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RESUMO

Os compostos sulfurados volateis (CSVs) estdo diretamente ligados a0 mau halito e
sdo provenientes da degradacdo protéica promovida por microorganismos da cavidade bucal.
O dorso da lingua € a principal regido responsavel pela producao de CSVs devido ao acimulo
de saburra lingual. A terapia fotodindmica antimicrobiana (TFDa) é uma terapéutica indolor
que promove a destruicdo bacteriana. O objetivo desse estudo é avaliar o efeito imediato da
terapia fotodindmica antimicrobiana (TFDa) sobre a os niveis de CSVs orais em tempo
reduzido de exposicdo do laser associada ou ndo a raspagem lingual. Foram avaliados 27
individuos, que foram divididos aleatoriamente em trés grupos: G1 tratado com remogéo
mecanica da saburra lingual (n=9), G2 tratado com a remocao mecanica da saburra lingual e
TFDa (n=9) e G3 tratado apenas com TFDa (n=9). As mensuragdes dos compostos
sulfurados volateis (CSVs) foram realizadas com o dispositivo portatil Halimeter®, antes e
imediatamente apds o tratamento, em triplicata, e os resultados foram lidos em partes por
bilhdo (ppb). Os G1 e G2 foram submetidos a raspagem da lingua, que foi dividida em 2 lados
e aplicados 10 golpes no sentido poéstero-anterior em cada lado. Os G2 e G3 foram
submetidos a TFDa com o aparelho calibrado com comprimento de onda de 660 nm, poténcia
de 20 mW, fluéncia de 10 J/cm? por 20 segundos em 6 diferentes sitios na regido dorsal da
lingua nos tercos médio e posterior. Os dados em ppb foram utilizados para analise intra-
grupos com o teste Wilcoxon (0=0,05) e, em seguida, transformados em percentual de
reducdo para anélise entre grupos com o teste ANOVA (a=0,05). Houve reducéo significante
dos niveis de CSVs em todos os grupos (P<0,05). A Analise de Variancia indicou ndo haver
diferenca significante entre os grupos (P=0,5929): G1(28%); G2 (37%); G3 (30%). Concluiu-
se que houve reducdo imediata dos niveis de CSVs para todas as terapias avaliadas. A TFDa
isolada ou associada ao raspador de lingua foi equivalente ao grupo do raspador lingual
quando aplicada em tempo reduzido de exposicdo do laser.

DESCRITORES: Saburra Lingual; Halitose; Terapia fotodinamica.



ABSTRACT

The volatile sulfides (CSVs) are linked to bad breath and are submitted to protein
degradation promoted by microorganisms of the oral cavity. The dorsum of the tongue is the
main branch of the production of CSVs due to the accumulation of lingual saburra. An
antimicrobial photodynamic therapy (PDT) is a therapy that promotes bacterial destruction.
The aim of this study is to evaluate the immediate effect of antimicrobial photodynamic
therapy (TFDa) on the levels of oral CSVs in reduced time of exposure of the laser associated
with the lingual scaling. 27 subjects were randomly divided into three groups: G1 treated with
mechanical removal of the tongue coating (n = 9), G2 treated with the mechanical removal of
the tongue coating, and TFDa (n=9) and G3 treated with TFDa only (n = 9). Measurements of
volatile sulfur compounds (CSVs) were performed with the Halimeter® portable device,
before and immediately after treatment, in triplicate, and the results were read in parts per
billion (ppb). The G1 and G2 were submitted to scraping the tongue divided into 2 sides and
10 strokes were applied on each side. G2 and G3 were submitted to PDT with the apparatus
calibrated with wavelength of 660 nm, power of 20 mW, creep of 10 J / cm2 for 20 seconds in
6 different sites in the dorsal region of the tongue in the middle and posterior thirds. The data
in ppb were used for intra-group analysis with the Wilcoxon test (o = 0.05) and then
transformed into a percentage reduction for analysis between groups with the ANOVA test (a
= 0.05). There was a significant reduction in CSV levels in all groups (P <0.05). The Analysis
of Variance indicated no significant difference between the groups (P = 0.5929): G1 (28%);
G2 (37%); G3 (30%). It was concluded that there was an immediate reduction of CSV levels
for all the therapies evaluated. TFDa isolated or associated to the tongue scraper was
equivalent to the tongue scraper group when applied in reduced time of laser exposure.

KEYWORDS: Tongue coating; Halitosis; Photodynamic Therapy.
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1 INTRODUCAO

A halitose € uma condicdo anormal do hélito que se torna desagradavel, podendo ou
ndo significar uma alteracdo patoldgica (JOHNSON, 1992). O mau halito pode advir tanto de
mecanismos fisioldgicos resultantes da hipoglicemia como de alteracdes patologicas como
neoplasias. Existem vérios tipos de halitose: como o hélito da manhd, ligado a formagéo
bacteriana e reducgéo de fluxo salivar noturno, ingestdo de alimentos como alho e cebola que
provocam alteracdo de odor, estilo de vida como fumo e consumo de alcool entre outros
(SCULLY, 2008). Apesar de haver varias causas para alteracfes do halito, os microrganismos
presentes na cavidade bucal sdo responséaveis por cerca de 85% dos casos de halitose
propriamente dita (DELANGHE, 1997). Um estudo epidemioldgico realizado na populacdo
brasileira apontou uma prevaléncia de 15% de halitose sendo que homens e individuos
maiores do que 20 anos possuem 3 vezes maior risco de desenvolver mau halito
(NADANOVSKY, 2007).

A lingua é a principal area de acimulo de bactérias envolvidas com a halitose. Os
produtos fétidos que produzem o mau cheiro da halitose provém da interacdo de bactérias
com substratos especificos como aminoacidos tipo cisteina, metionina, tripofano, arginina e
lisina que sdo biotransformados em sulfato de hidrogénio, metilmercaptana, indol, putrecina e
cadaverina (SCULLY, 2008; VAN DER SLEEN, 2010). Neste processo de formagéo do mau
halito, ha teorias que atribuem a halitose a um grupo especifico de bactérias, enquanto outras
gue apontam para varias bactérias anaerdbias, e ndo somente espécies especificas. Existe uma
relacdo direta entre quantidade bacteriana presente no dorso da lingua e a halitose crénica,
contudo, a presenca de anaerdbios possui um papel importante na alteracdo do halito por
serem responsaveis pela producdo de compostos sulfurados volateis (CSVs) principalmente
metilmercaptana e sulfeto de hidrogénio (SCULLY, 2008; VAN DER SLEEN, 2010). O
dorso da lingua € a principal area responsavel pela produgdo de CSVs seguida de gengiva,
dentes e demais tecidos da cavidade bucal. Isto ocorre pelo fato desta area ser favoravel ao
acumulo de bactérias e de mucina salivar, além de restos alimentares e celulares formando a
saburra lingual (DANSER, 2003).

