A
/y EGAS MONIZ

INSTITUTO UNIVERSITARIO EGAS MONIZ

MESTRADO INTEGRADO EM MEDICINA DENTARIA

PROFILAXIA ANTIBIOTICA EM CIRURGIA ORAL - REVISAO
BIBLIOGRAFICA

Trabalho submetido por
Marcia Patricio Costa
para a obten¢do do grau de Mestre em Medicina Dentaria

Setembro de 2020






b
UNIVERSITARIO
EGAS MONIZ

INSTITUTO UNIVERSITARIO EGAS MONIZ

MESTRADO INTEGRADO EM MEDICINA DENTARIA

PROFILAXIA ANTIBIOTICA EM CIRURGIA ORAL — REVISAO
BIBLIOGRAFICA

Trabalho submetido por
Marcia Patricio Costa
para a obten¢do do grau de Mestre em Medicina Dentaria

Trabalho orientado por
Prof. Doutor Paulo Rogério Figueiredo Maia

Setembro de 2020






AGRADECIMENTOS

Ao Professor Doutor Paulo Maia por toda a ajuda e disponibilidade demonstradas ao

longo desta caminhada e pelo animo e tranquilidade sempre transmitidos. Bem-haja.

A minha familia, o “meu nucleo”, pelo apoio incondicional que me deram durante todas
as etapas da minha vida e em particular deste percurso, desde o0 momento em que disse
sim a este projeto de vida. Vocés sabem que sdo a razdo de eu ser o que sou. Obrigada

por existirem.

As “minhas pessoas”, aquelas que estiveram sempre comigo nas diferentes fases deste
percurso. Umas que existem desde sempre e outras que foram surgindo, ao longo destes

cinco longos anos, e ficando na minha vida pessoal.

Ao Daniel Magalhdes Ferreira, que apesar de incluido nos grupos anteriores merece
especial destaque por tudo aquilo que fez por mim, pela partilha diaria e cumplicidade
demonstradas e pela forma como sempre me ajudou a superar as dificuldades do dia-a-

dia. Sem ti ndo teria sido a mesma coisa.

Simplesmente “Muito Obrigada”.












RESUMO

A concretizagdo desta revisdo bibliografica teve por objetivo a andlise das evidéncias
cientificas relativamente a utilizacao de antibioticos na prevencgdo de infegdes e a eficacia

clinica profilatica dos antibioticos, no doente submetido a cirurgia oral.

Para tal, foram pesquisadas publicagdes editadas no periodo dos ultimos dez anos, no

intuito de perceber o que a comunidade cientifica mais atual recomenda.

A descoberta dos antibidticos veio contribuir grandemente para a evolugdo da pratica
clinica da medicina dentaria. Este grupo terapéutico, quando utilizado adequadamente,
como nos casos de cirurgias de terceiros molares, colocacdao de implantes, procedimentos
de regeneragdo Ossea ou cirurgia ortogndtica (defendidos pela maioria dos autores
analisados), contribui para o controle de infegdes orais e sistémicas e, deste modo, para o
sucesso clinico.

Contudo, a sua utilizagdo implica um vasto conjunto de conhecimentos tedricos e técnicos
e depende da propria experiéncia do operador, dado que a sua prescri¢ao ¢ muitas vezes
empirica nesta area.

Conhecer a historia clinica completa do paciente e estabelecer com ele uma relacao
empatica, de modo a que siga fielmente as recomendacdes dadas, regulardo os resultados
alcangados. Todavia, a conduta do médico dentista fica condicionada pela falta de
unanimidade na informagdo disponivel no que concerne a prescricdo profilatica dos
antibioticos, ambito do nosso estudo, quer pelo inconclusivo suporte cientifico, quer pelas
contradi¢des que se encontram nas publicagdes cientificas disponiveis.

Cabe ao médico dentista a busca incessante de conhecimentos e bom senso e aten¢ao na
utilizacdo deste grupo terapéutico em cirurgia oral, numa conduta racional e
fundamentada, e com consciéncia dos procedimentos de risco que executa, pois, 0 seu
uso incorreto pode ter repercussdes graves a nivel pessoal e social, como ¢ o caso do

desenvolvimento de bactérias multirresistentes.

Palavras-chave: antibiotico; profilaxia antibiotica; infecao cirurgica; cirurgia oral.






ABSTRACT

This purpose of this literature review was to analyze the scientific evidence regarding the
use of antibiotics in the prevention of infections and the prophylactic clinical efficacy of

antibiotics in the patient undergoing oral surgery.

To this end, articles published over the last ten years have been researched, in order to

understand what is being recommended by the scientific community nowadays.

The discovery of antibiotics has greatly contributed to the evolution of the clinical
practice of dentistry. This therapeutic group, when properly used, such as in cases of third
molar surgeries, implant placement, bone regeneration procedures or orthognathic
surgery (defended by most of the analyzed authors), contributes to the control of oral and
systemic infections and, thus, to clinical success.

However, its use implies a wide range of theoretical and technical knowledge and depends
on the operator's own experience, given that its prescription is often empirical in this area.
Knowing the complete clinical history of the patient and establishing an emphatic
relationship with him, so that he faithfully follows the recommendations given, will
regulate the results achieved. However, the dentist's conduct is conditioned by the lack of
unanimity in the information available regarding the prophylactic prescription of
antibiotics, scope of our study, either by the inconclusive scientific support and the
contradictions found in the available scientific publications.

It is up to the dentist the incessant search for knowledge and common sense and attention
in the use of this therapeutic group in oral surgery, in a rational and well-founded conduct,
and with awareness of the risk procedures he performs, because its incorrect use can have
serious repercussions at personal and social levels, such as the development of multi-

resistant bacteria.

Key-words: antibiotic; antibiotic prophylaxis; surgical infection; oral surgery.
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Introdugdo

I. INTRODUCAO

A cavidade oral ¢ um meio onde é conhecida a presencga de uma multiplicidade de estirpes
bacterianas, que coexistem numa homeostasia carateristica e favoravel ao bom

funcionamento do organismo humano (Wallace, 1979).

Este processo de mutua adaptacao ¢ altamente especifico e acarreta beneficios para ambas
as partes envolvidas. Culmina em diferengas significativas entre as pessoas, uma vez ser
resultado das variagdes a que cada pessoa esta sujeita, sobretudo ao nivel do estilo de
vida, da saude geral e da genética do hospedeiro e os diferentes constituintes do
microbioma oral tomam propor¢des diferentes como fruto de interagdes bacterianas e por
fatores associados a vida moderna, nomeadamente pelos hébitos de dieta geral, consumos
de acucar em particular, tabagismo, higiene oral, e até pelo uso de antibioticos (Kilian,

2018).

Sabe-se ainda que o microbioma especifico da cavidade oral, estd intimamente
relacionado quer com a condi¢do de satde, quer de doenga oral (Krishnan et al., 2017),
pelo que o estudo mais dirigido ao microbioma dos fluidos e 6rgdos como a cavidade

oral, saliva e fluido crevicular, tem assumido preponderancia (Patini, 2020).

As técnicas moleculares usadas atualmente na identificagdo das espécies bacterianas,
ajudam também a definir qual o papel de determinadas espécies especificas, quer na saude
oral, quer em situagdes de doenca oral e sistémica, apesar de ndo identificarem
obrigatoriamente os agentes etiologicos, sendo muitas vezes denominados de

biomarcadores potenciais de doenca (Krishnan et al., 2017).

No entanto, perante determinados agentes externos, como agressdes, tratamentos ou
doengas, pode ocorrer uma rotura nesse equilibrio desencadeando um processo infecioso
(Wallace, 1979), que pode ser intra ou mesmo extra oral (pela entrada de bactérias em
circulagdo), ou situagdes de doenga como caries, doenca periodontal ou candidiase por

exemplo (Kilian, 2018).
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Deste modo, a disbiose do microbioma oral tem entao sido associada a variadas doencas
sistémicas (Patini, 2020), pelo que ¢ de extrema importancia que o médico dentista
domine os conhecimentos relativos ao nicho que constitui o microbioma oral e suas
carateristicas, a fim de estabelecer o mais precocemente possivel o diagndstico adequado

e o respetivo tratamento, antecipando-se a possiveis complicagdes (Lazarte et al., 2019).

Em medicina dentaria normalmente as infe¢des sdo combatidas quer por eliminagdo
direta do agente patogénico causador, quer pela utilizagdo de antibioticos (Pedrosa et al.,

2016).

Os Antibidticos sdo substancias produzidas sinteticamente ou pelos proprios
microrganismos € que tém a capacidade de impedir o crescimento das bactérias
patogénicas ou mesmo de destrui-las. A sua prescricdo ¢ utilizada no tratamento de
infe¢des odontogénicas e nao-odontogénicas, assim como na prevencao de complicagdes

locais e sistémicas perante determinados procedimentos dentérios (Pedrosa et al., 2016).

Assim, desempenham um papel significativo em situagdes que constituam um risco para
o desenvolvimento de infecdes, como pacientes com risco de endocardite bacteriana (EB)

ou pacientes imunocomprometidos e/ou com doengas sistémicas (Aravena et al., 2019).

Se no primeiro exemplo existem ja normas especificas, bem fundamentadas e divulgadas,
no caso de pacientes imunocomprometidos o mesmo ndo acontece. A controvérsia ¢ ainda
maior se falarmos na utilizagdo de profilaxia em pacientes saudaveis (Aravena et al.,

2019).

A profilaxia antibiotica refere-se exatamente a administrag@o prévia de um antibidtico em
pacientes que vao ser submetidos a determinados procedimentos dentarios, mas que nao

apresentam ainda sinais e/ou sintomas de infecdo estabelecida (Pedrosa et al., 2016).

A utilizagdo de antibidticos do ponto de vista profilatico aspira uma redugdo da
contaminagdo da area cirurgica pelas estirpes bacterianas nela presentes, o que ¢
conseguido através da manutengdo de niveis especificos de medicamento nos tecidos por
um periodo estritamente necessario, isto €, antes, durante e pelo menor tempo possivel

apos o procedimento (Blatt & Al-Nawas, 2019).
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Apesar desta premente necessidade de prevenir infegdes, o uso de antibidticos ndo deve
ser indiscriminado e sim limitado aos casos em que seja fundamentado, dada a toxicidade

e o aumento da resisténcia microbiana a que temos vindo a assistir (Pedrosa et al., 2016).

Essa resisténcia ao antibiotico advém de adaptacdes genéticas que as bactérias sofrem,
como resposta a toma de antibidticos, e constitui a maior adaptagdo diretamente
observavel nas bactérias orais. De um modo geral, ocorre devido a acumulagdo de
mutacoes ao longo do tempo e pode ter tanto repercussdes ao nivel dos resultados dos
tratamentos das infegdes orais, como também ao nivel das infe¢des sistémicas (Kilian,

2018).

Por outro lado, também o papel do médico dentista ndo deve ser o de tentar eliminar o
microbioma oral com a utilizacdo de antibidticos por exemplo, ¢ sim o de tentar
implementar estratégias promotoras do restabelecimento da homeostasia, perdida devido

ao estilo de vida moderno, entre este e o seu hospedeiro (Kilian, 2018).

Assim, com a realizag@o desta revisdo bibliografica pretende-se:

- Analisar as evidéncias cientificas relativamente a utilizacao de antibidticos na prevencao
de infe¢des e complicagdes trans e pds-operatorias, no doente submetido a cirurgia oral;
- Analisar a eficécia clinica profilatica dos antibidticos, no doente submetido a cirurgia

oral.

Com o objetivo de dar resposta a estes objetivos, foi realizada uma revisao bibliografica
a partir de pesquisas em plataformas de literatura cientifica como Pub-Med, Medline,
Cochrane e Scielo, de forma a sustentar cientificamente esta pesquisa. Foram pesquisados
documentos, em Portugués e Inglés, em publicacdes editadas no periodo dos tltimos dez
anos € com recurso a palavras-chave como:  antibiotico/antibiotic;
antibioterapia/antibiotic therapy, profilaxia/prophylaxis, infe¢do/infection, cirurgia-
oral/oral surgery, complicagcdes cirlirgicas/surgical complications e medicina

dentaria/dentistry.
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I1. DESENVOLVIMENTO

1. MICROBIOMA DA CAVIDADE ORAL

A cavidade oral ¢ um potencial nicho para ocorréncia de colonizagdo bacteriana. Desde
2016 que ¢ conhecida a possibilidade de coabitarem mais de 700 espécies na cavidade
oral (incluindo bactérias, fungos e virus), sendo mais de 30% destas desconhecidas.
Autores consideram inclusive a possibilidade de existirem mais de 300 espécies em

individuos saudaveis (Patini, 2020).

Os procedimentos usados na identificagdo das espécies presentes na cavidade oral t€ém
sofrido evolucdo, sendo que atualmente sdo utilizadas, de entre outras, as tecnologias
moleculares de analise do DNA, pela sequenciacdo do gene 16S rDNA (evitando por
exemplo a necessidade de fazer culturas, a qual limitava algumas identificagdes)

(Krishnan et al., 2017).

A microbiota humana ¢ caraterizada por alguns autores como uma rede complexa e
coordenada que reside em toda a superficie da mucosa da pele, cavidade oral, trato
gastrointestinal, respiratdrio e sistema reprodutivo (Xiao et al., 2020) e diz respeito ao
conjunto de microrganismos presentes num determinado meio ambiente (Patini, 2020).
Este conceito foi definido pela primeira vez por Lederberg e McCray, (2001) citado por
Marchesi & Ravel, (2015), que também salientou a importancia da presenca dos

microrganismos no corpo humano, quer em situacdes de saude, quer de doenga.

O microbioma, por sua vez, ¢ considerado por Marchesi & Ravel, (2015), como todo o
habitat, isto €, os microrganismos (incluindo bactérias, arquéias, eucariotas € virus), os
seus genomas/genes e as condicdes ambientais envolventes. No entanto, os autores
referem a defini¢do deste conceito como varidvel, dado que para uns se limita apenas ao
conjunto de genes/genomas dos elementos de uma microbiota, enquanto para outros
assume a defini¢ao de metagenoma em que a sua combinagdo com o meio ambiente € que

constitui 0 microbioma.
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Perante a convergéncia das definigdes destes conceitos € o uso indiscriminado de ambos
como sinénimos na literatura, neste estudo optdmos pela utilizagdo da designagdo de
microbioma, enquanto referéncia ao conjunto de microrganismos constituintes da flora

oral, de forma a simplificar e uniformizar a linguagem.

A relagdo existente entre o microbioma e o corpo humano, com milhares de anos de
existéncia e coevolucdo, ¢ caraterizada por uma mutua adaptagdo e uma integracio
funcional, pelo que d& origem a um superorganismo e concede beneficios a ambas as

partes envolvidas (Kilian, 2018).

Existe uma grande variedade de ambientes na boca (dentes duros, superficies epiteliais,
mucosa, etc.), que estdo também eles expostos a fluidos diferentes (saliva, crevicular),
pelo que também as comunidades bacterianas que habitam nessas diferentes superficies

diferem entre si (Liu et al., 2020).

Os autores consideram uma mudanga constante do microbioma oral ao longo da vida,
passando pela aquisicdo de bactérias com o nascimento, até a colonizagdo nos idosos

(Krishnan et al., 2017).

Tradicionalmente a colonizacdo microbiana oral era considerada apds o nascimento.
Contudo, estudos mais recentes estimam que isso ocorra mesmo antes deste momento,
uma vez que foram isolados microrganismos orais como Streptococcus, fusobacterium,
Neisseria, Prevotella e Porphyromonas, quer no liquido amnidtico, quer na placenta, o

que foi indicativo da sua existéncia mesmo antes do parto (Xiao et al., 2020).

Espécies de Streptococcus, nomeadamente S. salivarius, mitis e sanguinis (além de
lactobacilos e bifidobactérias) sdo geralmente os primeiros a colonizar a cavidade oral e,
a partir do metabolismo destes e da estimulacdo que sofrem pelos componentes do leite
materno (Kilian, 2018), hd uma mudanca nas condi¢des ambientais locais (potencial
redox local, ph, disponibilidade de nutrientes, coagregacdo e até de competi¢do direta
pelos nutrientes), possibilitando a posterior colonizagdo do local por espécies mais
exigentes. Surgem assim espécies como Prevotella melaninogenica, Fusobacterium
nucleatum, Veillonella, Neisseria, € Prevotella ndo pigmentada, que assumem a

dominancia. Com a erup¢do dentaria, aumenta a presenga de Leptotrichia,

14
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Campylobacter, Prevotella denticola, Fusobacterium e Selemonas (Krishnan et al.,

2017).

Relativamente aos géneros mais comumente encontrados na estrutura do microbioma oral
temos, de um modo geral, Streptococcus, Neisseria, Haemophilus, Prevotella e
Fusobacterium, os quais dominam os trés ambientes analisados (dorso da lingua, fluido

crevicular e saliva) (Liu et al., 2020).

Apesar de alguma especificidade, deteta-se uma consideravel sobreposi¢do de espécies
em todas as localizagdes da cavidade oral, como os Streptococcus, Gemella,

Granulicatella, Neisseria e Prevotella (Krishnan et al., 2017).

Num estudo de Krishnan et al., (2017), cerca de 400 a 500 espécies foram detetadas
apenas no fluido crevicular (por ex. Treponemas), estando os restantes distribuidos pelos
variados habitats orais como a lingua (Rothia e Streptococcus salivarius), a superficie
dentaria e palato duro (Simonsiella), a mucosa oral, amigdalas e/ou vestibulo.
Especificamente no que diz respeito a saliva, esta apresenta na sua composi¢do uma

combinagdo de espécies provenientes de todos os restantes locais.

Neste sentido, existem bactérias abundantes em numero e tipos, que requerem
especificidades dos locais do hospedeiro de modo a ocorrer a colonizagdo (condicionada
pela ligacdo do recetor adesina, uma vez que as adesinas das células bacterianas se ligam
a recetores nas células epiteliais, ou a outras bactérias transportadoras e proteinas de
ligacdo a matriz extracelular), assim como rela¢des especificas com situacdes de saude
e/ou doenga. Além disso, as bactérias orais assumem ainda um importante papel como
biomarcadores para doengas sistémicas, podendo o perfil bacteriano inclusive funcionar
como meio de avalia¢do do risco de doenga, como por exemplo no cancro do pancreas,
diabetes mellitus tipo II, doenga de chron pediatrica, de entre outras (Krishnan et al.,

2017).

