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APRESENTAGAO

Observando a historia da Odontologia € possivel notar grandes evolug¢des na
utilizacdo e criagdo de recursos, materiais e técnicas, associados a tecnologia para
melhorar os processos dentro da area. A odontologia tradicional foi aperfeicoada e
continua em processo de lapidacao.

Sendo o questionamento a chave para o desenvolvimento, a melhoria nos
servigcos odontologicos disponiveis a populagcao é reflexo da busca incessante por
respostas na area cientifica.

Este E-book intitulado Odontologia: Servicos Disponiveis e Acesso 3 mostra
mais um capitulo das recentes descobertas e reflexdes que enriquecem o campo
Odontoldgico.

Espero que a leitura deste rico acervo seja transformada em matéria prima
para construcdo de seu caminho profissional.

Otima leitura!

Profa. Ms. Emanuela C. dos Santos
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PROFILAXIA ODONTOLOGICA

Caruaru — Pernambuco

Link do curriculo lattes: http:/lattes.cnpq.
br/3765760153191048

RESUMO: A
antimicrobianos tem sido uma problematica

resisténcia bacteriana aos

bastante estudada em todo o mundo nas
Ultimas décadas. Contudo, ainda ha praticas
no ambito odontoléogico que favorecem
a resisténcia bacteriana. Espécies de S.
aureus resistentes a meticilina (MRSA) séao
um risco iminente, uma vez que essa espécie
pode ser encontrada na cavidade nasal e
bucal acarretando abcessos, septecima e
endocardite. Em relacdo as gram negativas,
foram detectados genes que sofreram mutacéo
e disseminaram para a espécie Escherichia
coli, encontrada no trato gastrointestinal. Tal
bacilo pode habitar a cavidade oral em caso
de pessoas com baixas condicbes de higiene
e criangas. Na odontologia, os antimicrobianos
sao frequentemente usados na profilaxia de
alguns procedimentos para prevencdo de
infeccéo pds-cirurgica, tratamento de infecgbes
periodontais e prevencdo de endocardite
bacteriana em pacientes de alto risco. O uso
indiscriminado dos antimicrobianos nesses

grupos podem deixar o paciente suscetivel a
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microrganismos patogénicos. Os principais grupos antimicrobianos usados na pratica
odontologica sao as penicilinas, cefalosporinas e, em caso de pacientes alérgicos a
penicilina, € indicado a prescri¢cao de eritromicina para infeccoes leves e moderadas e
clindamicina ou azitromicina em infecgcbes mais severas. Varios estudos comprovam
gue ha microrganismos, que podem ser encontrados na cavidade oral, resistentes
a esses antimicrobianos. Também tem sido observado pacientes que nédo tiveram
muito contato prévio com antimicrobianos, e que podem estar colonizados por
microrganismos portadores de genes de resisténcia, seja no ambiente hospitalar ou
na comunidade. Em vista disso, ressalta-se a relevancia do antibiograma antes de
realizar antimicrobianoterapia profilatica. O antibiograma é um 6timo e pratico exame
laboratorial que analisa a sensibilidade de bactérias aos antimicrobianos, sendo uma
boa ferramenta para conduzir a escolha do tratamento mais adequado e retardar a
resisténcia bacteriana.

PALAVRAS-CHAVE: resisténcia, bactéria, profilaxia, odontologia e antimicrobiano.

INDISCRIMINATE USE OF ANTIBIOTICS IN ODONTOLOGICAL PROPHYLAXIS

ABSTRACT: Bacterial resistance to antimicrobials has been a problem that has
been widely studied around the world in recent decades. However, there are still
dental practices that favor bacterial resistance. Methicillin resistant S. aureus (MRSA)
species are an imminent risk, as this species can be found in the nasal and oral cavity
causing abscesses, septecime and endocarditis. Regarding gram negative genes,
mutated genes were detected and disseminated to the species Escherichia coli found
in the gastrointestinal tract. Such a bacillus can inhabit the oral cavity in case of poor
people and children. In dentistry, antimicrobials are often used for the prophylaxis of
some procedures for prevention of postoperative infection, treatment of periodontal
infections and prevention of bacterial endocarditis in high risk patients. Indiscriminate
use of antimicrobials in these groups may leave the patient susceptible to pathogenic
microorganisms. The main antimicrobial groups used in dental practice are penicillins,
cephalosporins and, in patients with penicillin allergic patients, erythromycinis prescribed
for mild and moderate infections and clindamycin or azithromycin for more severe
infections. Several studies prove that there are microorganisms, which can be found
in the oral cavity, resistant to these antimicrobials. It has also been observed patients
who have not had much prior contact with antimicrobials and who may be colonized
by microorganisms carrying resistance genes, either in the hospital environment or in
the community. In view of this, the relevance of the antibiogram before the prophylactic
antimicrobial therapy is emphasized. The antibiogram is a great and practical laboratory
test that analyzes the sensitivity of bacteria to antimicrobials and is a good tool to guide
the choice of the most appropriate treatment and delay bacterial resistance.
KEYWORDS: resistance, bacteria, prophylaxis, dentistry and antibiotic.
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11 INTRODUCAO

