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RESUMO

As doencas periodontais necrosantes sao caracterizadas por rapida destruicao tecidual, sintomatologia dolorosa e
possivel perda de funcao. Lesdes gengivais caracterizadas por areas de necrose podem evoluir para perda de insercao que,
por sua vez, podem estender-se além da juncao mucogengival, com sua gravidade seguindo paralelamente aoc avancar
daimunossupressao. As formas de doencas periodontais necrosantes envolvem a gengivite ulcerativa necrosante (GUN),
a periodontite ulcerativa necrosante (PUN) e a estomatite necrosante, Cujo tratamento com agentes antimicrobianos
de acdo local e sistémica parece ser um importante adjunto para o controle dessas patologias. O objetivo do presente
trabalho é proceder a uma revisao da literatura sobre as doencas periodontais necrosantes, destacando o uso de

farmacos antimicrobianos como terapia auxiliar.

UNITERMS: Doencas Periodontais Necrosantes; Estomatite Necrosante; Antimicrobianos Local e Sistémico.

R Periodontia 2012; 22:34-44.

INTRODUCAO

As doencas periodontais necrosantes compoem um
grupo de enfermidades que atingem os tecidos periodontais,
originadas de uma forma mais rapida e agressiva de
reacao a placa bacteriana, as quais apresentam etiologia
multifatorial e complexa (Chapple & Hamburger, 2000).
Fazem parte deste grupo a gengivite ulcerativa necrosante
(GUN), periodontite ulcerativa necrosante (PUN) e estomatite
ulcerativa necrosante (EUN) (Armitage, 1999).

A GUN ¢€ caracterizada por ulceracdo marginal da
gengiva, com formacao de areas de necrose, porém sem
envolver o periodonto de insercdo. Ja a PUN exibe areas
de necrose tecidual com perda de insercao periodontal,
formacao de bolsas e sequestros 6sseos. A EUN, por sua
vez, consiste em uma manifestacdo ainda mais agressiva,
caracterizada por lesées que se estendem além da
juncao mucogengival, com grande destruicao tecidual e
envolvimento sistémico, sendo geralmente associada a uma
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maior morbidade (Fenoll & Pérez, 2004).

O diagnodstico das doencas periodontais necrosantes
baseia-se essencialmente nos achados clinicos, de modo
que os exames radiograficos podem ser utilizados para
confirmacao do comprometimento ¢sseo. O diagndstico
diferencial para esse grupo de lesdes inclui gengivoestomatite
herpética primaria, gengivite descamativa, gengivite
estreptococica e gonococica, iINtoxicacao por metais, eritema
multiforme exsudativo, pénfigo benigno, estomatite aftosa,
traumatismo gengival e abscessos periodontais (Cordeiro,
2004; Holmstrup & Westergaard, 2007).

Segundo o Workshop Internacional para Classificacao
de Doencas Periodontais (1999), essas entidades foram
classificadas como partes de uma mesma enfermidade,
apesar de exibirem algumas caracteristicas clinicas
diferenciaveis e de previsibilidade distintas (Armitage,
1999). Sao consideradas as formas mais graves de doenca
provocadas pela placa bacteriana (Fenoll & Pérez, 2004).
Além disso, fatores locais como restauragdes com excesso
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marginal, impactacao alimentar, ma posicao dentdria e
presenca de calculo podem contribuir para o seu agravamento
(Holmstrup & Westergaard, 2007).

Dentre os componentes microbiologicos associados a
patogénese das doencas periodontais necrosantes encontram-
se fusobacterias e espiroguetas, principalmente as espécies
Treponema spp, Selenomonas spp, Frevotella intermedia,
Porphyromona gingivalls, Fusobacterium nucleatum,
Aggregatibacter actinomycetermcomitans e Campylobacter
rectus, (Fenoll & Pérez, 2004; Cordeiro, 2004), bem como
cepas de Treponema pallidum (Murayama et al, 2000) e
Bacteroides intermedius (Genco et al., 1984). Também podem
estar diretamente relacionados com seu inicio e severidade os
fatores etioldgicos secundarios relacionados ao hospedeiro —
tabagismo, etilismo e comprometimento sistémico (estresse,
desnutricao, deficiéncia hormonal, infeccao por HIV, leucemia,
neutropenia e tratamento imunossupressor) —, sendo, na
maioria dos casos, determinantes do diagnostico (Rowland,
1999; Murayama et al., 2000; Fenoll & Pérez, 2004; Klollevold,
2007; Guvenc et al., 2009).

No ano de 2000, a Academia Americana de Periodontia
(AAP) propbs os parametros para os cuidados com as
patologias periodontais agudas, dentre elas as doencas
periodontais necrosantes. De acordo com tais parametros,
O tratamento dessa classe de doencas deve se basear na
terapia local inicial, com uso de agentes antimicrobianos locais
(peroxido de hidrogénio, iodopovidona ou clorexidina). O uso
de antimicrobianos sistémicos parece somar beneficios, sendo,
em alguns casos, até mesmo imprescindiveis no tratamento
(AAR 2000; Klollevold, 2007).

Na perspectiva de uma melhor compreensdo tematica,
este trabalho assumiu, como objetivo precipuo, revisar a
literatura acerca das doencas periodontais necrosantes, com
énfase nos principais agentes antimicrobianos — de acao
local ou sistémica — os quais podem ser empregados como
adjuvantes no tratamento dessas enfermidades.

