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Uso da terapia fotodinamica antimicrobiana como
tratamento adjuvante de lesées bucais associadas a
sindrome da imunodeficiéncia adquirida: relato de caso

Use of antimicrobial photodynamic therapy as adjuvant treatment of oral
injuries associated with acquired immunodeficiency syndrome: case report

RESUMO

Introdugdo: Uma caracteristica comum a infecgdo pelo virus da imunodeficiéncia humana (HIV) é o desenvolvimento
de lesdes bucais e, dentre as mais frequentes, podemos citar as ulceragdes inespecificas, como a estomatite necrosante.
Uma das opges terapéuticas para Ulceras inespecificas é o uso da terapia fotodindmica antimicrobiana (TFDA), eficaz
no controle de microrganismos e no reparo tecidual. Objetivo: Relatar um caso acerca do uso da TFDA no tratamento
de lesGes bucais associadas a sindrome da imunodeficiéncia adquirida (AIDS). Relato de Caso: Paciente do sexo
masculino, 32 anos, diagnosticado com AIDS, queixava-se de dor devido a lesdes ulceradas multiplas na cavidade
bucal. A conduta odontoldgica, em conjunto com o tratamento médico instituido (antibioticos, corticoides, antifingicos
e terapia antirretroviral), incluiu escovagdo dentdria, recomendagdo do uso de colutdrio a base de clorexidina e uma
sessdo de TFDA, com uso do fotossensibilizador azul de metileno 0,1% e tempo de pré-irradiagdo de 10 minutos,
seguida de aplicagéo de laser vermelho 9 J por ponto. Devido @ melhora na cicatrizagéo das lesGes e a diminuigdo da
dor relatada pelo paciente, realizou-se uma segunda sessdo de TFDA associada a irradiagdo com laser infravermelho 4 J
por ponto nas lesGes dolorosas. A completa cicatrizag&o ocorreu ap6s uma terceira sesséo, ndo necessitando prosseguir

com esse tratamento. Conclusdo: A TFDA mostrou-se efetiva no tratamento das lesdes bucais associadas a AIDS.

Palavras-chave: Fotoquimioterapia; Odontologia; Sindrome da Imunodeficiéncia Adquirida; Ulceras Orais.

ABSTRACT

Introduction: A common feature of human immunodeficiency virus (HIV) infection is the development of oral lesions
and, among the most frequent, we can mention nonspecific ulcerations, such as necrotizing stomatitis. One of the
therapeutic options for nonspecific ulcers is the use of antimicrobial photodynamic therapy (aPDT), which is effective
in controlling microorganisms and in tissue repair. Objective: To report the use of aPDT in the treatment of oral
lesions associated with Acquired Immunodeficiency Syndrome (AIDS). Case Report: A 32-year-old HIV-positive male
patient complained of pain due to multiple ulcerated lesions in the oral cavity. Dental management, together with
the established medical treatment (antibiotics, corticosteroids, antifungals and antiretroviral therapy), included tooth
brushing, prescription of chlorhexidine mouthwash and a session of aPDT (methylene blue-mediated photodynamic
therapy for 10 min), followed by application of red laser 9 J per point. It was shown to be effective in relieving pain and
healing of lesions, however, a second aPDT irradiation with a 4 J infrared laser session was performed in the painful
lesions. After a third session a complete healing was observed and there was no need to continue this treatment.

Conclusion: The aPDT was effective in the treatment of oral lesions associated with AIDS.

Key-words: Photochemotherapy; Dentistry; Acquired Immunodeficiency Syndrome; Oral Ulcer.
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INTRODUCAO

Uma caracteristica comum a infecgdo pelo virus
da imunodeficiéncia humana (HIV) é o desenvolvimento
de lesGes bucais, que além de poderem ser as primeiras
manifestagdes clinicas desencadeadas pela sindrome da
imunodeficiéncia adquirida (AIDS), auxiliam no processo
de diagndstico e sdo importantes para o monitoramento
do estado de saude geral do individuo portador do virus.!

N&do ha lesGes bucais que sejam exclusivas de
pacientes portadores de HIV. Todas as manifestagdes
bucais que podem ocorrer nesses pacientes também
apresentam potencial para atingir outros pacientes
imunodeprimidos, uma vez que existe uma relagdo bem
estabelecida entre o aparecimento de lesdes orais e a
reducdo da resposta imune.?