1.1 Uso de antimicrobianos na pratica odontolégica

A antimicrobianoterapia tem a finalidade de curar uma doenca infecciosa
(cura clinica) ou de combater um agente infeccioso situado em um determinado
foco de infeccdo (cura microbiologica). A utilizagcdo de forma terapéutica implica
no uso de antimicrobianos a partir de um diagnéstico preciso, ou presuntivo da
etiologia do processo infeccioso, fundamentado na anamnese, nos exames clinicos
e laboratoriais (FERRACINI, 2014).

O tratamento com antimicrobianos, independe do tipo de infeccéo, sempre
traz a questao quanto a sua duracédo. Os modelos de tratamento incluem os de dose
unica, curta duracé@o e o de longa duracdo. As razdes para o estabelecimento dos
tratamentos de curta duragcao se basearam na observagcdo documentada de que
pacientes obtiveram controle dos sintomas, com a suspenséo dos antimicrobianos
logo apos suas doses iniciais (ONZI, 2011).

Na clinica odontologica, os antimicrobianos s&o utilizados na prevencéao
ou tratamento de infecgcbes bacterianas, entretanto, € alarmante a comprovacéao
que, em alguns paises, até 84% dos cirurgides dentistas prescrevem um agente
antimicrobiano, quando n&o havia indicacéo clinica (ANDRADE, 2013). O uso de
antimicrobianos é recomendado no tratamento dos quadros em que o0 organismo do
paciente ndo esta conseguindo controlar o processo infeccioso (SOUZA, 2011).

Também sédo indicados na profilaxia antimicrobiana, que consiste na
administracdo de antimicrobianos a pacientes que nao apresentam evidéncias de
infecc@o, com intuito de prevenir a colonizagcédo de bactérias e suas complicagdes no
periodo pos-operatorio, prevenindo infecgdes a distancia. Somente é indicado para
pacientes que apresentam determinadas patologias ou condi¢cdes de risco, quando
ha expectativa de bacteremia transitoria decorrente de intervengdes odontologicas
invasivas (ANDRADE, 2013; OLIVEIRA, 2011).

O uso desses medicamentos no ambito da atencao béasica é controlado sob a
resolucdo RDC n° 20/2011, a qual estabelece critérios para a prescricao, dose total
do medicamento administrado no paciente, intervalo entre as administragoes, tempo
de tratamento e receita como um documento de carater sanitario, normalizado e
obrigatério (BRASIL, 2011).

Em um estudo realizado por Cope, no periodo de 2004 a 2013, no Reino
Unido, observou-se que mais de 50% dos pacientes que procuravam a unidade de
saude com queixa de dor de dente, ndo receberam intervencgao clinica geral, ao invés
disso foram prescritos antimicrobianos. O que aumenta a preocupacao da elevada
prescricao de antimicrobianos pelos profissionais de saude para a contribuicdo com
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o surgimento de novas resisténcias bacteriana.

Com o passar do tempo, pesquisas relacionadas a prescricdo de
antimicrobianos por cirurgides dentistas tém aumentado. Recentemente uma
pesquisa realizada no Canad4, no periodo de 1996 a 2013, relatou um aumento na
taxa de prescricdo por dentistas de 62,2%, onde esse aumento voltou-se para 0s
usuarios odontoldégicos com 60 anos ou mais (MARRA, 2016).

Na odontologia a antimicrobianoterapia é muito utilizada na prevengao de
infeccdo poOs-cirurgica, principalmente em pacientes com desordens sistémicas,
onde o antimicrobiano é administrado no intraoperatorio. Nas infeccdes periodontais,
os antimicrobianos mais utilizados sdo as penicilinas, tetraciclinas, eritromicinas,
espiramicinas e nitroimidazois, administrados por via sistémica, por serem
disponibilizados em sua forma ativa no fluido gengival e fluxo salivar, possibilitando
exercer o efeito bactericida e bacteriostatico sobre as bactérias da placa subgengival.