A presenca de determinados conjuntos bacterianos assume assim importidncia na
avaliacdo do risco de determinada doenca, permitindo muitas vezes a institui¢ao de um

tratamento o mais precocemente possivel, muitas vezes em fases ainda pré sintomaticas.

15
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Por outro lado, a avaliagdo destes perfis bacterianos, pode ser também util por exemplo
na monitorizagdo dos efeitos de um determinado tratamento, pela identificagdo, ou ndo,
de um perfil bacteriano “mais saudavel” comparativamente ao inicio do tratamento

(Krishnan et al., 2017).

A vida humana ¢ assim considerada como dependente dessa comunidade diversificada
que ¢ o microbioma e com o qual vive em simbiose, ou seja, em homeostasia. Desta
interacdo advém uma evolugdo conjunta e a modulagdo de aspetos fisiologicos,

metabolicos, da imunidade e da fun¢do neurolédgica do hospedeiro (Xiao et al., 2020).

Sendo que o microbioma coexiste com o ser humano como um ecossistema, desempenha
um importante papel na condi¢do de saude/doenca deste e reflete o seu estado (Liu et al.,
2020), uma vez que existem bactérias colonizadoras da cavidade oral que sdo
especificamente associadas a saude oral e outras a doenga (como no caso das caries, da

doenga periodontal, das lesdes endodonticas, halitose) (Krishnan et al., 2017).

Quando em equilibrio, esta relacdo entre microbioma e hospedeiro proporciona
beneficios para ambos. Ja uma sirtuacdo de desequilibrio, também designada por

disbiose, estd associada a presenca de varias doencas orais e sistémicas (Kilian, 2018).

A disbiose, ou falha na homeostasia, pode assim motivar situagdes de doenca como:
caries, doenga periodontal, candidiases e, mediante a quantidade de bactérias existentes,

pode mesmo repercutir-se a nivel extraoral (Kilian, 2018).

Além dos beneficios que esta relagdo confere a ambas as partes envolvidas, este processo
evolutivo d4 também origem a uma diversificacdo do microbioma, o qual consegue assim
englobar um espectro largo de carateristicas como: acidogénicas, aciduricas, anti-

inflamatorias (Kilian, 2018).

Por outro lado, fatores do hospedeiro como a imunidade, a genética e a anatomia de
determinado local do corpo, podem influenciar a composi¢ao e estabilidade deste
microbioma. Mudangas no metabolismo do hospedeiro ou nas suas atividades diarias,
também tém impacto modulador no microbioma, provocando uma alteracdo na sua

composicao (Liu et al., 2020).
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A propor¢ao dos constituintes do microbioma ¢ afetada por multiplos fatores. Grande
parte destes atribuem-se as particularidades da vida moderna, isto €, a dieta, o consumo
de agticar, os habitos de higiene oral, o tabaco, o uso de antimicrobianos e as proprias

vacinas (Kilian, 2018).

No caso especifico dos antibidticos, reportando ao interesse mais especifico do nosso
estudo, o seu uso em larga escala tem efeito na composi¢do e comportamento do
microbioma humano. Por vezes esse efeito ¢ imprevisivel, contudo existem situagdes em
que se comprovou (através da analise do DNA), uma diminui¢ao rapida e acentuada da
diversidade de componentes do microbioma intestinal, assim como uma alteracao na sua
composicao e até casos de resisténcia das bactérias intestinais apos tratamento. No que
diz respeito ao microbioma salivar (como revelado pela andlise do gene 16S rRNA), este
demonstrou-se mais rico. Contudo, o autor frisa a necessidade de mais estudos que o

fundamentem (Kilian, 2018).

Ainda relativamente as alteracdes motivadas pela utilizagdo de antibidticos, elas sdo
variaveis. Contudo, sabe-se que podem ocorrer logo trés a quatro dias apds inicio da
institui¢do da terapéutica e que tendem a retornar a situagao inicial cerca de uma semana
apos o terminar da terap€utica. Quanto a esse retorno, € muitas vezes incompleto (Kilian,

2018).

Apesar da satde da cavidade oral ser considerada hd muito como secundaria quando
comparada com as patologias sistémicas (dado o decurso destas poder ser potencialmente
fatal), o interesse da comunidade cientifica em relacdo a primeira tem crescido
substancialmente nos ultimos anos, dada a sua correlagdo com a patogénese de alguns
distarbios sistémicos, nomeadamente: doencas do sistema nervoso central,

gastrointestinais, autoimunes e oncologicas (Patini, 2020).

No entanto, Xiao et al, (2020), considera dificil o estabelecimento causal entre a
comunidade microbiana oral e as doencas sistémicas, dado o reduzido nimero de estudos,
0 que ndo o permite concluir se a mudanga nesta comunidade bacteriana € um preditor de

doengas futuras ou, antes, um resultado das mesmas. Krishnan et al., (2017), partilha da
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mesma opinido, considerando que ainda esta pouco fundamentada a relagdo causal entre

0 microbioma oral e os distOrbios sistémicos.

De um modo geral, as infegdes bacterianas orais sdo infecdes causadas por varias espécies
de bactérias, ao contrario da maioria das doencas humanas, e caraterizam-se por surgirem
num contexto de circunstancias particulares e condi¢des propicias, como por exemplo
alteracdes ao nivel da dieta, da imunidade do hospedeiro, a coexisténcia de outras
complicagdes sistémicas, deficiente higiene oral, estilo de vida, de entre outras. Sao, deste

modo, classificadas como infe¢des oportunistas (Krishnan et al., 2017).

Liu et al. (2020) ao estudarem os efeitos do envelhecimento na composi¢do do
microbioma oral em individuos com periodonto saudavel, verificaram entao que a flora
microbiana muda constantemente na cavidade oral, sobretudo em algumas etapas da vida
como a infantil e que Actinomycetes spp. (especialmente 4. Naeslundii e A. oris) estavam

bastante aumentados no biofilme supragengival, em pessoas com mais de 60 anos.

Estabeleceram, deste modo, uma correlagao entre a idade e a incidéncia de doencas orais,
aumentando esta significativamente com o avanco da idade. Os mesmos estabelecem
ainda uma possivel relagdo entre as doencas orais € o microbioma oral, na medida que a
flora vai sofrendo alteragdes com a idade, alteragdes essas que podem estar na origem de

doengas (Liu et al., 2020).

Num estudo de Liu et al. (2020), onde analisaram a variacdo da comunidade bacteriana
entre locais distintos da cavidade oral (a que atribuiram designacdo de diversidade
bacteriana alfa) e entre cinco faixas etarias diferentes (diversidade bacteriana beta),
concluiram que a diversidade bacteriana alfa tende a diminuir com a idade, ou seja, as
espécies que existem nos diferentes locais estudados tornam-se mais semelhantes,
enquanto a diversidade beta aumenta, isto ¢, hd um aumento de variedade de espécies em
cada local, em resposta ao envelhecimento. Assim, a partir da analise do fluido crevicular,
do dorso da lingua e da saliva de populagdes saudaveis e da comparagdo entre as varias
faixas etarias, verificaram que embora o perfil bacteriano seja diferente entre eles, a
resposta ao envelhecimento ¢ consonante, havendo uma alteragdo significativa da

diversidade bacteriana com a idade.

18



Desenvolvimento

A incidéncia de doengas orais, € entdo associada as alteracdes verificadas no microbioma
oral. Por exemplo, bactérias como Porphyromonas gingivalis, Tannerella forsythia e
Treponema, as quais constituem o complexo vermelho, aumentam com a idade, o que
podera estar na origem da maior propensdo dos idosos para doengas orais (Liu et al.,

2020).

Assim, assiste-se a um aumento de Eubacterium sulci, Stomatobaculum longum,
Alloprevotella  rava,  Porphyromonas  endodontalis,  Abiotrophia  defectiva,
Porphyromonas gingivalis, Parvimonas micra, € Dialister pneumosintes com a idade, no
fluido crevicular; de Dialister pneumosintes, Tannerella forsythia, Slackia exigua e
Treponema medium na saliva e de apenas Alloprevotella rava no dorso da lingua.
Enquanto espécies como Streptococcus, Haemophilus, Neisseria, Prevotella ¢

Fusobacterium, dominam nos trés locais mesmo com o aumento da idade (Liu et al.,

2020).

O conhecimento destas mudangas assume um importante papel quer no diagnostico quer

no prognoéstico da doencga oral (Krishnan et al., 2017).

Independentemente disso, o objetivo do médico dentista ndo deve ser nunca o de tentar
eliminar o microbioma oral, mas sim, tentar desenvolver meios para restabelecer a
coexisténcia harmoniosa deste com o organismo. Para isso, ¢ detentor de estratégias como
a motivacdo para a higiene oral, o uso de fliior, a redu¢do do consumo de acucar,
estimulagdo das defesas imunitarias do hospedeiro, interrup¢ao dos hébitos tabagicos e/ou
o controlo da diabetes mellitus, os quais tém um papel direto no estilo de vida moderno,
o principal fator desencadeador da rutura da homeostase para o autor. Outro método ao
seu dispor ¢ favorecer o crescimento seletivo das bactérias benéficas e moderar o
crescimento e metabolismo do biofilme, com vista a minimizar a probabilidade de

disbiose (Kilian, 2018).
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2. INFECAO EM CIRURGIA ORAL

2.1 — Conceito, Etiologia e Etiopatogenia

E sabido que o microbioma que habitualmente coabita e interage com o hospedeiro em
equilibrio e simbiose, como abordado no capitulo anterior, frente a uma situacao de
desequilibrio ou inclusdo de um organismo externo desenvolve um quadro de infegao.
Além da sua biodiversidade, ¢ condicionante do aparecimento de processo infecioso a
presenca de fatores predisponentes como o biofilme ou a necrose do tecido pulpar

(Brigantini et al., 2016).

Em contexto de cirurgia oral, o procedimento cirurgico por si s6 constitui o organismo
externo que pode despoletar os quadros infeciosos. A infe¢do cirargica local ¢ definida
como qualquer estado infecioso que surja no periodo dos 30 dias seguintes ao
procedimento ou que ocorra, no caso de cirurgias do foro da implantologia, no ano
seguinte a colocagao do mesmo, desde que a associagdo com o procedimento possa ter

lugar (Blatt & Al-Nawas, 2019).

Como foi referido, a cavidade oral constitui um complexo de microambientes anatomicos
que, como tal, é propicio a integrar um ecossistema bacteriano. Assim, a coexisténcia de
mucosa, sulcos gengivais, bolsas periodontais e superficies dentarias conduzem a que,

em contexto de infe¢do, a mesma seja polimicrobiana (Taub et al., 2017).

Os estudos relativos a esse ecossistema identificam perfis bacterianos diferentes em

contexto de infe¢do (Taub et al., 2017).

Por exemplo, Krishnan et al., (2017), no caso especifico das infe¢des odontogénicas, e
tendo em conta que geralmente tém origem no interior de um dente ou nas zonas
circundantes deste identificaram, através da técnica de sequenciagdo do gene 16S rRNA,
varias espécies predominantes na sua etiologia, tais como: Fusobacterium spp; P. micra;
Porphyromonas endodontalis e Prevotella oris. Mais recentemente associaram outras
como Dialister pneumosintes; D. invisus e Eubacterium brachy, assim como varios

filotipos. Por outro lado, ndo detetaram espécies de Streptococcus.
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Ja Taub et al., (2017), assumem as diferengas entre os achados de cada autor, mas
salientam conclusdes comuns, nomeadamente: que a populacdo bacteriana ¢
polimicrobiana, que os agentes patogénicos sdo interdependentes, com uma relagdo de
comensalismo e que predominam os anaerdbios. Mas mais ainda, no seu estudo
identificam, de entre estes anaerdbios, os estreptococos como 0s mais comumente
isolados, onde os cocos Gram + (G+) e os bacilos Gram - (G-) tendem a predominar e

refere que sdo muito poucos os estudos que identificam aerébios como predominantes.

De um modo muito sucinto, Crader & Varacallo, (2020), resumem os microrganismos
mais comumente implicados nas infegdes cirirgicas orais, aos Streptococcus aerobicos,

Staphylococcus aureus, Staphylococcus epidermidis e Coccus anaerobios.

No caso especifico da infecdes de origem endodontica e periodontal, predominam
microrganismos aerdbios, anaerdbios facultativos e anaerdbios restritos, justificando

ainda mais a complexidade da dinamica das infe¢des (Brigantini et al., 2016).

Diversas causas sdo apontadas como estando na origem das discrepancias entre as
espécies identificadas de autor para autor, como: a existéncia de diferencas nas
populagdes estudadas, a severidade das infegdes ou até as proprias técnicas utilizadas nas

culturas (Taub et al., 2017).

Sabemos ainda que as bactérias orais ndo tém, em si, capacidade para invadir a corrente
sanguinea. Contudo, a existéncia de tecidos periodontais inflamados diminui a sua fun¢ao
de barreira protetora, facilitando a progressdao passiva das mesmas. Um exemplo desta
condi¢do € nas exodontias, as quais resultam comummente num estado de bacteriemia
transitoria, ou seja, num aumento significativo do nimero de bactérias em circulagdo na

corrente sanguinea (Kilian, 2018).

A partir do momento que certas bactérias orais atingem a corrente sanguinea, desenvolve-
se a possibilidade de se instalarem nos tecidos a distncia, dando origem a infeg¢des
sistémicas. Um exemplo disto sdo as espécies de Streptococcus, H. parainfluenzae,
Aggregatibacter aphrophilus e A. Actinomycetemcomitans, que, quando em circulagdo, a

probabilidade de afetarem por exemplo as valvulas cardiacas detentoras de patologia
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anterior cresce exponencialmente, dando origem a EB ou a formacdo de trombos e

abcessos cerebrais (Kilian, 2018).

Outro exemplo € o Staphylococcus aureus (S. aureus), agente oportunista que habita na
cavidade oral (presente em 30 a 50% na pele e mucosa), que ¢ associado a uma vasta
gama de doencas e tem capacidade de afetar as regides cervicofaciais por disseminacao.
Quando fagocitados por neutrofilos e macréfagos, alguns S. aureus mantém a capacidade
de sobreviver no seu interior, ocorrendo a dissemina¢ao do agente patogénico. Além
disso, tém ainda a capacidade de estimular a sua fagocitose por células nao fagociticas,

levando a resposta imunitaria do hospedeiro, a destruicdo do tecido pela toxicidade

intracelular que despoletam e a cronicidade da infecdo (Lazarte et al., 2019).

Assim, a disseminagdo de infe¢des periorais assume extrema importancia,
particularmente no campo da cirurgia oral (campo do nosso estudo), uma vez que infegdes

locais podem dar origem a infegdes sistémicas (Lazarte et al., 2019).

2.2 — Infecdes locais ¢ sistémicas

De entre as infecdes locais que ocorrem na cavidade oral, torna-se importante salientar
algumas por surgirem no proprio local da cirurgia e decorrentes desse mesmo
procedimento nomeadamente, os casos de exodontias simples, cirurgias de terceiros
molares inclusos, cirurgias de colocagdo de implantes e cirurgia periodontal, por serem
muito frequentemente realizadas e por ainda envolverem muitas controvérsias (Andrade,

2014).

Como infegdes sistémicas com origem na cavidade oral, temos por exemplo a
Endocardite bacteriana (EB), relevante pelos riscos que acarreta, nomeadamente o risco
de vida quando nao tratada, e pela complexidade do seu tratamento (Melo et al., 2017).
Ainda neste contexto, requerem cuidado acrescido pacientes portadores de proteses,
imunodeprimidos, ou com doengas como a diabetes e insuficiéncia renal, a quem

dedicaremos ateng¢do especial mais a frente (Andrade, 2014).
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2.3 — Manifestagdes clinicas das infe¢des em cirurgia oral

Existem sinais e sintomas indicativos da existéncia de infecdo (Menon et al., 2019) e a

que o médico dentista deve estar atento.

Essas manifestacoes, a semelhanga da classificacao das infe¢des, dividem-se em locais e
sistémicas. Como sinais locais de infe¢do temos por exemplo, a drenagem de pus pelo
sulco gengival, bolsa periodontal, dor ou sensibilidade, edema localizado, vermelhidao,
calor, incisdo superficialmente aberta (Menon et al., 2019), ou a formagao de abcesso

(Oncii, 2011).

Como sinais sistémicos de infecao, devemos estar atentos a presenga de nodulos linfaticos
aumentados, dispneia, celulite, trismos, ou mesmo febre (temperatura superior a 38°),
mal-estar geral e disfagia (RUIZ et al., 2018). Compromisso milohioideu, orbitario,
prostracao, leucocitose/elevacio da PCR e faléncia da antibioterapia, sdo alguns sintomas
acrescentados pela OMS, (2014), a par dos trismos, disfagia, dispneia e febre alta

anteriormente mencionados.

Situacoes caraterizadas por estes sintomas (sistémicos), sdo indicativas da necessidade de
institui¢do de antibioterapia, pois refletem a incapacidade de controlar a infecao por parte
das defesas imunologicas do paciente, ao contrario de situagdes localizadas e sem sinais

de disseminacdo, onde normalmente o uso de antibidtico ndo se justifica (Andrade, 2014).
No limite, uma infe¢do local que ocorra na regido da cabega e pescogo, pode provocar

comprometimento da via aérea, com dificuldade respiratéria grave (Miloro et al., 2004),

pelo que o seu diagndstico precoce e a institui¢do de tratamento adequado sdo cruciais.
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3. ANTIBIOTERAPIA EM CIRURGIA ORAL

Com a evolucao da ciéncia, dos métodos de diagndstico e da genética bacteriana, também

as técnicas e sequéncias de tratamento sofreram alteragdes (Taub et al., 2017).

Infegdes que em tempos eram mortais e incuraveis, com a evolu¢do da medicina e a
descoberta dos antimicrobianos tornaram-se trataveis. A sua seletividade para alvos
especificos como: as enzimas implicadas quer na sintese da parede celular de bactérias e
fungos, quer na producdo de nucledtidos e replicacio do DNA; para os ribossomas
bacterianos e/ou para a propria maquinaria essencial a replicagdo dos virus, confere-lhe

uma acdo poderosa e especifica (Katzung et al., 2017).

Deste modo, além da importancia do conhecimento da anatomia e microbiologia da
cabega e pescogo ¢ da microbiologia associada a infe¢do, assume preponderancia o
dominio de questdes relativas aos antibioticos, pecas fundamentais no controle das

infe¢des (Taub et al., 2017).