2 REVISAO DA LITERATURA:

2.1 Gengivite ulcerativa necrosante

A GUN, anteriormente denominada Gengivite Ulcerativa
Necrosante Aguda (GUNA), caracteriza-se microscopicamente
por um infiltrado superficial de neutréfilos polimorfonucleares
(PMN) e um componente crénico abundante nas areas
mais profundas, constituido principalmente por linfécitos e
plasmacitos (Klollevold, 2007). Clinicamente mostra-se como
leses limitadas envolvendo o tecido gengival, sem perda de
insercao periodontal, apresentando areas marginais ulceradas,
com necrose tanto da regido interproximal (papilas em “punch-
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out”) quanto das faces livres, além da presenca de crateras
teciduais localizadas (Melnick et al., 1988; Porter & Scully, 1994;
Murayama et al, 2000). Normalmente as lesoes ulceradas
estao cobertas por uma pseudomembrana, esta, por sua vez,
constituida de fibrina, tecido necrotico, células inflamatorias,
bactérias mortas e vivas que, se removidas, resultardo em
sangramento e exposicdo de tecido conjuntivo (Fenoll &
Pérez, 2004; Holmstrup & Westergaard, 2007). Presenca de
sangramento espontaneo ou provocado por leves estimulos,
salivacao excessiva, gosto metalico (Murayama et al, 2000),
odor fétido (“Foector ex ore’) (Fenoll & Pérez, 2004), mal estar
e dor intensa sao os sinais e sintomas que geralmente levam o
paciente a procura do tratamento (Rowland, 1999). Episodios
de febre e linfoadenopatia podem ocorrer, sendo esta Ultima
mais frequente nos ganglios linfaticos submandibulares e
menos frequente Nos ganglios cervicais. A imunossupressao
¢ citada como fator de risco primario para o desenvolvimento
da doenca e pode estar diretamente relacionada aos seguintes
fatores: dieta pobre, diminuicao na quantidade de linfocitos T,
estresse psicoldgico, deficiéncia na higiene oral ou tabagismo
(Melnick et al,, 1988; Chapple & Hamburger, 2000; Cobb et al.,
2003; Pedreira et al.,, 2008). Associado a isso, existem indicios
de que a deficiéncia de acido ascorbico pode induzir a uma
maior severidade da doenca (Melnick et al., 1988).

Em um estudo sobre a prevaléncia de doencas
periodontais necrosantes na populacao HIV soropositiva,
baseado em pesquisas publicadas entre os anos de 1990 e
2004, foi constatada prevaléncia de GUN de 4% em média,
sendo 2% na Nigéria, 5% no Lesotho, 1,5% na Africa do Sul,
3% na Namibia e Zambia, 10% no Zaire, 3,5% no México,
1% no Brasil e 24% na Argentina (Ranganathan et al., 20006).

O tratamento da GUN basicamente se divide em fase
inicial — quando o foco principal esta na resolugao do processo
agudo propriamente dito — e fase de manutencao. Na fase
aguda, uma atencao especial deve ser dada ao alivio da
sintomatologia dolorosa e a remocao dos agentes etioldgicos
locais (Glick et al, 2000). Para tanto, a conduta mais sensata é
anestesiar o paciente para aliviar sua dor e realizar movimentos
leves para remocao de calculos superficiais. Raspadores
ultrassénicos podem ser utilizados, desde que seja tolerado
pelo paciente e sob irrigacao abundante (Murayama et al.,
2000). O paciente deve ser orientado a nao ingerir alcool
e evitar alimentos condimentados para diminuir o risco de
recidivas; colutorios a base de alcool também deve ser evitados
devido a ardéncia. Instrucbes sobre higiene oral devem ser
reforgadas por meio da utilizacdo de uma escovacao delicada
com dentifricio pouco abrasivo (Klokkevold, 2007).

Relevantes trabalhos apontam para a necessidade de
remocdo de calculo e tecidos necroticos das areas afetadas
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tanto quanto seja possivel, a fim de que se consiga a
remissdo das lesdes e o restabelecimento da saude dos
tecidos. Associado a isso, a literatura tem dado énfase a
necessidade de uso de antimicrobiano local nessa fase
do tratamento, objetivando reduzir a infeccao/inflamacao
e a progressdo da doeng¢a com risco minimizado para
resisténcia bacteriana (Rahn, 1993). Quando se estabelece
uma terapéutica adequada, episédios de GUN geralmente
duram apenas alguns dias (Rowland, 1999). Na existéncia
de comprometimento sistémico como febre, prostracao
e linfoadenopatia, o uso de antibioticoterapia sistémica
promove efeito positivo, desde que seja feito juntamente com
o debridamento local (Murayama et al., 2000).

Em relagao ao uso de antimicrobianos para tratamento
da GUN, a literatura faz concordancias em torno do uso de
alguns tipos de agentes, porém com instituicées posoldgicas
diversificadas. Tem sido sugerido que, quando instituido um
rigoroso controle de placa, o debridamento local das lesoes
com uso de solucoes a base de iodopovidona (PVPI) a 10%
diariamente, no periodo de acompanhamento inicial do
paciente, parece ser eficiente na remissao do quadro agudo
inicial, até que, cessado o periodo de algesia, obtenham-se
condigdes de instituir a raspagem e o alisamento radicular
(Glick et al., 2000). Em pacientes imunossuprimidos, ou em
casos mais exacerbados da doenca, o uso do metronidazol,
numa dosagem entre 250 a 500 mg a cada oito horas por
sete dias, parece contribuir para reducdo da infeccao e da dor
aguda e promover uma rapida reparacao tecidual (Glick et ar,
2000). A literatura ratifica 0 uso de metronidazol em casos de
GUN, em virtude de o seu espectro de acdo atingir patégenos
anaerobios, especialmente bacterdides e espiroquetas (Shinn,
1962; Gordon et al., 1993).

Nao obstante, relatos de casos clinicos tém enfatizado
que o tratamento local conservador para casos de GUN sem
envolvimento sistémico pode promover bons resultados. De
acordo com essa premissa, terapias baseadas apenas no
debridamento local com sessoes de raspagem e alisamento
radicular, juntamente com um bom controle de placa por meio
de um regime rigoroso de higiene oral, necessitam apenas
de complementacao com antibioticoterapia local, mediante
uso de solucoes a base de clorexidina a 0,12% ou 0,2% até
a remissdo das lesoes, restringindo o uso de antibidticos
sistémicos para casos mais graves com repercussoes na saude
geral do individuo (Rowland, 1999). Considerando que a GUN
pode ser um potencial precursor para doencas ainda mais
destrutivas como a PUN e a EUN, os principios do tratamento
na fase aguda sao semelhantes para essas classes de doencas
—no caso da GUN, devem ser realizadas com total rigor. Em
um estudo sobre tratamento das doencas periodontais em
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individuos portadores de HIV, os autores concluiram que, na
fase de terapia inicial, o debridamento mecanico deve ser
associado airrigacao com solucoes antibidticas de acao local.
No referido trabalho, os autores empregam a iodopovidona
(PVPI), em funcao do seu efeito antisséptico, associado ao
uso de colutdrios a base de clorexidina para controle quimico
da placa. Apenas em casos mais graves, nos quais existia
comprometimento sistémico devido a imunossupressao mais
pronunciada, foi feito uso de antibidticos de acao sistémica
(metronidazol) com cautela, para evitar a exacerbacao de
uma infeccao por Candida albicans. Para prevencao desta
ultima infeccdo, os autores enfatizaram o uso de agentes
antifingicos de acao topica como a nistatina e o clotrimazol
OouU, em €asos mais severos de imunossupressao, O uso
sistémico de fluconazol (Ryder, 2000).

