para a
discussdo (n=53)

Total de artigos selecionados (n=62)

Figura 1: Fluxograma de estratégia de pesquisa utilizada neste estudo

Nao encontrados na
integra (n=2 )

Nao eram de idioma
Inglés (n= 0)
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2) Tabela de resultados / analise dos artigos

Os principais resultados, dos 9 estudos incluidos nesta revisao integrativa podem
ser assim resumidos:

0 desenho dos estudos foi 0 seguinte: 8 Ensaios Clinicos Randomizados (RCT), e 1
Estudo Clinico Controlado Prospetivo, sendo, portanto, todos realizado in vivo. A maioria dos
estudos escolhidos (5 em 9) apresenta um desenho de “split- mouth”, que tem a vantagem
de facilitar a comparagao de todos os métodos de tratamento, eliminando as condigoes

especificas do paciente™®.

Relativamente ao periodo de publicagao, tivemos a distribuigao seguinte: 1 estudo
relativo aos anos de 2020, 2019, 2018, 2014 e 2012, e 2 artigos dos anos 2017 e 2016.

A amostra minima verificou-se no estudo do Makhlouf ef 3/ com 16 pacientes e a
maxima foi de 80 pacientes no estudo de Pesevska ef a/2°

Nos estudos selecionados a terapia laser foi sempre um complemento ao SRP e os
estudos s3o compostos da seguinte maneira:

e 4 contemplam a LLLT( Makhlouf et /', Saglam et a/#,Gindogar et a/?* e Petrovi¢
et al®)

e 1 centra-se na Terapia Fotodinamica (Segarra-Vida et a/%)

e 1foca a Fotobiomodulagao (Angiero et /%)

e 2estudam a combinagdo da LLLT + Terapia Fotodindmica: (Gandhi et 3/ e Malgikar
et a/%)

e 1diz respeito 3 associagao da LLLT + Fotobiomodulagao (Pesevska et a/%°)

Os estudos avaliam o impacto da LLLT como adjuvante, em varios aspetos :

e parametros clinicos periodontais: indice de placa; profundidade de sondagem,
sangramento 3 sondagem, perda de insergao clinica e indice gengival. Estes
parametros sao considerados nos 9 estudos.

e composicao qualitativa e quantitativa do Fluido Gengival Crevicular no que respeita
a marcadores celulares inflamatdrios, imunoldgicos e marcadores Gsseos
metabolicos. (Angiero et a/?>, Pesevska et a/?°, Segarra-Vida et a/%, Gindogar et
al?, Saglam et a/”' e Makhlouf et a/).

e parametros microbioldgicos: a carga bacteriana foi analisada em 2 estudos: Gandhi

et al'® e Petrovic et a/%,
e critérios radiograficos, apenas o estudo de Makhlouf ef 5/ efetuou uma avaliagao

radiografica para determinar alteragdes na densidade dssea;
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e analise cito-morfométrica foi levada a cabo por Petrovi¢ ef a/?, consistindo na
analise citoldgica gengival (mais precisamente do nGcleo das células epiteliais)
através de microscdpio 6tico e software de imagem ;

e nivel de Expressao do gene COX-2 foi aferido no estudo de Pesevska ef a/?°,
através de reverse transcriptase polymerase chain reaction (RT-PCR), ap6s bidpsia

gengival ;

Sobre as caracteristicas da irradiagao, poderemos constatar a diversidade dos estudos:

¢ Quanto ao numero de sessoes de laser efetuadas, o minimo foi de uma consulta,
para grande parte dos estudos (Angiero et a/?°, Pesevska et 3/2°, Gandhi et a/'¢,
Malgikar et /% e Saglam et /'), e o maximo foi de 10 sessdes de irradiagdo
para 2 estudos (Pesevska et a/?® e Makhlouf et a/®). Os 2 restantes estudos
fizeram 3 consultas de LLLT;

e Relativamente ao comprimento de onda, todos os estudos mencionaram este
parametro, que varia de 980 nm (Angiero et a/% , Petrovi¢ et a/# Malgikar et
a/% e Gundogar ef 3/%2) a 630 nm (Pesevska ef a/2° ),

e A poténcia utilizada foi também varidvel entre 100mWats (Makhlouf et a/%) a
1,5 Wats (Malgikar et a/%¢), havendo 7 autores que forneceram este dado;

e A energia transmitida aos tecidos, foi disponibilizada em 4 estudos e oscilou

entre 3J/cm? (Makhlouf ef /) e 15 J/cm? (Saglam et a/7").

O tempo de follow-up n3o é uniforme nos diferentes estudos com visitas de
acompanhamento de 10 dias (Pesevska et a/%°), a periodos de 1 ano (Makhlouf ef a/®). 4
autores (Segarra-Vida et a/*, Malgikar et a/*® Gindogar et a/* e Saglam et a/?' )

concordaram no periodo de 6 meses para consultas de follow-up.