Os antibioticos sdo substancias quimicas derivadas de organismos vivos ou produzidas
pelos mesmos (RUIZ et al., 2018), que matam ou inibem o crescimento de outros

microrganismos (Patait et al., 2015).

Além destes, com origem natural, surgiram no séc. XX substancias produzidas
sinteticamente, em laboratorio, com a mesma fun¢do e que sdo denominados por alguns
autores como quimioterapicos (Katzung et al., 2017). A tentativa ¢ que sejam criados com
efeitos toxicos para o microrganismo patogénico invasor contudo, com o minimo de
efeitos prejudiciais para o hospedeiro, isto €, que apresentem toxicidade seletiva (Rang et

al., 2016).

Contudo, e independentemente da sua origem, na pratica clinica diaria € utilizado o termo
“antibiodtico” para todos, em vez do termo correto e mais abrangente de “antibacteriano”
(Brigantini et al., 2016). Neste trabalho os dois conceitos serdo utilizados como

sindnimos.
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Perante esta diversidade, os autores classificam-nos mediante determinados critérios,
como apresentado na figura seguinte, e onde a agdo bioldgica, o espetro e o respetivo
mecanismo de acdo assumem preponderancia pela maior importancia clinica. Com esta
classificagdo tentam agrupa-los consoante as suas carateristicas, independentemente de

serem naturais ou sintéticos (Brigantini et al., 2016).

Classificagdo dos antibioticos

e 1
Tipo de
microrganismos - 1 Estrutura
contra 0s quais Tipo de Fonte ol
I Natural
T Tratamento
~térias + . p
BﬂLlLI’fﬁb Gram de infegio ou
Bactérias Gram - ou sintética
Bactérias .
aerobias profilaxia
lecté_rias r 1
anaerdbias (...) Acio Espetro Mecanismo
biolégica I de acdo '
Lstreito/ S
Bv’.‘lctericida arede celular
Amplo Sintese de proteinas

bacteriostatico

Sintese ac. nucleicos
Ribossomas

Metabolismo
intermediario

Figura 1 — Classificagcdo dos antibidticos de acordo com os varios critérios (Adaptado de Patait et al.,
2015).

\

Relativamente a sua acdo biologica (tipo de atividade), os antibidticos podem ser
bactericidas ou bacteriostaticos (Brigantini et al., 2016). Atuam mediante agdo bactericida
quando capazes de determinar a morte das bactérias sensiveis nas concentragdes
habitualmente alcancadas na corrente sanguinea ou, por outro lado, impedindo o seu
crescimento e multiplicagdo sem contudo as destruir, ou seja, com agdo bacteriostatica

(RUIZ et al., 2018).

O espetro de agdo dos antibidticos, ¢ considerado um dos melhores critérios da
classificagcdo deste grupo terap€utico e baseia-se na eficdcia de cada antibidtico contra
determinada espécie de agentes patogénicos especificos (RUIZ et al., 2018). O objetivo
na sele¢do do antibidtico € optar por um com espetro relativamente estreito, garantindo
que os microrganismos mais comuns sdo abrangidos por ele (Oncii, 2011).
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De um modo geral, os antibidticos apresentam cinco mecanismos de acao diferentes, de
acordo com o local onde atuam, e isso confere-lhes carateristicas particulares e
importantes no momento de optar por um em vez de outro, como analisaremos de seguida.
Esses locais estdo esquematizados na figura seguinte e os que apresentam indicagdo no

campo da medicina dentaria enquadram-se nos trés primeiros (RUIZ et al., 2018).

TLocal de

atuacao:
_i—
| | | | |
: A L (7 ) )
Parede intese Rib No_
celular roteinas 0ssomas _metabohg.'m.o
| | ntermediario

Figura 2 - Locais de atuagdo dos antibidticos (Adaptado de Patait et al., 2015).

Sabe-se ainda que o antibiotico ideal seria aquele que apresentasse a maxima toxicidade
seletiva, ou seja, que atingisse a0 maximo o microrganismo patogénico sem causar danos
ao hospedeiro, contudo ¢ uma realidade que ainda nao existe dado provocarem sempre

alteragdes nas estruturas e fungdes das células do hospedeiro (RUIZ et al., 2018).

3.1 - Grupos de antibioticos utilizados em cirurgia oral

Em medicina dentaria, os antibidticos atuam fundamentalmente a dois niveis, de acordo
com o tipo de atuagdo (referido na Figura 1). Sdo utilizados no tratamento de infe¢des
existentes, odontogénicas e ndo-odontogénicas, agudas ou cronicas, e/ou na prevencao do
aparecimento de infe¢cdes em contexto de cirurgia, enquanto procedimento invasivo que
¢ (Katzung et al., 2017). Trata-se da profilaxia da bacteriemia resultante de tratamentos
dentarios, por exemplo em pessoas com imunidade comprometida por doencas associadas
ou tratamentos a que estejam a ser sujeitos € em pessoas com risco de desenvolver
endocardite bacteriana ou outras complicagdes (Direccdo Geral da Saude, 2014;

Brigantini et al., 2016).
Neste sentido, estdo esquematizados de seguida alguns grupos de antibidticos,

nomeadamente os com maior impacto na medicina dentaria, e mais especificamente em

cirurgia oral, dado o particular interesse deste estudo.
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Doxiciclina Clindamicina Metronidazol Azitromicina
Eritromicina
Claritromicina

Penicilinas

Amoxicilina
Amoxicilina + 4cido clavulanico
Ampicilina

Cefalosporinas
Cefalexinal

Carbapenemos

Imipenem|
Meropenen|

Monobactamicos

Aztreonan|

Figura 3 - Grupos de antibioticos. Os quadros a azul escuro salientam os grupos farmacoldgicos com maior
indicac@o em cirurgia oral e os azuis claros os menos utilizados. Nos quadros brancos vemos, escrito a azul,
os subgrupos de antibidticos betalactamicos e, escrito a preto, alguns exemplos de nomes dos antibidticos
mais utilizados dentro do respetivo grupo.
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Os grupos esquematizados apresentam particularidades que os caraterizam e que
interessam ser abordadas mais aprofundadamente no sentido de um melhor entendimento

do tema e, assim, de uma escolha futura bem fundamentada.

O grupo dos betalactamicos engloba varios grupos de antibioticos, que partilham de uma
mesma carateristica - possuirem um anel beta-lactamico-, e que sdo: as penicilinas, as

cefalosporinas, os monobactamicos e os carbapenemos (Katzung et al., 2017).

As Penicilinas foram as primeiras a surgir € continuam a ser grandemente utilizadas na
maioria das infegdes por serem bem toleradas e o seu efeito adverso mais significativo
ser a reacdo de hipersensibilidade (a qual ¢, na maioria das vezes, evitada por uma
cuidadosa historia clinica). Podem desencadear também nauseas, vomitos e diarreia. Sdo
bactericidas, atuam na sintese da parede celular das bactérias (o que faz também com que
sejam dos menos toxicos, pelo local onde atuam) e tém origem tanto natural como
sintética. A sua a¢do terapéutica depende do periodo de tempo em que a sua concentracao
minima inibitoria ¢ alcancada (ou seja, a menor concentracdo necessaria em circulagdo,
para que tenha efeito bacteriostatico), pelo que a sua administragdo deve ocorrer na
posologia adequada e pelo tempo suficiente para que as bactérias sejam totalmente
inibidas (Patini et al., 2020). Podem ser utilizadas em situacao de gravidez (categoria B
—sem evidéncia de risco fetal humano ou com possivel evidéncia de toxicidade fetal mas

em animais (Costa, 2000).

De entre os varios medicamentos aqui enquadrados, o de maior interesse para a medicina
dentéria ¢ a amoxicilina. E derivada da ampicilina, tem espetro de agdo semelhante a ela
(largo espetro: gram-positivas (G+) e gram-negativas (G-) e maioria dos anaerdbios), e
ainda ¢ melhor absorvida oralmente, pelo que se conseguem alcancar concentragdes
séricas e tecidulares melhores, dai ser preferivel. A amoxicilina associada ao &cido
clavulanico (ou clavulanato de potassio), vé o seu espetro de acdo aumentado e a
possibilidade de ser usada contra bactérias resistentes a amoxicilina, devido a esta
associacdo (Brigantini et al., 2016), uma vez que o componente adicionado se une as
betalactamases de modo irreversivel, inativando-as. As bactérias produtoras destas

mantém-se assim sensiveis a penicilina (Andrade, 2014).
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Este grupo ¢ indicado em situagdes agudas e quando se pretende prevenir a bacteriemia,
como nos casos das exodontias, em determinados procedimentos € em pacientes com
risco elevado de desenvolver endocardite bacteriana (Brigantini et al., 2016). A utiliza¢ao
da associagdo de amoxicilina com acido clavulanico, deve ser limitada as infegdes que

nao responderam ao tratamento com a amoxicilina apenas (Andrade, 2014).

As Cefalosporinas partilham um conjunto de carateristicas comuns com a penicilina: agdo
bactericida, toxicidade seletiva, distribuicdo corporal boa e alguma atividade
imunogénica. Também atuam na sintese da parede celular das bactérias, inibindo-a, e
podem ser usadas quer em pediatria, quer na gravidez e lactacdo (categoria B — sem
evidéncia de risco fetal humano ou com possivel evidéncia de toxicidade fetal, mas em
animais (Costa, 2000). De acordo com o seu espetro de acdo, sdo divididas por quatro
geracdes sendo, na medicina dentdria, a cefalexina (de primeira gera¢do), a mais

recomendada por exemplo na preven¢ao da EB (Brigantini et al., 2016).

No entanto, de um modo geral o espetro de acdo deste grupo ndo coincide com os
microrganismos mais comumente identificados na maioria das infe¢des orais, ficando
estes reservados para situagdes de profilaxia bacteriana e para infe¢cdes graves da cabega

e pescoco, a nivel hospitalar (Costa, 2000).

Um outro grupo com aplicacio na medicina dentdria sdo as Tetraciclinas. Agdo
bacteriostatica e indicadas no tratamento de algumas bactérias atipicas, G+ e G-
suscetiveis. Apresentam largo espectro, funcionando contra bactérias anaerobias,
espiroquetas e outros microrganismos (RUIZ et al., 2018). Contudo apenas a doxiciclina
e a minocilina tém interesse em medicina dentaria por serem bem absorvidas via oral.
Podem provocar alteragdes no crescimento 0sseo e dentdrias, mais precisamente a nivel
do esmalte (como a coloragdo dos dentes ou hipoplasia do esmalte), pelo que sdo
contraindicados em criangas com menos de oito anos de idade (Brigantini et al., 2016).
Sao uma opg¢ao nos casos de infecdo em que o agente patogénico seja o Actinobacillus

actinomycetemcomitans (Direccdo Geral da Satde, 2014).

O grupo Lincosamida, ¢ representado pela clindamicina, que € usada em situagdes de

infe¢des graves em medicina dentaria e na profilaxia da endocardite bacteriana, nos casos

29



Profilaxia Antibiotica em Cirurgia Oral — Revisdo Bibliogrdfica

de ndo indicacao da penicilina. Sdo bacteriostaticos ou bactericidas, mediante a sua
concentragdo e tém atividade contra G+ e Bacterioides spp.. A clindamicina tem agao
bacteriostatica contra Streptococcus e Staphylococcus resistentes a penicilina e contra
grande numero de anaerdbios, € tem boa absorc¢ao oral (Brigantini et al., 2016). Como
efeitos adversos aparecem os disturbios gastrointestinais, que se podem manifestar por

diarreias graves e colite pseudomembranosa (Aparecida et al., 2015).

Um outro grupo antibidtico que assume alguma importancia nesta tematica, ¢ o grupo dos
Nitroimidazois ou Imidazoélicos. Representados sobretudo pelo Metronidazol, com agao
bactericida e eficaz contra bactérias anaerobias, Bacteridide fragilis, Fusobacterium spp
e C. difficile. A sua boa absorcao via oral e distribuicdo pelo organismo permite chegar
em altas concentragdes a saliva e ao fluido gengival, em niveis superiores aos do sangue,
o que resulta num bom antibiotico para combater muitas bactérias presentes no biofilme.
As doengas periodontais sdo, muitas vezes, as areas de aplicacdo deste antibidtico
(Brigantini et al., 2016; RUIZ et al., 2018). Contudo, ha autores que defendem que nao
deve ser usado isoladamente dada a sua agdo exclusiva sobre bactérias anaerobias e
alertam para a incompatibilidade com a ingestdo de alcool durante o tratamento e para a

sua contra-indicacdo durante o primeiro trimestre de gravidez (Aparecida et al., 2015).

Os Macrdlidos sdo o grupo de eleicdo para pacientes odontoldgicos alérgicos aos
betalactamicos. A eritromicina ¢ o exemplo de origem natural e a azitromicina e
claritromicina sao os seus analogos sintéticos com uso corrente em medicina dentdria.
Possuem acgao bacteriostatica. A Azitromicina tem maior atividade contra G- e menor
contra G+ (comparativamente a claritromicina), no entanto, de um modo geral, ¢ eficaz
contra aerdbios e anaerdbios G+ e alguns G- e ¢ o antibidtico de elei¢do, recomendado
pela AHA, para profilaxia da endocardite bacteriana nos pacientes alérgicos a penicilina

(Brigantini et al., 2016; RUIZ et al., 2018).

Por tultimo, as quinolonas, nomeadamente a ciprofloxacina. Apesar de na opinido de
alguns autores o seu uso abusivo determinar uma significante resisténcia bacteriana e ndo
serem recomendados nem a criangas, nem a gravidas, lactantes e adolescentes devido aos
efeitos secundarios que provocam nas articulacdes, fazendo deles uma opcao de ultima
instancia (Brigantini et al., 2016), outros consideram que desenvolvem menos resisténcias

do que a penicilina e a clindamicina, constituindo por isso uma opg¢ao terapéutica no caso
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de impossibilidade destes dois grupos (Taub et al., 2017). Ainda assim, t€m um amplo
espetro de agdo (sdo eficazes contra bacilos e cocos G- aerdbios, micobactérias,
micoplasmas e riquétsias e menos contra G+ e anaerdbios), uma boa disponibilidade,

penetracao nos tecidos, seguranga relativa e uma semivida longa (Brigantini et al., 2016).

Por outro lado, aminoglicosideos e sulfonamidas pouco interesse tém para este estudo,
pela pouca indicagdo em medicina dentaria. As quinolonas também, contudo como sao

de largo espetro podem ter algumas indica¢des sendo, no entanto, excecdes.

3.2 — Utilizagao terapéutica de antibidticos em cirurgia oral

Dada a existéncia de varios grupos de antibidticos, como referido, ¢ facilmente
compreensivel que a sua escolha tenha em conta, além dos fatores j& mencionados,
determinadas indicagdes precisas, que devem ser respeitadas de modo a prevenir casos

de infe¢des multirresistentes e de resisténcia bacteriana (Brigantini et al., 2016).

A prescri¢ao de antibioticos, como anteriormente mencionado, estd indicada em situagdes
caraterizadas pela presen¢a dos sinais de infeg¢do, sobretudo os sistémicos, por
constituirem sinais de que o sistema imunoldgico do hospedeiro ndo est4 a conseguir por
si mesmo controlar a situa¢do e o quadro de infe¢do estd instalado. Pacientes com
comprometimento do  sistema imunitirio, nomeadamente com leucemia,
imunodeficiéncia adquirida, diabetes mellitus descompensada, leucopenia, de entre
outros, sdo também indicativos de prescri¢do de antibidtico perante uma infe¢do, assim

como situagdes de infegdes persistentes (Brigantini et al., 2016; RUIZ et al., 2018).

A utilizacdo de antibidticos em contexto terap€utico (ao contrario do profilatico) visa
sobretudo a redu¢do do crescimento e/ou reproducdo de bactérias, ou seja, limpar uma

infecdo existente no organismo (Blatt & Al-Nawas, 2019).

A opcdo por um grupo ou por outro vai depender do tipo e extensdo da infecao, de fatores
relacionados com o hospedeiro e até da experiéncia do médico dentista. A toxicidade do
antibidtico, o seu espetro de agdo (preferencialmente devemos selecionar um de espetro

reduzido, diminuindo a possibilidade de desenvolver resisténcias), o seu tipo de agdo

31



Profilaxia Antibiotica em Cirurgia Oral — Revisdo Bibliogrdfica

biologica (preferencialmente bactericidas), o custo ¢ uma relacdo risco/beneficio
favoravel sdo fatores que devem ter impacto na escolha (Aparecida et al., 2015). Apesar
disso, sabemos que de um modo geral o tratamento ¢ quase sempre empirico, dado que
muito raramente se procede a analise microbioldgica (Menon et al., 2019), partindo-se de
uma presun¢do dos microrganismos patogénicos envolvidos (Direcao Geral de Satde,

2014).

Sabe-se também que o tratamento mecanico (drenagem, curetagem) ou remogao da causa
¢ essencial (Brigantini et al., 2016). A drenagem cirargica constitui uma alternativa a
antibioterapia ou, muitas vezes, um complemento, pelo que a utilizagdo de antibidticos

nem sempre € a opgao de tratamento mais indicada e/ou a tinica (Taub et al., 2017).

A Dire¢do Geral da Saude (DGS), (2014), vai mais longe, assumindo mesmo que o0 uso
de antibidticos ndo substitui o tratamento dentario/cirirgico, mas este sim, em muitas

situacdes pode invalidar ou reduzir a necessidade de antibioterapia (Taub et al., 2017).

O facto de um antibidtico preencher o maior nimero de requisitos em si mesmo torna-se
um fator de decisdo importante, sobretudo quanto a escolha de utilizar apenas um

1soladamente ou em combinagdo com outro (Aparecida et al., 2015).

Deste modo, e de acordo com o espetro de acdo anteriormente explicitado e as
carateristicas individuais de cada grupo antibidtico, compreende-se que determinados
antibidticos sejam mais indicados que outros perante os microrganismos presentes no
quadro infecioso, justificando a sua maior aplicabilidade na infecio em cirurgia oral. E o

que apresentamos esquematizado na figura que se segue, para melhor visualizagao.