Trabalho subsequente apoiou o uso do antibiético
metronidazol como primeira escolha nos casos de GUN com
envolvimento sistémico. Para esses autores, o protocolo
terapéutico deve se basear em doses de 200 a 400 mg trés
vezes ao dia, por um tempo maximo de trés dias (Chapple &
Hamburger, 2000).

Em uma revisao da literatura acerca das manifestacoes
periodontais em pacientes infectados pelo HIV observou-se
a sugestdao de que o tratamento microbioldgico da GUN
deve ser iniciado ainda na fase aguda, com a utilizacao da
solucao a base de iodopovidona a 10% como solucao de
irrigacao durante o processo de debridamento da placa
bacteriana e restos necréticos. Segundo os pesquisadores,
0 uso desse agente € justificado pela combinagao das suas
propriedades anestésicas e antimicrobianas. Propds-se, ainda
nessa revisao, que a utilizacao deve ser realizada através de
seringas, depositando de 3 a 5 ml da solugao sobre as areas de
necrose. Para manutencao do controle da placa bacteriana, os
autores enfatizaram o uso de solucao a base de digluconato
de clorexidina 0, 12%. Como terapia sistémica, o metronidazol
foi recomendado para o uso concomitante, visando a reducao
de cepas anaerobias, e por um periodo maximo de cinco dias
(Lopez et al., 2003).

Dados obtidos de outro trabalho® mostraram a eficicia do
uso do metronidazol também em GUN associado a pacientes
HIV positivo, cujos autores recomendaram doses de 250 mg a
cada 8 horas por 10 dias. Nesse mesmo trabalho discutiu-se
sobre os bons resultados obtidos com o uso das penicilinas,
sobretudo a associacao amoxicilina/acido clavulanico para
iguais situacoes clinicas; como vantagem dessa combinacao,
0S autores apontaram a acao sobre as bactérias produtoras
de B-lactamases e recomendaram o seguinte esquema
posolégico: dois comprimidos a cada 12 horas na formulacdo
de 1000/62,5 mg. Como tratamento local, recomendaram,
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ainda, o uso de bochechos com solucao de clorexidina 0,12%
a cada 12 horas, para desorganizacao quimica da placa
bacteriana, salientando que irrigacdes com solucao salina
hipertonica local podem trazer beneficios adicionais.

Ainda nesse contexto, o debridamento das lesdes da GUN
deve estar associado ao uso de irrigacao local com solucao
a base de perdxido de hidrogénio (H,0,) a 3%, acreditando-
se nos beneficios trazidos tanto pela limpeza mecanica
proporcionada quanto pela influéncia que a liberacdo
do oxigénio pode exercer sobre as bactérias anaerobias.
Associado a isso, 0s pesquisadores relataram que o uso de
bochechos com solucao a base de clorexidina 0,2% duas vezes
ao dia também pode contribuir para a reducao da formacao
de placa bacteriana, principalmente na fase inicial, em que
a sintomatologia dolorosa impede uma correta realizacao
do controle mecanico da placa. Os autores enfatizaram,
ainda, que o tratamento sistémico deve ser instituido de
forma individualizada — a depender da gravidade dos sinais
e sintomas apresentados pelo paciente — € que o0 uso de
antibioticoterapia sistémica deve estar vinculado apenas aos
casos de maior gravidade. O uso do metronidazol em doses
de 250 mg a cada 8 horas por sete dias foi demonstrado
como terapia de primeira escolha para tais casos. Também
No citado trabalho foi abordado que, em casos mais severos
de imunosupressao, a administragao sistémica de antibioticos
pode favorecer a aparicao de infeccdes oportunistas por
Candida albicans, sendo necessaria, portanto, a administracao
conjunta de antimicotico (Bascones-Martinez & Escribano-
Bermejo, 2005).

2.2 Periodontite ulcerativa necrosante

A PUN ¢€ definida como uma doenca periodontal severa,
de rapida progressao, que cursa com areas de eritema na
gengiva livre e gengiva inserida. Extensas areas de necrose de
tecido mole podem ser evidenciadas, além de severa perda
do periodonto de insercao, muitas vezes sem formacao de
bolsa periodontal (AAR 1992; Klokkevold, 2007). Caracteriza-
Se por um comeco relativamente rapido (entre 2 e 3 meses)
e radiograficamente exibe areas de extensa perda Ossea
(Porter & Scully, 1994; Barr, 1995). Radiograficamente, lesdes
iniciais de PUN demonstram pequena perda de 0sso € pouca
mobilidade associada as unidades dentais acometidas.
Rapidamente tais lesdes podem evoluir para uma exuberante
perda Ossea, associada a grande mobilidade (Winker, 1992;
Porter & Scully, 1994; Barr & Robbins, 1996).

Os agentes etioldgicos relacionados a essa entidade sao
0s mesmos relacionados a GUN, com evidéncias da presenca
de bactérias anaerébias como Fusobacterium nucleatum,
Prevotella intermedia e Porphyromanas gingivalis (Novak,
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1999; Chapple, 2000). Apesar de essenciais, esses agentes
microbioldgicos, per se, nao sao suficientes para causar a
doenca, necessitando de fatores predisponentes individuais
que determinem tanto sua ocorréncia quanto sua severidade
(Guvenc et al., 2009).