Dentre as manifestagbes bucais que
frequentemente podem atingir os pacientes portadores
de HIV, podemos citar aquelas causadas por infecgdes
fungicas, como a candidiase e a queilite angular;
infecgdes virais, como lesGes por herpesvirus,
citomegalovirus, Epstein-Barr, varicela-zéster humana e
papilomavirus humano; infeccdes bacterianas, como as
manifestagdes orais associadas a condigdes periodontais
(eritema gengival linear, gengivite ulcerativa necrosante
e periodontite necrosante ulcerativa), a tuberculose e
a sifilis; Ulceras aftosas; Ulceras induzidas por drogas
e xerostomia. Além disso, ha ainda neoplasias, como o
sarcoma de Kaposi, e ulceragGes inespecificas, como a
estomatite necrosante.?

A estomatite necrosante é uma condicdo que
pode ser vista em pacientes com contagem de células
CD4 abaixo de 100 células/mm?3. Trata-se de uma les&o
ulcerativa dolorosa, localizada em superficies mucosas,
que leva a necrose do tecido e a consequente exposicdo
o6ssea. Nenhum agente microbiano ou mecanismo
especifico tem sido associado a sua etiologia sendo,
devido a isso, um tipo de ulceragdo inespecifica.?

Uma das opgbes terapéuticas para Uulceras
inespecificas, como a estomatite necrosante, é o uso
da fototerapia, que tem como modalidades a terapia

fotodinamica antimicrobiana (TFDA) e a terapia de
fotobiomodulagdo (TFBM). A TFDA tem se mostrado
eficaz no controle e na erradicagdo de microrganismos,?
apresentando indicios positivos no processo de reparo
tecidual,* enquanto a TFBM ¢é capaz de proporcionar
analgesia e de modular o processo inflamatério.3

O objetivo foi relatar um caso clinico acerca do
uso da TFDA no tratamento de lesdes bucais associadas
a AIDS.

RELATO DE CASO

O presente relato de caso seguiu os principios
éticos da Declaragdo de Helsinque e foi aprovado pelo
Comité de Etica do Hospital Universitario da Universidade
FederaldeJuizde ForacomonUmerode parecer097/2021.

Paciente de 32 anos, sexo masculino,
admitido para internagdo no Hospital Universitario da
Universidade Federal de Juiz de Fora (HU-UFJF) no dia
13 de abril de 2021. Foi diagnosticado com infecgao
por HIV no ano de 2017 e, desde entdo, realizava
tratamento e acompanhamento médico irregular. O
motivo da internagdo foi devido a um quadro de sindrome
consumptiva.

Ao exame fisico e anamnese, apresentava-
se com higiene oral deficiente e dor na cavidade oral
devido a lesdes ulceradas mdultiplas no dorso da
lingua, na mucosa jugal bilateralmente, na mucosa
labial inferior e nas comissuras labiais (Figura 1). As
hipdteses diagndsticas iniciais foram de lesGes ulceradas
associadas a sifilis ou infeccdo por citomegalovirus,
descartadas apds os resultados de todas as sorologias
realizadas serem negativos. Exame de carga viral
mostrou presenca de 16.275 copias/ml e contagem de
CD4= 27 células/mm?.

O tratamento médico instituido inicialmente foi
administracdo de Meropenem 1 g a cada 8 horas durante
oito dias e Hidrocortisona 100 mg/dia, além de terapia
antirretroviral (TARV) com Lamivudina, Tenofovir e
Dolutegravir. Foram realizados exames laboratoriais
(sangue, BAAR de escarro, carga viral, contagem de CD4

Figura 1: Aspecto das lesGes previamente ao inicio do tratamento.
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e urina), de imagem (ultrassonografia e tomografia de
abdome, tomografia e radiografia de térax) e sorologias
(anti HBc total, anti HBs, HBs antigeno, anti HCV, anti
HTLV I e II, citomegalovirus, toxoplasma e VDRL).

A conduta odontoldgica inicial incluiu a higiene
bucal, com escovacdo dentaria, e a realizagdo de uma
sessao de TFDA com aplicagdo do corante azul de
metileno. Foi utilizada a concentragcdao de 0,1%, com
tempo de pré-irradiacdo de 10 min, seguida de aplicagao
de laser vermelho 9 J (laser diodo, Duo MMoptics, 660
nm, 100 mW de poténcia) por ponto, sobre as lesbes
da lingua, dos labios e da comissura labial. Ademais,
recomendou-se iniciar o uso de colutério a base de
digluconato de clorexidina 0,12% a cada 12 horas.