Na prevencéao de endocardite bacteriana, segundo a American Heart Association
(AHA) (2019), sao considerados paciente em alto risco de desenvolver esta condi¢céo
sdo: usuarios de valvula cardiaca protética ou que tiveram uma valvula cardiaca
reparada com material protético; histéria de endocardite anterior; transplante
de coracdao com funcdo anormal da valvula cardiaca; certos defeitos cardiacos
congénitos, incluindo: doenca cardiaca congénita cianética que néo foi totalmente
reparada; criancas que tiveram shunts cirargicos e condutos; defeito cardiaco
congénito que foi completamente reparado com material protético ou um dispositivo
implantado nos primeiros seis meses ap0s 0 cirurgia reparadora e cardiopatia
congénita reparada com defeitos residuais, como vazamentos persistentes ou fluxo
anormal em ou adjacente a uma protese ou dispositivo protético (OLIVEIRA, 2011).

A antimicrobianoterapia € indicada em procedimentos odontolégicos que
envolvam manipulacao em tecido gengival ou da regiao periapical dos dentes,
ou até quando ha perfuracdo da mucosa bucal. Os principais antimicrobianos
utilizados sdo: amoxicilina, ampicilina, da classe penicilina e clindamicina, da classe
lincosaminas, que demonstraram contribuir muito para a pressao seletiva. Esse
protocolo é permanece sendo seguido pela maioria dos profissionais de saude,
apesar de, em 2008, o National Institute for Health and Clinical Excellence (NICE) ter
abolir a antimicrobianoterapia profilatica da endocardite bacteriana para tratamento
odontolégico, mesmo nos pacientes de alto risco (PROTESE NEWS, 2016).

1.2 Resisténcia de microrganismos aos antimicrobianos

O termo resistente se refere a aqueles microrganismos cujo crescimento néo &
inibido pelas concentragdes habitualmente alcangadas no sangue ou tecido alvo do

antimicrobiano, ou aqueles que apresentam mecanismos de resisténcia intrinseca
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ou adquirida frente ao agente estudado, acarretando no insucesso da resposta
clinica quando usado como tratamento. A resisténcia microbiana pode ser transferida
por mecanismos diversos, podendo se estabelecer entre microrganismos de uma
mesma populacéo ou diferentes populacbes (BARROS, 2012; RIBEIRO, 2013).

Os antimicrobianos sdo uma classe de farmacos utilizados para o tratamento
de doencas infecciosas, que diferem uns dos outros quanto as suas propriedades
fisicas, quimicas, farmacolégicas, no espectro e mecanismo de acdo. (BAPTISTA,
2013). Ha critérios muito importantes que devem ser considerados para que o
tratamento de infeccdes bacterianas venha a ser eficaz, como a necessidade de
que exista um alvo dentro da célula bacteriana, a concentragdo do antimicrobiano
alcance o alvo em quantidade suficiente, ndo podendo ocorrer inativacdo ou
modificacdo estrutural do farmaco (COSTA, 2016; KADOSAKI, 2012).

Com a introducéo de farmacos eficientes no combate as infec¢des, melhoras
significantes no tratamento médico das doencgas infecciosas foram obtidas,
ocasionando em uma consideravel reducao das taxas de morbidade e mortalidade,
permitindo grandes progressos na medicina (COSTA, et al., 2012). Porém, o mau
uso desses farmacos leva ao aparecimento de microrganismos resistentes, que
se acumulam e se disseminam, representando um sério risco para a populacéo,
por reduzirem as opc¢bes de farmacos efetivos para o tratamento de infeccoes,
aumentarem as complicacdes clinicas de pacientes hospitalizados e prolongar o
tempo de estadia hospitalar, elevando os custos direcionados a recuperacao dos
pacientes doentes e com salde publica (GUIMARAES, 2010).

Mesmo com toda a evolugao no desenvolvimento de antimicrobianos, o grande
marco ja havia ocorrido em 1928, com a descoberta da penicilina, por Alexander
Fleming. Antibi6tico de origem natural, a penicilina G, foi utilizada em 1929 como
antimicrobiano, porém so foi introduzida como agente terapéutico em 1940. Por se
mostrar superior as sulfas, as pesquisas com o fungo Penicillium notatun, foram
ampliadas a fim de utiliza-lo com o objetivo de matar, inibir ou controlar a proliferacéo
bacteriana, o que a tornou o ponto de partida para a introducdo de novos farmacos
(GUIMARAES, 2010; SILVA, 2006).