Segundo a literatura, em um estudo na populacao HIV
soropositiva, a prevaléncia dessa enfermidade varia de 1 a
23%, sendo encontradas prevaléncias de 15% na Tailandia,
23% na India, 2% na Nigéria e no México, 3,5% na Africa
do Sul, 1% na Zambia, 17% no Zaire, 10% na Argentina e
5% no Brasil (Ranganatha, 2006). As lesdes podem ocorrer
em qualquer regido das arcadas dentais e sao usualmente
localizadas em poucos dentes, embora formas generalizadas
da doenga ja tenham sido diagnosticadas (Klokkevold, 2007).

Particularmente, a diminuicdo de células CD4+ parece
ser relacionada com a incidéncia e a severidade da PUN,
evidenciando uma relacao direta com o estado imunoldgico
do individuo (Glick et al., 1994; Ryder, 2000). Em pacientes
HIV soropositivos, a frequéncia das manifestacoes da doenca
¢ diretamente proporcional a carga viral do individuo e
inversamente proporcional a contagem de células CD4+
(Medeiros et al., 2007), sendo a prevaléncia aumentada
quando a contagem de células CD4+ ¢ inferior a 200/mm?
(Hodgson et al., 2006; Jardim Jr. et al, 2008). Isso reforca a
premissa de que a suscetibilidade a PUN aumenta a medida
que o sistema imune fica mais comprometido (Winkler,
1992). Trabalho subsequente observou que a contagem de
Células CD4+ e a quantidade da carga viral do individuo HIV
soropositivo parecem nao influenciar na perda dentaria, se
comparados a individuos HIV soronegativos com 0s mesmos
fatores de riscos como idade, raca e fumo (Engeland et al.,
2008).

Com relacdo ao tratamento da PUN, ja foi possivel
observar a resolucao espontanea da lesdao necrosante,
deixando como sequelas crateras profundas e indolores de
dificil higienizacao as quais, por sua vez, contribuem para
a ocorréncia de uma periodontite convencional, de modo
que tal achado respalda a necessidade de remogdo da placa
bacteriana e do calculo (Winkler, 1992; Klokkevold, 2007).
Outros trabalhos apontam para o fato de que o controle
da doencga parece estar atrelado a uma efetiva higiene oral
e tratamento periodontal associados ao uso de antibiéticos
sistémicos para combater a microbiota infecciosa (Novak,
1999).

O tratamento inicial da PUN tem por objetivo controlar
a evolucao da enfermidade e a sintomatologia associada ao
quadro agudo (Pérez-Salcedo & Bascones-Martinez, 2008).
Nessa perspectiva, estudos enfatizam que o tratamento da
PUN, em sua fase inicial, deve ser direcionado principalmente
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para o controle da placa bacteriana associada as lesoes.
Debridamentos locais para remocao de restos necroticos
devem ser realizados, respeitando-se a sintomatologia
apresentada pelo paciente, ressaltando-se que a anestesia
local nessa fase pode ser necessaria. O uso da clorexidina na
concentracao de 0,12% ou 0,2% deve ser instituido, devido a
suas propriedades antimicrobianas e a inabilidade do paciente
em controlar a placa bacteriana nessa fase do tratamento.
Nesse mesmo periodo, solucao de iodopovidona deve ser
empregada, tanto para diminui¢ao da contagem bacteriana
local quanto pelo seu efeito bacteriostatico e de alivio da
dor. Conforme os autores supracitados, o metronidazol é o
antibidtico de primeira escolha como terapia antimicrobiana
sistémica (Glick & Holmstrup, 2000; Kokkevold. 2007).
Complementarmente, outros relatos de caso tém preconizado
que o uso desse agente deve ser iniciado com uma dose de
500 mg, seguida de 4 doses diarias de 250 mg, por 5 a 7
dias (Winkler, 1992; Fenol & Pérez, 2004; Klokkevold, 2007).
Para alguns autores, 0o uso do metronidazol no tratamento
inicial da PUN, justificado pela sua acao antianaerobia
(Slots, 2000), favorece a melhoria dos parametros clinicos
periodontais, como os niveis de insercao clinica e profundidade
de sondagem (Gordon, 1993).

Emum estudo envolvendo 700 pacientes HIV soropositivos,
a prevaléncia da PUN foi de 6,3%, ou seja, 44 individuos. Os
autores desse estudo enfatizaram que o tratamento dos
pacientes analisados baseou-se no debridamento local das
lesbes combinado com administracao de 1g de metronidazol,
dividido em quatro doses diarias de 250 mg, por cinco dias, e
uso de bochechos a base de clorexidina 0, 12% nesse mesmo
periodo. Para todos os pacientes, o alivio da dor ocorreu, em
média, apos 36 horas da administracao das medicacoes, e a
resolucao inicial das lesbes foi observada cinco dias apos o
inicio do tratamento (Glick et al, 1994).

Da mesma forma, em uma série de trés casos clinicos
reportando o aparecimento da PUN em individuos HIV
soropositivos, a antibioticoterapia sistémica também se
baseou em doses de 250 mg de metronidazol a cada 6
horas, durante cinco dias, associada a uma terapia inicial com
debridamento local e irrigacoes diarias com solucao salina e
PVPI'a 10% (Barr & Robbins, 1996).

Em um estudo envolvendo 89 individuos HIV soropositivos
diagnosticados com PUN, resultados favoraveis foram obtidos
com o debridamento local das lesdes associado a irrigacao
com solucao de clorexidina a 0,2% a cada 12 horas e com a
utilizacao de metronidazol 500 mg, trés vezes ao dia, por sete
dias. Os pesquisadores do referido estudo ainda salientaram
que o uso do antibidtico deve ser realizado com cautela,
devido ao risco de proporcionar aumento no crescimento de
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espécies de Candida albicans. Em virtude dessa ocorréncia, o
uso de antibioticos de estreito espectro de acao, a exemplo
do metronidazol, parece promover beneficios, visto que nao
atingem a flora bacteriana gram-positiva, reduzindo, portanto,
a possibilidade de ocorréncia de candidiase (Robinson, 1997).