Apds trés dias, observou-se melhora na
cicatrizacdo das lesGes e o paciente relatou diminuicdo
da dor durante a alimentagdo. Foi realizada a segunda
sessao de TFDA, com aplicagdo por 10 minutos do
corante azul de metileno 0,1% e irradiagcdo com
laser vermelho 9 J. Além disso, foi aplicado o laser
infravermelho 4 J (laser diodo, Duo MMoptics, 808 nm,
100 mW de poténcia) por ponto nas lesdes com queixa
de dor, presentes na lingua e na comissura labial.

Seis dias apds a internacdo hospitalar foi
realizada a terceira sessdao de TFDA, seguindo o mesmo
protocolo das sessoes anteriores na lingua, na comissura
labial bilateral, no fundo do vestibulo superior bilateral
e na face interna do labio inferior. Além disso, realizou-
se irradiagao com laser infravermelho 4 ] por ponto na
lingua e na comissura labial para analgesia. Observou-
se grande melhora na cicatrizacao das lesdes (Figura
2). Entretanto, o paciente apresentava placas brancas
removiveis a raspagem em mucosa jugal bilateralmente,
quadro compativel com candidiase pseudomembranosa.
A equipe médica optou pela administracdao de Anfotericina
B 25 mg/dia.

Completado o ciclo de Meropenem, foi
administrada Azitromicina 500 mg as segundas, quartas
e sextas-feiras até a alta. A Hidrocortisona foi substituida
por Prednisona 10 mg/dia, apés desmame da primeira.

Quinze dias apds a internagdo hospitalar,
observou-se, ao exame clinico, a completa cicatrizagdo
das Ulceras orais (Figura 3), indicando ndo haver
necessidade de prosseguir com a TFDA. Tendo em vista
a presenca de candidiase na mucosa jugal esquerda, a
Anfotericina B foi mantida, com dose reduzida, por mais
duas semanas.

Figura 3: Aspecto da lingua oito dias apos a terceira
sessdo de TFDA, mostrando a completa cicatrizagéo
das lesdes.

DISCUSSAO

O HIV acomete cerca de 36,7 milhdes de
individuos no mundo e é um retrovirus tipo C que afeta
células imunoldgicas humanas (CD4), diminuindo sua
contagem e danificando-as. Dessa forma, o individuo
torna-se mais suscetivel ao aparecimento das mais
variadas infecgOes e lesdes teciduais.>

A cavidade oral é comumente afetada em
pacientes soropositivos para HIV, com cerca de 71,4%
deles apresentando uma forma de afecgdo da mucosa
oral.®

As manifestacbes orais sao indicadores
diagndsticos e progndsticos desses pacientes,® servindo
como um alerta de imunodepressdo.” Dentre elas,
pode-se citar a presenca de ulceragbes, que podem

Figura 2: Aspecto das lesdes apds a terceira sessdo de TFDA.
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ser encontradas em 8,7% dos pacientes com HIV.® No
entanto, vale ressaltar que o advento da TARV reduziu
significativamente sua prevaléncia.”

ATFDA é uma modalidade terapéutica adjuvante
utilizada para tratar tumores superficiais e infecgdes,® a
partir da combinagcdo de um agente fotossensibilizante
no tecido-alvo - conhecido como fotossensibilizador - e
uma fonte de luz e oxigénio,” ! combinagdo essa que
provoca uma reagao quimica capaz de destruir de forma
seletiva o tecido.t®

Na TFDA, uma fonte de luz com um comprimento
de onda especifico é utilizada para ativar um agente
fotossensibilizador, o que culmina em uma reagdao que
libera oxigénio reativo, danificando e matando tipos
celulares especificos.*”8 Dessa forma, essa terapia
é capaz de atuar no controle e na erradicacdo de
microrganismos,3%!! o que clinicamente se traduz em
um processo de desinfecgdo de feridas.®

Tendo em vista que a infeccdo é um fator
etiolégico conhecido no atraso da cicatrizagdo, o efeito
antimicrobiano da TFDA pode atuar de forma indireta
acelerando o processo cicatricial.'2 Além disso, o uso
do laser de baixa intensidade é capaz de promover
um aumento do fluxo sanguineo, vasodilatacdo capilar,
aumento de produgdo de adenosina trifosfato (ATP)
e proliferacdo de varios tipos celulares,** como
linfocitos, mastdcitos, macrofagos, células epiteliais e
células-tronco. Assim, a juncgdo de todos esses fatores
promove efeitos anti-inflamatodrios e bioestimuladores,
estimulando o processo de cicatrizagdo. Entretanto, a
terapia também atua aumentando a agdo de fibroblastos,
o que é um efeito colateral do uso do laser de baixa
intensidade.*