Exames para o diagndstico da halitose incluem o método organoléptico, cromatografia
gasosa e utilizacdo de monitor portatil de CSVs. O método organoléptico é realizado
diretamente por um examinador que cheira o halito do paciente e atribui escores. A

cromatografia gasosa é o método mais especifico que consegue determinar a presenca de

1



varios CSVs produzidos pelo paciente, porém é um método caro que nao faz parte da rotina
clinica dos cirurgides dentistas. Além disso, alguns odores ndo sdo detectados por este
método. Os CSVs podem ser monitorados em consultorio através de um dispositivo portatil
de mensuracdo de CSVs (DMCS). Este método apresenta a limitacdo de ndo diferenciar os
CVSs, contudo é préatico e pode ser utilizado na rotina odontoldgica (VANDEKERCKHOVE,
2009).

O tratamento da halitose é realizado de acordo com sua causa. Métodos de higiene oral
sdo frequentemente instituidos pelo fato da boca ser comumente a maior fonte de acimulo de
microrganismos produtores de CSVs. Como a saburra lingual é uma fonte de CSVs, a
utilizacdo de raspadores linguais é frequentemente instituida como forma de produzir
melhoras na halitose. A utilizacdo de raspadores linguais promove uma remocdo mais
eficiente e confortavel da saburra lingual do que as escovas dentais tradicionais (DANSER,
2003; CORTELLLI, 2008).

A terapia fotodindmica antimicrobiana (TFDa) tem sido estudada e avaliada na
odontologia para o tratamento de lesdes bucais, periimplantite, periodontites e no tratamento
endodéntico. Por ser uma terapia local, indolor e de facil aplicacdo, pode vir a ser também
uma ferramenta para a reducéo de CSVs, contribuindo com o tratamento da halitose devido a
sua capacidade de promover dano celular irreversivel as bactérias alvo. A TFDa tem como
principio a erradicacdo de células-alvo através da utilizacdo de um fotosensitizador e uma
fonte de luz (laser) com comprimento de onda apropriado (DOUGHERTY, 1998). Esta
modalidade terapéutica originalmente foi desenvolvida para o tratamento de neoplasias,
todavia, varios microrganismos, inclusive espécies encontradas na cavidade oral, podem ser
eliminados conforme demonstrado em modelos experimentais desenvolvidos in vitro. Além
disso, alguns fatores de viruléncia como lipopolissacarideos e proteases podem ser reduzidos
através da fotosensitizacdo (KOMERIK, 2000).

O principal fator que determina a susceptibilidade dos microrganismos a terapia
fotodinamica, representada pela luz laser, esta na capacidade da bactéria em absorver luz de
um determinado comprimento de onda no momento de exposi¢do. Em relacdo a natureza da
luz laser a mais importante caracteristica € o comprimento de onda, bem como a forma de
aplicacdo (continua ou intermitente) e o tempo de exposi¢do utilizado. Outros fatores como
pH, cor, condutividade térmica, conteldo de 4gua e matéria organica, além da densidade de

col6nias bacterianas podem ser citados (WILSON, 1994).



A utilizacéo do laser de baixa intensidade permite diferenciar os tecidos do hospedeiro
das bactérias pela administracdo de fotossensibilizadores, 0s quais se unem aos
microrganismos alvo. A técnica de fotossensibilizacdo letal deve ser habil em preencher o
mais importante requisito de um agente terapéutico — a capacidade de destruir o0s
microrganismos responsaveis pela doenga sem causar danos aos tecidos. Estudos
desenvolvidos em desenhos experimentais utilizando o modelo animal e humano demonstram
que a fotossensibilizacao letal pode erradicar microrganismos (MARTINETTO, 1986).

Com o objetivo de eliminar bactérias do biofilme supra e subgengival, a TFDa tem
sido aplicada com varias combinacGes de laser e agentes fotossensibilizadores como o azul de
toluidina, azul de metileno, cloreto de tetrametiltionina e cloreto de fenotiazina. Os corantes
de fenotiazina (azul de toluidina e azul de metileno) séo os principais fotossensibilizadores
aplicados clinicamente. Ambos tém caracteristicas quimicas e fisico-quimicas semelhantes
(TAKASAKI, 2009).

Estudos anteriores encontraram resultados positivos na reducgdo dos niveis dos CSVs
orais em adolescentes (LOPES, 2016; LOPES, 2014; LOPES, 2014). Pacientes saudaveis em
compara¢do com pacientes com esclerose mdltipla, em tratamento, também demonstrou
reducdo imediata de CSVs abaixo do limiar da halitose em ambos os grupos p6s TFDa, bem
como em combinacdo com raspadores linguais (GONCALVES, 2017). A literatura,
especialmente com ensaios clinicos randomizados, é escassa em protocolos de tratamento
com TFDa na reducdo dos niveis dos CSVs quanto a dose e tempo de irradiacdo ideal.
Estudos prévios, baseando-se em trabalhos desenvolvidos para tratamento da doenca
periodontal com TFDa, concluiram que o tempo de irradiacdo de 90 segundos aplicado em 6
diferentes pontos, distando cerca de 1cm entre eles, nos tercos médio e posterior da lingua,
causou desconforto para os pacientes e realgam a necessidade de mais estudos controlados
para sugerir o periodo ideal de administracdo (LOPES, 2016; LOPES 2014; COSTA DA
MOTA, 2016). Um estudo in vitro ao submeter cinco espécies bacterianas causadoras da
halitose (Porphyromonas gingivalis, Prevotella intermedia, Peptostreptococcus anaerobius
Solobacterium moorei e Fusobacterium nucleatum) a doses de laser de 2,42 J cm?, 4,84 J cm?
ou 9,69 J cm? correspondendo a 5, 10 e 20 segundos de irradiacdo respectivamente, em
combinacdo com azul de metileno, demonstrou crescente e significativa reducao bacteriana a
partir da menor dose para cada uma das espécies testadas e cairam abaixo do limite de
deteccdo apds 20 segundos de exposicdo para Fusobacterium nucleatum (RAI, 2016). Haja
vista a inexisténcia de protocolo padrdo, a proposta deste trabalho é avaliar o efeito imediato



da TFDa sobre o0s niveis de CSVs orais em tempo reduzido de exposi¢do do laser associada

ou nao a raspagem lingual.



2 OBJETIVO

Avaliar o efeito imediato da TFDa sobre a os niveis de CSVs orais em tempo reduzido

de exposicao do laser, associada ou ndo a raspagem lingual.