Relativamente a complicagoes apds tratamento e queixas dos doentes no decorrer dos

estudos, nenhum artigo faz alusao a este tema pelo que se deduz que ndo ocorreram.
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A seqguinte tabela resume os pontos mais relevantes de cada estudo para a elaboragao deste trabalho :

ARTIGO, AUTORES, TIPO DE INTERVENGAO E | POPULACAO/ GRUPQS ESTUDADOS RESULTADOS CONCLUSOES
ANO ESTUDO OBJETIVOS

A split- Avaliar o efeito | N=40 Pl : redugdo durante o tempo do estudo (3 meses) mas sem Os resultados globais

mouth da 20 sujeitos nao fumadores sistemicamente diferengas estatisticamente significativas entre os grupos. do estudo sugerem um
Evaluation of randomized [FotoBioModulaga | saudaveis com periodontite cronica beneficio potencial da PBM
bradykinin, VEGF, and | clinical trial o (PBM) versus a | com a presenga de dois pré-molares Foram observadas redugoes significativas nos valores pré e p6s- em conjunto com o SRP no
EGF biomarkers in terapia contralaterais com profundidade de tratamento para os pardmetros clinicos (Pl, PD e BOP) tratamento da periodontite
gingival crevicular convencional, e | sondagem >5 mm; crénica.
fluid and comparison investigar 20 sujeitos sem periodontite crénica Niveis de GCF:
of biomarcadores | serviu como grupo de controlo. Diferengas significativas entre bradicinina, VEGF e EGF durante o
PhotoBioModulation envolvidos no -Uma sessao laser seguimento, em particular bradicinina e VEGF foram quase 23% e
with conventional processo -Raffaello BIO 980 DMT S.r.l. 10% mais baixos em sujeitos com tratamento PBM do que em
technigues in curativo. -Laser de diodo sujeitos com tratamento SRT,
periodontitis: a split- -Um comprimento de onda duplo ( A=980 A concentragao de EGF foi quase 3% mais elevada em sujeitos
mouth randomized nmM-645 nm) com um tratamento PBM
clinical trial -250 mW

-10 J/cm2

Angiero et a/® - 4 pontos de controlo (base de referéncia (o
(2020) dia do SRP), e apés 1, 3, e 7 dias)

split- Avaliar a eficacia | N=30 pacientes entre 30 e 60 anos de idade | Pl : ndo mostrou qualquer melhoria no Pl quando comparado com 0 tratamento ndo-cirrgico

_ mouth, da terapia laser | a quem foi diagnosticada uma periodontite o0s do grupo de controlo da periodontite crénica

M randomized [de baixo nivel crénica moderada a grave generalizada usando PDT e LLLT como
Adjunctive Use of controlled  |(LLLT) e da -0,7W (100 MW) No entanto, ndo se observaram diferencas significativas entre os adjuvante ao SRP foi
Low-Level Laser clinical trial [terapia - A=810 nm. grupos de teste no seguimento de 6 e 9 meses. significantemente mais
Therapy and fotodinamica - Um laser de diodo GaAlAs (Picasso, AMD eficaz do que o SRP isolado
Photodynamic (PDT) como Lasers) na reducdo da PD, CAL, IG,
Therapy After Scaling coadjuvante do | -1sessdo : Carga bacteriana Pge Aaem todas as

and Root Planing in

SRP no
tratamento da

No inicio e ap6s 1, 3, 6, e 9 meses

1-, 3-, 6-, e 9-meses de follow-up :

consultas de
acompanhamento.

30




D
)
| )

CESPU

INSTITUTO UNIVERSITARIO

DE CIENCIAS DA SAUDE
Patients with Chronic periodontite -2 quadrantes constituiram o grupo de 0s grupos de teste mostraram redugdes significativamente maiores
Periodontitis cronica. controlo na quantificagao de Pg e Aa.
. -1 quadrante constituido pelo grupo de ensaio
Gandni et a1 ™ 1(SRP seguido de PDT)
(2019)
-1 quadrante constituido grupo de teste 2
(SRP seguido por LLLT)
Controlled  [Avaliar a eficacia | N=60 sujeitos foram incluidos e distribuidos A avaliagdo dos pardmetros clinicos mostrou melhores resultados A terapia laser de baixa
Prospective |microbiolégica, | aleatoriamente em 2 grupos: Grupo SRP) e no grupo LLLT. intensidade, como
Clinical Clinical citomorfomeétrica | grupo LLLT + SRP. Os parametros clinicos complemento da terapia
microbiological and Study. e clinica da foram medidos antes da intervengao, apds o Pl :inferior no grupo LLLT + SRP apds um més periodontal, demonstra
cytomorphometric terapia laser de | quinto tratamento, e ap6s um més. beneficios bacterioldgicos,
evaluation of low- baixa intensidade BOP :mais baixo no grupo LLLT + SRP ap6s o quinto tratamento e citoldgicos e clinicos
level laser therapy as (LLLT) como -5 sessoes de dias consecutivos um més apds o inicio da terapia adicionais, a curto prazo
an adjunct to coadjuvante da | -KaVo MASTER laser
periodontal therapy in terapia CAL: menor no grupo LLLT + SRP
patients with chronic periodontal no -2=980 nm
periodontitis tratamento da carga bacteriana: diminuicao da percentagem de todas as espécies
Petrovi¢ et a/% periodontite 02W bacterianas.
(2018) cronica.
Citomorfométrica : os nGcleos das células epiteliais escamosas
-6 J/cm?2 - . )
“12min (30 segundos por dente) estrat_lflcadas da gengiva apoés trat.amento LLLT + SRP foram
reduzidos em tamanho e eram mais pequenos do que no grupo SRP
split-mouth |Avaliar o efeito | N=80 doentes diagnosticados com Para os parametros clinicos, os trés grupos relataram diferengas Os resultados deste estudo
Randomized [(de periodontite crénica avangada estatisticamente significativas em comparagdo com os dados de mostram a supressao da
The effect of low-level | Controlled  [fotobiomodulaga | distribui aleatoriamente por trés grupos de base. COX-2 no tecido gengival
diode laser on COX-2 | Trial 0 com LLLT como| tratamento: ap6s tratamento laser de
gene expression in coadjuvante a -Grupo B recebeu SRP num Gnico Os grupos B e C foram significativamente melhorados em baixo nivel como
chronic periodontitis RAR ao nivel da | quadrante/dia durante quatro dias comparagao com o grupo A para todos os parametros clinicos coadjuvante da RAR.
patients expressao consecutivos. No dia 5, todos os quatro
genética da COX- | quadrantes foram tratados por SRP. A expressao do gene COX-2 foi encontrada com o valor mais baixo
Pesevska ef a/% 2 em tecido -Grupo C recebeu SRP +LLLT num Unico no grupo com terapia convencional complementada com 10
gengival em quadrante/dia, durante quatro dias terapias laser
(2017) doentes com
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periodontite
cronica.

consecutivos. No dia 5, todos os quatro
quadrantes foram tratados por SRP +LLLT.
-Grupo D recebeu a SRP +LLLT num Unico
quadrante/dia, durante quatro dias
consecutivos. No dia 5, todos os quatro
quadrantes foram tratados por SRP +LLLT,
mas o tratamento a laser foi administrado
durante dez dias consecutivos.