Outro trabalho pontua que, em individuos infectados com
HIV, a resposta ao tratamento convencional de debridamento
local — por meio da remocao de tecidos necroticos e raspagem
e alisamento radicular — ndo € tdo eficaz quando tais terapias
nao estdo associadas a uma antibioticoterapia sistémica.
Os autores ainda sustentam que o0 metronidazol deve ser
a medicacdo de escolha no tratamento, uma vez que sua
eficacia no controle da dor pela sua acao positiva Nno processo
de regressao das lesoes ja esta bem estabelecida (Holmstrup
& Westergaard, 1998).

Evidéncias de alguns estudos sugerem que a PUN pode
ser devidamente controlada quando existe uma completa
cooperacao do paciente, no que se refere ao controle
mecanico do biofilme dental e quando medidas terapéuticas
sao bem adotadas. Dentre essas medidas, o uso de agentes
antimicrobianos sistémicos, como o metronidazol, tem sido
reportado como efetivo no tratamento da PUN e eficaz no
controle de infeccbes por espiroqueta; entretanto, salienta-
se o risco de infeccoes orais por Candida albicans quando
existe uma baixa imunoldgica do individuo, concomitante ao
tratamento com antibidticos (Novak, 1999).

Um caso dlinico de PUN associado a uma imunodeficiéncia
congénita severa foi relatado, sendo que a terapia periodontal
foi baseada nas instrucdes de higiene oral, debridamento
mecanico dos restos necroticos e sessoes de raspagem
e alisamento radicular até remissao do quadro clinico. A
antibioticoterapia utilizada nesse caso foi centrada no
bochecho a cada 12 horas durante uma semana com solucao
de clorexidina a 0,12% e no uso sistémico de amoxicilina
associada ao acido clavulanico (Clavulin®), cujo intuito era
apenas o de evitar infeccdes oportunistas. Os sinais e sintomas
foram avaliados semanalmente ate sua total remissao (Batista
et al,1999).

Em uma revisdo da literatura sobre lesdes orais
relacionadas a infeccao por HIV, a PUN foi considerada
CoOmo um importante marcador de imunossupressao.
Como protocolo de tratamento, 0s autores enfatizaram a
necessidade de controle da placa bacteriana, auxiliada pelo
uso de bochechos diarios com solucao a base de clorexidina
0,12% ou lavagens diarias com solucdo de iodopovidona
a 10%, além de instituicao de uma terapia antimicrobiana
sistémica. Para tanto, a prescricao de antibidticos de espectro
reduzido, como o metronidazol, foi sugerida em dosagens de
500 mg duas vezes ao dia, por um periodo de 7 a 10 dias.
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Como op¢des de tratamento, 0s pesquisadores citaram o uso
de clindamicina ou amoxicilina (Reznuk, 2005).

Ainda no contexto de tratamento da PUN, outro estudo
traz o uso do peroxido de hidrogénio a 3% em lesoes de PUN,
considerando-o um recurso adjuvante de extrema importancia
para as areas de tecido necrético. Os autores salientaram
a necessidade da continuacao do controle quimico da
formacao da placa bacteriana, mediante instituicao do uso
da clorexidina 0,12% ou 0,2% para bochechos (duas vezes ao
dia) na primeira semana do tratamento. No referido estudo,
0 protocolo do uso de metronidazol instituido foi de 250 mg
a cada 8 horas, por sete dias (Pérez-Salcedo & Bascones-
Martinez, 2008).

Recentemente um atipico relato de caso de PUN em
um paciente de doze anos de idade teve notoriedade. O
tratamento antimicrobiano baseou-se no debridamento local
por meio de raspagens supragengivais e de antibioticoterapia,
sendo empregado, neste Ultimo, o metronidazol em trés
doses diarias de 190 mg a cada 8 horas, por um intervalo de
10 dias. Para o controle quimico de placa, foi prescrito nesse
caso o bochecho a cada 12 horas com solugao a 0,12% de
clorexidina, durante duas semanas. A remissao completa do
quadro clinico foi evidenciada quatro semanas apos o inicio
da terapia (Guvenv et al., 2009).

2.3 Estomatite ulcerativa necrosante

Quando o tecido necrdtico caracteristico dos processos
periodontais necrosantes ultrapassa a jun¢ao mucogengival,
a doenca recebe a denominacao de estomatite ulcerativa
necrosante (EUN), também denominada como “cancro oris”
ou “nomd’ em seu estagio mais avancado (Novak, 1999).
Sua ocorréncia esta relacionada ao avanco e complicacoes da
PUN, gerando grandes areas de necrose de tecido mole que
podem se estender mais de 10 mm além da linha da gengiva
marginal (Porter & Scully, 1994; Chapple, 2000). A exposicao
Ossea é evidente, com sequestro de fragmentos algumas
vezes estendendo-se as dreas vestibulares e/ou palatinas
(Winkler, 1992; Ryder, 2000; Klokkevold, 2007). Tal patologia
pode acometer criancas (Chidizonga, 1996; Ryder, 2000)
com pouca saude, pouca higiene oral, ma nutricao crénica
e que vivem em ambientes sem saneamento basico (Novak,
1999; Chidzonga & Mahomva, 2008). Por sua relacao direta
com o comprometimento severo do sistema imune de seus
portadores, 0s pacientes Nnao sobrevivem muito tempo, devido
as condicoes sistémicas e imunoldgicas em que se encontram
(Ryder, 2000; Chidzonga & Mahomva, 2008). Em virtude de
a febre e a anemia serem tao comuns, € preconizada a re-
hidratacao do paciente para o restabelecimento dos eletrolitos
perdidos, além da prescricao de dieta rica em proteinas e
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suplementacao vitaminica (Chidzonga & Mahomva, 2008).
Quando o paciente manifesta condig¢des de receber alguma
intervencao imediata, recomendam-se incisées nas areas
0sseas, para promover sangramento e protecao do tecido
exposto com cimento cirdrgico (Ryder, 2000). O tratamento
com antibioticoterapia é de extrema necessidade, tanto
no ambito local quanto no sistémico (Ranganathan et al.,
2007), isso porque essa enfermidade constitui-se em um
preditor importante de agravamento da saude sistémica dos
individuos.