3 REVISAO DE LITERATURA

Johnson (1992) afirma em sua revisdo que halitose € um mau cheiro proveniente da
cavidade oral e nasal de uma pessoa, independentemente da fonte. Geralmente, é notado por
um observador proximo, embora, curiosamente, nem sempre pelo proprio paciente. Quando
um paciente apresenta queixa, ou halitose, é Gtil considerar trés grupos de diagnostico: causas
ndo-patoldgicas, causas patologicas e condi¢bes psiquidtricas. Para um tratamento adequado €é
preciso realizar diagnostico diferencial, pois 0 mesmo se da através da eliminacdo de sua
causa.

Scully & Greenman (2008) em revisdo de literatura, destacam que 0 mau halito possui
causas distintas. E comum ao despertar e é de caréter transitorio provavelmente resultante do
aumento da atividade metabdlica microbiana durante o sono que é agravado por uma reducao
fisioldgica no fluxo salivar, falta de terapia fisiologica noturna de limpeza oral (por exemplo,
movimentos dos musculos faciais) e auséncia de procedimentos de higiene bucal antes de
dormir. A fome também pode gerar um mau héalito semelhante. Estas formas de halitose
podem ser prontamente corrigidas comendo, higienizando a cavidade oral e enxaguando-a
com agua. A halitose como resultado da ingestdo de certos alimentos e bebidas, como
especiarias, alho, cebola, ou de habitos como tabagismo ou alcoolismo, é geralmente
transitoria também, e a evasdo desses alimentos e habitos é a melhor prevencdo. A halitose é
menos frequentemente associada as causas extra orais como distUrbios respiratorios bem
como doencas do sistema gastrointestinal, que podem resultar na presenca de gases odoriferos
no ar expirado pela cavidade oral e nasal. Existem também os casos de pseudohalitose onde
ndo ha nenhuma evidéncia de mau halito, mas o paciente acreditar ter. E a halitofobia onde o
paciente persiste em acreditar que eles tém halitose, apesar da auséncia concreta de evidéncia.

Delanghe et al. (1997) em estudo multidisciplinar, avaliou 260 pacientes que
compareceram aos testes espontaneamente, encaminhados por um clinico geral, um
otorrinolaringologista, ou por um dentista. Os exames foram realizados por um
otorrinolaringologista, por um periodontista e um psicologo. As amostras foram colhidas nas
amigdalas, placa bacteriana, inflamacdo gengival, bolsas periodontais e superficie da lingua.
A avaliacdo da quantidade de sulfetos volateis na respiracdo do paciente (normal <200 partes
por bilhdo) foi feita com Halimeter (Interscan Corporation, EUA). Se o exame clinico foi

negativo e o paciente teve problemas gastricos, um teste de urina foi feito para detectar



Helicobacter pylori. Os resultados demonstraram que em 87% dos casos de halitose foram
atribuidos a causas orais e 36% destes relacionados com saburra lingual.

Nadanovsky et al. (2007) realizaram um estudo transversal epidemioldgico
entrevistando estudantes da Universidade do Estado do Rio de Janeiro sobre a prevaléncia de
mau halito nas suas familias. Eles foram convidados a avaliar o odor oral de pessoas que
viveram com eles, através da seguinte pergunta: "Das pessoas que vivem na sua casa, quantos
vocé diria, geralmente tem mau halito (exceto vocé)?” Em uma amostra de 344 individuos, a
prevaléncia de halitose nos homens foi de 21%, nas mulheres foi de 9% e naqueles com mais
de 20 anos de idade foi de 17% enquanto aqueles com menos de 20 anos eram 7%. Os riscos
de acordo com sexo e idade eram independentes e os homens foram trés vezes mais propensos
a apresentar mau halito em comparacao com as mulheres.

Van der Sleen et al. (2010) ressaltaram que compostos sulfurados volateis séo
liberados e causam odores desagradaveis como resultado da degradacdo das substancias
presentes na lingua (especialmente por microrganismos). A reducdo das bactérias causais
pode ser realizada através da melhoria da higiene bucal, além de limpeza da lingua. Esta
revisao sistematica demonstrou que abordagens mecanicas, como escovacdo da lingua ou
raspagem da lingua, tém o potencial de reduzir com sucesso o0 mau halito.

Danser et al. (2003) realizaram uma revisdo com o objetivo de buscar um consenso
sobre se a limpeza habitual da lingua deve ser parte dos procedimentos diarios de higiene
bucal. E notavel que a lingua forma o maior nicho para microrganismos na cavidade bucal.
Com base na literatura, parece ndo haver dados que justifiguem a necessidade de limpar a
lingua regularmente. Uma excecdo seria para os casos de halitose. Ficou claro que, nesses
casos, a presenca da saburra lingual é um fator importante. Subsequentemente, quando ha
uma queixa de mau halito, escovar a lingua regularmente, com o objetivo de remover a
saburra no dorso da lingua, encontrou-se eficiente.

Vandekerckhove et al. (2009) com o objetivo de examinar o valor clinico de
dispositivos de diagnostico de halitose, realizaram estudo experimental que avaliou 280
pacientes com queixa de halitose. Foram atribuidos escores organolépticos por um avaliador
treinado e calibrado, antes da medigdo dos niveis de CSVs (Halimeters, OralChromat), para
evitar qualquer viés. Foram encontradas correlagbes significativas entre a avaliacdo
organoléptica, halimetros e o OralChromat. A sensibilidade e especificidade (em relacdo a
classificacdo organoléptica) para detectar pacientes com e sem mau halito para Halimeters
foram 63% e 98%, respectivamente, e para 0 OralChromat 69% e 100% ao usar 0s pontos de



corte sugerido pelo fabricante. Concluiu-se que a medida dos niveis de CSVs pode ser usada
como um adjunto a avaliagdo organoléptica. Estes dispositivos podem provar a auséncia de
halitose no caso de pseudo-halitose.

Cortelli et al. (2008) através de revisdo de literatura tiveram o objetivo de descrever 0s
fatores etioldgicos, os dados de prevaléncia e as abordagens terapéuticas mecanicas e
quimicas relacionadas a halitose. Muitos autores concordaram que a solucao de problemas de
halitose deve incluir a reducdo da carga bacteriana intraoral e / ou a conversdo de CSVs para
substratos ndo volateis. Isso pode ser alcancado por procedimentos de terapia que reduzem a
quantidade de microrganismos e substratos, especialmente na lingua. A reducdo dos CSV’s
foi relacionada aos diferentes dispositivos usados, variando de 33% com uma escova de
dentes, para 42% com um limpador de lingua especialmente projetado e também ao estado de
salde periodontal, sendo maior para pacientes com halitose sem doenca periodontal (51,8%)
do que para pacientes com periodontite (49%).

