Modulacao do processo inflamatério
agudo: terapia medicamentosa e laser
nao ablativo — revisao de literatura

Modulation of acute inflammatory process: medical therapy and low level

Resumao

Os traumatismos, os mais diver-
sos, poderao dar origem a proces-
sos inflamatorios exacerbados nas
regioes anatomicas tratadas na
especialidade de cirurgia e trau-
matologia bucomaxilofacial. A
modulagao desse processo ocorre
quando as manifestagées inflama-
torias iniciais superam o beneficio
da regeneracdo tecidual. O obje-
tivo deste trabalho € realizar uma
revisdo sobre a modulacao do
processo inflamatério agudo por
meio de terapia medicamentosa
de rotina e sobre a efetividade do
uso do laser ndao ablativo neste
processo.

Palavras-chave: antiinflamatérios,
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laser — literature review

Introducao

A resposta inflamatéria consis-
te na primeira linha de defesa do
organismo contra os agentes agres-
sores, fazendo parte da imunidade
inata, ndo especifica, na qual as
mesmas reacgdes ocorrem, inde-
pendentemente de sua etiologia. O
objetivo da inflamagédo é eliminar
o agente morbigeno e remover te-
cidos degenerados, preparando a
regido afetada para o reparo (SI-
QUEIRA JUNIOR, 1996).

No processo inflamatério ocor-
rem, em seqiiéncia cronolégica,
lesoes celulares e teciduais, dis-
tarbios circulatoérios, exsudacéo e
fendémenos proliferativos e repa-
radores. A inflamacdo é definida
como o conjunto de todas essas
alteragdes ou fenémenos e é itil a
sua defesa (FARIA, 1988).

A modulacdo do processo in-
flamatério por trauma pode ser
realizada por meio da terapia me-
dicamentosa de rotina. O grupo
de farmacos mais utilizados nes-
ses casos é o dos antiinflamatoé-
rios nédo esteréides (AINEs).
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Atualmente, o laser nao ablati-
vo constitui uma 6tima alternati-
va terapéutica para o manejo das
reacoes inflamatoérias e de reparo
tecidual e tem sido utilizado de
maneira bastante eficaz no poés-
operatorio cirurgico de pacientes.
Seu efeito analgésico, antiinflama-
torio e de biomodulacdo tecidual
garante-lhe grande aplicabilidade
na odontologia.

Para a radiacéo laser produzir
algum efeito sobre o corpo huma-
no, é necessario que seja absorvida
pelo mesmo, ocorrendo uma inte-
racao dessa radiacio com as estru-
turas celulares e moleculares do
organismo (GENOVESE, 2000).

Uma vez absorvida pela célula,
a energia luminosa se convertera
em outro tipo de energia. Quando
sdo utilizados lasers nao ablativos,
os comprimentos de onda baixos
sdo capazes de excitar eletronica-
mente as moléculas, ativando a ca-
deia respiratéria celular; ja, para
os comprimentos de onda mais al-
tos, a excitacdo ocorrera através da
membrana celular. Dessa forma, a
luz laser visivel induz a uma rea-
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cao fotoquimica, ou seja, ha uma
direta ativacdo da sintese de enzi-
mas, e essa luz tem como primeiro
alvo os lisossomos e as mitocon-
drias das células. As organelas
nio absorvem luz infravermelha;
apenas as membranas apresen-
tam resposta a estimulos desse
tipo. As alteragdes no potencial
de membrana causadas pelo laser
infravermelho induzem efeitos do
tipo fotofisico e fotoelétrico, cau-
sando excitacdo de elétrons, vi-
bragéo e rotacédo de moléculas, que
se traduzem, intracelularmente,
no incremento da sintese de ATP
(ALMEIDA-LOPES, 2003).

Dessa forma, o objetivo deste
trabalho é realizar uma reviséo
sobre a modulagdo do processo in-
flamatorio agudo por meio de te-
rapia medicamentosa de rotina e
sobre a efetividade do uso do laser
néo ablativo.

Revisao de literatura

O processo inflamatério pode-
ra seguir dois caminhos distintos,
conforme a natureza da agressio e
as condicoes do hospedeiro. Tém-
se, assim, esquematicamente, as
formas exsudativas, caracteris-
ticas dos processos inflamatérios
agudos, e as formas proliferativas
ou formativas, que caracterizam
os cronicos. Os fenémenos vas-
culares e celulares da inflama-
cdo elucidam seus sinais clinicos
(CUNHA, 1967).

