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Acima, haste
com LED para
tratamento

no interior da
boca. Ao lado,
placas com
microrganismos
para estudos
sob a luz

uso de LEDs para destruir bac-
térias e fungos nocivos a saide
bucal poderd estar disponivel no
Brasil dentro de pouco tempo.
Um estudo, que envolve uma sé-
rie de instituicoes do pafs, lidera-
do pelo fisico Vanderlei Salvador
Bagnato, professor do Instituto de Fisica de
Sao Carlos da Universidade de Sao Paulo
(IFSC-USP), esté sendo finalizado em par-
ceria com a empresa Gnatus, de Ribeirdo
Preto, produtora de equipamentos médi-
cos e odontolégicos. A equipe de Bagnato
desenvolve desde 2009 estudos para criar e
testar um tratamento de descontaminacio
bucal, usando a técnica chamada de foto-
terapia dindmica (TFD ou PDT, do inglés
photodynamic therapy). O mesmo procedi-
mento jd é experimentalmente usado para
outros fins como em lesdes em partes ex-
ternas do corpo, no tratamento de doencas
como cancer de pele e leishmaniose, além
de queimaduras.

Até o comego do século passado, o ho-
mem tinha poucas armas para se defender
de fungos e bactérias, a ndo ser seu proprio
sistema imunoldgico, que na maioria dos
€asos Nao conseguia sair vitorioso. A situa-
¢do comegou a mudar em 1928, quando
o bacteriologista escocés Alexander Fle-
ming descobriu a penicilina, o primeiro
antibiotico, que passou a ser um medi-
camento a partir de 1941. Parecia que a
humanidade tinha vencido. Engano. As
bactérias se mostraram um inimigo mais
poderoso do que se pensava. A cada novo
antibidtico elas desenvolvem resisténcias.
Hoje existem superbactérias, imunes aos
mais poderosos desses medicamentos.
E é ai que entra a terapia fotodinamica,

que consiste no uso da luz — de lasers ou
diodos emissores de luz, LEDs na sigla
em inglés — para matar microrganismos.
No caso da equipe de Bagnato, os estudos
odontolégicos estao sendo feitos com a
luz emitida por LEDs.

A técnica é relativamente simples. O
primeiro passo é aplicar na regido infec-
tada uma substancia fotossensibilizadora,
normalmente na forma liquida, e deix4-la
agir por alguns minutos. Nesse tempo,
ela é absorvida pelos microrganismos
ou adere 3 membrana externa deles. Em
seguida, ilumina-se o local com uma luz
de uma cor, azul, vermelha, por exemplo,
com precisdo no comprimento de onda
eletromagnética que ela representa, mais
adequada para cada caso, que serve para
excitar as moléculas do fotossensibili-
zador e reagir com o oxigénio presente
naquele meio ou no microrganismo. Nes-
sa reacdo esse elemento perde elétrons
e formam-se radicais livres altamente
reativos. “Estes, por sua vez, oxidam a
regido onde estdo, levando a quebra da
membrana dos microrganismos e, con-
sequentemente, causando a morte de-
les”, explica a dentista Cristina Kurachi,
do IFSC-USP e integrante da equipe de
Bagnato. Também participam pesquisa-
dores da Faculdade de Odontologia da
Universidade Estadual Paulista (Unesp),
de Araraquara, Faculdade de Odonto-
logia da Universidade Federal da Bahia
(UFBA), Universidade Estadual de Ponta
Grossa (UEPG), no Parand, Universidade
Federal de Sdao Carlos (UFSCcar), Facul-
dade de Medicina Veterindria e Zootecnia
da Unesp de Botucatu e Hospital Sirio-
-Libanés, da capital paulista.