A terapia fotodinamica envolve a administragdo de um agente fotossensibilizante
localizador de tumores, que pode requerer sintese metabdlica (isto é, um prd-farmaco),
seguido da ativacdo do agente por uma luz de comprimento de onda especifico. Esta terapia
resulta em uma sequéncia de processos fotoquimicos e fotobioldgicos que causam dano
irreversivel em tecidos tumorais. Resultados de estudos pré-clinicos e clinicos realizados em
todo o mundo ao longo de um periodo de 25 anos estabeleceram a terapia fotodindmica como
uma abordagem de tratamento Gtil para alguns tipos de cancer, afirmam Dougherty et al.
(1998).

Mohr et al. (1997) observaram em seu estudo in vitro, que o azul de metileno e seus
derivados azuis A, B, C e tionina sao fotoativos e, portanto, podem ser usados para inativagdo
fotodindmica de virus. Foi observado que de um modo geral, uma intensidade de luz elevada
por pouco tempo foi mais prejudicial para os virus do que uma menor por mais tempo. Nesse
outro estudo também in vitro, Paardekooper et al. (1995) relataram o efeito do tratamento
fotodinamico com azul de toluidina em enzimas intracelulares. Observou-se que o tratamento
resultou na inibicdo do alcool desidrogenase, citocromo c¢ oxidase, gliceraldeido-3-fosfato
desidrogenase, hexoquinase e também reduziu os niveis de ATP.

Wilson & Yianni (1995) desenvolveram um estudo com o objetivo de determinar se
uma cepa resistente a meticilina de Staphylococcus aureus (MRSA) poderia ser sensibilizada
pelo azul de toluidina e eliminado por um laser de baixa poténcia de hélio/néon (HeNe).
Suspensdes contendo MRSA foi irradiado com luz de um laser HeNe de 35 mW (dose de



energia: 0-5-2,1 J) na presenca de azul de toluidina (1,6-12-5, ug/ml) e os sobreviventes foram
enumerados. As mortes foram dependentes da dose de energia e da concentragcdo de azul de
toluidina empregado. A reducdo na contagem viavel foi alcancada com uma concentracéo de
de azul de toluidina de 12,5g ug/ml e uma dose de 2,1 J (densidade de energia 43 J / cm2).
MRSA eram susceptiveis a morte pelo laser dentro de 30s de exposi¢do ao azul de toluidina.
Os resultados deste estudo demonstraram que MRSA pode ser rapidamente sensibilizado pelo
azul de toluidina e promove sua morte com uso do laser HeNe dependendo da dose de energia
e da concentracao do sensibilizador.

A terapia fotodindmica poderia fornecer uma alternativa para antibidticos no
tratamento de infeccOes locais, uma vez que grande variedade de microrganismos mostrou ser
suscetivel a morte por acdo fotodinamica in vitro. O objetivo deste estudo realizado por
Komerik et al. (2000) foi determinar se terapia fotodinamica também foi capaz de afetar a
poténcia de duas bactérias chave fatores de viruléncia - lipopolissacarideos (LPS) e proteases.
Suspensdes de LPS de Escherichia coli e sobrenadantes de cultura contendo proteases de
Pseudomonas Aeruginosa foram expostas a luz vermelha na presenca de azul de toluidina
(TBO). A atividade de cada viruléncia foi determinada antes e depois da irradiacdo. A
capacidade da terapia fotodindmica mediada por TBO para reduzir as atividades dos
principais fatores de viruléncia podem ser um beneficio adicional de usar agentes
antimicrobianos ativados por luz no tratamento de doencas infecciosas.

Wilson & Yanni (1994) avaliou o efeito bactericida da luz laser e seu potencial uso no
tratamento de doencas relacionadas ao biofilme. Os agentes antibacterianos quimicos sdo cada
vez mais utilizados em regimes profilaticos e terapéuticos para doencas relacionadas ao
biofilme. Como esses agentes podem ser tornados ineficazes pelo desenvolvimento de
resisténcia nos organismos alvo, ha necessidade de desenvolver abordagens antimicrobianas
alternativas. A luz dos lasers de alta poténcia € conhecida por ser bactericida e as
investigacOes demonstraram que é eficaz contra organismos implicados em caries e doengas
periodontais inflamatérias. No entanto, os efeitos adversos de tal luz em tecidos duros
dentarios argumentam contra 0 Seu USO unicamente como um agente antibacteriano. A
fotossensibilizacdo letal de uma vasta gama de bactérias cariogénicas e periodontopatogénicas
foi demonstrada usando a luz de um laser de arseneto de helio / néon ou galio e aluminio em
conjunto com um corante tal como azul de toluidina ou ftalocianina dissulfonada de aluminio
como fotossensibilizador. As vantagens da técnica sdo que a morte bacteriana é alcangada em

periodos de tempo muito curtos (<60 s), o desenvolvimento da resisténcia nas bactérias alvo



seria improvavel e o dano aos tecidos adjacentes do hospedeiro pode ser evitado. Esta
abordagem pode ser uma alternativa Gtil para antibidticos e anti-sépticos na eliminacdo de
bactérias cariogénicas e periodontopatogénicas de lesGes de doencas.

A irradiacdo a laser de tecidos tratados in vivo com hemoproteina (Hpr) é conhecida
como resultado de um efeito citoxidativo, que é mais pronunciado nos tecidos tumorais. Para
verificar se este fendmeno citocida pode ocorrer ndo sé em células eucarioticas, mas também
em células procaridticas, os autores Martinetto et al. (1986) criaram um sistema modelo in
vitro composto por culturas bacterianas em meios liquidos e sélidos. As bactérias
fotossensibilizadas com Hpr foram posteriormente expostas a raios laser e a luz do dia; entdo
técnicas de microbiologia normais foram usadas para determinar se algum efeito bactericida
ocorreu. Foram alcancados resultados satisfatorios, particularmente contra microrganismos
gram-positivos; também foi observada uma inibicdo parcial de microrganismos gram-
negativos.

A terapia fotodindmica tem sido considerada um agente terapéutico promissor para
erradicar bactérias patogénicas em doencas periodontais e peri-implantes. Nesta revisdo
Takasaki et al. (2009), ddo uma visdo geral sobre os efeitos da terapia fotodindmica no
tratamento de periodontal e periimplante. Os resultados de uma série de estudos in vitro
claramente demonstraram que o efeito bactericida efetivo foi eficiente através da terapia
fotodindmica antimicrobiana.