Os traumatismos de diversas
origens poderdo deflagrar proces-
sos inflamatérios exacerbados, en-
tre os quais estdo aqueles causados
pelo ato cirtargico. A ocorréncia de
edema em exodontias traumaéti-
cas e/ou demoradas é freqiiente, e
esta tumefacdo tende a aumentar
de volume até 48 horas pés-opera-
toérias e regredir apés dois a trés
dias (SILVEIRA, 1998).

As reagdes que ocorrem nos teci-
dos oriundas do processo inflamaté-
rio sdo benéficas para o organismo,
pois indicam uma forma de defesa,
capaz de regenerar tecidos lesados.
Entretanto, esse quadro ndo pode
ser exacerbado e deve ser modula-
do. Segundo Sayago, Souza e Curti
Junior (1994) e Katsung (1998), o
processo inflamatério pode se pro-
longar por meio de um mecanismo
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de retroalimentacdo e tornar-se
danoso ao organismo. Desse modo,
a indicacdo do uso de antiinflama-
torios se faz necessaria toda vez que
as manifestaces inflamatoérias su-
perarem o beneficio da regeneracéo
tecidual determinada por ela (TOR-
TAMANO et al., 1997).

Freqiientemente, observa-se
resposta clinica favoravel com a
utilizacdo de antiinflamatérios nos
casos de traumas agudos, lesoes de
tecidos moles pés-traumaticas e dor
com limitacdo funcional (WANN-
MACHER, FERREIRA, 2004). Os
antiinflamatoérios nao esterdides
(AINEs) constituem um grupo he-
terogéneo de compostos agrupados
pela similaridade de acéo e efeitos
adversos. Atuam inibindo a ativi-
dade das enzimas cicloxigenase
(COX-1 e COX-2), que converte o
acido araquidonico em seus produ-
tos finais, ou seja, as prostaglandi-
nas, tromboxanos e prostraciclinas,
que sao os mediadores quimicos da
reacdo inflamatéria (CASTILHO,
REZENDE, PAIXAO, 1998).

Atualmente, buscam-se farma-
cos mais seletivos a COX-2 com o
intuito de diminuir as reagdes ad-
versas provocadas por eles. Segun-
do Rang et al. (2004), os efeitos inde-
sejaveis do uso de AINEs devem-se
principalmente a inibicdo da COX-
1. Os efeitos adversos mais comuns
ocorrem no trato gastrintestinal.
Reagoes de hipersensibilidade, he-
patotoxicidade, fotossensibilidade
e alteracoes hematoldgicas também
poderao ocorrer. Insel (1991) néo in-
dica o uso de AINEs em pacientes
com historia de lesoes gastricas.

Os antiinflamatérios esterdi-
des ou corticosteréides podem al-
terar a estrutura enzimatica e tém
efeitos importantes nos processos
de transporte e permeabilidade
da membrana. A hidrocortisona
e seus correlatos tém-se mostra-
do capazes de influenciar muitos
processos celulares, incluindo a
velocidade da sintese ou a ativida-
de de um grande nimero de enzi-
mas. De modo geral, restringem a
formacao de colageno e a ativida-
de fibroblastica, assim como dimi-
nuem a permeabilidade capilar, a
fagocitose e a deposicédo de fibrina.
Suas atividades sobre os tecidos
mesenquimatosos inibem os pro-
cessos exsudativos e proliferativos,

assim como a infiltracdo leucocita-
ria e a atividade fagocitaria. Esses
medicamentos atuam nos elos ter-
minais dos processos patogénicos,
exercendo acdo quase s6 sintoma-
tica sobre o quadro moérbido, nao
possuindo propriedades curativas
da inflamacédo (FREITAS, 1997).

O uso de metilprednisolona no
pré-operatério parece ser efetivo
método de reducdo de complica-
cOes pds-operatoérias em cirurgias
de terceiros molares (ESEN, TA-
SAR, AKHAN, 1999).

Schultze-Mosgau et al. (1995)
realizaram um estudo no qual o
uso combinado de metilpredniso-
lona e ibuprofeno demonstrou efe-
tiva reducédo do edema e dor poés-
operatéria, quando comparado
ao placebo. Segundo Hargreaves
(1995), este estudo ndo demons-
trou que a associagdo é superior a
acéo individual dos AINEs e dos
corticosterdides ou que a combina-
cao dos farmacos pode aumentar
os efeitos adversos.