- Laser Optika
-diodo laser de baixa intensidade
-A=630-670 nm
Randomized, |Avaliar os efeitos | N=60 pacientes foram inscritos: 20 controlos Os parametros clinicos melhoraram em ambos 0s grupos, com A PDT coadjuvante nao
controlled  [da terapia saudaveis e 40 pacientes com excegao da recessao clinica, ndo foram observadas diferengas resultou em nenhuma
Effects of clinical trial [fotodinamica periodontite. Os 40 pacientes foram significativas entre os tratamentos. melhoria adicional em
photodynamic therapy (PDT) no atribuidos aleatoriamente ao RAR ou Os niveis de GCF : as concentragdes de TNF- a e IL- 1B diminuiram | comparagao com RAR, em
in periodontal tratamento ndo | RAR+PDT. e ndo foram observadas diferencgas significativas entre os doentes diagnosticados
treatment: A cirargico da -3 sessoes de PDT tratamentos. com periodontite crénica
randomized periodontite - 8 sessoes de visita nao se verificaram alteragoes na IL- 6 moderada a avangada.
controlled clinical trial cronica. -PDT utilizando o sistema Periowave®. carga bacteriana: a adi¢ao de PDT reduziu significativamente a
Segarra-Vida ef a/ % - Azul de metileno a 0,005% abundancia desta espécie
-Irradiagao por laser de diodo nenhuma diferenga significativa entre SRP e SRP + PDT
(2017) marcadores metabolicos dsseos : A relagdo RANK- L/0OPG
-2=670 nm aumentou em comparagdo com a do grupo de controlo
Na semana 13, a variagao neste racio era maior no grupo SRP + PDT
-150 mW do que no grupo SRP
A split- Avaliar os efeitos | N=24 pacientes (15 homens e 9 mulheres) Pl : Redugdes significativas nos 3 grupos com a maior redugdo no Em pacientes com
mouth clinicos do uso | com periodontite cronica ndo tratada foram grupo SRP+ PDT+LLLT periodontite crénica, uma
Clinical effects of randomized [adjuvante de atribuidos aleatoriamente a trés grupos: combinagdo de uma Unica
photodynamic and controlled  [PDT, combinagdo | Grupo I: SRP, Grupo II: SRP e PDT (solugdo de | PD: A redugdo foi maior 1 més, 3 meses, e aos 6 meses no Grupo aplicacao de PDT
low-level laser clinical trial [de PDT com LLLT| azul de metileno [MB] a 1%), e Grupo Ill: SRP, | SRP+ PDT+LLLT (utilizando um laser de 980

therapies as an
adjunct to scaling and

root planning of
chronic periodontitis:

como adjuvante
apenas da SRP
convencional no
tratamento da

PDT e LLLT.
Dia 1: SRP (para 3 grupos) + LLLT para gp 2
Dia 2: PDT paraGp2e3

BOP: A redugao foi maior aos 3 meses e aos 6 meses no Grupo
SRP+ PDT+LLLT

nme MB)e LLLT
proporciona um beneficio
adicional 3 SRP em termos
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A split-mouth periodontite -DenLase CAL: A redugdo da CAL foi maior no Grupo SRP+ PDT+LLLT apds 1, de parametros clinicos, 6
randomized controlled cronica. -1.5W 3, e aos 6 meses meses ap0s a intervengao.
clinical trial -A=980 nm
Malgikar et a/. % Gl: mais reduzido no Grupo SRP+ PDT+LLLT 1, 3, e apds 6 meses
(2016)

Randomized [Avaliar o impacto| N=25 adultos sistemicamente Pl : nenhuma diferenga estatisticamente significativa entre os Dentro das limitagOes deste

controlled, [do laser de baixa | saudaveis e ndo fumadores com periodontite | grupos teste e controlo estudo, é sugerido que o
The effect of low-level | single- intensidade crénica com pelo menos dois dentes pré- LLLT
laser therapy on non- | blind, split-" [(LLLT) como molares bilaterais PD : foram significativamente inferiores no grupo SRP + LLLT do como coadjuvante, do
surgical periodontal mouth coadjuvante do que no grupo SRP a 1, 3 e 6 meses tratamento periodontal ndo
treatment: a clinical trial ftratamento ndo | -3 sessdes LLLT cirGrgico, tem um impacto
randomized cirargico da - 8 visitas sessoes CAL : significativamente inferior no grupo SRP + LLLT do que no positivo nos parametros
controlled, single- periodontite - GaAlAs laser de diodo grupo SRP aos 3 e 6 meses clinicos.
blind, split-mouth cronica -CHEESE™, GIGAA Laser
clinical trial - A=980-nm IG : significativamente inferior no grupo SRP + LLLT do que no

-0.4W grupo SRP aos 3 e 6 meses
Gundogar ef al?
Niveis de GCF: nenhuma alteragao estatisticamente significativa