Lopes et al. (2016) com objetivo de avaliar o efeito da terapia fotodinamica para o
tratamento da halitose em adolescentes através da analise de compostos volateis de enxofre,
conduziram um ensaio clinico controlado com 45 adolescentes distribuidos aleatoriamente em
trés grupos: Grupo 1, terapia fotodindmica administrada no dorso da lingua; Grupo 2,
tratamento com raspador de lingua; E Grupo 3, tratamento com raspador de lingua combinado
com terapia fotodindmica. O diagndstico de halitose foi realizado através de cromatografia
gasosa antes e depois do tratamento. ApOs o tratamento, foi encontrada reducgéo
estatisticamente significativa da halitose em todos 0s grupos. 88,6% para o grupo 1, 97% para
0 grupo 2 e 100% para o grupo 3. O presente estudo descreveu uma nova opgdo para o
tratamento de halitose em adolescentes com um efeito imediato que ndo envolver a agressao
mecanica das papilas lingual que ocorre com o tratamento convencional.

Lopes et al. (2014) avaliaram o efeito antimicrobiano da terapia fotodindmica em
halitose em adolescentes através da andlise de compostos sulfurados volateis usando
halimetro portatil (Halimeter®). Cinco adolescentes de 14 a 16 anos foram avaliados usando
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o0 halimetro antes e uma hora ap6s a terapia fotodinamica, que envolveu o uso de azul de
metileno 0,005% no terco médio e posterior do dorso da lingua e nove pontos de irradiacéo
com laser na banda vermelha (660 nm) com uma dose de energia de 9 J, poténcia de 100 mW
tempo de exposicdo de 90 segundos. Uma reducdo de 31,8% na concentracdo de compostos
voléteis de enxofre foi encontrada na comparagdo das leituras inicial e final. Houve reducéo
estatisticamente significativa que levou a uma auséncia de halitose ap0s o tratamento.

Costa Da Mota et al. (2016) avaliou o efeito clinico e microbiologico da terapia
fotodindmica antimicrobiana na halitose em adolescentes. Quarenta e seis pessoas com idade
entre 12 para 19 anos foram alocados aleatoriamente: Grupo 1- tratamento com terapia
fotodindmica; Grupo 2 - tratamento com um raspador de lingua e grupo 3 - tratamento com
lingua raspador e terapia fotodindmica. Ap6s o tratamento, uma reducdo estatisticamente
significativa de compostos sulfurados volateis foram encontrados em todos 0s grupos, com o
maior redugdo encontrada no Grupo 3 (raspador de lingua e terapia fotodindmica). Além
disso, uma diferenga estatisticamente significativa entre o tratamento com a terapia
fotodindmica e um raspador de lingua sozinho. Os achados presentes demonstram uma opg¢ao
para o tratamento de halitose em adolescentes, com efeito imediato e sem a agressao mecanica
a lingua.

Rai et al. (2016) em um estudo in vitro submeteu cinco espécies bacterianas
causadoras da halitose (Porphyromonasgingivalis, Prevotella intermedia, Peptostreptococcus
anaerobius Solobacterium moorei e Fusobacterium nucleatum) a doses de laser de 2,42 J
cm?, 4,84 J cm? ou 9,69 J cm? correspondendo a 5, 10 e 20 segundos de irradiacdo
respectivamente, em combinacdo com azul de metileno, demonstrou crescente e significativa
reducdo bacteriana a partir da menor dose para cada uma das espécies testadas e cairam

abaixo do limite de deteccdo apos 20 segundos de exposi¢do para Fusobacterium nucleatum.
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4 METODOLOGIA

Este projeto foi submetido ao Comité de Etica em Pesquisa (via Plataforma Brasil)
para apreciacao e aprovado com o parecer nimero 1.921.485 (CAAE:64012417.3.0000.5546)
(Anexo A).

Foram selecionados 42 pacientes, maiores de 18 anos, das clinicas do Departamento de
Odontologia da Universidade Federal de Sergipe que apresentavam ao exame clinico saburra
lingual. Destes 42, 27 foram incluidos na pesquisa por estarem de acordo com o critério de
inclusdo, que compreendia niveis de CSVs maior do que 75 ppb (Yaegaki & Sanada 1992), na
leitura inicial. Foram adotados como critérios de exclusdo: fumantes, gestantes, pacientes que
fizeram uso de antimicrobianos orais e/ou sistémicos nos 3 meses anteriores ao exame clinico,
pacientes com alteracGes mentais e individuos que consumiam alcool de maneira regular. Os
voluntarios assinaram e receberam uma copia do termo de consentimento livre e esclarecido,
elaborado de acordo com as diretrizes e normas regulamentadas de pesquisa envolvendo seres
humanos, atendendo a Resolucdo n° 466/12, do Conselho Nacional de Satde do Ministério da
Saude, Brasilia-DF, onde continham informacgdes sobre os objetivos, procedimentos, riscos,
beneficios e contatos dos responsaveis pela pesquisa (Apéndice A). Foram aleatoriamente
divididos em 3 grupos de acordo com o tipo de tratamento a ser instituido:

- Grupo 1 (G1) - remogdo mecénica da saburra lingual,

- Grupo 2 (G2) - remogdo mecénica da saburra lingual e TFDa;

- Grupo 3 (G3) - tratado somente com TFDa.

A ferramenta disponibilizada pelo site https://www.randomizer.org/ foi utilizada para
distribuicéo aleatdria dos individuos entre 0s grupos.

4.1 Mensuracéo dos CSVs

Todos os individuos foram instruidos a permanecer em jejum e sem qualquer
higienizacdo oral por pelo menos 6 horas previamente ao exame de mensuragdo dos CSVs,
bem como néo fazer uso de qualquer cosmético que pudesse influenciar a leitura dos CSVs.
As mensuragdes dos CSVs foram realizadas através de um dispositivo portatil de mensuragéo
de CSVs (DMCS) (Halimeter® RH-17E, InterscanCorp., Chatsworth, CA, USA) (Figura 1)
antes e imediatamente ap6s o tratamento. Os pacientes permaneceram de boca fechada
durante 3 minutos e, apés este periodo, foi introduzido na cavidade oral cerca de 5 cm de um
canudo individual e descartavel (Figura 2), conectado ao dispositivo de leitura, posicionado

de forma que ndo entrasse em contato com os tecidos orais. Os voluntarios foram instruidos a
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manter a respiracdo usual através do nariz, sem soprar e/ou sugar o canudo, até a finalizacdo
da leitura (Figura 3). Este procedimento foi realizado trés vezes com um intervalo de 3
minutos, mantendo a boca fechada entre as leituras. As mensuracdes das trés leituras foram
anotadas em ficha clinica (Apéndice B), bem como a média fornecida automaticamente pelo

aparelho que representa o resultado final do exame.

Figura 1. Halimeter®.