Acio contra bactérias Acido principal contra Acdo sen:,le_]h i Acido principal contra
e . contra bactérias G+e -
anaerobias bactérias G+ G- bactérias G-

* penicilinas * penicilina G * ampicilina * quinolonas

* clindamicina * penicilina V * amoxicilina * aminoglicosideos

* tetraciclinas * clindamicina + cefalosporinas

* metronidazol * erifromicina * tetraciclinas

* claritromicina

*+ azitromicina
+ vancomicina

Figura 4 - Distribuicio dos antibidticos de acordo com a sua agdo sobre os microrganismos habitualmente
envolvidos nas infegdes, em cirurgia oral (Adaptado de RUIZ et al., 2018).
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Além disso, e tendo em conta que a op¢do por um ou por outro antibidtico ndo depende
apenas do espetro dos microrganismos em questdo, a figura seguinte esquematiza o
conjunto de antibidticos que cobre a quase totalidade de agentes patogénicos envolvidos
nas infecdes em cirurgia oral e as indicagdes e posologias recomendadas por varios
autores e de acordo com as indicagdes da DGS, na norma 006/2014. Sabe-se, no entanto,
que existem recomendacdes divergentes, provavelmente em funcdo do sistema imunitério

do paciente, idade, historia de doencas sistémicas ou até da gravidade da situagdo.

Antibioterapia em CIRURGIA ORAL

Infecao ligeira a B
Infecio grave

Sem alergia a Paciente alérgico a Sem alergia a Paciente alérgico a

penicilina penicilina penicilina penicilina

1*Linha 1*Linha
Amoxicilina
500 mg de 8/8h
875 mg de 12/12h

Cefalosporina de 3°
Amoxicilina + geracio

Ac. clavulanico
500 + 125 mg 8/8h
875 + 125 mg 12/12h
Azitromicina®
Clindamicina 500 mg i . Clindamicina
Clindamicina

300 mg
8/8h b 300 mg 300 mg

8/sh 8/8h

Cefalexina
500 mg

Metronidazol
250 mg de 8/8h
400 mg de 12/12h

Amorxicilina + Moxifloxacina

6/6h Metronidazol

Metronidazol

(senema cefalosporina
nem a clindamicina
forem toleradas)

Grau de recomendagdo I, Nivel de Evidéncia C
*a utilizagdo de um macroélido esta indicada apenas em infe¢des de menor gravidade, no doente com alergia aos betalactamicos

Figura 5 - Arvore de decisio da escolha do AB, na infe¢do odontogénica no adulto, de acordo com o seu
grau de gravidade (Adaptado de Miloro et al., 2004; Andrade, 2014 e RUIZ et al., 2018).
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Este esquema vai ao encontro da opinido de Brigantini et al., (2016), o qual defende que
os betalactamicos, especificamente as penicilinas (amoxicilina) ou, em caso de alergia a
estas, a clindamicina ou a azitromicina, s3o os mais recomendados. Acrescenta ainda que,
se estivermos perante situagdes mais resistentes, ou com manifestagdes severas, deve-se
prescrever a associagdo da amoxicilina com acido clavulanico ou de amoxicilina com
metronidazol. Este conjunto cobre a quase totalidade do espetro de acdo necessario a

maior parte dos quadros de infe¢do oral (Direc¢do Geral da Saude, 2014).

Sabe-se ainda que existe um baixo limiar na transi¢do de uma penicilina para uma
penicilina com um inibidor da beta-lactamase, ou para a associa¢do do Flagyl, no sentido
de aumentar o espectro de acdo anaerobico (Taub et al., 2017). No entanto, na pratica
clinica atual, a mais vulgarmente utilizada ¢ a associacdo de amoxicilina com &cido
clavulanico, funcionando a associagdo com o metronidazol como uma segunda opg¢do, em

situacdes em que a primeira associacdo nao tenha resultado (Brigantini et al., 2016).

Relativamente a duragdo do tratamento, nas infe¢des nao complicadas de tecidos moles
este deve realizar-se, segundo a maioria dos autores, até cerca de 7 dias, com o antibiotico
em doses bactericidas. Aspetos como a melhoria dos sinais clinicos ou a evolucdo
favoravel dos biomarcadores (como proteina C reativa e procalcitonina) sao indicadores
que o médico dentista tem a sua disposicao para fundamentar o periodo de tempo em que

institui a antibioterapia (DGS, 2015).

Andrade, (2014), afirma mesmo que a duracdo ideal do tratamento deve ser a menor
possivel, desde que ocorra a remissdo dos sintomas e apos a remocao da fonte de infe¢ao,
podendo inclusive o tratamento cingir-se a um periodo de 3 a 5 dias. Quanto as dosagens
prescritas, o autor defende que quer elas, quer os intervalos de administragdao, dependem

da gravidade do processo infecioso e das condi¢des de saude do paciente.

Uma grande preocupagao relativamente a este grupo terapéutico ¢ o desenvolvimento de
organismos a ele resistentes, resultado da adaptagcdo das bactérias a exposi¢do repetida
aos diversos antibidticos e razao pela qual as atengdes se tém virado para a minimizagao

do uso incorreto dos antibidticos (Katzung et al., 2017).
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Outra importante questdo, ¢ a falha no tratamento instituido, que pode ocorrer por
diversos fatores. No que diz respeito ao antibiotico instituido temos fatores como por
exemplo, intolerancias ao medicamento, desenvolvimento de reagdes toxicas ou mesmo
alérgicas, teste de cultura e/ou sensibilidade demonstrando resisténcia ao antibiotico ou
antibidtico nao adequado para as bactérias em questao, casos em que as quantidades de
medicamento que chegam ao local necessario nao sao suficientes e falhas na melhoria da
sintomatologia 48 a 72 horas apds o inicio da antibioterapia. A sua identificagdo ¢
imprescindivel e implica muitas vezes a alteracdo do antibidtico instituido. O
descumprimento por parte do paciente ¢ também muitas vezes um fator a considerar ¢ a

combater (Miloro et al., 2004).

Importa entdo focar um conjunto de situagdes, no contexto da cirurgia oral, onde a
prescri¢do de antibidticos seja uma questdo, quer por a sua utiliza¢do ser indicada, quer
pela falta de consenso entre os autores, o que pode constituir inseguranga na pratica
clinica do médico dentista. A titulo de exemplo: as cirurgias de terceiros molares inclusos
(Brigantini et al., 2016), as cirurgias de implantes dentarios (Sanchez et al., 2019),
exodontias simples (Yousuf et al., 2016); drenagem cirurgica de abcessos (DGS, 2015);
a cirurgia periodontal (Oswal et al., 2014), a cirurgia ortognatica (Blatt & Al-Nawas,
2019), enxertos/regeneracao Ossea guiada (Klinge et al., 2020).

Dada a prescricdo de antibioticos em cirurgia oral, em qualquer dos exemplos
supramencionados, constituir uma problematica maioritariamente no que respeita a sua
utilizagdo como profilaxia, mais do que aquando de um quadro infecioso propriamente

dito instalado, parece adequado que este contetdo seja abordado no subcapitulo seguinte.

3.3 — Utilizagao profilatica de antibioticos em cirurgia oral

A utilizacdo dos antibidticos tem como pressuposto quatro principios, segundo Peterson,
citado em Menon et al., (2019), sendo a agdo profilatica o primeiro deles e a qual implica

a existéncia de um risco significativo de infe¢do perante determinado procedimento.

Como anteriormente referido, a profilaxia antibidtica ¢ a administragdo de um antibiotico

em pessoas que nao apresentam quaisquer sintomas de um quadro de infecao instalado,
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contudo vao ser submetidas a determinados procedimentos dentarios que podem

significar um risco elevado para a sua condi¢do de saude (Pedrosa et al., 2016).

O objetivo primario da profilaxia ¢ fornecer um nivel de medicamento nos tecidos a
operar antes, durante e no menor tempo possivel apoés o procedimento cirargico, com
vista ao melhor controle da flora bacteriana local e, consequentemente, evitar as
complicacdes (Blatt & Al-Nawas, 2019). Em cirurgia oral, a profilaxia visa prevenir o
aparecimento de infe¢des (Menon et al., 2019), e ¢ utilizada com este fim desde a década

de 40 (Seabra et al., 2004).

Ja desde 1990, Peterson considerava que, para atuar profilaticamente, os antibidticos
devem atingir niveis plasmaticos superiores aos desejados nos casos de tratamento de
infecdes j& instaladas, de modo a compensar a porcdo que fica ligada as proteinas
plasmaticas, garantido a quantidade suficiente de antibiotico no sangue e tecidos para

desempenhar a funcao bactericida no momento da incisdo cirargica (Seabra et al., 2004).

Existem basicamente dois regimes de profilaxia a curto prazo (24 horas): administracao
do antibidtico antes da cirurgia, ou no periodo maximo de 24 horas seguintes ao
procedimento e profilaxia de longo prazo, quando a toma do medicamento se prolonga
por mais de 24 horas (normalmente cinco dias). As normas recomendam sobretudo a
profilaxia em dose Uinica, de modo a minimizar o risco de desenvolvimento de resisténcias
bacterianas e os efeitos da toxicidade. Isto, uma vez ser eficaz para a maioria dos
procedimentos, salvo situagdes por exemplo de cirurgias prolongadas, que tenham lugar
em contexto menos assético ou onde ocorra grande hemorragia (Katzung et al., 2017;

Blatt & Al-Nawas, 2019).

Autores salientam que para utilizar antibidticos profilaticamente, o risco de infe¢dao deve
sobrepor-se ao risco representado pelas reagdes adversas destes e a possibilidade de

desenvolvimento de microrganismos resistentes (Brigantini et al., 2016).
Os médicos devem assim avaliar a situagdo e ponderar a utilizacdo ou ndo de antibidtico

na prevencao da infecao num paciente saudavel, dado que a sua utilizagdo, em situagoes

em que o risco de infecdo ¢ minimo/hd um baixo indice de complicacdes infeciosas e
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auséncia de complicacdes graves, pode fazer mais mal do que bem (Arteagoitia et al.,

2016).

A classificagdo das cirurgias ou das feridas (segundo os critérios do National Research
Council (NRC)) em: cirurgias limpas (Classe I), limpas-contaminadas (Classe II),
contaminadas (Classe III), ou sujas (Classe IV), com grau crescente de incidéncia de risco
de infecdo, constitui uma ajuda na arvore de decisdo pela implementa¢ao ou nao de

antibioterapia profilatica (Blatt & Al-Nawas, 2019).

Por outro lado, alguns autores consideram que ndo ha evidéncia cientifica concreta de que
uma bacteriemia transitoria, resultante de um procedimento dentario, possa constituir um
fator de risco direto para o aparecimento, por exemplo, de endocardite bacteriana.
Chegam mesmo a equiparar a bacteriemia resultante de um procedimento dentario
invasivo, a atingida em procedimentos ndo invasivos. Assim, a utilizacdo de
antibioterapia profilatica por si s, ndo tem eficacia comprovada para alguns autores que,
pelo contrario, enfatizam a importancia da satide periodontal na prevencao da endocardite

bacteriana (Fernandez et al., 2018).

De um modo sucinto, os antibioticos mais utilizados na profilaxia, em contexto de
cirurgia oral, sdo os mesmos que os utilizados na profilaxia da EB (e que se encontram
esquematizados na Tabela 1, pag. 58). Pertencem entdo ao grupo das penicilinas e
cefalosporinas (betalactdmicos) e, em casos de pessoas com alergia aos primeiramente
referidos, a clindamicina (lincosamida) ou azitromicina (macrolido) e eritromicina
(macrolido). Contudo, cada vez menos indicam a eritromicina face aos efeitos

secundarios gastrointestinais que provoca (Brigantini et al., 2016).

A associacdo do 4cido clavulanico a amoxicilina aquando da profilaxia ndo ¢
recomendada, uma vez essa opgao ser indicada em situacdes de infegdo ja instalada (como
anteriormente referido), pela sua capacidade de agdo contra os microrganismos resistentes
produtores de betalactamases e visto estes serem, na maioria das vezes, microrganismos
resistentes ao antibiotico utilizado anteriormente. Deve entdo dispor-se desta op¢do para

casos em que surge o quadro infecioso (Seabra et al., 2004).
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As recomendagdes de prescri¢ao profilatica de antibidticos em cirurgia oral também
divergem de autor para autor, assistindo-se a uma variancia nos protocolos executados
pelos médicos dentistas. Encontramos desde prescri¢des de 2 g de amoxicilina via oral,
antes da cirurgia, 8 mesma posologia mas apds a cirurgia ou, 1 g duas vezes por dia,
durante os 7 dias seguintes a cirurgia, e ainda, a combinagao deste ultimo com ou sem os
2 g pré-cirurgia, de entre outros (Patini et al., 2020). Contudo, nesse estudo, Patini et al.,
(2020), concluiram que os regimes de prescri¢do de antibidticos analisados se baseavam
mais nas opinides de especialistas e experiéncias clinicas dos médicos dentistas, ndo se

baseando, portanto, em evidéncias suficientemente fortes.

Relativamente aos erros mais comuns na prescricdo de antibioterapia profilatica, a
escolha do antibidtico errado, uma administragdo no tempo errado, a instituicdo da
profilaxia por periodo de tempo excessivo, assim como a nao repeticdo da sua
administracdo nos casos de cirurgias prolongadas ou a escolha do espetro amplo
inadequadamente (uma vez que amplos espetros devem ser reservados para infe¢des

resistentes), constituem os principais erros (Katzung et al., 2017).

Tendo em consideracao a afirmacdo de que nao ¢ ético prescrever antibioterapia para todo
e qualquer tipo de intervengao cirurgica, na auséncia de complicagdes infeciosas, ou seja,
no contexto de profilaxia (Patini et al., 2020), consideramos importante a andlise da
especificidade de algumas situagdes cirrgicas, pela sua constante presenca no dia-a-dia

do médico dentista cirurgido.

Exodontias simples

Sendo a maioria dos procedimentos cirirgicos realizados em medicina dentaria as
exodontias, foi fundamental a busca de informagao relativa a necessidade ou nao de
instituir terapéutica antibidtica aquando de um procedimento deste tipo, quer em situagao
pré-operatoria, quer pds-operatoria, com vista a diminuigdo de ocorréncia de infe¢des

(Marchionni et al., 2017).

Assim, nos estudos encontrados, quando se trata de uma exodontia simples e do papel da
antibioterapia na reducdo do desconforto e complicagdes pos-operatorias (os autores
consideraram como sinais de infe¢do: a existéncia de supuracdo ao sexto dia e de sinais

de inflamagdo persistentes e/ou alvéolo seco), de um modo geral foi considerada

38



Desenvolvimento

desnecessaria a instituicdo de antibioterapia em pacientes saudaveis, ou haver falta de
evidéncia cientifica relativamente a esta questdo, excluindo nos casos de terceiros molares

(Yousuf et al., 2016).

Para Marchionni et al., (2017), ha uma lacuna na evidéncia cientifica relativa ao risco de
infecdo apos uma extragdo dentaria (excluindo também os casos de terceiros molares
inclusos). No entanto, considera expectdvel que este seja baixo, dada a menor
complexidade que o procedimento cirirgico implica e uma vez que este ¢ normalmente
proporcional ao risco de complicagdes. Neste sentido, defende que, em pacientes
sauddveis ndo haverd necessidade de profilaxia, a ndo ser em situagdes de cirurgias

complicadas, com elevagdo de retalhe ou remocdo de osso, por exemplo.

O uso deste grupo terapéutico € controverso entre os profissionais da drea e os resultados
dessa utilizagdo verificam-se mais ao nivel de um aumento do conforto pds-operatoério,
(prevenindo a ocorréncia de dor relacionada a existéncia de infe¢do), do que propriamente
uma diminui¢do da bacteriemia. Para os autores, esta ocorrera sempre, mas equiparam-
na a que ocorre em resultado de tantos outros procedimentos dentarios e que nao implicam
por si sO a prescricdo de antibioticos dado que a resposta do sistema imunitario €

suficiente (Yousuf et al., 2016).

Yousuf et al., (2016), alerta ainda para a possibilidade de prescrigdo de analgésicos, tao
potentes quanto a intensidade da dor pos-operatdria que surgir, de modo a combater o
unico aspeto onde parece, em alguns estudos, que a antibioterapia poderia ter efeito, em

vez de optar pela prescri¢ao antibiotica.

Cirurgia de terceiros molares inclusos

E uma condigdo muito debatida, encontrando-se resultados de estudos quer no sentido da
sua efetividade na preveng¢ao da infe¢ao pds-operatdria, quer no sentido contrario. A taxa
de infecdo €, em muitos estudos, inferior a 4% e ¢ grandemente afetada por fatores como
a angula¢do do dente impactado; a toma de contracetivos orais; a realizacdo de multiplas
extracdes no mesmo tempo operatdrio (por exemplo o terceiro molar esquerdo e direito
em simultaneo); sexo feminino; fumador e ndo ser prescrita antibioterapia (Menon et al.,

2019).
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Apesar de reportadas taxas de infe¢do com antibioterapia profilatica na ordem dos 7,22%
e superiores a 16,55% sem toma de antibiotico, este autor salienta a importancia de mais
estudos comprovativos desta eficacia, dado por exemplo o risco de surgirem bactérias

resistentes aquando de tratamentos curtos com antibioticos (Menon et al., 2019).

Num estudo de Menon et al., (2019), a auséncia de beneficios significativos na prescri¢ao
de antibidtico foi pelos autores associada ao facto de terem utilizado a amoxicilina, o
antibiodtico mais comumente utilizado pelos médicos dentistas, mas sem base em
evidéncias consistentes de efetividade, ao contrario de um estudo recente em que foi

utilizada amoxicilina em associa¢do com acido clavulanico.

Na mesma logica, outros autores defendem que ndo hé bases que fundamentem a
prescricdo de amoxicilina sem acido clavulanico na prevencao de infe¢des e/ou alveolite
seca pds extracdo de terceiros molares, em pacientes saudaveis, assim como nao ¢
justificada a combinacao de antibiodticos ( Arteagoitia et al., 2016). Por outro lado, estudos
demonstraram que a utilizagdo da combina¢do amoxicilina com acido clavulanico
acarreta mais efeitos adversos do que usando amoxicilina isoladamente (Menon et al.,

2019).

A baixa taxa de infecdo pos-extracdo de terceiros molares justifica, para alguns autores,
a inutilidade da utilizagdo de profilaxia antibidtica na prevengao de infe¢do apds este tipo
de cirurgia, considerando estes ser uma taxa de infe¢do aceitavel e que nao iria diminuir
no caso de administracdo de antibidticos profilaticamente (Miloro et al., 2004).
Fundamenta até que alguns autores considerem injustificada a investiga¢do da eficacia da
utilizagdo de antibidticos profilaticos nestes casos por meio de ensaios clinicos (Menon

etal., 2019).