A TFDA requer a presenga dos
fotossensibilizadores que devem, primeiramente, ser
introduzidos na area a ser tratada para se ligarem as
células-alvo. E necessario, ainda, que esses agentes
sejam puros, estaveis, sollUveis, eficientes na produgdo
de espécies reativas de oxigénio (EROs) e apresentem
baixa toxicidade as células quando nado estdo ativados
pela luz.®

No atual estudo, foi utilizado o azul de metileno,
que é um fotossensibilizador adequado para a TFDA,
pois possui um comprimento de absorcdo na faixa do
vermelho em torno de 660 nm, boa penetragdo na pele,
comprovada agao antibacteriana, boa disponibilidade e
baixa toxicidade.*® A escolha da concentracdo de 0,1%
foi devido a presenga de saliva e fluido gengival no
campo operatdrio, que poderiam agir como diluentes.*®

A ativagdo do fotossensibilizador depende
da agdo de uma fonte de luz que possua frequéncia
ressonante com o corante utilizado, que tenha densidade
de poténcia adequada e seja colimada. O laser vermelho,
por apresentar um comprimento de onda na faixa de
660 nm, corresponde ao pico de absorcdo do azul de
metileno. Para que o processo seja efetivo, é necessario
aguardar o tempo para impregnacao do tecido alvo

pelo corante e, em seguida, procede-se a aplicagdo da
radiagdo para excitagdo do fotossensibilizador.%17

A dosimetria respeitou a janela terapéutica,
com escolha de uma dose intermediaria, pois doses
abaixo desta janela ndo desencadeariam nenhum efeito
terapéutico e doses acima poderiam levar a um efeito
inibitorio. Os parametros para irradiagdo utilizados neste
estudo foram 100 mW de poténcia do equipamento, com
densidade de energia de 300 J/cm? e irradiancia de 3,33
W/cm?. Uma energia de 9 ] foi aplicada em cada ponto,
com tempo de 90 s, que foram continuos e equidistantes
em 1 cm, por toda a extensdo das lesdes. O didmetro do
feixe laser usado foi de 0,03 cm?2.%>

Neste relato de caso, optou-se pela TFDA
por apresentar bons resultados no tratamento de
infeccbes bucais localizadas.”'%*3 Ela representa uma
proposta terapéutica complementar aos procedimentos
tradicionais, mas ndo dispensa o uso de farmacos
antimicrobianos e outros tratamentos convencionais,%!3
como analgésicos, anti-inflamatérios, anestésicos
topicos e imunomoduladores.”'* Por esse motivo, no
caso relatado, optou-se por utilizar antimicrobianos
associados a TFDA, ja que este protocolo terapéutico
vem sendo utilizado em diversos campos da medicina.”

Como visto no presente estudo, a TFDA
apresenta a possibilidade de repeticdo de sessGes a
critério da necessidade clinica, visto que se trata de
uma terapia ndo invasiva e que ndo produz acumulo de
substancias téxicas;’® os protocolos fotodindmicos sdo
indolores; a simplicidade da técnica permite sua aplicagdo
em nivel ambulatorial;”1° constitui um método seguro
e nao farmacoldgico,!® sendo passivel de ser aplicado
em individuos vulneraveis, como idosos, criangas e
pacientes imunodeprimidos;® possui efeito cicatrizante;°
apresenta baixo custo!®!* e reduz a probabilidade de
recorréncia da lesdo.!° Por esses motivos, observamos
um importante potencial de cicatrizagdo da TFDA em
nosso paciente diagnosticado com HIV apds o seu uso.
Portanto, a TFDA é uma modalidade promissora para o
tratamento de lesdes ulcerativas e infecgdes bucais e
representa uma nova e moderna abordagem clinica.”°

CONCLUSAO

A TFDA mostrou-se efetiva como tratamento
adjuvante de lesdes bucais associadas a AIDS, atuando
na erradicagdo de microrganismos e no processo de
reparo tecidual de Ulceras em pacientes com HIV. Deve
ser empregada em um contexto multidisciplinar, sempre
combinada a outras terapias indicadas para a condigdo
clinica do paciente. O cirurgido-dentista deve realiza-la
de forma individualizada para a obtengdo de resultados
satisfatoérios.
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