Figura 2. Marcac¢do de 5cm para padronizar a porcao do canudo introduzido na boca.

Figura 3. Mensuracgdo dos CSVs.

4.2 Remocao de saburra
Para os Grupos 1 e 3, a remogéo da saburra foi realizada por um operador treinado
com o auxilio de raspador de lingua da marca comercial Dauf® (Fiodente Industria e

Comércio LTDA., Rio de Janeiro - RJ, Brasil) individual e previamente estéril (Figura 4). A
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lingua foi imobilizada com o auxilio de uma gaze e instrumentada em duas partes (direita e

esquerda) sendo realizados 10 golpes no sentido postero-anterior em cada uma delas (Figura

LIMPADOR DE LINGUA

¥,

Figura 5. Raspagem da lingua.

4.3 Aplicacéo da terapia fotodinamica antimicrobiana

Nos grupos 2 e 3, foi aplicado nos tercos médio e posterior da lingua o corante
fotossensibilizador azul de metileno 0,005% (165uM), Chimiolux 5® (DMC ABC
Equipamentos Médicos e Odontoldgicos, S&o Carlos - SP, Brasil), previamente a irradiacdo
(Figura 6). Entdo, sem enxaguar, foi administrado em 6 diferentes sitios, distando cerca de 1
cm entre eles, nos tercos médio e posterior da lingua, um laser de diodo (MM OPTICS
LTDA., Twin Flex Il Evolution; Séo Carlos- SP, Brasil) calibrado com comprimento de onda
de 660 nm, poténcia de 20 mW, fluéncia de 10 J/cm? por 20 segundos em cada sitio. A ponta
Otica, envolta de uma barreira mecanica transparente plastica (PVC) para fins de higiene e
contaminacdo cruzada, esteve em contato com a lingua durante sua aplicacdo (Figura 7). O
operador e o paciente utilizaram 6culos de protecdo especificos durante a aplicacao do laser.

Em seguida foi removido o excesso de corante com jato de agua por cerca de 5 segundos.
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Figura 6. Aplicacdo do corante Azul de Metileno.

Figura 7. Momento da aplicacdo do laser.

4.4 Anédlise estatistica

Os dados obtidos em PPB foram submetidos a analise estatistica intra grupos com o
teste de Wilcoxon (a=0,05). E para analise entre os grupos, a diferenca entre os tempos TO
(antes da terapia) e T1 (ap0s terapia) foi transformada em valores percentuais (percentual de
reducdo) e estes dados submetidos ao teste ANOVA 1-way (0=0,05) depois de constatada a

distribuicdo normal e homogénea destes dados percentuais.
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5 RESULTADOS

Na Tabela 1 estdo apresentados os valores médios de CSVs em ppb para cada
grupo, antes e apo6s aplicacédo das terapias avaliadas.

Tabela 1- Resultados da mensuracdo de CSVs (ppb) para cada grupo.

GRUPOS
Gl G2 G3
PARAMETROS TO T1 TO T1 TO T1
Média 189 140 138 96 153 109
Desvio Padrdo 75 79 67 59 63 57
Mediana 83 112 103 87 142 99

Na avaliagdo intra-grupos o teste de Wilcoxon indicou redugéo significante de
CSVs em ppb para todos os grupos apo6s terapia (T1) (Figura 8).
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Figura 8. Distribuicdo dos niveis de CSVs antes (TO) e apds (T1) terapia *(P<0,05).

Os resultados da Analise de Variancia indicaram semelhanga entre 0s grupos em
relacdo ao percentual de reducédo de CSVs (Tabela 2) (Figura 9).

Tabela 2- Resultados da Anélise de Variancia (ANOVA) 1-way.
Soma de Quadrados  Graus de Quadrados Valor

Fonte de Variacgao Médios Liberdade = Médios deF  ValordeP
Entre grupos 453,4 2 226,7 0,5343 0,5929
Residuo 10180 24 424,3
Variagéo Total 10640 26
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Figura 9. Distribuicdo da reducédo percentual dos niveis de CSVs (P>0,05).
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6 DISCUSSAO

As primeiras publicagbes que avaliaram o efeito da TFDa sobre os niveis de CSVs
orais provenientes da saburra lingual empregaram parametros com base em artigos que
descrevem o tratamento da doenca periodontal e calibrou o aparelho emissor de luz laser com
comprimento de onda em 660 nm, poténcia de 100 mW, fluéncia de 320 J/cm? com um tempo
de aplicacdo de 90 segundos em 6 pontos distintos no dorso na lingua nos tercos médio e
posterior previamente corada com agente fotossensibilizador azul de metileno 0,005% (165
uM) (Lopes et. al. 2014 e 2016). O presente estudo, a fim de superar limitagdo do desconforto
causado pelo tempo de aplicacdo da TFDa das publicagfes anteriores, avaliou a redugéo
imediata dos CSVs orais em menor tempo de exposi¢cdo do laser, 20 segundos e calibragdo
com comprimento de onda de 660 nm, poténcia de 100 mW, fluéncia de 10 J/cm? baseado em
estudo in vitro (Rai et. al., 2016) que obteve crescente e significativa reducdo bacteriana para
cinco espécies causadoras da halitose com doses mais baixas de laser.

O método de diagndstico utilizado foi o monitor portatil de mensuracdo de CSVs e
teve como critério de inclusdo valores maiores que 75 ppb, considerando um valor limite
socialmente aceitavel segundo Yaegaki & Sanada (1992). Os resultados da mensuracdo de
CSVs (ppb) para cada grupo antes (TO) e imediatamente apds a terapia (T1) estdo descritos na
Tabela 1. Lopes et. al. (2016) realizou o diagnéstico de seus voluntéarios utilizando a
cromatografia gasosa e o critério de inclusdo estabelecido foram valores maiores que 112 ppb
nas concentracbes de sulfeto de hidrogénio (H,S). Sdo métodos distintos, mas apesar da
limitacdo de ndo diferenciar os CSVs, 0 método de mensuragdo dos CSVs com uso do
Halimeter® ¢ de facil reprodutibilidade, confiabilidade sem comprometer os diagnosticos e
mostra-se mais pratico e menos custoso que a cromatografia gasosa (Vandekerckhove B., et.
al. 2009).

Este estudo indicou reducéo significante de CSVs em ppb para todos 0s grupos apos
terapia (Figura 8), achado que ja era esperado considerando que a reducdo da carga bacteriana
no dorso da lingua, tanto pela remocdo mecénica quanto pela TFDa, resulta diretamente na
reducdo dos niveis de CSVs orais e consequente melhoria imediata da condigéo do halito.