Para Miloro et al. (2004), os casos de infecdo poOs-operatdria em cirurgias limpas-
contaminadas (Classe II - onde se enquadram as cirurgias de dentes impactados,
nomeadamente as dos terceiros molares), relacionam-se mais com a técnica realizada do
que propriamente com o uso ou nao de antibioticos profilaticos.

No entanto, outros defendem que apesar de ndo ser consensual, existe evidéncia cientifica
suficiente para prescri¢do profilatica de amoxicilina ou clindamicina em casos de

impactacgdo de terceiros molares, pois reduz quer os casos de alveolite, quer a dor pos-
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operatoria sendo, para tal, imperativo que a administragao do medicamento ocorra antes
do inicio do procedimento operatorio, de modo a que nesse momento a concentragao de

antibidtico no sangue tenha atingido as quantidades adequadas (Brigantini et al., 2016).

Em outro estudo, os autores identificaram ainda o fator idade como tendo impacto
significante no aumento do risco de infe¢do pos-operatdria, ndo constituindo a angulagao
dos dentes, a prescricdo de antibiotico, nem a prescri¢do de amoxicilina em particular,
fatores que reduzissem o risco em causa. A associacao do fator idade ao aumento do risco
de infecdo pds extracdo do terceiro molar teve lugar devido a maior probabilidade de
existéncia de comorbilidades nas pessoas mais velhas, podendo predispd-las a mais

infegdes (Menon et al., 2019).

Independentemente do supra citado, e considerando baixas as taxas de infecdo apos a
cirurgia em questdo, ha autores que defendem que a decisdo de prescrever ou niao o
medicamento vai depender da experiéncia do médico e do procedimento cirurgico

realizado (Menon et al., 2019).

Cirurgias de implantes dentarios

A utilizacdo de antibioterapia profilatica na cirurgia de implantes dentarios, em
individuos saudaveis, ndo ¢ consensual e, para os autores, as proprias diretrizes existentes
(por exemplo da Associa¢do holandesa de Implantologia Oral), ndo sdo suficientemente
claras. Esta associacdo defende que uma unica dose pré-operatdria pode reduzir as falhas
do implante, contudo em pessoas saudaveis nao ¢ recomendavel. Por outro lado, o uso de
antibioticos pos-operatdrios ndo tem evidéncia cientifica, nem quando usados
exclusivamente no periodo pos-cirargico, nem quando combinado com antibidtico pré-
cirirgico. Para esta associacdo, so se justifica a terapéutica pré-operatoria em casos por
exemplo de colocagdo de implantes em zonas com infe¢do ja diagnosticada (Sanchez et

al., 2019).

Para outros autores, ha que proceder a uma avaliacdo dos fatores de risco cirurgicos,
fatores de risco do paciente e experiéncia do médico, potenciadores de desenvolvimento

de um quadro infecioso (Khouly et al., 2019).
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Este tipo de cirurgia, como meio de substitui¢ao de dentes perdidos €, nos dias de hoje,
considerado como uma cirurgia de rotina. Contudo, e apesar disso ¢ de a sua taxa de

sucesso ser significativa, por vezes ocorrem complicagdes (Khouly et al., 2019).

De acordo com a classificagdo da incidéncia de risco de infegao por classes, anteriormente
apresentada, os implantes eletivos e procedimentos de enxerto dsseo, sdo classificados
como classe II — cirurgia limpa-contaminada, com risco esperado de infecao de 10 a 15%.
Neste caso, técnicas proprias, associadas a terapéutica profilatica, podem resultar numa
reducdo para 1% de probabilidade de infecao (Khouly et al., 2019). No entanto, mais do
que situagdes de infegdo em contexto de cirurgia de implantes, estudos referem perdas
precoces de implantes possivelmente relacionadas com contaminag@o bacteriana durante
acirurgia. A antibioterapia profilatica surge entdo como metodologia a aplicar para evitar

a perda precoce do implante (Sanchez et al., 2019).

Além de controversa a sua utilizac¢do, a dosagem a instituir também o tem sido, variando
as opinides entre administracdo de 1g, 2g ou 3 g de amoxicilina pré-operatoriamente e
sem evidéncia relativamente a sua administragdo no pos-operatdério com objetivo

profilatico (Sanchez et al., 2019).

Blatt & Al-Nawas, (2019), partilham da opinido que a utilizagdo dos antibioticos neste
contexto ¢ benéfica na reducdo das perdas precoces de implantes (amoxicilina 2 g oral ou
endovenoso, 1 hora antes da cirurgia), mas nao na redugdo da infe¢ao cirurgica local, pelo
facto de ndo ser claro se essa utilizacao ¢ eficaz quando ¢ realizada no pds-operatoério,

nem o regime que sera mais adequado.

A preocupacgdo com o risco de desenvolvimento de resisténcias ou de quadros de infegdo
multirresistente, com os custos humanos e econdmicos que acarretam em termos da satde
em geral, com os efeitos adversos (do tipo infe¢des secundarias), quadros de toxicidade
e/ou reagdes alérgicas ou interagdes com outros medicamentos, sdo questdes que se
impdem também nesta area da cirurgia (Sanchez et al., 2019).

Num estudo recente, realizado por Sanchez et al., (2019), foram identificadas varias
formas de prescricdo de antibioterapia profildtica pré-operatoria, aquando da cirurgia de
colocacao de implantes. No entanto, segundo os autores, o que a evidéncia cientifica mais

recente contempla nas suas diretrizes € que a primeira opcao de tratamento ¢ a institui¢@o
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de uma dose unica de amoxicilina com acido clavulanico oral (1000/250 mg), uma hora
antes da cirurgia ou, em casos de alergia, a clindamicina oral (600 mg), também uma hora
antes do tratamento. Apesar disto identificam ja recomendagdes mais recentes, de
administracao de 1, 2 ou 3g de amoxicilina pré-operatoriamente (Sanchez et al., 2019).
Ja Exposito et al., referenciado por (Arteagoitia et al., 2018), considera que apenas uma
dose tnica de 2 ou 3 g de amoxicilina, 1 hora antes do inicio do procedimento cirurgico,

terd impacto significativo na redu¢do das perdas precoces de implantes.

De um modo geral, por todo o mundo, os médicos dentistas prescrevem antibidticos
profilaticamente na cirurgia de implantes, em pacientes saudaveis, variando a
percentagem dos mesmos desde os 50%, nos médicos da Jordania, aos 90% em Espanha
ou 96% nos EUA e ndo se verificando uma conduta unanime nesta prescri¢gdo (Sanchez
et al., 2019), chegando mesmo a ser considerado como um tratamento excessivo por

Arteagoita et al., (2018).

Enxertos/regeneracao 0ssea guiada em contexto de cirurgia de implantes

Ainda no contexto da cirurgia de implantes, existe a particularidade dos procedimentos
de aumento 0sseo durante a cirurgia. Nesta area os estudos sdo ainda mais limitados do
que em outras abordadas, sendo desconhecida a taxa de infegcdo em comparagdo com

casos em que nao se utiliza profilaxia antibiotica (Klinge et al., 2020).

Situagdes em que o osso residual € insuficiente para uma segura colocagdo de implantes,
como por exemplo nos defeitos dsseos localizados na crista 6ssea alveolar, ¢ comum
proceder-se a esta técnica utilizando enxertos 0sseos ou materiais de substituigdo Ossea.
Contudo, ndo ha evidéncias cientificas que apoiem a utilizacdo de antibioterapia
profilatica nestes contextos para além do dia da cirurgia, no intuito da prevengdo de

infegdes pos-operatodrias (Klinge et al., 2020).

A utilizagao de antibidtico, em toma unica, no dia da cirurgia tem sido realidade e, quando

analisada, apesar de parcamente, resulta numa taxa de infe¢ao baixa (Klinge et al., 2020).
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Cirurgia periodontal

Perante a prevaléncia baixa de infe¢des pos-operatdrias verificada na cirurgia periodontal
(inferiores a 1%), ndo aparece como justificada a utilizacdo de antibioterapia profilatica
neste contexto apenas com o intuito de prevenir infegdes. Devem sim, segundo o autor,
manter os antibidticos de reserva para serem aplicados em situagdes avangadas de doenga
periodontal, ou em casos de comprometimento imunitario do hospedeiro, onde a resposta

¢ mais reduzida em situacdes infeciosas (Oswal et al., 2014).

Apenas situagdes de cirurgias prolongadas (superiores a duas horas), ou realizadas em
locais onde esteja presente um quadro de infeg¢do, ou ainda, casos em que ¢ colocado
material estranho ao organismo (tal como enxertos 0sseos, membranas e material de
regeneragdo tecidual guiada), parece justificar-se a sua utilizagdo. Caso contrario, ndo
foram identificados beneficios na utilizacao de antibidticos profilaticamente, embora haja
referéncias a diminui¢do da dor, do edema e uma melhor cicatrizacdo das feridas, por
exemplo em casos de gengivectomia e ressecao 6ssea. Contudo o autor refere que esses
estudos nao compararam os resultados com situagdes onde ndo utilizassem o antibidtico

e que normalmente essas taxas sdo reduzidas, como ja referido (Oswal et al., 2014).

Mais importante que isso, € atuar com toda uma conduta assética, realizar um alisamento
radicular cuidadoso e aplicar antisséticos, assim como a habilidade e experiéncia do
cirurgido e o controle prévio de outros eventuais fatores de risco sistémicos e locais do
paciente, que o possam colocar em situacao de suscetibilidade a processos infeciosos.
Deve assim depender dos resultados obtidos no procedimento e ndo da generalizacdo do

seu uso (Oswal et al., 2014).

Cirurgia ortognatica

A cirurgia ortognatica ¢ um procedimento através do qual se conseguem alterar
deformidades dentofaciais moderadas a graves de forma significativa, através do
movimento da mandibula, para obter uma oclusdo adequada, funcao e estética (Davis et
al., 2017). Este procedimento tem um impacto consideravel na qualidade de vida do
paciente, quer pelas implicagdes sociais, quer pela estética e funcao que obtém (Ghorbani

et al., 2018).

44



Desenvolvimento

Na especificidade da cirurgia ortognatica, a prescricdo de antibidticos visa um vez mais
a redugado do risco de infecdo pds-operatdria, atuando portanto como profilaxia (Naimi-

Akbar et al., 2018).

A ocorréncia de infegdes locais podem afetar negativamente a evolugdo clinica da
situagdo, implicando tratamentos adicionais e custos para o sistema de saude, pelo que a
antibioterapia ¢ muitas vezes usada previamente a procedimentos invasivos (Davis et al.,

2017).

No caso destas cirurgias, as taxas de infecdo tém sido apontadas para valores oscilantes
entre 1,4 e 33,4%. Apesar disso, o uso de antibioterapia permanece controverso. No seu
estudo, Blatt & Al-Nawas, (2019), concluiram que implementar profilaxia pré-operatoria
foi eficaz na reducdo de situagdes de infe¢do cirurgica pds-operatoria. Concluiram ainda
que situacdes de cirurgia ortogndtica em pacientes adultos jovens, e sem outras
comorbilidades, parecem necessitar apenas de profilaxia a curto prazo, isto €, com uma

toma unica pré-operatoria.

Naimi-Akbar et al., (2018), acrescentam que apesar de muito aceite esta pratica, ndo ha
consenso nem relativamente ao medicamento adequado, nem a dose e duragdo da
terapéutica e verificaram casos de resisténcia antibidtica por Streptococcus viridans,
mesmo utilizando antibioterapia profilatica em dose tnica (a duragdo de profilaxia mais
comum na cirurgia ortognatica), salientando a importancia da ponderagio na prescri¢ao.
Outros autores consideram que o seu beneficio estd confirmado por varios estudos,
avancando ainda com escolhas de antibidticos como a cefazolina (como melhor escolha
comparativamente a penicilina e clindamicina), penicilina, amoxicilina, amoxicilina com
acido clavulanico, ampicilina, cefuroxima e clindamicina (nos pacientes alérgicos a

penicilina ou cefalosporinas), para profilaxia na cirurgia ortognatica (Davis et al., 2017).

De um modo geral, os estudos assumem que os antibidticos pré-operatorios podem
reduzir situagdes de infecdo cirargica local, contudo na maior parte deles ndo existem
ainda evidéncias sobre o regime terapéutico a adotar nem se existira beneficio em optar
por uma terapia a longo prazo. No entanto, varios autores analisados por Blatt & Al-

Nawas, (2019), concordam que os tratamentos por periodos prolongados nao sao
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benéficos nem recomendados. A confirmar estas posi¢cdes Davis et al., (2017), concluiram
que a utilizagdo de cefazolina e cefalexina nos trés dias seguintes ao procedimento
cirargico, em contraposi¢do com apenas um dia, diminuiu significativamente as taxas de
infecdo cirtrgica local. No entanto, também eles colocam em questao se esses beneficios

compensarao os riscos deste regime prolongado.

Aspetos normalmente relevantes para o aumento do risco de infecdo cirirgica local como
a idade do paciente, o género, associacdo de comorbilidades que afetem o sistema
imunitario, medicagdo imunossupressora ou ser fumador, ndo demonstraram correlagado
com o incremento do risco de infecdo na situagdo da cirurgia ortognatica. Por outro lado,
osteotomias mandibulares, cirurgias com longa duracdo e bimaxilares, foram

identificados sim como fatores de risco para infe¢ao local (Davis et al., 2017).

Abcessos
No momento em que os tecidos periapicais sdo afetados por um processo patologico e é
formado um abcesso, o tratamento recomendado pela literatura ¢ a sua drenagem, por

excisdo do mesmo, ou a propria exodontia do dente (Patait et al., 2015).

O abcesso periapical, a pericoronarite € o alvéolo seco nao sdo contempladas como

necessitado de antibioterapia (Yousuf et al., 2016).

A utilizacao de antibioticos nestas situagdes, assume apenas a func¢do de coadjuvante do
tratamento, na tentativa de diminuir quer o edema, quer a dor, ou a propria disseminagao

da infecdo para orgdos vitais (Patait et al., 2015).

Mesmo em patologias periodontais cronicas, a sua prescri¢cao nao ¢ recomendada, a ndo
ser nos casos em que a drenagem ou desbridamento ndo sdo possiveis ou quando o

distarbio sistémico ja seja uma realidade (Patait et al., 2015).

3.4 — Beneficios e riscos da utiliza¢ao de antibioticos

A utilizagao de qualquer medicamento estd associada a ocorréncia de reacgdes, quer seja
aresolugdo do motivo que levou a instituicdo da terapia, prevengao da disseminagdo e/ou

diminui¢do da probabilidade de complicacdes graves (Fouad et al., 2017), quer, por
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exemplo, o surgimento de uma resposta prejudicial e ndo desejada apesar das doses
corretamente instituidas para profilaxia, diagnostico ou tratamento — reagdao adversa

(Blumenthal et al., 2019).

Quando falamos em efeitos adversos, falamos de infegdes secundarias, perturbagdes
gastro-intestinais, reagdes de toxicidade ou mesmo alergia aos antibidticos (Marchionni
et al.,, 2017). Pela importancia desta ultima como resultado da administragdo de

antibioticos, foi reservado um capitulo especifico para desenvolvimento deste tema.

Relativamente aos efeitos adversos restantes, resultantes do uso de antibioticos, devemos
salientar que esses podem ter um carater imediato e a curto prazo, ou a longo prazo.
Sintomas como nauseas, vomitos e/ou diarreia enquadram-se no primeiro grupo,
enquanto as repercussdes na diversidade bacteriana e a resisténcia a antibioticos surgem
a longo prazo (Menon et al., 2019). Fouad et. al., (2017), salienta ainda as cdlicas

abdominais, por alteracdo da flora intestinal.

O impacto de tratamentos com antibidticos ndo se reduz ao surgimento de bactérias
resistentes a0 mesmo, fruto do uso destes em tratamentos a curto prazo. Estad também
associado a perturbacdo da homeostasia do microbioma saudavel, alterando o seu
metabolismo, a absor¢do de vitaminas e outros nutrientes e facilitando, por exemplo, o
crescimento excessivo de leveduras e Clostridium difficile, com consequéncias na
diversidade bacteriana, na suscetibilidade a infe¢des futuras e na propria resisténcia a

antibioticos (Menon et al., 2019).

A utilizagdo racional e segura deste grupo terap€utico deve ser fundamentada com
conhecimentos relativos a alguns efeitos que advém da toma dos mesmos.
Teratogenecidade, nefrotoxicidade e hepatotoxicidade, sdo alguns deles (Brigantini et al.,

2016).

Como meio de prevenir efeitos teratogénicos a escolha dos antibioticos deve incidir nos
que se enquadrem na categoria B da classifica¢do da teratogenicidade, ou seja, aqueles
em que os estudos em reproducdo animal ndo demonstraram risco para o feto, apesar de

nao haverem estudos em mulheres gravidas, ou os estudos demonstraram efeitos adversos
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em reproducdo animal, mas ndo diminuicdo da fertilidade, mas o mesmo nao foi
confirmado nas mulheres no primeiro trimestre de gravidez (e nao ha evidéncia nos outros
trimestres). Deste modo, cumprem o critério considerando-se seguros, a amoxicilina, a

ampicilina, a clindamicina, a azitromicina e a cefalexina (Brigantini et al., 2016).

De modo a evitar hepatotoxicidade, existe por vezes a necessidade de controlar a fungao
hepéatica através de andlises sanguineas frequentes e evitar tratamentos por mais de
quatorze dias seguidos. Esta consequéncia ocorre mais frequentemente em homens,
pessoas com mais de 65 anos e/ou pessoas com insuficiéncia hepatica ja diagnosticada

(Brigantini et al., 2016).

Os pacientes insuficientes renais cronicos (IRC) requerem atencao especial pelo risco de
complicagdes nefrotoxicas, € mesmo essas variam perante uma doenga cronica controlada
ou ndo. Neste ultimo caso, implica muitas vezes um contato prévio com o médico
nefrologista assistente e a monitoriza¢ao do hemograma, coagulacao e pressoes arteriais.
Nos casos mais graves de doentes submetidos a hemodialise, ha que contar com o risco
aumentado de infecdo e hemorragia (pela toma de heparina). Assim, sdo normalmente
prescritos antibidticos como: penicilina, amoxicilina, clindamicina ou azitromicina (os

dois ultimos, em casos de alergia a penicilina) (Brigantini et al., 2016).