O paciente com EUN deve ser tratado em quatro fases.
A fase imediata consiste em debridamento mecanico dos
tecidos necréticos com irrigacao de PVPI a 10%, devido
ao iodo ter propriedades anestésicas, e aparentemente
contribui para o controle do sangramento. Em adicao com o
debridamento, deve ser administrado antibidtico sistémico,
sendo o metronidazol (250 mg) o de primeira escolha, o qual
deve ser administrado 4 vezes ao dia, por um periodo de 4
a 5 dias. A segunda fase seria a utilizacao de bochechos
como antimicrobiano local, sendo a clorexidina 0,12% o
agente de primeira escolha, devido ao seu amplo espectro
antimicrobiano, a substantividade e ao baixo potencial
de resisténcia induzida, salientando-se que essa segunda
fase tem inicio ainda na primeira sesséo de tratamento. A
terceira fase consiste Nno acompanhamento do paciente,
que deve retornar 24 horas apos o tratamento imediato para
uma reavaliacao da higiene oral e da nova necessidade de
debridamento dos tecidos necroticos, bem como para realizar
raspagem e alisamento radicular, visando a remocao de placas
e calculos, se a condicao local e a sintomatologia permitirem.
A terapia periodontal de suporte compde a quarta fase do
tratamento, periodo no qual o acompanhamento profissional
mensal do paciente objetiva o controle da doenca e reforcos
nos cuidados da higiene oral (Winkler, 1992).

Foi publicado um relato de caso de EUN, em paciente
portador de AIDS e fazendo uso de terapia antiretroviral para
controle do HIV, com contagens de células CD4+ em torno de
20 células/mm? (Patton et a/., 1998), cujo tratamento baseou-
se em debridamento supragengival, raspagem e alisamento
radicular, sempre com uso adjunto de substancia irrigadora
a base de iodopovidona a 10%, associado a um regime
meticuloso de higiene oral. A antibioticoterapia sistémica
foi implementada mediante uso de doses didrias de 2000
mg de metronidazol, por 7 dias consecutivos. Os autores
preconizaram essa posologia, em funcdo da depressdo
imunoldgica apresentada pelo paciente, sendo entao
necessaria uma severa cobertura antibiética e antiprotozoaria,
principalmente no que diz respeito a cobertura contra
espécies de Bacteroides. Uso diario de bochechos a base de
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clorexidina a 0,12% completou o controle microbioldgico do
caso. Ao final do tratamento, exodontias foram realizadas,
apesar do rigoroso controle de higiene adotado pelo
paciente, associado a multiplas recessdes gengivais em
dentes remanescentes e a auséncia total de recidivas. Ainda
nesse relato, os pesquisadores salientaram que o uso de
trimetoprim/sulfametoxazol como profilaxia para pneumonia
por Pneumocystis carinfi pode ter uma acao positiva no
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controle das doencgas periodontais mais destrutivas, em
virtude de a sua acao incluir os patdgenos periodontais,
incluindo aerdbios gram-positivos e gram-negativos, como
cepas de bactérias anaerobias.

O resumo dos principais agentes antibacterianos, de acao
local e sistémica, discutidos na literatura consultada pode ser
visualizado na figura O1.

Figura 1 |

Antimicrobiano Local/

Esquema posoldgico

QUADRO ESQUEMATICO DOS PRINCIPAIS AGENTES ANTIMICROBIANOS DE AGAO LOCAL E SISTEMICA UTILIZADOS NO
TRATAMENTO DAS DOENCAS PERIODONTAIS NECROSANTES:

Antimicrobiano Sistémico/
Esquema posoldgico

Glick et al. 2000 GUN - lodopovidona 10%
, - lodopovidona 10%
Lopez et gl 2003 GUN - Clorexidina 0,12%
- Clorexidina 0,12%;
Fenoll et al. 2004 GUN 12/12 horas
Basconez-Martinez - Perdxido de hidrogénio 3%
et al 2005 GUN - Clorexidina 0,2%;
: 12/12 horas
- idi (o7
Glick et al 1994 | PUN Clorexidina 0, 12%;
5 dias
- Solucao salina com
Barr et al. 1996 PUN lodopovidona 10%
. - Clorexidina 0,2%;
Robinson et al. 1997 PUN 12/12 horas
: - Clorexidina 0,12%;
Batista Jr. et al. 1999 PUN 12/12 horas
- Clorexidina 0,12%
Rezki /. 2 PUN '
el ela 006 v - lodopovidona 10%
Péres— - Peroxido de Hidrogénio 3%
Sacedo et 4l 2008 PUN -Clorexidina 0,12% ou 0,2%;
’ 12/12 horas; 7 dias
- Clorexidina 0,12%
Guvenc et gl 2009 FUN 12/12 horas; 10 dias
: - Clorexidina 0,12%
Winkler et al. 1992 EUN _PVPI 10%
- Clorexidina 0,12%
Patton et al. 1998 EUN ~PVPI 10%

- Metronidazol 250-500 mg;
8/8 horas; 7 dias

- Metronidazol em caso de
comprometimento sistémico

- Metronidazol 250 mg;
8/8 horas; 10 dias
- Amoxicilina + acido clavulanico
1000 mg + 62,5 mg;
12/12 horas; 10 dias

- Metronidazol 250 mg;
8/8 horas; 7 dias

- Metronidazol 250 mg;
6/6 horas; 5 dias

- Metronidazol 250 mg;
6/6 horas; 5 dias

- Metronidazol 500 mg;
8/8 horas; 7 dias

- Amoxicilina + acido clavulanico
(Clavulin®)
500 mg + 125 mg;
8/8 horas; 5 a 10 dias

- Metronidazol 500 mg;
12/12 horas; 7 a 10 dias

- Metronidazol 250 mg;
8/8 horas; 7 dias

- Metronidazol 190 mg;
8/8 horas; 10 dias

- Metronidazol 250 mg;
6/6 horas; 4 a 5 dias

- Metronidazol 500 mg;
6/6 horas; 7 dias
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DISCUSSAO a cicatrizagao tecidual e o controle das lesoes. Em virtude da

As doencas periodontais necrosantes (DPN) constituem
um grupo de doencas de baixa prevaléncia em todo o
mundo, mas que incluem as formas mais graves de doenca
periodontal. Tal gravidade apresentada por essas entidades
patoldgicas, associadas a morbidade e a perda de funcao, em
casos mais avancados, evidencia a importancia da discussao
em torno dos protocolos de tratamento (Patton et al., 1998;
Murayama et al, 2000; Fenol & Pérez, 2004; Ranganathan,
2000).