(2016) entre grupos

Randomized, |Avaliar a eficacia | N=30 doentes com periodontite crénica foram | Pl : significativamente inferior para o grupo de teste apos 1e 6 Registaram-se melhorias
Clinical and parallel, clinica e distribuidos aleatoriamente em dois grupos meses significativas nos
biochemical effects of | controlled  |bioquimica do para receberem apenas SRP (controlo) ou SRP parametros clinicos e a
diode laser as an clinical trial [laser de diodo | seguido de laser de diodo (teste). PD : resultados para grupo laser foram melhores que no grupo MMP-8 foi

adjunct to nonsurgical
treatment of chronic
periodontitis: a
randomized

controlled clinical trial

Saglam et a/*

como
coadjuvante da
RAR

1 sessao

-Ezlase
-indium—gallium—aluminum—phosphate
diode laser

- A=940 nm

-15W

-15J/cm2

controlo

BOP : resultados para grupo laser foram melhores que no grupo
controlo aos 1e 3 meses

CAL : a reducao foi significativamente maior no grupo de teste

significativamente afetada
pelo tratamento adjuvante
com laser no primeiro més,
sugerindo que os lasers
podem beneficiar 0s
resultados da terapia
periodontal n3o cirdrgica.
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(2014)

Gl : significativamente mais elevado no grupo teste ap6s 1e 6
meses

Nivel GCF :

Apos tratamento, os niveis de IL-18 e IL-6 significativamente
reduzidos a 1 més , permaneceram baixos 30s 3 e 6 meses. N3o se
registaram diferencas estatisticamente significativas entre os
grupos.

Os niveis de IL-8 aumentaram significativamente nos dois grupos
apos tratamento e permaneceram altos durante 6 meses A
diferenca entre os grupos nao foi significativa para os niveis de IL-8
no GCF.

Os niveis de MMP-1 diminuiram significativamente em ambos os
grupos apos o tratamento e permaneceram baixos durante 3
meses, aumentando aos 6 meses

0O nivel de GCF da MMP-8 foi inferior no grupo teste a 1 més, em
comparagao com o grupo de controlo

Effect of adjunctive
low level laser therapy
(LLLT) on nonsurgical
treatment of chronic

periodontitis

Makhlouf et a/®
(2012)

split-
mouth,
double
blinded,
short-term,
controlled
clinical trial

Estudar o efeito
da terapia laser
de baixo nivel
(LLLT) como
coadjuvante da
Raspagem e
Alisamento
Radicular (RAR)
para tratamento
da

periodontite.

N= 16 pacientes

com profundidade de bolsa (PPD) de 4-6 mm
envolvendo pelo menos trés dentes em cada
quadrante. Posteriormente, os quadrantes
RAR foram recrutados aleatoriamente para 10
sessoes de LLLT

-Petrolaser apparatus model SL202

-A=830 nm

-100 mW

-10 sessoes

-3 J por ponto

-3J/cm2

Pl: Pl ndo mudou significativamente entre os grupos

PD: o efeito do laser foi estatisticamente significativo na redugao
dos valores de PD apds 5 semanas e 3 meses

IG : nao melhorou significativamente sobre o grupo de controlo
Densidade Gssea: maior no grupo laser aos 6 meses e confirmada
aos 12 meses

Niveis de GCF :

IL - 1B : Nao houve diferenga estatistica entre o grupo de controlo e
0 grupo laser

MMP-8 : aumentou no grupo placebo, mas foi ligeiramente inferior
no grupo laser, embora ndo tenha atingido valores significativos.

A LLLT adjuvante 3 RAR
beneficiou a densidade
6ssea radiografica

e reduziu a curto prazo a
PPD em doentes com
periodontite crénica, mas
nao afetou
significativamente a
concentracao de IL-1b do
fluido gengival crevicular
nem os indices gengival e
de placa.

Tabela 3: Descri¢ao dos resultados dos 9 estudos incluidos
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V. Discussao

O biofilme bacteriano é um dos principais fatores na etiologia da periodontite. 7 A
carga bacteriana aumentada, observada na periodontite, induz um aumento de
lipopolissacarideos, resultando num aumento de mediadores pro-inflamatérios como a
interleucina (IL)-1B, IL-6 e o fator de necrose tumoral (TNF)- a.2Esta inflamagao por sua
vez estimula os osteoclastos , modificando os niveis de ativacao do recetor do fator nuclear
kappa B ligand (RANK- L) e/ou osteoprotegerina (OPG), responsavel pela ativagdo dos
osteoclastos. #

A remocgao do biofilme desempenha, portanto, um papel fundamental na terapia
periodontal. *® A Instrumentagao Subgengival (anteriormente designada por Raspagem e
Alisamento Radicular-RAR ou Scaling and Root Planing -SRP em inglés) é o gold standard
para a redugao do biofilme na gest3o nao cirurgica da doenga periodontal. #

No entanto, as limitagoes da instrumentagao infra gengival também tém sido
demonstradas em algumas situagoes desafiantes, tais como concavidades na superficie
radicular, lesoes de furca, bolsas periodontais profundas e reinfecao do ambiente da bolsa
por microrganismos invasores de tecidos. *'

A investigagao estd em curso para melhorar a eficacia da terapia periodontal nao
cirurgica apds o tratamento com modalidades adicionais, tais como o emprego de agentes
quimioterapicos ou lasers.?

Nos Ultimos anos, foram conduzidos varios estudos para potenciar a eficacia do
tratamento periodontal n3o cirdrgico através de terapéuticas adjuvantes; sendo uma das
modalidades promissoras a utilizagao de lasers.”