Contudo, nem tudo sdo aspetos negativos. Esta classe importante de medicamentos
acarreta também importantes beneficios, desde que bem utilizados, como a prevencao de
infecdes, a resolugdo destas quando existem, o controle da dissemina¢do da doenca e a

minimizagdo de complicagdes criticas (Fouad et al., 2017).

No caso especifico da utilizagio de amoxicilina versus amoxicilina com &cido
clavulanico, o antibiotico utilizado na maior parte das vezes no contexto da cirurgia oral,
varios estudos confirmaram que a utilizacdo deste ultimo estd mais associada a um maior
risco de efeitos adversos. Contudo, concluiram também que o uso da amoxicilina
isoladamente ndo tem impacto significativo na diminui¢do do risco de infe¢do pos-

operatoria (Menon et al., 2019).

Assim, ¢ cada vez mais importante que a utilizacdo de antibioterapia seja baseada em

evidéncias e que estas partam de uma avaliacdo ndo s6 da eficacia de um antibidtico

48



Desenvolvimento

especifico, como também dos seus possiveis efeitos adversos, incluindo a possibilidade

de resisténcia (Menon et al., 2019).

3.5 — Resisténcia bacteriana

A ocorréncia de infe¢des, mesmo em situagdes em que foi implementada a antibioterapia,
pode ser significado da presenca de estirpes bacterianas resistentes ao antibidtico
instituido (Menon et al., 2019). A resisténcia refere-se assim, a falta de resposta de um
microrganismo a um determinado antibidtico mesmo com este em concentragdes

superiores as conseguidas nos tecidos e no sangue (Andrade, 2014).

O aumento das resisténcias aos antibioticos verificado na populagao e as reagdes adversas
a nivel individual, sdo critérios a ter em conta na tomada de decisdo relativamente a

prescri¢ao ou ndo de antibioterapia (Arteagoitia et al., 2016).

O dominio de conhecimentos relativos aos efeitos secundarios negativos, consequéncia
da utilizacdo de antibioticos em medicina dentaria, terd impacto significativo quer na
prescricao excessiva destes medicamentos, quer na propria especulagdo sobre o

tratamento com antibidticos (Menon et al., 2019).

Segundo Taub et al., (2017), o aumento da resisténcia a antibioticos a que temos assistido
esta intimamente relacionado com o seu uso excessivo e inadequado, mas varios sao os
autores que consideram que o uso incorreto dos antibidticos, na génese dessa resisténcia,
advém de posi¢des como o instituir a administragdo de antibioterapia em pacientes sem
infecdes bacterianas, o seu uso por periodos prolongados desnecessariamente, e a propria
ope¢ao de prescrigdo de agentes de amplo espectro ou uso de multiplos agentes, quando

ndo existe indicacdo para tal (Katzung et al., 2017).

Segundo a Direc¢do Geral da Saude, (2014), o surgimento das resisténcias tem lugar por
uso desnecessario, inadequado ou prolongado dos antibioticos. Patini, (2020), associa a
problemadtica da resisténcia bacteriana a outras causas além das referidas, vinculando a

automedicagao pelo paciente sem vigilancia médica, os tratamentos de curta duragao ou
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a interrupgao precoce do tratamento, quer pelo mal entendimento do tratamento, quer pelo

custo do medicamento.

Sabe-se que a resisténcia aos antibioticos pode ser inata ou adquirida, € pode ter origem
numa mutagao ou ser transferivel. No caso da mutacao, ocorre espontaneamente, aquando
da replicacio do DNA e depois ¢ reproduzida (Andrade, 2014). Relativamente a
resisténcia transferivel, existem principalmente trés formas basicas dessas resisténcias se

desenvolverem, nomeadamente:

a) Pela transferéncia de bactérias interpessoal;
b) Pela transferéncia dos proprios genes de resisténcia entre as bactérias;
c) Pela transferéncia desses genes de resisténcia entre os transpdsons —

segmentos de DNA do interior das bactérias (Rang et al., 2016).

Outro aspeto a considerar ¢ a existéncia de quatro mecanismos bioquimicos no
desenvolvimento de resisténcia aos antibioticos: através da producdo de enzimas que
inativam o farmaco (a titulo de exemplo, as beta-lactamases a inibirem a penicilina); por
alteracdo nos locais de ligagcdo dos fArmacos (também ocorre relativamente a penicilina);
pela diminuicdo da apreensdo do farmaco pela bactéria (exemplo das tetraciclinas) e/ou

por alteragdo das vias enzimaticas (Rang et al., 2016).

Alteragao nos Diminuigao
locais de da apreensao
ligagdo do do farmaco
farmaco pela bactéria

% 7

Produgao de
enzimas que

Alteracdo das
vias
Resisténcia ~ enzimaticas
208
antibioticos

inativam o
farmaco

Figura 6 — Os quatro mecanismos bioquimicos na génese do desenvolvimento de resisténcias aos
antibioticos (Adaptado de Rang et al., 2016).

No entanto, o tipo de resisténcia mais importante, ¢ o que tem origem na inativagao dos

antibiodticos beta-lactamicos, pelas enzimas beta-lactamases, que clivam o anel beta-
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lactamico das penicilinas e cefalosporinas, de acordo com a sua preferéncia (Rang et al.,

2016).

A titulo de exemplo, € de salientar o caso do Staphylococcus aureus, que é, como referido
anteriormente, um agente colonizador da cavidade oral muito associado a varias doengas
pela capacidade de integrar o material genético de outros microrganismos, aumentando
assim quer a sua viruléncia, quer a sua resisténcia a antimicrobianos. E considerada a
principal espécie bacteriana com capacidade de produzir enzimas beta-lactamases por
alguns autores, pois libertam as enzimas (da bactéria) para o meio circundante onde se

encontra o antibiotico, inativando-o (Lazarte et al., 2019).

Esta capacidade de se adaptar aos antibidticos deu origem, na década de 1960, ao
Staphylococcus aureus resistente a meticilina (MRSA), o que significou maior
dificuldade no combate as infe¢des, mais custos para o sistema de saude ¢ uma
preocupagdo maior por parte dos profissionais de saude relativamente ao tratamento a

instituir nestes pacientes que nao respondem ao habitual (Lazarte et al., 2019).

A bacteriemia por S. aureus apresenta taxas de mortalidade entre 20 a 40%, nos 30 dias
apos a infegdo em paises desenvolvidos e, quando associada a diabetes mellitus, a taxa

aumenta, uma vez que esta favorece a disseminagao do agente patogénico (Lazarte et al.,

2019).

As bactérias G- também possuem a capacidade de produzir beta-lactamases e atuar de
modo semelhante aos estafilococos ou, por outro lado, podem manter-se ligadas a parede
celular, impedindo que o antibidtico tenha acesso aos locais-alvo da membrana (Rang et
al., 2016). Mas ndo sdo as Unicas. Cerca de 25% das estirpes de Prevotella e
Porphyromonas, também sdo consideradas com esta capacidade, assim como algumas
espécies de Streptococcus, como os S. mitis, S. sanguinis e S. salivarius, membros do
grupo S. viridans (intimamente relacionado com a EB) (Miloro et al., 2004). Isto
demonstra a preponderancia do tema e da necessidade de evitar o seu desenvolvimento o

maximo possivel.
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Quantificar resisténcias ¢ dificil uma vez que depende quer da populagao, quer da forma
como o tratamento ¢ realizado. Contudo, Taub et al., (2017), estima resisténcias a
penicilina e clindamicina na ordem dos 20%, e menos comuns as cefalosporinas e
fluoroquinolonas (constituindo opdes terapéuticas), pelo que defende que, em casos de

resisténcia, a instituicdo do tratamento deve ser orientada pelos resultados da cultura.

Para muitos autores, o diagnostico bacteriologico deveria ser realizado antes de qualquer
instituicdo desta terapéutica e eventualmente testes de sensibilidade aos antibidticos
também. Esta pratica levaria a prescricdes mais apropriadas, uma vez dirigidas
especificamente aos microrganismos envolvidos na infecdo. Contudo ndo acontece

constituindo, cada vez mais, um motivo de alarme (Menon et al., 2019).

Técnicas como o sequenciamento de genes 16S rRNA, ja referidas no primeiro capitulo
a titulo de identifica¢do dos microrganismos que compdem o microbioma oral, permitem
uma vez mais uma analise precisa do perfil bacteriano presente, o que tera impacto nas
estratégias de tratamento implementadas em cada situagdo especifica, evitando o uso de

antibioticos inespecificos/de largo espetro (Menon et al., 2019).

4. DOENTES DE RISCO COM NECESSIDADE DE PROFILAXIA EM
CIRURGIA ORAL

4.1 - Pacientes medicamente comprometidos ou pacientes imunodeprimidos

A andlise do paciente como um todo, perante qualquer tratamento que o médico dentista
se predisponha a fazer, deve ser condicdo bésica no seu dia-a-dia. Essa avaliacdo,
realizada a partir da historia clinica, deve incluir a compreensao da condi¢do do sistema
imunologico do paciente, de modo a identificar possiveis situagdes de comprometimento
do mesmo. Assim, e sabendo que determinadas condi¢des médicas tém repercussdes a
esse nivel, o profissional deve estar atento a casos como: diabetes mellitus, doentes
medicados com corticosteroides, doentes com cancros, desnutridos, com alcoolismo ou

insuficiéncia renal cronica (IRC) (Miloro et al., 2004).
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A diabetes mellitus ¢ a condi¢dao que mais comumente compromete o sistema imunitario.
Quer pelo normal defeito de migragdo dos leucocitos (que ndo migram eficazmente para
o local de infegdo para o combater), quer por um fluxo sanguineo mais reduzido nos
pequenos vazos, tem-se apresentado como significante fator de reducdo das resisténcias
do hospedeiro, aumentando a suscetibilidade deste para infecdes odontogénicas. O
problema na cicatrizagdo destes pacientes ocorre, ndo por serem diabéticos, mas
sobretudo nos casos da diabetes se encontrar descompensada. Todas as fases da
cicatriza¢do de feridas sdo afetadas, além do proprio sistema imunolédgico, incluindo a
fungdo de células como os neutrdfilos e linfocitos € os mecanismos de quimiotaxia e
fagocitose anteriormente referidos. E a existéncia de glicose em quantidades
descontroladas no sangue que altera a permeabilidade dos glébulos vermelhos, alterando
a permeabilidade nos pequenos vasos sanguineos dos tecidos no local da ferida cirtrgica.
A libertacdo do oxigénio da hemoglobina fica comprometida, culminando num deficit de
nutrientes e oxigénio e, portanto, na isquemia da ferida e num menor aporte de células
necessarias ao processo de cicatrizagdo do local. Aumenta assim a probabilidade de

infecdo (Miloro et al., 2004).

No caso dos doentes medicados com corticosteroides, para o tratamento de doencas como
asma, autoimunes, de pele, cancros e outras situagdes inflamatdrias, e cujo namero tem
aumentado significativamente com o evoluir da medicina, assiste-se a uma diminuigdo da
sua resposta imunolédgica devido ao efeito dos corticosteroides sobre as membranas das
células imunocompetentes (inibe o funcionamento destas). Os doentes transplantados sdo
exemplos de pessoas tratadas com corticosteroides, assim como outros
imunossupressores, de modo a prevenir a rejeicao do 6rgao em questdo (Miloro et al.,

2004).

A ocorréncia de cancro ¢ normalmente associada a existéncia de algum defeito no sistema
imunologico do paciente, pelo que o médico dentista deve sempre ter em mente essa
limitagdo. Além disso, sdo pessoas muitas vezes submetidas a tratamentos de
quimioterapia, logo, com sistemas imunitarios debilitados pois esta terapéutica suprime
ndo sé as células cancerigenas, como as do sistema imunolégico e interfere na produgao
de DNA e RNA e, portanto, na divisao celular e sintese de proteinas. Outra consequéncia

para a cicatrizagao das feridas, tem a ver com a neutropenia resultante destes tratamentos.

53



Profilaxia Antibiotica em Cirurgia Oral — Revisdo Bibliogrdfica

Na presenga desta assiste-se a uma fase inflamatéria mais prolongada. Também comum
nas situagdes de cancro ¢ a realizagdo de radioterapia. Os danos teciduais decorrentes
deste tipo de tratamento ocorrem quer numa fase aguda, quer tardiamente, tendo estes um
efeito permanente e diretamente proporcional a quantidade de radiacao aplicada. Assim,
perante um doente previamente submetido a este tipo de tratamentos, ha que prever a
iminéncia de complicagdes na cicatrizagdo pds cirurgia, como deiscéncias ou
cicatrizagdes lentas e incompletas, devido a uma resposta inflamatéria ineficaz, com

consequente necrose de tecidos (Miloro et al., 2004).

Deste modo, pelo periodo minimo de um ano, os cuidados a estes doentes devem ser

redobrados dado serem considerados imunocomprometidos (Miloro et al., 2004).

De entre os doentes com resposta imunologica comprometida, temos ainda os infetados
com imunodeficiéncia humana (HIV) em estadios avangados e fazendo medicacdo
imunossupressora, os quais podem ver acrescido o risco de infe¢do das suas feridas.
Medicamentos mais recentes, como a ciclosporina, ndo tém tanto impacto na velocidade
e qualidade da cicatrizagdo como os corticosteroides e a prednisolona, que inibem a
reacdo inflamatdria do paciente. Contudo ¢ sempre necessaria especial atengdo (Miloro

et al., 2004).

Curiosamente, no que respeita a infe¢do pelo virus da imunodeficiéncia humana (HIV) e
a sua relagdo com a diminuicao da resisténcia dos hospedeiros e predisposi¢ado a infe¢des
odontogénicas, apesar de antagénico, os autores referem que esta condi¢ao ndo parece
potenciar as infecdes odontogénicas. Isto porque, o HIV apenas danifica as células B
(estas sim, responsaveis por combater as bactérias extracelulares relacionadas com as
infecdes) numa fase inicial da doencga, passando depois a atingir as células T (Miloro et

al., 2004).

Uma das questdes a ter em conta sao as interagdes que os antibidticos podem desenvolver
com a medicacdo crénica do paciente. Frequentemente ocorre e pode culminar com
alteragdes na biodisponibilidade e metabolismo de um ou de outro, ou de ambos (Blatt &
Al-Nawas, 2019). Além disso as alteracdes fisiologicas que infecdes graves podem
provocar num organismo, podem levar ao desequilibrio de doengas sistémicas como a

diabetes, hipertensdo arterial, doenga renal e outras doengas cardiacas pelas exigéncias
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que representam sobre escassas reservas do paciente (por exemplo a febre a desencadear
situagdes de desidratacao pelo aumento de necessidades metabodlicas e perda de liquidos

que provoca) (Miloro et al., 2004).

Além dos critérios implicados na decisdo de prescri¢ao de antibioticos profilaticamente,
referidos em capitulos anteriores e respeitantes as carateristicas do grupo medicamentoso,
Blatt & Al-Nawas, (2019), alerta também para alguns fatores relacionados com o
hospedeiro que assumem importancia nesta decisdo, alguns coincidentes com os que
acabamos de analisar, como as situacdes oncologicas, onde tratamentos prévios como a
quimioterapia constituem uma preocupacao. Chama ainda a atencao por exemplo para o

mau estado nutricional, ser fumador e/ou ter outras alteragdes do sistema imunologico.

Pacientes com maior risco de infecdo, pela sua condi¢do de satde ja comprometida, tém
maior tendéncia a desenvolver quadros infeciosos € mais dificeis de resolver portanto,

beneficiardo da profilaxia antibidtica (Blatt & Al-Nawas, 2019).

Outro aspeto a considerar, parece ser o fator idade. Nesta fase da vida a cicatrizagdo ¢
mais prolongada devido a degradagdo vascular, com consequente diminui¢do da perfusao
sanguinea, e ao declinio do metabolismo, com acumulacdo de radicais oxidativos livres
que prejudicam as enzimas fundamentais a manutencdo da integridade da pele e

composi¢ao da mucosa (Miloro et al., 2004).

Pacientes com IRC apresentam também o seu sistema imunoldgico comprometido, pelo
que a suscetibilidade para desenvolver quadros de infecdes aumenta. Esta carateristica
esta relacionada com uma produgdo e funcao deficiente quer dos neutréfilos, quer dos
linfécitos. A utilizagdo de medicamentos, nomeadamente antibidticos, deve ser
ponderada e evitada sempre que possivel, especialmente no caso da penicilina e
cefalosporinas, havendo diversas situagdes em que € necessario inclusive fazer um ajuste

das dosagens prescritas (Miloro et al., 2004).
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4.2 — Pacientes com risco de EB

A EB ¢ uma doenga infeciosa, de origem bacteriana, relativamente rara, responsavel por
complicagdes graves e que mesmo atualmente mantém uma morbilidade e mortalidade
significativas. Apresenta uma incidéncia de 9 em cada cem mil pessoas, a qual ndo
diminuiu nos ultimos trinta anos. De notar que se tem assistido a um aumento do nimero
de casos quer em pessoas sem os fatores de risco habitualmente identificados, quer em
idosos, com mais comorbilidades associadas e quadros clinicos mais graves. Assumem-
se agora novos fatores que poderdo constituir risco para EB, nomeadamente a
degeneracdo valvular consequente da idade, tratamentos de hemodidlise, utilizagdo de
drogas intravenosas e comorbilidades associadas como a diabetes mellitus e doencas

imunossupressoras (Melo et al., 2017).

As primeiras associagdes entre procedimentos cirtirgicos e ocorréncia de EB, surgiram
em 1885 por Osler, o qual alertou para a possivel relagao entre bacteriemia e endocardite.
Desde entdo, protocolos terapéuticos preventivos da EB tém sido desenvolvidos,
nomeadamente pela American Heart Association (AHA) e pela “Sociedade Europeia de
Cardiologia” (ESC) (Fernandez et al., 2018), no sentido de orientar os profissionais de
satde nas tomadas de decisdo e na compreensdo da gravidade de tal condi¢gdo médica

(Habib et al., 2015).

Duas condig¢des sao identificadas como fatores que aumentam significativamente o risco

de desenvolvimento da EB: a bacteriemia e condi¢des cardiacas consideradas de alto risco

(AHA, 2017).