Houve semelhanca entre os grupos em relagcdo ao percentual de reducdo de CSVs com
valores médios percentuais de reducdo de 28% para Gl(remocdo mecénica da saburra

lingual), 37% para G2 (remocdo mecanica da saburra lingual + TFDa), e 30% para G3
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(TFDa) (Tabela 2) (Figura 9). Este achado sugere que as 3 terapias avaliadas sdo eficazes na
reducdo imediata nos niveis de CSVs orais sem diferenca significativa entre os grupos.

Em estudo anterior, Lopes et. al. (2016) encontraram maiores valores de reducao
percentual na concentracdo mediana de H,S em adolescentes, sendo 88,6% para TFDa, 97%
para o raspador de lingua, e uma discreta tendéncia de melhores resultados chegando a 100%
de reducdo para a associacdo raspador de lingua + TFDa, quando comparados aos percentuais
de reducédo deste trabalho (Figura 9). E provavel que esta diferenca esteja relacionada ao
menor tempo de exposic¢do de luz laser do presente estudo, porém ndo pode ser conclusiva
visto que houve semelhanca entre o grupo controle que utilizou apenas o raspador lingual e os
grupos que utilizaram a TFDa (Tabela 2) (Figura 9).

A semelhanca encontrada entre as terapias avaliadas neste estudo (Tabela 2) (Figura
9), sugere que a TFDa pode ser uma alternativa de tratamento para a halitose causada pela
saburra lingual, aos individuos que possuam alguma limitagdo motora que os impeca de
utilizar o raspador de forma preconizada. Este resultado utilizando menor tempo de exposi¢do
do laser € positivo por implicar em menor tempo de atendimento clinico. A TFDa também
possui a vantagem de ndo agredir mecanicamente as papilas linguais, que pode ocorrer com 0
uso do raspador lingual.

Os tradicionais métodos de controle da saburra lingual com raspadores linguais, a
prépria escova dental e solug¢des quimicas para bochecho sdo eficientes no controle da saburra
lingual (Cortelli et. al. 2008). Ja utilizada para o tratamento de outras patologias, a TFDa é um
agente terapéutico bactericida promissor na erradicacdo de bactérias produtoras de CSVs
associada a importante propriedade de ndo causar danos aos tecidos do hospedeiro. A técnica
é simples, indolor e os resultados positivos imediatos descritos podem ser benéficos e
incentivadores no tratamento da halitose propriamente dita, quando esta for causada pela
saburra lingual, em conjunto com os métodos ja conhecidos. No entanto, um protocolo clinico
ainda ndo foi padronizado quanto a dose e tempo de exposicao ideal da TFDa frente a reducao
dos CSVs orais, bem como seus efeitos a longo prazo. Assim, sdo necessarios mais estudos,

especialmente ensaios clinicos randomizados.
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7 CONCLUSAO

Concluiu-se que houve reducdo imediata dos niveis de CSVs para todas as
terapias avaliadas. A TFDa isolada ou associada ao raspador de lingua foi semelhante ao

grupo do raspador lingual quando aplicada em tempo reduzido de aplicacdo do laser.
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Apéndice A — Termo de Consentimento Livre e Esclarecido.

Eu, , RG , abaixo assinado,
autorizo a Universidade Federal de Sergipe, por intermédio do aluno
, devidamente assistido pela sua orientadora Profa. Dra.
Monica Barbosa Leal Macedo, a participar como sujeito da pesquisa intitulada “Efeito da
terapia fotodindmica antimicrobiana na reducdo e manutencdo dos niveis de compostos
sulfurados volateis”. Informagdes sobre o estudo:

1-O estudo tem por objetivo avaliar o efeito de um laser de baixa intensidade na reducéo de
compostos mal cheirosos (compostos sulfurados volateis) na cavidade oral.

2-Serdo realizados 0s seguintes procedimentos: exame visual da lingua; medicdo dos
compostos sulfurados volateis (compostos mal cheirosos) através da utilizacdo de um canudo
unido a um medidor eletrdnico; raspagem do dorso (parte superior) da lingua com um
raspador lingual; aplicacdo de um corante (azul de metileno) na lingua; aplicacdo de luz laser
de baixa intensidade por 1 minuto na lingua; lavagem da lingua com &gua; repeticdo da
medicdo dos compostos mal cheirosos usando 1 canudo unido ao medidor eletrdnico. Apos 0s
procedimentos descritos, seré realizada uma limpeza da boca para elimina¢do do corante.

3-0 procedimento pode causar pequeno desconforto pela raspagem da lingua. Apesar de
possivel desconforto, a dor ndo é esperada durante e ap6s a realizacdo dos procedimentos
previstos. O laser ndo causa dor. O paciente devera passar um periodo de 4 horas antes do
atendimento sem ingerir alcool, realizar bochechos, escovar os dentes ou lingua e sem utilizar
outros cosméticos.

4-Fui devidamente informado dos riscos acima descritos. Porém, qualquer risco nao
descrito,que possa ocorrer em decorréncia da pesquisa, sera de inteira responsabilidade dos
pesquisadores, que se comprometem a prestar assisténcia no decorrer da pesquisa, caso algum
dano venha a ocorrer. Se necessério, entrar em contato com Profa. Monica Barbosa Leal
Macedo, Telefone (0xx79) 99138-2699, DOD - Departamento de Odontologia, HU - Hospital
Universitario, Rua Claudio Batista, s/n° Sanatério, Aracaju-SE, tel (0xx79) 3215-3933;

5- Os beneficios esperados séo a reducdo imediata de compostos mal cheirosos da cavidade
oral. Serdo fornecidas orientagOes para controlar a formagdo da saburra lingual e prevenir
alteracOes de halito.

6—-0s resultados deste trabalho podem contribuir diretamente para a continuidade de novas
pesquisas que poderdo levar ao estabelecimento de um protocolo de controle e tratamento da
halitose (mau halito).

7-Os participantes tém a garantia que receberdo respostas a qualquer pergunta e
esclarecimento de qualquer ddvida quanto aos assuntos relacionados a pesquisa. Os
pesquisadores supracitados assumem o compromisso de proporcionar informagdes atualizadas
obtidas durante a realizagdo do estudo.

8-0Os pesquisadores manterdo sigilo sobre minha participacéo na pesquisa;

9-Como minha participagdo € voluntaria, tenho direito de interrompé-la em qualquer
momento, sem sofrer penalizagoes;

10 — Receberei uma copia deste Termo de Consentimento, que foi elaborado de acordo com
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as diretrizes e normas regulamentadas de pesquisa envolvendo seres humanos, atendendo a
Resolugdo n° 466/12, do Conselho Nacional de Satde do Ministério da Saude, Brasilia-DF.
ATENCAO: A participacio em qualquer tipo de pesquisa é voluntaria.
Afirmo que foram dadas todas as explica¢fes necessarias para eu tomar essa decisdo
de livre e espontanea vontade.