Atualmente, a terapia laser de baixa intensidade ou Low Level Laser Therapy (LLLT)
tornou-se uma técnica de interesse por muitos investigadores devido as suas muitas
caracteristicas vantajosas.®

A Associagao Norte-Americana de Terapia Laser define LLLT como "aplicagao de luz
laser ndo térmica utilizando fotdes (energia da luz) do espectro visivel e infravermelho para
a cura dos tecidos e redugdo da dor".® A terapia laser de baixo intensidade (LLLT) é a

aplicagdo de luz (geralmente um laser de baixa intensidade ou LED na gama de 1TmW -
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500mW) para promover a regeneragao dos tecidos, reduzir a inflamagao e aliviar a dor. A
luz é tipicamente de largura espectral estreita no espectro vermelho ou quase infravermelho
(600nm - 1000nm), com uma densidade de poténcia (irradiagao) entre Tmw-5W/cm2. 3

“Low level laser therapy” pode ser encontrado na literatura com sinénimos tais

" "

como : “biostimulation”,

"o

low power laser therapy,” “low intensity laser irradiation,”

"o "o "o "o

“photobiomodulation.” “non-thermal laser,” “cold laser,” “soft laser,” “low energy laser
irradiation,” and “laser therapy"”. 3

O principio de agao do LLLT consiste na absorgao de fotdes pelos cromoforos
contidos nos tecidos, e todos os processos fotoquimicos resultantes a nivel celular’® e
consiste, portanto, na absorgao da energia laser, principalmente por proteinas. ¥

A discussao foi feita sequndo os varios parametros sujeitos a avaliagao, nos 9

estudos incluidos, e o respetivo impacto, do tratamento adjuvante com LLLT.

1) Pardmetros Clinicos

Nos estudos foram avaliados os seguintes parametros clinicos:

Plaque Index (PI) ou indice de placa

Probing depth (PD) ou profondidade de sondagem
Bleeding on probing (BOP) ou sangramento ao sondagem
Clinical attachment Loss (CAL) ou perda de insergdo clinica
Gingival index (GI) ou indice gengival

a) Plaque Index (PI)

Segundo Loé e Silness,* este indice valoriza a quantidade de placa em contacto com a
fibromucosa gengival, nas superficies vestibular, lingual e proximal.

Alguns dos estudos incluidos (Gandhi et a/® ,Angiero et a/%, Gindogar et a/* e
Makhlouf et 3/ ) ndo demonstraram que a adigao de LLLT, ao tratamento convencional,
reduza significativamente o PI. Gandhi ef a/'"® explicam este resultado pelo facto de que a
PDT e a LLLT nao terem qualquer agao mecanica sobre acumulagao de placa bacteriana,
pelo que concluem que o LLLT n3o parece, portanto, ser uma alternativa ao tratamento
convencional.

J3 o estudo de Segarra-Vida et a/*conclui que a PDT nao fornece uma diferenga

significativa, ainda que haja uma melhoria do indice da placa na semana 5, no grupo SRP +
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PDT, relacionando esta evolugao, neste grupo, como resultado da melhoria da higiene oral
devido ao efeito Hawthorn, que atribui os resultados de uma determinada intervengao, ao
facto de os sujeitos estarem conscientes de participar numa experiéncia em que estao a
ser testados, o que normalmente resulta numa maior motivagao.

No entanto, Malgikar ef a/.% encontraram redugoes significativas nos 3 grupos, com a
maior diminuigao observada no grupo SRP+ PDT+LLLT. Saglam ef /%, corroboram estes
mesmos resultados, nomeadamente que o Pl foi significativamente inferior para o grupo de
teste, apds 1e 6 meses. Petrovi¢ et a/% chegaram a conclusado que o IP era inferior no grupo
LLLT + SRP apds 1 més. Outros estudos como Qadri ef a/*° também concluiram que a adigao
de LLLT permite uma maior redugao no indice de placa.

Portanto, ndo se pode inferir que a adigao de LLLT ao SRP n3o acrescente qualquer
beneficio em termos de PI. Contudo, parece que isto nao é sistematico, provavelmente

devido a falta de um Unico protocolo e as diferentes variadveis utilizadas.

b) Probing depth (PD)

A profundidade de sondagem € a ferramenta mais utilizada para determinar o nivel de
terapia periodontal necessaria para fornecer saude oral.“

Clinicamente, a avaliagao do numero, tipo, profundidade e desenvolvimento das
bolsas periodontais é a base para o diagndstico de periodontite. Para Angiero et 5/, a PD
pode também ser encontrado nos artigos como probing pocket depth (PPD)

Os trabalhos de Gundogar et a/% ,Angiero et al® , Saglam ef a/*' concluiram que o
efeito do LLLT proporcionou uma redugao significativa dos valores de PD .

Makhlouf et a/™ verificam este facto, logo 5 semanas apds o tratamento e aos 3
meses. Em concordancia com estes resultados encontramos o trabalho de Gandhi ef a/"®no
qual a PDT e LLLT, como adjuvante ao SRP foi significantemente mais eficaz do que o SRP
isolado na redugao da PD. Malgikar et a/*°referem uma redugao maior no Grupo SRP+ PDT+
6 meses apds a intervengao. Contrariamente, Segarra-Vida ef /%, verificaram que no grupo

SRP + PDT houve alteragao significava nos valores de sondagem.
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c) Bleeding on probing (BOP)

Bleeding on probing (BOP) ou a hemorragia 3 sondagem é um critério amplamente
utilizado para diagnosticar inflamagoes gengivais.“

Os estudos de Makhlouf ef 5/ , Segarra-Vida et a/*, Petrovi¢ et a/? , Angiero et aF,
Malgikar et a/?¢ e Saglam et a/?’'concordam com o facto que a LLLT tem um efeito benéfico

significativo sobre o BOP.

d) Clinical Attachment Loss (CAL)