Tendo em vista a patogénese das doencas periodontais,
€ necessario reconhecer o papel do biofime dental como
fator etioldgico primario das DPN (Batista et al, 1998; Fenol
& Pérez, 2004; Addy, 2007). Associado a isso, pacientes
que exibem algumas das formas das DPN comumente
apresentam comprometimento sistémico, seja em decorréncia
da propria doencga (linfoadenopatia, febre, prostracao), seja
como um fator predisponente (imunossupressao congénita
ou adquirida, ma-nutricdo) (Ryder, 2000; Chidzonga &
Mahomva, 2008). Assim, o uso de agentes para o controle
microbioldgico, sejam eles de acao local ou sistémica, exerce
um papel importante na terapia das DPN, sendo, de fato,
determinantes de seu prognaostico.

Em relacdo aos tipos de antimicrobianos de acao local,
parece haver um consenso a respeito do uso da solucdo a base
de digluconato de clorexidina como importante agente no
controle da placa bacteriana, sendo atualmente considerado
como padrao ouro do controle quimico do biofime dental
(Ryder, 2000; Bascones- Martinez & Escribano-Bermejo,
2005; Pérez-Salcedo &* Bascones-Martinez, 2008; Guvenc
et al, 2009). Essa substancia atua como um antisséptico
desencrostante, ligando-se a membrana das células
bacterianas, resultando no aumento da permeabilidade com
perda de componente intracelular. Quando em concentracoes
baixas, possui acdo bacteriostatica, adquirindo uma acdo
bactericida em maiores concentragdes. Seu espectro de acdo
abrange micro-organismos gram-negativos, gram-positivos,
anaerobios facultativos, aerébios e leveduras, incluindo
Candida albicans e alguns virus como o Virus da Hepatite B
(HBV) e o HIV (Addy, 2007).

Considerando-se que o desenvolvimento da GUN parece
estar intimamente relacionado ao acimulo de placa bacteriana
associado as condicoes sistémicas (imunossupressao,
diabetes) (Chapple, 2000; Ciancio, 2000 Pedreira, 2008
ou ambientais (tabagismo, estresse) do hospedeiro e que,
quando ndo controlados, podem evoluir para perda de
insercao, ocasionando episddios de PUN e EUN, torna-se
necessario o controle do biofilme dental, a fim de favorecer
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deficiéncia da higiene mecanica no periodo de manifestacoes
das doencas necrosantes, faz-se necessario o uso adjunto de
quimioterapia para controle do biofilme dental, sendo bem
justificado o uso da solucao de clorexidina (Holmstrup &
Werlergaurd, 2007; Bascones-Martinez & Escribano-Bermejo,
2008; Pérez-Salcedo & Bascones-Martinez, 2008).

Nessa mesma perspectiva, na busca pela diminuicao
das contagens microbioldgicas nas lesdes, os estudos fazem
referéncia ao uso local de solucao a base de iodopovidona ou
peroxido de hidrogénio. O iodopovidona destaca-se por ser
um agente quimioterapico de rapida acao bactericida e amplo
espectro de acao contra bactérias gram-positivas e negativas,
esporos, fungos, virus e protozoarios (Winkler, 1992; Patton et
al, 1998; Klokkevold, 2007). Seu mecanismo de acdo envolve
a oxidacdo dos grupamentos aminos, tiol e hidroxilicos de
aminoacidos e nucleotideos. Peroxido de hidrogénio, por sua
vez, atua fracamente na flora anaerdbia, por lenta liberacéo
local de oxigénio, por acao da catalase, além da limpeza
mecanica proporcionada pelo borbulhamento da solugao
(Addy, 2007).

Entretanto, relatos da literatura vém mostrando que o
uso do iodopovidona a 10%, como solugao irrigadora local
Nno processo de debridamento das lesoes, parece apresentar
superioridade e somar beneficios, quando comparado
ao uso do peroxido de hidrogénio a 3%, seja no aspecto
microbiolégico (diminuicao da contagem de micro-organismos
patogénicos) seja sintomatoldgico (analgesia e controle
do sangramento] (Glick & Holmstrup, 2000; Lépez, 2003).
Tais relatos apontam que a solucdo de iodopovidona &
contraindicada apenas em caso de hipersensibilidade a essa
substancia.

Por outra via, parece haver um consenso de que 0s
agentes antimicrobianos de acdo sistémica tém seu uso
justificado quando da ocorréncia de alteracoes na saude
geral do individuo. A acdo local dos periodontopatégenaos,
exacerbada pela imunossupressao, origina a necessidade de
controle da infeccdo, numa tentativa de auxiliar as defesas
do hospedeiro (Winkler, 1992; Guvenc et al., 2009). Contudo,
se a maior prevaléncia das DPN se concentra nos individuos
que apresentam algum tipo de imunossupressao, O Uso
de agentes antimicrobianos de acao sistémica deve ser
instituido com cautela, a fim de minimizar as chances de
desenvolvimento de infeccoes fungicas oportunistas, como a
candidiase. Nesse sentido, o metronidazol tem sido apontado
como 0 agente de primeira escolha no tratamento das DPN,
justificado pela sua acdo estritamente anaerobia. Apesar
disso, parece nao haver consenso a respeito da posologia
empregada para que essa medicacdo tenha uma eficacia
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terapéutica satisfatdria. Os estudos vém mostrando uma
variagado na dosagem de metronidazol empregada, variando
entre 190 mg a 500 mg (Robinson, 1997; Patton et al., 1998;
Glick & Holmstrup, 2000; Reznuk, 2005; Guvenc et al., 2009),
em intervalos de seis (Winkler, 1992; Glick et al, 1994; Barr
& Robbins, 1996; Fenol & Pérez, 2004; Klokkevold, 2007) a
doze horas (Robinson, 1997; Reznuk, 2005), em periodos que
vao de trés (Chapple. 2000) a dez dias (Fenol & Pérez, 2004;
Guvenc et al, 2009).