Placa para
avaliagdo de
eficiéncia

da terapia
fotodindmica

Para que essa terapia possa ser usa-
da por médicos e dentistas é preciso
definir antes um protocolo seguro,
que determine os pardmetros do tra-
tamento. Assim, é necessario saber qual
substéncia fotossensibilizadora é mais
eficiente contra que microrganismo,
com luz de que cor incidindo por quan-
to tempo. A equipe de Bagnato avangou
no sentido de finalizar o protocolo. Eles
testaram trés fotossensibilizadores. A
porfirina, medicagao fabricada a partir
da mesma substincia que estd presente
no sangue; o azul de metileno; e o sal
de curcuminoide, feito a partir da cur-
cumina extraida do agafrdo. Os estudos
relativos a esse ultimo fotossensibiliza-
dor contaram com a participag¢do da
equipe da professora Ana Claudia Pa-
varina, da Faculdade de Odontologia
da Unesp de Araraquara. Os dois pri-
meiros sao ativados com luz vermelha,
num comprimento de onda de 630 a
660 nandémetros (nm), e o terceiro, pela
iluminacdo azul, com 450 nm.

Segundo Cristina, esses fotossensi-
bilizadores, sendo iluminados pela luz
adequada em tempos variados, foram
testados em microrganismos como as
bactérias Porfiromonas gingivalis, que
causam doencas da gengiva ou perio-
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dontais, Streptococcus mutans e Lacto-
bacillus casei, responsaveis pelas céries,
e Staphylococcus aureus, que ddo origem
as infeccoes hospitalares. “Também
testamos no fungo Candida albicans,
que causa a candidiase protética e po-
de afetar quem usa protese dentdria”,
explica. “Os melhores resultados que
obtivemos foram com a porfirina e o
sal de curcuminoide.” Para ela, entre os
tratamentos o que estd mais avancado é
o das doengas periodontais, cujo proto-
colo clinico ja estd quase definido.
Mas tratamentos e protocolos nao
sd0 os tnicos resultados do projeto. Ele
também rendeu avancos tecnoldgicos.
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Programa de inovagdo tecnoldgica
do Centro de Pesquisa em Optica
e Fotdnica de Sdo Carlos (CePOF)
- n°98/14270-8

MODALIDADE
Centros de Pesquisa, Inovagao
e Difusdo (Cepid)

COORDENADOR
Vanderlei Salvador Bagnato - USP

INVESTIMENTO
RS 300.000,00 para o projeto
LEDs/TFD em odontologia
(FAPESP)

“Desenvolvemos muitos instrumentos
e equipamentos durante as pesquisas’,
diz Bagnato. “Muitos deles irdo para o
mercado.” Os pesquisadores diziam o
que precisavam e a Gnatus, junto com a
universidade, se encarregou de produzir
as ferramentas. Uma delas é um kit para
descontaminacio bucal. Ele é compos-
to de vdrias hastes de metal, cada uma
com um LED na ponta. O que diferen-
cia umas das outras é a posicao desse
emissor de luz, determinada pela regiao
da boca a ser iluminada. Assim, a que
vai ser usada para jogar luz na parte in-
terna da bochecha tem o LED na lateral
da ponta. A que é usada para iluminar a
lingua tem a forma de uma pequena ra-
quete e aquela empregada para acessar
toda a cavidade bucal tem uma ponta
arredondada. A equipe também desen-
volveu um aparelho de ultrassom para
tratamento periodontal, com um LED
acoplado. “Ao mesmo tempo que faz a
raspagem da placa bacteriana do dente,
ele realiza a terapia fotodindmica”, ex-
plica Cristina. Esse equipamento devera
chegar ao mercado em um ano.

Terapia de luz - Apesar de se tratar
de um conceito antigo com mais de 40
anos, as pesquisas com TFD sdo relati-
vamente recentes no mundo, por isso
até agora ndo existe nenhum tratamento
sendo usado de forma rotineira. Todos
sdo experimentais. Mesmo nos paises
desenvolvidos ainda se estd na fase



de estudos e defini¢do de protocolos.
“Os primeiros trabalhos disponiveis
na literatura que estudam os efeitos da
terapia fotodindmica em bactérias orais
datam de 1992 e foram executados pelo
professor Brian Wilson, do Instituto do
Cancer de Ontario, no Canadd”, explica.
“Eles testaram o potencial bactericida
de varios agentes fotossensibilizadores.”
Um ano depois, novos estudos foram
publicados mostrando que a a¢io an-
timicrobiana da terapia fotodindmica
era eficiente contra bactérias causadoras
de céries como Streptococcus mutans,
Lactobacillus caseie Actinomyces viscosus,
presentes em dentina humana.