A boa eficacia da penicilina atrelada ao mecanismo de acéo especifico para
bactérias, reduzindo os efeitos colaterais, proporcionou a dissemina¢éo de seu uso,
todavia, sem critérios definidos. Além de infec¢ces, comecgou a ser utilizada para
dores de uma maneira geral e febre, 0 que promoveu, com o decorrer do tempo, o
surgimento das primeiras cepas resistentes a penicilina. As bactérias que deveriam
ser combatidas, como por exemplo o Staphylococcus sp., tornaram-se resistentes
ao produzir enzimas como as beta-lactamases, tornando o tratamento ineficiente
contra determinadas infecgcdes (MARQUIOTI, 2015; CASELLAS, 2011).

Com o efeito da producao das enzimas beta-lactamases, houve a introdugcao
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de uma nova classe de antimicrobianos chamados carbapenémicos, o que foi de
extrema importancia no tratamento contra infeccdes, por possuirem uma grande
eficacia e maior espectro de acdo em comparagdao a outros antimicrobianos,
tanto para bactérias gram-positivas como negativas. Entretanto, o surgimento de
bactérias produtoras da enzima Klebsiella pneumoniae carbapenemase (KPC),
assim como as produtoras de metalo beta-lactamases, desencadearam resisténcia
a este farmaco (VELASQUEZ, 2013; TOROK, 2012).

A KPC, conseguiu um grande sucesso na sua disseminacao, devido a sua
capacidade de mobilizacdo por plasmideos. A enzima beta-lactamase produzida
pelas gram negativas apresentou resisténcia a antimicrobianos carbapenémicos
que sao utilizados como primeira escolha contra infecgdes multirresistentes do
grupo das Enterobactérias. Esta enzima possui ainda, grande capacidade de
inutilizar outros farmacos como as penicilinas, cefalosporinas e monobactamicos
(DIENSTMANN, 2017; RIBEIRO, 2013).

Dentre as bactérias gram positivas, os Staphylococcus aureus resistentes
a meticilina (methicillin-resistant Staphylococcus aureus - MRSA) e enterococos
resistentes a vancomicina (vancomycin-resistant enterococci - VRE) parecem ser 0s
mais problematicos em termos de sua ocorréncia e impacto nos resultados clinicos
de pacientes hospitalizados. Da mesma forma, o aumento da resisténcia a penicilina
e as cefalosporinas tornou-se uma questao importante para uma das causas mais
prevalentes de infeccdes causadas por bactérias gram-positivas adquiridas pela
comunidade, a exemplo do Streptococcus pneumoniae (RICE, 2006).

Entre 1940 e 1960, novos antimicrobianos de origem natural foram
desenvolvidos,onde,amaioriase mostravaeficazcontrabactériasgrampositivas. Sao
eles: cefalosporinas, classe dos beta-lactamicos, estreptomicina, aminoglicosideos,
clortetraciclina, tetraciclinas, eritromicina, classe dos macrolideos, vancomicina,
classe dos peptideos e outros como o cloranfenicol, rifampicina, clindamicina e
polimixina. Neste intervalo, apenas trés derivados sintéticos foram colocados no
mercado: isoniazida, trimetropim e metronidazol (GUIMARAES, 2010; MARIN,
2008; FERRACINI, 2014).

A Organizacdo Mundial da Saude (OMS) considera que mais de 50% dos
medicamentos sédo prescritos ou dispensados de forma inadequada e que 50%
dos pacientes tomam medicamentos de maneira incorreta levando o alto indice
de morbidade e mortalidade. Acrescenta também, que os tipos mais comuns
de uso irracional de medicamentos estdo relacionados as pessoas que utilizam
polifarmécia, ao uso inapropriado de antimicrobiano e de medicamento injetavel, a
automedicacéao e a prescricdo em desacordo com as diretrizes clinicas (MARIN et
al, 2008).

Cerca de 20% dos antimicrobianos séo utilizados em ambientes hospitalares
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e em outros estabelecimentos de saude, 80-90% utilizados em ambientes
ambulatoriais (unidades de saude, clinicas, farmacias e consultérios privados).
Porém, a assisténcia prestada na atencao basica pode ocasionar e propiciar a
utilizacéo irracional desses medicamentos, elevando custos e contribuindo para
o aumento da resisténcia bacteriana (MARTINEZ-GONZALEZ, 2017; CENTERS,
2013).

1.3 Antibiograma

O antibiograma é o resultado de testes em que o microrganismo & testado in
vitro por sua susceptibilidade a varios antimicrobianos em diferentes concentracoes,
os principais testes séo: Kirby Bauer, caldo método de microdiluicdo (DMO) e
gradiente (teste E). O método mais utilizado € o de difusdo de disco de Kirby-Bauer,
que fornece avaliacdo dos didmetro das zonas de inibicdo ao redor dos discos
contendo o antimicrobiano testado (TASCINI, 2016).