A AHA estratificou o risco de desenvolvimento de EB, definindo doentes de baixo,
moderado e alto risco de morbilidade e morte por EB. As atualiza¢gdes mais recentes das
guidelines identificam apenas estes ultimos como tendo indicagdo para profilaxia
antibidtica perante a realizagdo de determinados procedimentos dentdrios (também

definidos e apresentados no seguimento deste tema) (Fouad et al., 2017).

Sdo entdo considerados doentes de alto risco para EB, devendo fazer profilaxia em
situagdo de tratamentos dentarios de alto-risco e segundo as normas mais recentes da

AHA, os doentes:
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1. com prétese valvular ou material protésico de reparacao valvular;
2. com histéria de EB prévia;
3. com cardiopatia congénita
a. cianotica
b. corrigida com material protésico (nos primeiros 6 meses pos cirurgia)
c. por toda a vida, nos casos em que foi corrigida, mas manteve shunt
residual ou regurgitacdo valvular;
4. transplantados cardiacos com doenca valvular.
Em todos os casos, tratam-se de Nivel de evidéncia C, grau de recomendacao Ila (Habib

etal., 2015).

A institui¢do de terapéutica profilatica nestes pacientes, em contexto de cirurgia oral, visa
evitar a migragdo e fixacdo de bactérias no endocardio e valvulas cardiacas de pessoas
que tém condi¢des cardiacas a isso predisponentes, microrganismos esses resultantes da
bacteriemia transitéria que surge na sequéncia de tratamentos dentarios invasivos, como

referido (AHA, 2017).

Segundo as normas da DGS, (2012), existem critérios para decisdo sobre a institui¢do ou
nao de profilaxia antibidtica em pessoas com essa suscetibilidade. Assim, € no que diz
respeito a area da medicina dentaria, o primeiro critério € tratar-se de procedimentos de
elevado risco, como qualquer procedimento dentdrio que envolva a manipulagdo do
tecido gengival ou regido peri-apical, ou em que haja perfuragdo da mucosa oral (Nivel

de evidéncia C, grau de recomendacao Ila).

Relativamente ao protocolo, os mesmos devem ser administrados em dose tnica e 30 a
60 minutos antes do inicio do procedimento e o antibidtico a administrar deve ser eficaz
contra Streptococcus do grupo viridans (Nivel de evidéncia C, grau de recomendacao
ITa), (DGS, 2012) e Enterococcus faecalis (Crader & Varacallo, 2020), e de acordo com
a tabela seguinte, onde se apresentam as recomendagoes gerais € as alternativas para casos
de ser impossivel a administragdo do medicamento por via oral e/ou na existéncia de

alergia a penicilina.
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Tabela 1 - Profilaxia antibidtica da EB, para procedimentos dentarios invasivos, em pacientes de alto risco.
(Adaptado da norma 006/2012 da DGS).

Grupo de pacientes Antibidtico Adulto Crianca*

Amoxicilina

Ampicilina 2g 50 mg/kg
Impossivel via oral Ou IM/TV
Cefazolina/Ceftriaxone lg 50 mg/kg Ltk

Cefuroxima** lg 40 mg/kg

Alergia a penicilina ou [Nl

ampicilina Clindamicina 600 mg 20 mg/kg PO
(via oral) Ou

Azitromicina/Claritromicina 500 mg 15 mg/kg

AN ORI T G ERNTE - Cefazolina**/Ceftriaxone™* lg 50 mg/kg
ampicilina Ou IM/TV
(impossivel via oral) Clindamicina 600 mg 20 mg/kg

*Nas criangas a dose méaxima é a recomendada para o adulto

**Em doentes com antecedentes de anafilaxia, urticaria ou angioedema, por penicilina ou ampicilina, ndo devem ser administradas
cefalosporinas

***PQ — Peros; IV — intravenoso; IM - intramuscular

Caso a toma do antibidtico ndo tenha ocorrido previamente ao procedimento devera

realizar-se no maximo até duas horas decorridas do mesmo (Fouad et al., 2017)g.

Situagdes em que o paciente estd medicado previamente com antibioterapia para outa
finalidade, a profilaxia mantém-se recomendada, contudo, a indicacdo ¢ optar por um
antibiotico de um grupo diferente. A clindamicina, a azitromicina ou a claritromicina sdo
alternativas com indicag@o. Outra op¢ao ¢ adiar o tratamento cirirgico para, no minimo,

10 dias ap6s o términus do tratamento em curso (Fouad et al., 2017).

Microrganismos como Streptococcus encontram-se, em situagdes de EB, numa
percentagem de cerca de 56,4%, Staphylococcus, 24,9%, seguidos de G- (5,7%), dai a
importancia do antibidtico ser eficaz sobre estes, que se manifestam maioritariamente

(Brigantini et al., 2016).

Quando falamos de procedimentos dentarios que representam elevado risco, em doentes

considerados de alto risco — procedimentos invasivos, e daqueles que podem constituir
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davida, mas que ndo tém indicacdo para profilaxia — procedimentos ndo-invasivos,
falamos especificamente dos procedimentos esquematizados na figura seguinte, e de

acordo com a norma 006/2012 da DGS.

Exodontias
Tratamentos periodontais

Destartarizacdo e curetagem subgengiva

Procedimentos Cirurgia de implantes

invasivos

SIM Reimplantacdo de dentes que sofreram
avulsdo

Anestesia intraligamentar

CIRURGIA ORAL
Colocacéo de fio de retracdo e de bandas
Necessidade de ortodénticas
antibioterapia
PROFILATICA

nos doentes de alto risco
de EB

Instrumentacéio endodéntica ou cirurgia

Anestesia em tecidos ndo infetados

Realizacdo de radiografias dentdrias

Procedimentos
nao-invasivos Colocagdo, ajuste ou remogdo de ortodontia
NAO

Esfoliacdo de dente deciduo

Trauma da mucosa oral ou ldbios com
hemorragia

Figura 7 - Esquema representativo dos procedimentos invasivos e ndo-invasivos, para decisdo de
necessidade ou ndo de profilaxia antibidtica, nos doentes de alto risco de EB (Fernandez et al., 2018).

Por outro lado, alguns autores consideram que nao ha evidéncia cientifica concreta de que
uma bacteriemia transitoria, resultante de um procedimento dentario, possa constituir um
fator de risco direto para o aparecimento de endocardite bacteriana, chegando mesmo a
equiparar a bacteriemia resultante de um procedimento dentario invasivo, a atingida em
procedimentos nao invasivos, inclusive os relacionados com a pratica de higiene oral, e

questionando a real necessidade de indicagdo profilatica (Fernandez et al., 2018).
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Esta opinido € partilhada pelas normas da DGS, (2012), que acrescentam que a profilaxia
apenas previne um numero minimo de casos de EB resultantes dos procedimentos
dentarios invasivos, € que o risco que a institui¢do dessa profilaxia representa em termos
de reagoes alérgicas e promogao de resisténcias bacterianas, ¢ maior do que o beneficio a
que conduz (salvo situagdes de muito elevado risco). Prova disso foram os resultados
obtidos aquando da avaliagao da redugdo na prescri¢ao de antibioticos em 78%, resultante
de altera¢des nas normas instituidas, e que nao teve repercussdes substanciais no nimero
de casos ou mortes por EB. A DGS considera inclusive que a pratica de uma 6tima higiene

e saude oral constituem maior peso na reducao da bacteriemia e, portanto, do risco de EB.

Assim, a utilizagdo de antibioterapia profilatica por si s6, ndo parece ter eficacia e
indicacdo comprovadas para os autores que, pelo contrario, atribuem maior importancia

a saude periodontal na prevengao da EB (Fernandez et al., 2018).

Em ultima instancia, o parecer do cardiologista que acompanha e conhece melhor que
ninguém a situacao clinica e as fragilidades/riscos cardiacos do paciente, deve imperar na
decisdo do médico dentista sobre instituir ou nao tratamento profilatico com antibiotico

(Fernandez et al., 2018).

4.3 - Pacientes com protese articular

As disfungdes temporomandibulares envolvem um conjunto de sinais e sintomas relativos
aos musculos da mastigacdo, a articulacdo temporomandibular (ATM), ou ambas.
Implicam inicialmente tratamento clinico, para alivio de sintomas como a dor, limitagdao
da fung¢do, diminui¢ao da inflamacao e até prevencao de lesdes estruturais e contengao da
progressao da doenga. No entanto, quando os objetivos ndo sdo alcangados por esta via,

o caminho da cirurgia deve ser considerado (Ferreira et al., 2014).

Existem varias opgdes de abordagem cirurgica, passando pela artroscopia, a lavagem
articular, a restauracdo do disco articular e terminando na substituicdo da articulagao.
Contudo direcionamo-nos neste estudo mais para a substituicdo da ATM por proteses
totais articulares, dadas as implicacdes que dela decorrem e se enquadram neste estudo,

como a necessidade de profilaxia antibiotica.
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A anquilose da ATM, ¢ uma das condi¢des médicas que implica tratamentos que podem
ir desde a interposi¢do de um retalho, a partir do musculo temporal, a colocacao de
proteses articulares totais, pelas limitagdes e sintomas que a patologia implica no paciente
e pela disfungdo e destruicao que pode provocar no condilo mandibular e/ou na fossa

glenodide (Scheffer et al., 2013).

Basicamente a anquilose da ATM consiste numa fusdo intracapsular do complexo
formado pelo disco com o condilo, a superficie articular do osso temporal, implicando
uma adesdo do tipo fibroso entre a fossa glenoide e a eminéncia articular. A anquilose
pode ser classificada em verdadeira (intracapsular) ou em pseudoanquilose. A verdadeira
¢ normalmente consequéncia de trauma ou infe¢do, mas pode também estar associada a
neoplasias, artrite reumatoide ou a complica¢des de uma cirurgia, e diz respeito a adesdes
fibrosas ou Osseas na superficie da ATM. O seu tratamento implica cirurgia. A
pseudoanquilose, por sua vez, ¢ resultado de desordens musculares, 6sseas, a nivel

neurolégico ou mesmo psiquiatrico (Scheffer et al., 2013).

Normalmente ¢ acompanhada de sintomas como a incapacidade de abertura da boca,
assimetrias faciais ou micrognatia, que dependem quer da idade do paciente, quer do

tempo de evolucdo da situagdo (Scheffer et al., 2013).

As indicagdes para reconstrugdo total da ATM, utilizando proétese total, relacionam-se
fundamentalmente com situa¢des de disfuncdo e/ou destruicdo desde a articulacao do

condilo a fossa glendide (Scheffer et al., 2013).

A prétese total da ATM consiste em dois componentes, um que substitui a fossa

mandibular e outro a cabeca da mandibula (Ferreira et al., 2014).

A substitui¢ao total da ATM, por uma protese articular faz com que estes pacientes
passem a ser considerados com um risco aumentado de desenvolver infe¢do decorrente
de um tratamento dentério invasivo, pelo risco que estes apresentam de desenvolvimento
de infecdes hematoldgicas no local da protese. Isto justifica que, a par dos doentes com

problemas cardiacos (como referido anteriormente), as recomendacdes de profilaxia
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antibidtica prévia a procedimentos dentdrios se estenda aos portadores de proteses

articulares, (Ashraf F. Fouad et al., 2017).

Neste sentido, constitui um problema significativo no campo da cirurgia oral e
maxilofacial pelo grande desafio que representa o seu tratamento (Scheffer et al., 2013)
e face a escassez de artigos cientificos relacionados com o procedimento cirurgico de
colocacdo de prétese na ATM, fazendo com que seja recomendada precaucao adicional

na sua realizacao (Ferreira et al., 2014).

Perante esta realidade, varias associagdes, de entre as quais a American dental association
(ADA) e a Academia americana de cirurgides ortopédicos (AAOS) tém investigado esta
questdo e, desde 2009, a tultima referida divulgou um comunicado onde recomenda a
profilaxia antibidtica em doentes submetidos a substituicdo total de ATM, perante
quaisquer casos de procedimentos invasivos dos quais possa resultar bacteriemia (Fouad

etal., 2017).

Em 2014 foram revistas as diretrizes pela ADA, publicadas em 2015, onde concluiram
nao haver relagdo direta entre procedimentos invasivos na area da cirurgia oral e infecao
articular. A profilaxia antibiotica nestes pacientes passou a nao ser recomendada no
contexto de procedimentos odontoldgicos. Contudo, sempre sujeito a uma analise critica
por parte do médico dentista relativamente as circunstancias da realizacdo da cirurgia e
aos riscos associados ao uso repetido de antibidticos (nomeadamente situagdes de
anafilaxia, desenvolvimento de resisténcia ou ocorréncia de infecdes oportunistas como

Clostridium difficile) (Fouad et al., 2017).

Mais recentemente, em 2017, estas conclusdes foram novamente reforcadas pela
American Dental Association Council, pelo grupo de trabalho de profilaxia antibiotica

(Fouad et al., 2017).

Perante isto, e de uma forma sistematizante, a figura seguinte identifica alguns dos
doentes e dos procedimentos, foco de atencao da comunidade cientifica, no que respeita
arecomendacao, ou ndo, da profilaxia em cirurgia oral, pelos mais diversos motivos como

atras exposto.
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Figura 8 - Situagdes de risco, com necessidade de profilaxia antibidtica, em cirurgia oral (Adaptado
da norma 006/2012 da DGS; Andrade, 2014).
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5. DOENTES COM REACAO ALERGICA A ANTIBIOTICOS

Uma das questdes mais importantes aquando da decisdo de prescrever um ou outro
antibiotico, esta relacionada com as reagdes que o mesmo pode desencadear no paciente.
Reacgdes alérgicas de variadas tipologias sdo comumente referidas como reagdes adversas
aos farmacos (Rang et al., 2016). No caso especifico do grupo farmacoldgico em estudo
— os antibioticos-, estes sdo a causa mais comum de reagdes que constituem risco de vida,

como anafilaxia e reagdes cutaneas graves (Blumenthal et al., 2019).

Os medicamentos podem desencadear reagdes adversas (abordadas anteriormente) e
reacdes de hipersensibilidade, por variados mecanismos, sendo que a alergia em si ¢
muitas vezes mal documentada e resulta em prescrigoes posteriores inadequadas, com o
uso inapropriado de antibioticos de largo espetro. Isto representa uma ameaga quer a
satde do paciente, quer a saide publica no geral (Blumenthal et al., 2019). A base
imunoldgica de algumas reagdes alérgicas €, na maioria dos casos, inferida pelas
carateristicas clinicas das reac¢des apresentadas e ndo comprovada cientificamente (Rang

et al., 2016).

As reagdes de hipersensibilidade constituem cerca de 20% das reacdes adversas a
medicamentos € nem sempre sdo facilmente diagnosticadas quando o motivo ¢ a
administracdo de antibidticos, uma vez haver outras possiveis causas presentes como
viroses ou interagdes com outros medicamentos. Consistem, na sua grande maioria, em
pequenas erupgdes cutaneas, mas também incluem reagdes de choque anafilatico, reagdes
cutaneas com esfoliagdo fatal (como no caso da doenga Stevens-Johnson - erupgdo
generalizada grave, com afecdo do trato gastrointestinal e potencialmente mortal),
reagdes hematologicas (anemia hemolitica, agranulocitose, trombocitopenia, etc.) e danos

para o figado (Blumenthal et al., 2019).

As penicilinas, cefalosporinas, carbapenemos € monobactamicos, incluidos no grupo dos
betalactamicos, sdo os antibidticos mais comumente relatados como motivo de reagdes
de hipersensibilidade. Causam reagdes do tipo erup¢do cutdnea e urticaria (mais
frequentemente), sendo as alergias graves propriamente ditas mais raras. Compreende-se

a pertinéncia da abordagem do assunto, dado que as penicilinas e cefalosporinas tém sido
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a base da profilaxia antibidtica e, especificamente as primeiramente referidas, sdo a causa
mais comum de anafilaxia como consequéncia grave de farmacos (1 em cada 50 mil

pacientes) (Blumenthal et al., 2019).

Uma reagao alérgica a um medicamento diz-se presente quando envolve mecanismos
imunologicos, quer por agao de anticorpo quer mediada por células e podem ser, de um
modo geral, imediatas ou tardias, de acordo com o momento do inicio dos sintomas.
Indicam também o mecanismo imunoldgico provavelmente responsavel, tratando-se de
IgE ou linfécitos mediados por células, respetivamente. As reacdes alérgicas mediadas
por IgE, ou imediatas, ocorrem em menor nimero, comparativamente as com causa nao
medicamentosa ¢ ndo sdo tdo comuns como inicialmente se pensava. Uma consulta
especializada e testes parecem prudentes antes que um paciente seja oficialmente

declarado como alérgico a determinada substancia (Johansson et al., 2004).

As reacdes alérgicas podem ser:

1) Imediatas, ou tipo I - ocorrem no intervalo de minutos até uma hora apds a
exposicdo. Sdo geralmente mediadas por anticorpos especificos para o antibidtico
(Imunoglobulina E — IgE) e provocam sintomas como: anafilaxia e/ou hipotensao,
edema da laringe, dispneia, angioedema ou urticaria;

2) Reacdo tardia, ou tipo II — ocorre depois de 72h de administragao do farmaco e
tem como mediador as IgG. Normalmente provoca um aumento de gldbulos
vermelhos e plaquetas na circulagdo sanguinea;

3) Tipo III — se ocorre também depois das 72h, mas acompanhado de IgG e IgM e
com lesao nos tecidos e altera¢ao no soro;

4) Tipo IV — ocorre ap6s as 72h e ¢ caraterizada por uma dermatite de contato, ndo
considerada alergia propriamente dita;

5) Outras/idiopaticas — ocorrem habitualmente apds 72h, verificam-se erupgdes
cutaneas do tipo maculopapular e ocorrem em 1-4% dos pacientes que tomam
penicilinas e cefalosporinas, ndo sendo considerada uma verdadeira reacdo

alérgica (Oncii, 2011; Rang et al., 2016).

A anafilaxia, ou choque anafilatico, ¢ uma situagdo de emergéncia que envolve uma

obstru¢do aguda das vias aéreas, assim como o angioedema, que € o edema da pele ou de
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orgaos internos devido ao extravasamento de plasma dos capilares (Rang et al., 2016).
Tem um significado variavel por todo o mundo. Contudo, de um modo geral, refere-se a
uma reacdo aguda, grave e sistémica, que implica risco de vida. Os autores recomendam
a utilizagdo do termo em situagcdes em que a reacao ¢ mediada por um mecanismo
imunologico, quer por meio de IgE, de IgG ou pelo sistema de complemento (Johansson
et al., 2004). Manifesta-se habitualmente por erupg¢des cutaneas, urticaria, edema dos

tecidos moles, hipotensdo, broncoconstri¢do e morte (Rang et al., 2016).