Aracaju, de de 20 .

Assinatura do Voluntario Maonica B. Leal Macedo—Pesquisador Responsavel
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Apéndice B — Ficha para coleta dos dados da pesquisa.
SUJEITODA PESQUISA:

IDADE: GENERO GRUPO: DATA: / /

ENDERECO:

TELEFONE:

CRITERIOS DE EXCLUSAO

1 Vocé é fumante?

2 Fez uso de antimicrobianos orais e/ou sistémicos nos ultimos seis meses?
3 Possui alguma alteragcdo mental?

4, Consome alcool de maneira regular?

5 Para mulheres: Esta gravida?

6 Seguiu corretamente as orientacdes?

HALIMETRIA

1.ANTES DA TERAPIA —TO

Halimetria 1 =

Halimetria 2 =

Halimetria 3 =

Halimetria média =

2.APOS A TERAPIA — T1 (IMEDIATA)

Halimetria 1 =

Halimetria 2 =

Halimetria 3 =

Halimetria média =
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Anexo A- Parecer do Comité de Etica em Pesquisa

UFS - HOSPITAL
UNIVERSITARIO DE ARACAJU {-W
DA UNIVERSIDADE FEDERAL

PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP

DADCS DO PROJETO DE PESGQUISA

Titulo da Pesquisa: Efeito da terapia fotodindmica na redugdo e manutengio dos niveis compostos
sulfurados volateis orais

Pesquisador: Monica Barbosa Leal Macado

Area Temafica:

Versao: 1

CARAE: &4012417.2.0000.5548

Instituigdo Proponente: FUNDACAC UNNERSIDADE FEDERAL DE SERGIPE
Patrocinador Principal: FUNDACAD UNIVERSIDADE FEDERAL DE SERGIPE

DADOS DO PARECER

Niamero do Parecer: 1.821.485

Apresentagac do Projeto:

O projeto pertence ao Depto de odontologia da UFS e pretende estudar os compostos sulfurados volateis
{C5Vs).diretamente ligados ao mau hdlito,e provenientes da degradagdo protéica advinda de
microorganismos da cavidade bucal.

Cbjetivo da Pesguisa:

Awaliar o efeito da terapia fotodinamica antimicrobiana na redugdo imediata nos niveis de C5Vs orais.
Objetivo Secundanio:

Awaliar o efeito da terapia fotodindmica antimicrobiana na manutengdo dos nivels de C5Vs orals.

Awaliagdo dos Riscos e Beneficios:

Riscos:

O procediments de remogdo da saburra lingual pode causar nausea em algum individuo. Apesar de algum
desconforto, a dor ndo & esperada. 0 corante utilizado pode causar manchamento de alguma restauragao e,
neste caso, serd feito polimento com taga de borracha para remogdo do corante.

Beneficios:

Redugdo imediata de compostos mal cheirosos na cavidade oral. Os sujeitos da pesquisa receberdo

Ermdsrego: Rua Claudio Babsts sin®

Balmo:  Sanabiric CEP: 43080-110
UF: 2E Eunlkziplo: ARACAJIL
Telefone: (79)2105-1805 E-mall: cephui@utsbr

Pisginm [l e O3
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Cofliriacdks da Paiecer 1. 021485

orientagdes para controlar a formagdo de saburma lngual e prevenir ateragbes de halito.

Comentarios e Consideragdes sobre a Pesquisa:

E uma pesquisa relevante, com 45 individuos adultos portadores de sabwra lingual, que ndo se enquadrem
nos critérios de exclusiofumantes, gestantes, usudrio de antimicrobianos orais efou sistémicos nos 8
meses anteriores 3o exame clinico, portar alteragbes mentais, consumo regular de dleool. Serdo
estabelecidos 3 grupos de acordo com o tipo de tratamentos- Grupo 1 (G1) vemogdo mecanica da saburra
lingual (n=15)%-Grupo 2 {G2}-remogio mecdnica da saburra lingual e terapia fotodindmica antimicrebiana
{TFDa} (n=18);-Grupo 3 (G3)-tratado somente com TFDa (n=15). A femramenta disponibilzada pelo site
hittps iwnww randomizer.org’ sera utilizada para distribuigdo aleatdria dos individuos entre os grupos. A
mensuragao dos compostos sulfurades wolateis orais (C3Vs)sera feita antes de cada terapia, imediatamente
apds (T0). 30 minutos {T1), 2 horas (T2), 48hs(T3) e 7 dias (T4). As mensuracies dos C5Vs serdo
realizadas através de um dispositive portatil de mensuragdo de CSVs (DMCS).

Consideragoes sobre os Termos de apresentag3o obrigatdria:
termos devidamente apresentados.

Recomendagdes:

Wao =& aplicam.

Conclustes ou Pendéncias e Lista de Inadequagdes:
Wao =& aplicam.

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaizo relacionados:

Tipo Documento Arquivo Postagem Autor Situagao
Informagoes Basicas | PE_INFORMACOES_BASICAS_DO_P | 0&/D1/2017 Aceito
do Projeto ROJETO BSO4ET pof 21:15:21
Projete Detalhade /| ProjetoTFDacompleto. pdf 08/01/2017 [Monica Barbosa Leal | Aceito
Brochura 21:1401 |Macedo
Irvestigador
TCLE ! Temos de | TCLEhalitose TFDa pdf 08/01:2017 [Monica Barbosa Leal [ Aceito
Aszzentimento | 21:400 |Macedo
Justificativa de
Ausencia
Folha de Rosto FolhadeRosto. pdf 08/01/2017 [Monica Barkosa Leal | Aceito

21:02-56  |Macedo

Situagdo do Parecer:

Enderego:  Rua Claudic Babisty sin®

Balro: Sanabaric CEP: 45.080-110
UF: B Wunlsiplo: ARACAJIU
Telsfona- (73)2905-180% E-malll: cephaifiufsbr

Pigina [T da 0

27




UFS - HOSPITAL
UNIVERSITARIO DE ARACAJU @W
DA UNIVERSIDADE FEDERAL

Cofliniacle do Panesse 1.021 485

Aprovado

Necessita Apreciagaoc da COMEP:
MNao

ARACAJ, 15 de Fevereiro de 2017

Assinado por:
Anita Herminia Oliveira Souza
(Coordenador)
Enderspo:  Fua Claudic Babista st
Balmo: Sanabirio CEP: 43.080-110
UF: 2= Munkiplo: ARACAJL
Tedefona:  (7oj2405-180S E-mall: cephufufsbr

Pigiom [0 da [0
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