CAL é definida como a distancia entre a base da bolsa periodontal e a jungao esmalte-

cemento. %

Saglam et al %, Petrovi¢ et a/? Gundogar et a/* constataram que ha uma melhoria
significativa na CAL no grupo LLLT + SRP. Malgikar et a/?¢também verificaram este facto

apos 1, 3, e aos 6 meses no Grupo SRP+ PDT+LLLT.

e) Gingival index (Gl)

Os indices gengivais sao utilizados para descrever o estado relativo do grau de saude

e/ou doenga dos tecidos gengivais.*

A suplementagdo de LLLT ao SRP parece permitir uma melhoria do Gl como se pode
comprovar nos estudos de: Gundogar et a/?, Malgikar et a/*ou Saglam et aF'. Isto parece

consistente com os resultados de outros estudos de Romeo et a/*3 ou Kiernicka et a/*

Relativamente aos parametros clinicos, os resultados parecem validar que a agao do
LLLT em conjunto com o SRP beneficia estes parametros, principalmente a curto prazo. De
facto, foram observadas melhorias no Pl, PD, BOP, CAL e GI. Note-se também que os artigos
N30 s3o unanimes, uma vez que as melhorias n3o parecem ser consistentes no tempo.
Makhlouf et a/™ justificam esta controvérsia nas diferengas no protocolo. Este ponto serd

revisto mais tarde na seccao sobre limitagoes do LLLT.
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2) Pardmetros Microbiolégicos (Carga Bacteriana)

A periodontite tem uma etiologia bacteriana. # Apesar desta etiologia depender de um
biofilme bacteriano, ou seja, varias bactérias, algumas tém mais impacto do que outras,
como o complexo vermelho de Socransky*, que inclui a Porphyromonas gingivalis (Pg), o
Treponema denticola (Td) e a Tannerella forsythia (Tf).

Sequndo a Hajishengallis et a/*¢, a Porphyromonas gingivalis (Pg) representa um
agente patogénico chave que causa disbiose microbiana e imunoldgica, afetando o sistema
imunitario inato e adaptativo.

Para além disso, evidéncias anteriores®® indicam que a persisténcia de agentes
patogénicos importantes, tais como A. Actinomycetemcomitans (Aa) e P. gingivalis (Pg),
isolados ou agregados, pode estar relacionada com a recorréncia, gravidade e progressao
da periodontite bem como a uma resposta deficiente ao tratamento periodontal.

Gandhi ef a/™® demonstraram uma maior efetividade na redugao de Pg, e Ag, com a
associagao PDT /LLLT, como coadjuvantes ao SRP, em todas as visitas de follow-up.0
estudo de Petrovi¢ ef a/? encontrou uma diminuigao significativa na prevaléncia de ,
Aggregatibacter actinomycetemcomitans (Aa); Prevotella intermedia (Pi); Porphyromonas
gingivalis (Pg); Tannerella forsythia (Tf); Treponema denticola (Td) ap6s a aplicagdo da
terapia LLLT + SRP, mas nao quando apenas a SRP foi executada.

Segarra-Vida ef al * também relataram que o tratamento de SRP isolado nao
confere uma diminuigao de Aa.

A adicdo de LLLT ao SRP reduz a carga bacteriana. E esta mesma carga bacteriana
que, de acordo com Saglam ef /%, perturba os mecanismos homeostaticos e resulta na
libertagdo de mediadores bioldgicos tais como citocinas (por exemplo, interleucina-1 (IL-1),
interleucina-6 (IL-6)), proteases (por exemplo, metaloproteinases da matriz-MMPs) e

prostandides (por exemplo, prostaglandina E2 -PGE2).
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3) Paradmetros Biogquimicos do Fluido gengival Crevicular (GCF)

0 fluido crevicular gengival (GCF) é um exsudado inflamatdrio que pode ser recolhido
na margem gengival ou dentro do sulco gengival. A analise bioquimica do fluido oferece um
meio n3o invasivo de avaliar a resposta do hospedeiro na doenga periodontal. Enzimas
bacterianas, produtos de degradagao bacteriana, produtos de degradagao do tecido
conjuntivo, enzimas mediadoras do hospedeiro, mediadores inflamatdrios, proteinas de
matriz extracelular, em conjunto ou individualmente, podem ser detetados em niveis mais

elevados no fluido crevicular gengival durante a fase ativa da periodontite.

Segundo Saglam et a/%, IL-1, IL-6, e IL-8 foram avaliadas no GCF como marcadores

de resposta inflamatdria mediada por citocinas

IL-1

Relativamente 3 IL-1B, a maioria artigos incluidos (Angiero et a/%, Segarra-Vida et
al?, Gindogar et a/%, Saglam et a/?ou Makhlouf ef /) sdo undnimes em concordar que
existe diminui¢do na concentragao desta interleucina, mas sem diferengas significativas

entre o tratamento convencional e o tratamento adjuvante de LLLT.

No entanto, Calderin ef a/*® confirmam que ha melhorias significativas neste
parametro, em ensaios in vitro. Os niveis de IL- 18 parecem ser reduzidos apos tratamento
com LLLT, comparativamente com o tratamento isolado de SRP. De facto, Gandhi ef a/'®
confirmam isto citando os trabalhos de Nomura ef /. °'que demonstraram que a LLLT inibiu
significativamente a IL- 13 nos fibroblastos gengivais. Estes resultados estao de acordo com

0s resultados de Safavi et a/>2
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IL6:

0 aumento da IL- 1 esta relacionado com o aumento da produgao de IL- 6
Como IL 1B e IL6 s3o diretamente proporcionais, encontrdmos os mesmos resultados que
para a IL 18, nomeadamente que existe uma diminuigao de IL 6 com o tratamento, mas sem
diferengas entre 0s grupos SRP e SRP + LLLT.242Te 22

No entanto, Segarra-Vidal ef a/*n3o observaram alteragoes nas concentragoes de
IL- 6, sugerindo assim que a regulagao da secregao de IL- 6 ndo estd sob o controlo
exclusivo de IL-1B.