Devido a inexisténcia, na literatura, de dados que
apontem a eficacia do metronidazol relacionada as diferencas
nas dosagens, a escolha dessa medicacdo parece estar mais
atrelada ao seu espectro de a¢do e sua posologia associada
a severidade da doenca. Por isso, alguns autores sustentam
que, nos casos de GUN, quando ndo ha comprometimento
da saude geral do individuo, a antibioticoterapia sistémica
nao se faz necessaria, constituindo-se, portanto, em um
sobretratamento (Slots, 2000; Lopez, 2003; Bascones-
Martinez & Escribano-Bermejo, 2005; Pérez-Salcedo &
Bascones-Martinez, 2008).

A medida que a doenca avanca e uma maior quantidade
de tecidos ¢ afetada, a probabilidade de uma disseminacao
sistémica de micro-organismos patoldgicos € aumentada,
respaldada pela diminuicdo da capacidade de defesa do
hospedeiro. Assim, casos de PUN sao, na grande maioria,
tratados com o uso de antibidticos sistémicos. Apesar de
agentes do grupo das penicilinas (amoxicilina, clindamicina,

Figura 2 |
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eritromicina), associadas ou nao aocs inibidores da B-lactamase,
terem sido relatados na literatura como eficazes no combate
aos periodontopatdgenos, o metronidazol parece ainda
demonstrar superioridade no controle da flora estritamente
anaerobia (Winkler, 1992; Robinson, 1997; Holmstrup &
Westergaard, 1998, Ciancio, 2000).

Ja que os casos de PUN e EUN sao, em sua maior
prevaléncia, vinculados a infeccoes por HIV, e este € um
dos responsaveis pela queda vertiginosa na contagem de
linfécitos T CD4+/CD8+, a presenca de infeccoes fungicas,
principalmente a causada por Candida albicans, € frequente.
Por conta disso, reforca-se a ideia da administragdo cautelosa
de antibidticos de espectro reduzido, como 0 metronidazol,
para evitar uma superinfeccao por Candida e, até mesmo nos
€asos mais avancados, lancar mao do uso concomitante de
agentes antifungicos (Robinson, 1997; Patton et al, 1998;
Novak, 1999).

A figura 02 ilustra de forma esquematica os principais
sinais e sintomas das entidades patoldgicas estudadas
sugerindo um protocolo de uso de antibioticoterapia local
e sistémica baseado na literatura estudada. Cabe ainda
pontuar que a maioria das abordagens terapéuticas aqui
expostas origina-se de casos clinicos, permitindo-nos concluir
que, na pratica clinica, pode ser racional a associacdo de
metronidazol com a amoxicilina. No entanto, sob o ponto de
vista de ampliacdo do espectro de acdo, tal hipotese requer
investigacdes adicionais sobre as reais indicacoes de uso.

Sinais e Sintomas

* Necrose da margem gengival
€ papila;

* Auséncia de perda de
inser¢ao;

* Sangramento espontaneo;

* Dor, odor fétido.

GUN —
I_

¢ Necrose da margem gengival
€ papila;

* Presenca de perda de
iNnser¢ao;

* Sangramento espontaneo;

e Dor, odor fétido.

— PUN —

DEPLECAO DO SISTEMA
IMUNOLOGICO

* Necrose Tecidual estendendo-
se além da juncdo muco-
gengival;

* Presenca de sequestros
0Sse0s;

* Sangramento espontaneo;

* Dor, odor fétido.

=

EUN —

RESUMO ESQUEMATICO CORRELACIONANDO SINAIS/SINTOMAS E TRATAMENTO.
FONTE: COMPILACAQ DA LITERATURA PESQUISADA

* Uso topico de PVPI 10%

* Bochechos com Clorexidina

* Uso topico de PVPI 10%

* Bochechos com Clorexidina

* Uso topico de PVPI 10%

* Bochechos com Clorexidina

Tratamento Local Tratamento Sistémico

* Presenca de
comprometimento
sistémico: uso de
Metronidazol 250mg a
cada 8 horas por 7 dias.

durante o debridamento;

0,12% a cada 12 horas por 7
dias

Uso do Metronidazol 250
mg a cada 8 horas por 7
dias.

durante o debridamento; o

0,12% a cada 12 horas por 7
dias.

¢ Uso do Metronidazol 250
mg a cada 8 horas por 7
dias;

Em presenca de
candidiase, associar

a0 Uso tépico de
antifungicos.

durante o debridamento;

0,12% acada 12 horas por 7
dias
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CONSIDERACOES FINAIS

A partir da revisao da literatura, foi possivel fazer as
seguintes inferéncias:

1 - Por serem consideradas doencas de pouca prevaléncia,
mas de elevada gravidade, as DPN requerem um tratamento
imediato e de boa efetividade.

2 - O controle microbioldgico das lesoes esta diretamente
relacionado ao sucesso do tratamento.

3 - Em suas formas menos graves, o controle da placa
bacteriana com uso de agentes antimicrobianos de a¢ao local,
como a clorexidina e o iodopovidona, parece promover uma
melhora significativa da sintomatologia, levando até mesmo
a remissdo das lesoes.

4 - Em casos mais graves, com efeitos na saude geral do
individuo, o uso de agentes antimicrobianos de acdo sistémica
parece ser decisivo para o controle da doenga.
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ABSTRACT

Necrotizing periodontal diseases are characterized by fast
tissue destruction, painful symptomatology and probable
loss of function. Gingival injuries characterized by necrotizing
area can develop into loss of attachment that, in turn, can
be extended across the mucogingival junction, winch gravity
correspond to the immunosuppression advancing. The forms
of necrotizing periodontal diseases involve NUG, PUN and
necrotizing ulcerative stomatitis, and the treatment with
agent antimicrobial local and systemic action seems to be
an important for the controlling these diseases. The purpose
of this study is to make a revision of literature about of the
necrotizing periodontal diseases forms, emphasizing the use
of pharmaceutical antimicrobials as therapy adjunctive.

UNITERMS: Necrotizing Periodontal Diseases; Necrotizing
Ulcerative Stomatitis; Agents Antimicrobial Local and Systemic.
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