A DMO e os sistemas automatizados permitem obter a concentracao inibitoria
minima (CIM), que é a menor concentracdo de antimicrobiano capaz de inibir o
crescimento in vitro do microrganismo ap6s 18-24h de incubacéao. Kirby Bauer né&o
fornece valores de CIM, mas didametros de zonas de inibicdo. Os didmetros das
zonas de inibicao e CIM devem ser comparados a pontos de interrupgéo clinicos
padronizados para diferentes combinagdes organismo-antimicrobiano. Os pontos
de interrupcédo séo estabelecidos por comités especificos, um na Europa [Comité
Europeu de Testes de Susceptibilidade Antimicrobiana (EUCAST)] e um nos EUA
[NOS. Institudo de Padrdes Clinicos e Laboratoriais (CLSI)] (CLSI, 2017; CENTRO
DE DINAMICA, 2015; LECLERQ, 2013).

Uma leitura intrerpretativa de um antibiograma requer que os isolados sejam
identificados com precisdo quanto a espécie e que sejam testados com um namero
adequado de antimicrobianos. Antibiogramas devem ser lidos com atencao, para
se reconhecer resultados incomuns, devido ao risco de selecionar resisténcia e
usar drogas indicadoras, que sao aqueles medicamentos utilizados para detectar
a presenca de resisténcia também aos agentes relacionados (MACGOWAN, 2017;
CANTAO, 2010).

Nos ultimos anos, tem-se observado um aumento significativo na aparicéo de
resisténcia antimicrobiana com multiplos mecanismos enziméaticos frequentemente
combinados, que afetam um numero crescente de microrganismos. A leitura
interpretativa do antibiograma era utilizada para identificar resisténcia através de
fendtipos resistentes, além de possuir a finalidade de auxiliar no controle da infecgéo
(ORGANIZACAO MUNDIAL DE SAUDE, 2014).

A interpretacdo de um antibiograma é muito mais que a categorizacdo da
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suscetibilidade e representa uma tentativa de interpretacao fenotipica da resisténcia
e de mecanismos exibidos pelos microganismos que séo isolados na pratica clinica.
A correlacéo entre os dados obtidos in vitro e a eficacia clinica real, depende de um
conjunto de fatores, incluindo o local da infeccéo e a capacidade desse medicamento
atingir as concentracbes apropriadas no alvo local. Dose e administracao eficas
dos medicamentos sdao obviamente importantes em termos de farmacocinética e
farmacodinamica (TACONELLI, 2018).

A confirmacdo do mecanismo de resisténcia € alcangada por métodos
moleculares. Atualmente, as técnicas automatizadas fornecem resultados de
suscetibilidade de forma rapida e confiavel, mas apresentam a desvantagem do
alto custo inicial. Na pratica clinica, os principais microrganismos encontrados
sdo 0s cocos gram-positivos: Staphylococcus aureus, estafilococos coagulase-
negativa (ECN, incluindo S. epidermidis, s. saprophyticus, etc), Streptococcus spp.
e Enterocuccus spp. Dente os bacilos gram-negativos: Enterobacteriaceae (E. coli,
Klebsiella spp., Proteus spp., Enterobacter spp., Providencia spp., Shiguella spp.,
Morganella spp., etc), Pseudomonas spp. e Acinetobactes spp (NORDASE, 2013;
POLSFUSS, 2012).

Na pratica clinica um dos tipos de resisténcia possivelmente encontrada
sdo as chamadas beta-lactamases de espectro estendido (ESBL). Os ESBLs séao
caracterizados por hidrélise e geralmente causam resisténcia as penicilinas, oxitino-
cefalosporinas (cefotaxima, ceftriaxona, ceftazidima, cefepime), mas nao cefoxitina
ou carbapenémicos, sendo inibidos pelo acido clavulénico. Frequentemente, séo
acompanhados de resisténcia a outros antimicrobianos, como aminoglicosideos,
quinolonas e TMP-SMX (NAVARRO, 2011; VASOO, 2015; KING, 2017).

O CLSIde 2010 sugere que a producéo de ESBL n&o é relatada no antibiograma,
mas a sensibilidade de cada cefalosporina separadamente de acordo com sua
CIM, cujos pontos de corte diminuiram. O impacto desta recomentacéo na pratica
clinica ndo é claro e segue os critérios de acordo com a epidemiologia e politica
antimicrobiana (TASCINI, 2016; CURELLO, 2014).
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