Na literatura, ha artigos in vivo que relatam uma diminuigdo na IL- 13 e IL 6,

nomeadamente o estudo de Albertini ef a/>3 que foi realizado sobre o musculo do rato.

Qadri et a/*° tentam elucidar esta situagao com a eventualidade que os estudos
anteriormente citados serem feitos in vitro, e a densidade de energia real no alvo foi,
portanto, consideravelmente mais elevada.

IL8:

Saglam et a/?' verificaram que os niveis de IL-8 aumentaram significativamente,
nos dois grupos apoés tratamento, e permaneceram elevados durante 6 meses, mas sem
diferencga significativa entre os grupos para os niveis de IL-8 no GCF. Sugeriram também
que o aumento dos niveis de IL-8 poderia estar associado a cicatrizagao de feridas,

incluindo fontes celulares, tais como células epiteliais.

COX-2:

A COX-2 é uma enzima responsavel por fendmenos inflamatorios e produgao de
prostaglandinas. De acordo com Pesevska et a/%, os lipopolissacarideos das bactérias Aae
Pg estimulam os mondcitos através de moléculas pro-inflamatarias tais como IL-1 ou TNF-
a, que podem induzir a produgao de COX-2.

Pesevska et a/?°citam o trabalho de Mesa et a/>* e Morton ef a/> para afirmar a
ligagao entre a expressao COX-2 no tecido periodontal e a patologia periodontal.

Noguchi ef a/ % citados neste estudo, indicam que a COX-2 estimula os fibroblastos

gengivais e células da mucosa oral para produzir PGE2.
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Tsuge et a/>’ confirmaram que a PGE2 induz inflamagao aguda e crdnica e varias
doengas autoimunes, que podem ser uma resposta a componente inflamatdria da doenga
periodontal.

No estudo de Pesevska et a/%°, a expressao do gene COX-2 foi encontrada com o
valor mais baixo no grupo terapia convencional complementada com 10 sessoes de laser.
Explicam que o tratamento laser inibe significativamente a sintese de PGE2, que é
estimulada por lipopolissacarideos em fibroblastos, através da redugao da expressao do

gene COX-2.

MMP :

As MMPs sao enzimas proteoliticas que desempenham um papel essencial na
degradagao e remodelagao de proteinas de matriz extracelular. S3o responsaveis pela
degradagao de varias moléculas extracelulares, incluindo colagénio, elastina e
proteoglicanos. %

MMP-1 e MMP-8 s3o duas colagendses envolvidas na quebra das fibras de
colagénio na periodontite.”!

No estudo split-mouth de Makhlouf ef a/”, embora n3o tenham sido atingidos
valores significativos, os niveis de MMP-8 foram ligeiramente inferiores nos dentes
irradiados com laser.

Saglam et a/*' relataram que os niveis de MMP-8 no GCF foram inferiores no grupo

de LLLT + SRP, apds 1 més. Este resultado foi consistente com o estudo de Angiero ef a/%.

TIMP-1:

A redugdo dos niveis de Inibidor Tecidual de Metaloproteinases (TIMP-1), apds o
tratamento, pode indicar que o processo inflamatdrio diminuiu, e que os tecidos gengivais
se repararam.®

Angiero et al.>> demonstraram que o nivel do TIMP-1 no GCF foi mais baixo no grupo
de teste (SRP+Fotobiomodulagao) aos 3 e 6 meses.

Saglam et al.“'observaram diferengas significativas nos niveis de TIMP-1 entre os
grupos, 3 e 6 meses apos o tratamento. Estes autores concluem, apds comparagao deste

parametro bioquimico entre grupos, que o grupo laser demonstrou ser mais eficaz do que
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o tratamento mecanico, na redugao dos niveis de MMP-8 no GCF, sugerindo o envolvimento

epitelial na reparagao, em resposta ao tratamento laser.

Fator de Crescimento Vascular Endotelial (VEGF), Fator de Crescimento Epidérmico (EGF) e

Bradicinina:

Angiero et al. ®avaliaram outros parametros, tais como VEGF, EGF e Bradicinina.

A Bradicinina esta envolvida em processos inflamatérios e afecta a dilatagao dos
vasos sanguineos e a permeabilidade vascular, bem como o inicio da dor.>

O EGF esta na origem da epitelizagao, proliferagao, e migragao de queratindcitos. A
cura epitelial de feridas & em parte mediada de forma autocritica pelo EGF. Induz uma
resposta mitogénica nas células do ligamento periodontal humano.®

VEGF tem como fungao a proliferagao, migragao e diferenciagao de células
endoteliais e quimiotaxia.®’

Angiero et a/* concluiram que a LLLT em conjunto com SRP pode melhorar
significativamente os niveis de bradicinina, VEGF, e EGF nos tecidos gengivais de pacientes
com doenga periodontal, a curto prazo promovendo a cicatrizagdo dos tecidos periodontais

em pacientes com periodontite.
4) Marcadores Osseos Metabélicos (RANK-L e OPG)

A inflamagao induzida por mediadores pro-inflamatarios, estimula os osteoclastos,
modificando os niveis de ativador recetor do fator nuclear kappa B ligand (RANK- L) e/ou

osteoprotegerina .*'

Segarra-Vida et a/* reportaram que nos marcadores 6sseos metabdlicos, a relagao
RANK- L/0PG aumentou em comparagao com 3 do grupo de controlo e que apds 13
semanas, a variagao neste racio era maior no grupo SRP + PDT do que no grupo SRP. Evocam
também que o laser acelera uma redugao no RANK- L, oferecendo uma maior protegao, em
termos de uma diminuigao anterior da destruicao 6ssea e que é consistente com a

desregulagao da atividade osteoclastica.
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Makhlouf et a/™ confirmaram melhorias na reparagao 0ssea, uma vez que 0S
resultados mostraram uma densidade dssea significativamente mais elevada no grupo laser

a0s 6 meses, e uma melhoria adicional aos 12 meses.