Em geral, estudos tém indi-
cado que os AINEs possuem re-
lativamente grande analgesia
e baixa acdo antiinflamatéria se
comparados aos corticosteréides
(TROULLOS et al., 1990).

O laser nao ablativo é utiliza-
do principalmente como auxiliar
no reparo tecidual para aliviar
a dor, controlar a inflamacéo e o
edema e atuar de forma significa-
tiva na velocidade de cura. Apre-
senta propriedades de produzir
efeito biolégico em nivel celular,
promovendo a estimulacio seleti-
va das mitocondrias e provocando
um incremento no metabolismo
celular. Est4 indicado para a apli-
cacdo nas regides traumatizadas,
pois aumenta a atividade fibro-
blastica, auxiliando na recompo-
sicdo tecidual (MELLO, MELLO,
2001). Seu efeito analgésico é cau-
sado pelo aumento de beta-endor-
fina no liquido cefalorraquidiano
e pela atuacdo como fator equili-
brador do potencial de membrana
em repouso, dificultando a trans-
missdo do estimulo doloroso local
(BENDICENTI, 1982).

A aplicacéo do laser nao abla-
tivo, em relacdo as prostraglan-
dinas, pode agir como antiinfla-
matorio, inibindo e bloqueando a
acdo da enzima cicloxigenase so-
bre o acido araquidonico. A acéo
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antiedematosa da energia a laser
néo ablativa manifesta-se por meio
de dois fenémenos importantes: es-
timulo & microcirculacéo e acéo fi-
brinolitica (GENOVESE, 2000).

Honmura et al. (1992) induzi-
ram inflamacéo tecidual em ratos
através de aplicacdo de carrage-
nina e analisaram o efeito antiin-
flamatoério do laser de arseneto de
galio e aluminio (780 nm) e da in-
dometacina, um potente AINE. Os
resultados obtidos mostraram que
o laser ndo ablativo inibiu o au-
mento da permeabilidade vascular
e reduziu o edema pés-operatorio.

Albertini et al. (2004) investi-
garam o efeito do laser ndo abla-
tivo (830 nm) durante o processo
inflamatério agudo. O edema foi
mensurado uma, duas, trés e qua-
tro horas apés a inducéo da infla-
macdo. Como pardmetro de com-
paracdo, foram incluidos no estudo
ratos tratados com diclofenaco s6-
dico e sem a glandula supra-renal.
Resultados semelhantes foram
encontrados entre o grupo tratado
com [aser (2,5 J/cm?) e o grupo tra-
tado com 1 mg/kg de peso do AINE.
Entretanto, quando as doses admi-
nistradas do farmaco foram maio-
res (3 e 10 mg/kg de peso), a laser-
terapia apresentou resultados in-
feriores na reducgéo do edema e no
controle do processo inflamatério
agudo. Os animais sem as supra-
renais ndo desenvolveram respos-
ta satisfatéria a inflamacao apés
a aplicacdo de laser nao ablativo,
sugerindo que o efeito antiinflama-
tério do laser pode estar associado
ao estimulo a liberagao de corticos-
teréides enddgenos.

Os efeitos do laser ndo ablativo
nos eventos celulares que ocorrem
durante a cicatrizacdo de feridas
agudas sdo importantes para o
entendimento dos mecanismos
que agem nesse processo. Esses
estimulam a atividade celular, con-
duzindo a liberacdo de fatores de
crescimento por macroéfagos, proli-
feracdo de queratinécitos, aumen-
to da populacéo e degranulacéo de
mastécitos, angiogénese, e podem
levar a uma aceleracdo do processo
de cicatrizacdo de feridas. Tal ace-
leracdo deve-se, em parte, a redu-
cdo na duracéo da inflamacdo agu-
da, resultando numa entrada mais
rapida no estégio proliferativo de

reparo, quando o tecido de granu-
lagédo é produzido (GUTKNECHT,
EDUARDO, 2003).

Mendez et al. (2004) investiga-
ram o processo de reparo de lesdes
de tecidos moles em ratos media-
dos por laser néo ablativo. A ana-
lise histolégica dos grupos revelou
um efeito biomodulador marcante
do laser ndo ablativo. O reparo
tecidual progrediu como espera-
do em todos os grupos. Todavia, a
inflamacgdo nos animais irradiados
foi mais intensa e ocorreu, sempre,
em estagio mais avancgado do repa-
ro. Aresposta inflamatéria nos gru-
pos tratados com laser nos estagios
iniciais foi severa e mais aguda,
sugerindo uma antecipacdo da fase
inflamatoria e, conseqiientemente,
do reparo tecidual definitivo. O au-
mento da produgdo e organizacéo
das fibras colagenas foi constatado
nos grupos irradiados.