Esse interesse crescente pela TFD
ndo é por acaso. “Com a previsao do
fim da era dos antibiéticos, causada pe-
la resisténcia ao tratamento desenvol-
vido pelos microrganismos, a terapia
fotodin4dmica para controle microbiano
passa a ter uma importancia imperati-
va”, diz Bagnato. “Além disso, ela pode
oferecer varias vantagens em relacio a
agentes antimicrobianos tradicionais.
Uma delas é que a morte das bactérias
é rapida, diminuindo a necessidade da
manutengdo de altas concentragdes de
substancias quimicas por longos perio-
dos de tempo, como ocorre no uso
de antibidticos e antissépticos. Além
disso, ela preserva o tecido sadio.” Em
segundo lugar, Bagnato cita o fato de a
TFD néo permitir o desenvolvimento
de resisténcia por parte dos microrga-
nismos. “Como a morte das bactérias
ndo estd ligada a mediagao de radi-
cais quimicos, o desenvolvimento de

0 laser era a

fonte de luz mais
empregada na
terapia fotodinamica.
Recentemente,

os LEDs ganharam
espaco por serem
mais baratos

resisténcia seria improvével”, explica.
“Outra vantagem é que, como nem o
fotossensibilizador, nem a luz empre-
gada sdo bactericidas quando utiliza-
dos isoladamente, a morte das bactérias
pode ser controlada restringindo-se a
regido irradiada, evitando a destrui¢ao
da microbiota em outros locais. Além
disso, esta técnica possibilita inimeras
aplicagoes, sem nenhum tipo de efeito
colateral associado, quando do uso de
protocolos adequados.”

Também estd entre as vantagens da
TED o baixo custo do tratamento. Até
ha pouco tempo o laser era a fonte de
luz mais empregada na terapia fotodi-

Aparelho de
ultrassom
com LED
acoplado para
limpeza bucal

namica. Embora eficiente, ele é caro.
“Agora, com o desenvolvimento dos
LEDs, comegaram a surgir estudos
utilizando essa fonte de luz aplicada a
TFD”, conta Bagnato. “Comparando-se
a eficdcia do LED em relagdo ao laser,
constatou-se que os aparelhos emissores
do primeiro tém um custo muito menor,
com resultados similares da resposta
fotodinamica. Assim, com fontes de luz
e fotossensibilizadores baratos, este tipo
de tratamento passa a ser algo econo-
micamente vidvel.” Tanto que a equipe
brasileira ji estd pensando em novos
empregos para a terapia fotodindmica.
Eles ja possuem patentes registradas
de aplicagdes como descontaminag¢io
corporal, tratamento de micoses, sebor-
reia e pneumonia. Nesse ultimo caso, a
iluminacao seria extracorpdrea, de fora
para dentro do corpo, e a substancia
fotossensibilizadora seria inalada pelo
paciente. O tratamento poderia ser
mais rdpido que o tradicional, com
antibiéticos. As pesquisas nao devem
parar por ai. “O campo é ainda novo
e estd em franco crescimento, tendo
espaco para contribui¢des de diversos
grupos’, diz Bagnato.

Para desenvolver o projeto em an-
damento, com duracio prevista de trés
anos, a equipe conta com financiamen-
to de R$ 1,5 milhdo da Financiadora de
Estudos e Projetos (Finep), R$ 1 milhao
da Gnatus, R$ 300 mil do Centro de
Pesquisa em Optica e Fotonica de Sao
Carlos, coordenado por Bagnato, e R$
300 mil do Instituto Nacional de Optica
e Fotonica. Além dos avangos na terapia
fotodindmica do desenvolvimento de
equipamentos, as pesquisas resultaram
até agora em cerca de duas dezenas de
artigos cientificos e cinco patentes. m
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