Pesevska ef a/?° citam resultados de Trelles ef af? que explicam que ha um efeito
estimulante da luz laser monocromatica coerente no processo de regeneragao 0ssea e
regeneragao dos tecidos conjuntivos e epiteliais.

Petrovic et a/*faz referéncia ao estudo de Stein ef 5/ no qual a LLLT pode promover
nova formagao 6ssea mediante proliferagao e diferenciagao de osteoblastos, através do
aumento da atividade da fosfatase alcalina e da expressao do mRNA da osteopontining,
osteocalcina e sialoproteina 6ssea.

Podemos, portanto, concluir que os LLLT permitem uma melhoria significativa neste

ponto.

5) Citologia Gengival

Segundo Petrovi¢ ef a/%, os nucleos das células epiteliais escamosas estratificadas da
gengiva, apos tratamento LLLT + SRP, foram reduzidos em tamanho, sendo mais pequenos
do que no grupo SRP. Os nacleos do epitélio estratificado escamoso aumentam durante as
reacoes inflamatdrias, pelo que é sugerido que o LLLT, como coadjuvante da terapia
periodontal, proporciona melhores resultados, em comparagao o tratamento periodontal
n3o cirurgico isolado.

Numa escala menor, notamos que o tratamento LLLT + SRP diminui a carga bacteriana,
atua sobre a inflamagao através dos mediadores pro-inflamatorios, estimula os fibroblastos
e, por conseguinte, as células que compoem o ligamento periodontal, bem como sobre a
osteogénese, e, portanto, sobre a perda 6ssea.

No entanto, embora presentes, os resultados na clinica n3o estao a altura do potencial

de investigacao a nivel celular e molecular.
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6) Limitacoes da LLLT

Embora a generalidade dos resultados obtidos demonstrem uma melhoria significativa
quando se adiciona LLLT ao tratamento convencional, esta terapéutica complementar nao
é sugerida por todos os autores, como uma mais valia, tais como Segarra-vidal ef a/ %De
facto, alguns resultados nao parecem ter sido replicados em todos os estudos. Isto deve-
se, para Qadri ef a/*, ao facto de que os parametros de irradiagao parecem ter estado
dentro da "janela terapéutica” da dosagem, mas nao necessariamente da dose 6tima.

Constatou-se que a falta de evidéncia e de consenso na utilizagao adjuvante desta
tecnologia, se prende com falhas nos estudos como, a falta de uniformidade de protocolos
de irradiagao, amostras muito escassas, tempos de follow-up curtos, pelo que evidenciamos
alguns pontos:

Makhlouf ef /" recordam que a escolha otimizada dos parametros da aplicagao da
energia laser foi um objetivo no seu estudo, devido a escassez de estudos adequados
relativamente a esta questao e o nUmero minimo de sessoes, para obter um efeito positivo
da LLLT, ainda nao estar esclarecido.

Gundogar ef a/*? também acreditam que os diferentes resultados dos estudos
realizados sobre este topico se devem a natureza relacionada com os lasers (como a
profundidade de penetragao), desenho do estudo e duragao da exposigao.

Para Angiero ef a/?, as controvérsias entre os estudos, em termos de resultados
clinicos pode ser devida a utilizagao de diferentes protocolos de irradiagao laser e diferentes
condigOes clinicas de base. Apenas o estudo de Segarra-Vidal ef a/? menciona o estadio
da periodontite na baseline, (moderada a severa).

Malgikar et a/?¢ salienta também que as comparagoes dos diferentes resultados dos
varios estudos devem ser feitas com cautela devido as diferengas significativas nos tipos

de lasers, doses e duragao dos estudos.

Efetivamente, nesta revisdo, registaram-se diferengas significativas nos
comprimentos de onda utilizados nos estudos incluidos: 3 estudos foram realizados com
980-nm, mas os restantes oscilaram nos comprimentos de onda (940 nm, 830 nm, 810 nm,
670 nm) e 2 utilizaram ainda comprimentos de onda duplos com 630-670 nm ou 980 nm-

645 nm. De facto, a categoria LLLT reune os lasers de baixa poténcia que podem ter um
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comprimento de onda entre 600 e 1000 nm, com uma irradiagao de Tmw-5W/cm2, o que

cria muitas possibilidades de protocolos de atuagao.
N3o h3a davida sobre a eficacia do principio, mas ha necessidade de mais

investigagao sobre protocolos otimizados a fim de obter os resultados desejados a longo

prazo, em todos os parametros e em todos os doentes.
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VI.Conclusao

Apos realizagao desta revisao integrativa retiraram-se as seguintes consideragoes

Para o tratamento efetivo da periodontite, & essencial a agao mecanica
sobre o biofilme e depdsitos de tartaro supra e infra gengival, pelo que a

LLLT n3o pode ser considerada como monoterapia.

Os resultados sugerem que a3 LLLT, como adjuvante ao tratamento
periodontal n3o cirurgico, acarreta beneficios nos principais parametros
clinicos (no PI, PD, BOP, CAL e Gl.), microbiolégicos (com redugdo da carga
bacteriana) e imuno-celulares. Contudo, a evidéncia cientifica destes

resultados é ainda insuficiente.

No entanto, sao ainda necessarios mais estudos clinicos controlados
realizados em maior escala e com protocolos bem definidos, a fim de
clarificar os efeitos e estabelecer um protocolo otimizado para a utilizagao
de LLLT.
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