Medrado et al. (2003) realiza-
ram estudo semelhante e confir-
maram o aumento da produgdo de
fibras colagenas e da proliferacéo
de miofibroblastos em lesdes de te-
cidos moles de ratos tratadas com
laser. Entretanto, a analise histolo-
gica revelou diminuicédo do edema e
do nimero de células inflamatorias
nos estagios iniciais do reparo.

Discussao

Os procedimentos que envol-
vem a drea de atuacido da cirurgia
e traumatologia bucomaxilofacial
podem dar origem a processos
inflamatérios no pés-operatorio
cirdrgico dos pacientes. Segundo
Gregori (1996), constitui o pés-
opertério a fase do procedimento
cirurgico na qual se utilizam os
recursos e as medidas que visam
promover a plena recuperacéo cli-
nica do paciente apds os danos pro-
duzidos pelo ato operatério em si,
independentemente do estado ini-
cial em que ele se encontrava.

Segundo Silveira (1998), o éxi-
to da fase pés-operatéria é uma
das metas do ato cirurgico. Toda-
via, isso pode ser impedido, pois
é nesta fase que ocorrem edema
exacerbado, dor e hemorragia,
os quais determinardo uma nova
consulta, perda de tempo para o
paciente e para o profissional, pro-
cura de servicos de urgéncias, gas-
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tos, manifestacdo de desconfianca
por parte do paciente em relacéo
ao profissional e também compro-
metimento da cirurgia efetuada.

A fase inflamatéria é deter-
minante para o reparo do tecido
lesado (FARIA, 1988; SIQUEIRA
JUNIOR, 1996). Em muitos proce-
dimentos cirdrgicos, o uso de far-
macos antiinflamatérios nao esta
indicado. Entretanto, algumas ve-
zes as manifestacoes inflamatoérias
superam o beneficio da regeneracéo
tecidual determinada por ela, pro-
porcionando desconforto ao pacien-
te (TORTAMANO et al., 1997).

A acdo dos -corticosterdides
e dos AINEs é sintomatica, nao
alterando a histéria natural da
doeng¢a. Ambos os farmacos obje-
tivam controlar as manifestacoes
da inflamacéo de forma inespeci-
fica (FREITAS, 1997, WANNMA-
CHER, FERREIRA, 2004).

Quanto a eficacia, os corti-
costerdides suplantam os AINEs,
sendo recomendados em processos
néo responsivos ao uso prévio dos
ultimos ou com intensidade que
requer desde o inicio uma acio
mais decisiva. Geralmente, essa
seqiiéncia se prende aos potenciais
riscos de tratamento com esterdi-
des. Entretanto, o uso suficiente-
mente curto (menos de sete dias)
desses farmacos nédo se associa ao
surgimento de efeitos indeseja-
veis, nem altera a produc¢do hor-
monal endégena (ESEN, TASAR
e AKHAN, 1999). Por outro lado,
o tratamento com AINES pode in-
duzir efeitos adversos sistémicos,
predominantemente, gastrointes-
tinais (INSEL, 1991; WANNMA-
CHER, FERREIRA, 2004).

Troullos et al. (1990) afirmam
que a acdo antiinflamatéria é po-
tencializada com a combinacéo de
ibuprofeno e metilprednisolona.
Para Hargreaves (1995), devem-se
considerar os efeitos adversos que
essa associacdo de farmacos pode
causar e sua eficdacia, quando em-
pregados individualmente.

A terapia de escolha empregada
no poés-operatorio de cirurgias trau-
maticas é a medicamentosa, porém
em muitos casos os pacientes apre-
sentam reacoes de intolerancia a de-
terminados farmacos (WANNMA-
CHER, FERREIRA, 2004; INSEL,
1991). Nesse contexto, a biomodula-
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cdo tecidual proporcionada pelo la-
ser torna-se realidade na odontolo-
gia. A associacdo de medicamentos e
laser nao ablativo pode ser benéfica
durante o pds-operatério cirurgico
dos pacientes odontolégicos.