No caso das penicilinas, as reagdes alérgicas sdo caraterizadas pela ocorréncia de choque
anafilatico em apenas cerca de 0,05% dos pacientes, contudo podem desenvolver a
denominada doenca do soro (urticaria, febre, edemas articular e angioneurotico, prurido
intenso ou mesmo comprometimento a nivel respiratorio), no espago de 7 a 12 dias apos
o tratamento; exantemas cutdneos; lesdes na cavidade oral; febre, de entre outros
(Katzung et al., 2017). As reagdes que ocorrem com maior frequéncia, em consequéncia
deste grupo, sdo as tardias e tem-se verificado um declinio significativo na prevaléncia
de anafilaxia como consequéncia destes, ao longo do tempo, o que tem sido relacionado
quer com altera¢des na via de administra¢ao, quer com o aparecimento de formulagdes

mais recentes e menos alergénicas (Blumenthal et al., 2019).

Casos especificos de reagdes como broncoespasmos, hipotensdo, urticdria, edema local,
erupgdo cutinea pruriginosa, que ocorram imediatamente apds a administracdo de
penicilinas, assim como histéria de anafilaxia, representam situacdes de pacientes com
risco acrescido de hipersensibilidade imediata a betalactdmicos, pelo que a sua

administracdo ndo deve acontecer (Oncii, 2011).

O grupo das cefalosporinas provoca uma sensibilizacdao, podendo desencadear reacdes de
hipersensibilidade semelhantes as resultantes das penicilinas, caraterizadas por
anafilaxia, febre, exantema cutianeo, anemia hemolitica, de entre outras. Assim, pacientes
com historia de anafilaxia a penicilina, apresentam risco acrescido de reagir as
cefalosporinas. Apesar disso, sabe-se que existe uma diferenga significativa a nivel do
nucleo quimico das cefalosporinas, face as penicilinas, pelo que muitos pacientes toleram
as cefalosporinas apesar de alérgicos as penicilinas. As reacdes cruzadas de alergia entre

estes dois grupos ronda o 1% e tem sido mais comum entre penicilinas e
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aminopenicilinas, com cefalosporinas mais antigas, pois compartilham cadeias laterais R-

1 semelhantes (Katzung et al., 2017).

Por esta mesma razao, se um paciente apresentar historia de reagao alérgica a penicilina,
tipo I, nao devem ser administradas penicilinas, cefalosporinas nem carbapenemos. Caso
contrario, € ndo tenha ocorrido nem reagao tipo I, nem dermatite toxica esfoliativa, as
cefalosporinas e carbapenemos podem ser utilizadas com precaucao (Crader & Varacallo,
2020). Katzung et al., (2017) acrescenta mesmo que pacientes com historia de alergia as
penicilinas ndo devem ser medicados com cefalosporinas de primeira ou de segunda
geracdo, enquanto as de terceira e quarta geragdo podem ser administradas, mas com

precaucgao e, de preferéncia, mediante vigilancia apertada.

A maioria dos eventos adversos resultantes de betalactamicos reduzem po6s remog¢ao do
agente agressor, com o tempo. Apesar disso, ocasionalmente aumentam a morbidade e
situagdes cronicas incapacidades ou mesmo casos de morte que nao podem ser

desprezados (Blumenthal et al., 2019).

Pessoas com reacdes alérgicas anteriores, devem ser especialmente salvaguardadas, dada
a gravidade que a situagdo pode representar. A historia clinica do paciente constitui uma
arma fundamental no despiste de possiveis complicagcdes decorrentes da administragao
de um antibiotico. Assim, ¢ importante perceber se este teve algum episddio anterior de
reacdo a este grupo farmacologico e os sintomas que apresentou, a gravidade, o tempo de
duracdo dos mesmos, se estava a tomar quaisquer outros medicamentos (e quais) e se ja
teve reagdes a outro tipo de medicamentos por exemplo (Oncii, 2011). Isto também é
importante porque os relatos de reagdes alérgicas, sobretudo a penicilina, ndo sio
confiaveis. Apenas cerca de 1% dos pacientes desenvolve realmente reacdo. Na duvida,
ou real necessidade de administrag¢do deste grupo, existe a possibilidade de realizar o teste
cutineo de avaliacdo de hipersensibilidade tipo 1. Ainda assim, em casos positivos, pode

executar-se um processo de dessensibilizacdo, com doses progressivas de penicilina, em

casos clinicos em que a sua administracdo seja fundamental (Katzung et al., 2017).

De salientar ainda, que existe na literatura referéncia a um registo maior de incidéncia de

casos de alergia no sexo feminino, nos adultos comparativamente com as criangas
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(possivelmente pela maior probabilidade de exposi¢do a varias drogas em simultaneo),
em pacientes com cancro ¢ em pessoas com HIV/SIDA. Portanto, comorbilidades
associadas, alteragdes renais ou da funcao hepatica e administragdo simultdnea de outros

medicamentos parecem aumentar o risco de efeitos adversos (Blumenthal et al., 2019).

6. 0 MEDICO DENTISTA E A PRESCRICAO DE ANTIBIOTICOS

O grupo terapéutico em estudo, pela reducdo drastica que proporciona da mortalidade e
morbilidade associadas a infe¢des graves, representa uma das intervengdes mais
importantes na saude da atualidade. Alias, a realizagdo de determinados procedimentos

cirirgicos em seguranca nem seria possivel (Leibovici et al., 2016).

Contudo, a sua utilizagdo, a qualquer nivel que seja, implica o dominio de um conjunto
vasto de conhecimentos que parecem nao ser tao lineares quanto isso, dadas as opinides
tado dispares que se encontram relativamente as indicagdes da sua utilizagdo. Na
generalidade dos médicos dentistas, uma classe profissional com um importante papel ao
nivel da prescricdo desta terapéutica, compreende-se que ndo esteja facilitada a sua
conduta quanto a escolha farmacoldgica mais indicada pois, por exemplo no contexto da

profilaxia ndo ha um consenso nem um protocolo unico e inequivoco (RUIZ et al., 2018).

E importante ter nogdo que, apesar de existirem diferentes protocolos para instituicdo de
antibioterapia, ha critérios gerais que ndo devem ser ignorados, como a dose e a duragao
adequadas a cada antibiotico e situacdo clinica (Patini et al., 2020). Assiste-se
inadequadamente a uma prescricao excessiva, a periodos de tratamento mais longos do
que o adequado (por vezes prescrevem 7 a 10 dias) e com doses de medicamento acima
do necessario, e a opcao de antibidticos de largo espetro e de “tltima geragdo” (Mansour
et al., 2018). Nao respeitar as indicagdes, estd na origem de muitos casos de resisténcia
bacteriana, o que tera repercussoes nao so a titulo individual do paciente, como também

em toda a humanidade (Patini et al., 2020).

Por outro lado, a utilizacdo de diferentes protocolos de antibioterapia ndo estard
necessariamente relacionada com a origem da resisténcia bacteriana mas, para tal, o

médico dentista devera dominar a farmacocinética e farmacodinamica dos antibidticos
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(Patini et al., 2020). Estar alerta para esta questao da resisténcia ndo ¢ o unico requisito
que esta problemadtica exige. O profissional deve ser dotado de conhecimentos, como
relativamente aos agentes causadores mais comuns, ¢ deve basear as suas decisdes nas
diretrizes existentes, ¢ ndo no medo e inseguranga, pois s6 assim se alcancard uma
uniformizagdo na prescri¢do dos antibidticos, corretamente fundamentada e segura

(Mansour et al., 2018).

O proprio uso indiscriminado deste grupo terapéutico desencadeou o aparecimento de
multiplas espécies resistentes, pelo que se torna cada vez mais fulcral limitar o seu uso as

situagdes com indicagdo fundamentada (Aparecida et al., 2015).

A sua prescri¢do, em conjunto com a elimina¢ao da causa, tem sido comprovada como o
melhor método a adotar. Por vezes até, os procedimentos de descontaminagao local, por
si s0, demonstram ser suficientes (Andrade, 2014). Neste sentido, se usados
indiscriminada e inadequadamente, o risco de provocar mais efeitos nefastos do que
beneficios ¢ uma realidade ameagadora que advém, a nivel mundial, da discrepancia entre

a evidéncia cientifica j& existente e a pratica efetiva (Mansour et al., 2018).

Cabe entdo, e uma vez mais, aos médicos dentistas a decisdo de prescrever antibioterapia
profilatica ao seu paciente, mediante avaliacdo fundamentada dos beneficios desta, e
perante a histdria clinica e a complexidade do procedimento cirtrgico, até que disponha

de outras evidéncias cientificas (Khouly et al., 2019).

Desde 1980 que nao sdo descobertas/criadas novas classes de antibidticos, pelo que o seu
uso em situacoes estritamente necessarias, de modo seletivo, € cada vez mais premente e
apresenta-se como uma responsabilidade implicita na conduta do médico dentista

(Yousufet al., 2016).
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III. CONCLUSAO

A literatura demonstra utiliza¢des inadequadas de antibioterapia, quer relacionado com
os conhecimentos, quer por condigdes sociais, uma vez que uma parte consideravel das
prescrigoes advém da pressao pelo paciente, do receio de incorrer em processos de litigio
ou até de mas decisdes clinicas. Uma sociedade alerta e informada constitui uma
exigéncia extra e implica, muitas vezes, justificacdes constantes relativamente aos
procedimentos adotados, pelo que as decisdes devem cada vez mais ser tomadas em

consciéncia e baseadas em evidéncias.

Cada antibiotico tem principios de agdo especificos, que sao fundamentais conhecer e
respeitar, de modo a sua utilizagao ocorrer no intervalo, dose e duragao corretos. S6 assim

contribuiremos o0 menos possivel para o desenvolvimento de resisténcias bacterianas.

Cabe ao médico dentista a analise profunda da sua conduta, o conhecimento dos seus
pacientes e dos procedimentos de risco que executa, com vista a avaliar a necessidade de
antibioterapia profilatica e tornar essa andlise mais racional e fundamentada,
selecionando o antibidtico € o esquema terapéutico mais adequados. SO assim se
conseguird melhorar o exercicio clinico da medicina dentdria e minimizar os riscos

econdmicos e socias decorrentes desta pratica.

Com este estudo foi possivel concluir que as infegdes odontogénicas englobam, na sua
maioria, microrganismos aerobios, anaerdbios facultativos e anaerobios, sendo sempre
polimicrobianas. No que diz respeito as estirpes propriamente ditas presentes na infegao,
as conclusdes sdo controvérsias pelos diversos motivos identificados, como a divergéncia
de idade dos pacientes estudados, as técnicas utilizadas para tal e a propria severidade das
doencgas. Contudo Streptococcus estdo quase sempre presentes €, no caso especifico da
EB, predominam S. viridans e Enterococcus faecalis, pelo que os antibidticos
recomendados devem ser dirigidos a estas estirpes de microrganismos. Amoxicilina e
cefalosporinas ou a clindamicina e azitromicina, nos casos de alergia as penicilinas,

assumem maior destaque.
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De um modo geral, quando se fala dos tipos de antibidticos recomendados para profilaxia,
as indicacdes relativas a EB estendem-se a praticamente todas as restantes situagoes,

exatamente pela semelhancga nas estirpes presentes.

Ainda assim, cada caso ¢ um caso ¢ em cada procedimento cirurgico especifico a

indicagdo de profilaxia ndo ¢ undnime na comunidade cientifica.

Nos casos de cirurgias de exodontias simples, de um modo geral ¢ defendido que a
profilaxia ¢ desnecessaria em pacientes saudaveis e na maioria das situagdes, uma vez
que a sua intencdo, que seria de potenciar o conforto pds-operatorio diminuindo a dor,
pode ser colmatada com a administragdo de analgésicos proporcionais as queixas € que a
situagdo de bacteriemia resultante € por eles equiparada a resultante de muitos outros

procedimentos dentarios onde tal ndo se aplica.

J& nas cirurgias de terceiros molares inclusos, de um modo geral ¢ desaconselhada. No
entanto, quando ¢ recomendada, identificam a amoxicilina e a clindamicina como eleitos
para controle da dor pos-operatoria. H4 igualmente quem questione a administragdo
profilatica de amoxicilina com acido clavulanico antes do procedimento, em vez de
apenas amoxicilina, apesar de haver registos de maior ocorréncia de efeitos adversos
aquando da utilizagdo da combinag@o. Outros hd, que apenas enfatizam os insucessos
aquando da utilizagdo de amoxicilina sem associacdo e relacionam a necessidade de
prescrigao com a experiéncia do médico dentista e o procedimento em si, alertando para
a utilizacdo apenas em casos de necessidade extrema e de trazer mais beneficios do que

riscos para o utente.

Nas cirurgias de implantes, além de também controversas as opinides, de um modo geral,
associam a instituicdo de amoxicilina, em dose Unica pré-operatoria, a diminui¢do da
incidéncia de casos de perda precoce de implantes, justificando assim a sua utilidade.
Relativamente a incidéncia de infecdo, autores reconhecem que a diminui, e dai
diminuirem os casos de falhas de implantes, enquanto outros desvalorizam os seus
resultados pesando por isso as consequéncias da sua prescricdo (como a resisténcia
bacteriana, casos de multirresisténcia e possiveis interagdes medicamentosas). Apesar da
diversidade nas opinides relativamente ao protocolo utilizado, no geral sdo unanimes na

toma Unica e pré-operatdria de amoxicilina ou clindamicina (600mg), nos casos de alergia

72



Conclusdo

a primeira. As dosagens de amoxicilina ¢ que variam, encontrando-se indicagoes de 1, 2

ou 3g.

No que se reporta a utilizagdo de antibioterapia profildtica aquando de cirurgias com
regeneragao Ossea guiada, apesar de poucos estudos existentes, conclui-se que a utilizagao
de uma toma tunica de antibidtico, pré-operatoriamente, resulta numa taxa de infecdo

baixa.

Relativamente a cirurgia periodontal, o que se consegue concluir € que, face a baixa taxa
de infecdo detetada, este grupo farmacoldgico € canalizado para situagdes de doenca
periodontal avangada ou quando ha comprometimento do sistema imunitario do paciente,
quando as cirurgias sdo prolongadas ou ocorrem em locais com infe¢do presente. Na
especificidade da profilaxia de infecdo ndo sdo recomendados. E sim valorizada toda uma
conduta assética e o controle dos fatores de risco previamente, assim como a habilidade

e experiéncia do médico dentista.

Um outro caso em que a profilaxia tem apresentado evidéncia cientifica, mesmo em
pacientes jovens e saudaveis, ¢ na cirurgia ortognatica. Tema mais uma vez controverso,
contudo, com autores a assumirem a sua eficacia na redu¢do de situagdes de infegao
cirurgica local. Recomendam a toma Uinica pré-operatoria, apesar das escassas evidéncias,

mas ponderando os pros e contras da institui¢do de uma terapia a longo prazo.

Por fim os casos de abcessos. A drenagem cirtrgica ¢ o tratamento de elei¢dao, podendo
mesmo culminar na exodontia do dente afetado. Ja a antibioterapia profildtica nao ¢
aconselhada neste ambito dado que teria apenas a fun¢do de coadjuvante. Somente se
institui antibioterapia em situagdes em que o desbridamento ndo € possivel ou existe ja

envolvimento sistémico.

Um dado objetivo ¢ a indicacdo de antibioterapia perante um quadro de infegdo
estabelecida e com repercussdes sistémicas, assim como a sua prescri¢do profilatica em
pacientes com risco elevado de infe¢do. Nestas situacdes, sendo utilizada como
profilaxia, a antibioterapia visa reduzir a0 maximo a carga bacteriana no local cirurgico

no momento da incis@o, de modo a evitar a expansdo da infe¢ao e respetivas complicagdes
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implicitas, pelo que a recomendacao ¢ que se utilizem antibidticos com agao biologica

bactericida.

De um modo geral, as opinides caminham para a nao utilizagdo de profilaxia nos
pacientes imunocompetentes, desde que ndo apresentem riscos de infecao a distancia.
Prescrever apenas como prevengao de contaminagao da ferida cirtirgica e de sequelas pos-
operatdrias, ndo se baseia em suporte cientifico nem em evidéncias experimentais, sendo
até considerada uma atuagdo inconsistente com os principios estabelecidos para casos de

profilaxia antibiotica.

Um facto ¢ que os médicos dentistas devem evitar a prescricdo de antibioticos apenas
como forma de alivio da dor pds-operatéria e na auséncia de sinais de infe¢ao. Eles tém
sim o seu valor, mas no tratamento de infe¢cdes orofaciais, ou na sua prevengao quando
em situa¢des comprovadamente aplicaveis. Na maioria das vezes funciona mais como um
adjuvante, do que como um substituto do tratamento em si, ou como forma de seguranga

perante determinado procedimento menos assético, o que tem vindo a ser desaconselhado.

Entende-se facilmente que, dada a pratica comum de prescri¢do de antibidticos em
medicina dentdria e a auséncia de critérios inequivocos para tal em determinadas
situagdes, se torne dificil a op¢do por uma decisdo clinica precisa, o que justifica as
incertezas e as divergéncias encontradas. Contudo isto levanta sérias preocupacdes,
relacionadas com o uso generalizado de antibidticos € com as consequéncias disso,

nomeadamente o surgimento de reagdes adversas e bactérias multirresistentes.

Uma decisao racional e fundada sé podera acarretar beneficios quer para o doente, quer
para a sociedade na qual estamos inseridos. Cada vez mais o tratamento empirico e
indiscriminado, com doses nao terapéuticas, deve ser evitado, e isto € conseguido através

da otimizacdo e uniformizagdo da informacao que chega ao prescritor.

Caminharemos assim para a diminui¢do da duracdo das doencgas e dos custos sociais e
econdmicos associados, para a limitacdo das suas repercussdes sistémicas € para um
menor contributo para o desenvolvimento de resisténcias. Contudo, parece ainda haver
um longo caminho a percorrer até esses objetivos serem indubitavelmente alcangaveis e

conseguirmos controlar esta ameaca global.
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