Bendicenti (1982), Genove-
se (2000) e Mello e Mello (2001)
destacam o emprego do laser nao
ablativo no pés-operatério de pro-
cedimentos cirurgicos, principal-
mente se esses forem traumati-
zantes ou complicados. A reducéo
do edema através do uso do laser
nao ablativo pode ser favorecida
pelo estimulo a microcirculacéo,
que proporcionara melhores con-
dicoes de drenagem do plasma, o
qual forma o edema, e pela acéo
fibrinolitica, que propiciara reso-
lucédo efetiva do isolamento pro-
vocado pela coagulagdo do plasma
(GENOVESE, 2000).

Honmura et al. (1992) consi-
deram importante para o controle
do edema a inibicdo da permea-
bilidade vascular. Segundo Geno-
vese (2000), o efeito antiinflama-
torio do laser nao ablativo ocorre
pela inibicdo e bloqueio da acéo
da enzima cicloxigenase sobre o
acido araquidonico. Albertini et
al. (2004) sugerem que o efeito an-
tiinflamatoério do laser pode estar
associado a liberacédo de corticos-
terdides enddgenos.

Honmura et al. (1992) e Alber-
tini et al. (2004) encontraram resul-
tados semelhantes entre grupos de
animais tratados com laser e com
AINEs. Medrado et al. (2003) en-
contraram reducéo do edema e do
numero de células inflamatoérias
nos estagios iniciais do reparo de
lesdes de tecidos moles de ratos. Es-
ses dados sdo animadores quanto a
modulacio do processo inflamatério
agudo com laser néo ablativo.

Pode-se sugerir que, se asso-
ciado a laserterapia, o emprego de
farmacos antiinflamatérios pode
ser minimizado e, em muitos ca-
s0s, suprimido, diminuindo o risco
de provocarem efeitos indesejaveis
ao paciente.

Gutknecht e Eduardo (2003) e
Mendez et al. (2004) sugerem que
a laserterapia antecipa a fase in-
flamatoria do reparo, tornando-a
mais severa. Dessa forma, ndo é
benéfico para o paciente, conside-
rando o pods-operatério imediato,
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nao o reparo tecidual definitivo,
ser irradiado imediatamente apds
o procedimento cirurgico. A agdo
do laser, especialmente do espec-
tro vermelho, proporciona ativa-
cao vascular, trazendo mais cé-
lulas inflamatérias para a regido
lesada e aumentando o edema.

As reagoes dos tecidos no pro-
cesso inflamatério modulado por
laser ndo ablativo ainda sdo con-
troversas, entretanto ndo ha duavi-
da quanto aos beneficios do laser
como agente biomodulador.

O Centro de Laser da Facul-
dade de Odontologia da PUCRS
segue a indicacdo de iniciar a ir-
radiacdo poés-operatoria de pro-
cedimentos cirurgicos com dano
tecidual acentuado, visando ao
controle do processo inflamatoério,
48 horas apés a cirurgia. Se pre-
ciso, farmacos antiinflamatoérios
poderdo ser administrados nos
primeiros dois dias até o inicio da
laserterapia. O emprego do laser
facilitara a reducdo do edema e
proporcionarda um reparo tecidual
de melhor qualidade.

Geralmente, o emprego de
corticosteréides é realizado no
periodo pré-operatoério, com apli-
cacdo intramuscular, em monodo-
se, concordando com Esen, Tasar
e Akhan (1999). As condigcoes de
cada paciente e o tipo de procedi-
mento deverdo ser especialmente
considerados.

Consideracoes finais

O laser néo ablativo pode ser
utilizado com sucesso no pés-ope-
ratoério de procedimentos cirurgicos
traumaéticos na area da cirurgia e
traumatologia bucomaxilofacial.

A laserterapia proporciona re-
ducio da necessidade de adminis-
tracdo de farmacos antiinflamato-
rios e reparo tecidual precoce com
qualidade clinica e histolégica.

Abstract

Diverse traumatisms may ori-
ginate acute inflammatory pro-
cess in anatomic regions treated
by Oral and Maxillofacial Surgery.
Modulation of this process occurs
when initial inflammatory mani-
festations overcome the benefit
of tissue regeneration. The aim of
this paper is to review the relevant

literature on modulation of acute
inflammatory process and evalu-
ate the effectiveness of low level
laser therapy on this process.

Key words: anti-inflammatory, in-
flammation, laser, low level laser
therapy.
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