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Resumo

Foi feita uma revis&o bibliografica sobre o uso da
azitromicina em Periodontia considerando algumas
questées como: Pode este antibiotico aumentar o efei-
to da raspagem radicular, limitar seus efeitos adversos
ou pode até mesmo ser um substituto em alguns ca-
sos? A azitromicina vem sendo associada, em alguns
casos, a raspagem e ao alisamento radicular no trata-
mento de doengas periodontais agressivas, por ser
eficaz no combate a bactérias periodontopatogénicas.
No entanto, faltam estudos com contetdo confiavel
para se confirmar o sucesso dessa nova terapia. Sen-
do assim, o tratamento principal para a periodontite
agressiva continua sendo a raspagem e o alisamento
radicular.

Palavras-chave: azitromicina; periodontite
agressiva; antibioticos.

Abstract

A bibliographic review was done about the use of
azitromicin on the treatment of periodontitis considering
questions such as: Could this antibiotic increase the root
planning effect, limit the adverse effects, or even be a subs-
titute in some cases? The azitromicin is being used in some
cases in association with scaling and root planning in the
treatment of aggressive periodontitis, because of its effec-
tiveness on fighting pathogenic bacteria. But few studies
offer reliable content acknowledging the success of this new
therapy. Thus, the treatment of aggressive periodontitis
continues to be scaling and root planning.

Keywords: aggressive periodontitis; azitromicin;
antibiotics.
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Introducao

remocao mecanica regular da placa bacteriana é consi-

derado o principal meio para prevenir e impedir a pro-

gressdo da doenca periodontal. Estudos longitudinais
mostram o sucesso da terapia padrdo: raspagem e alisamento
radicular, higiene oral didria do paciente e visitas de manuten-
cdo regular ao dentista para remocao de novos depdsitos
subgengivais. Na maioria dos casos, esses resultados tém sido
mantidos por muito tempo (11).

Alguns microrganismos tém sido relacionados a doencas
periodontais destrutivas, como: Agregatibacter actinomyce-
temcomitans, Porphyromonas gingivalis e a Tanerella for-
sythia. Estudos mostram também a habilidade desses micror-
ganismos invadirem os tecidos da bolsa periodontal e os tu-
bulos dentindrios (10). Embora a terapia mecéanica possa ser
clinicamente efetiva na grande maioria dos pacientes, mesmo
que os patégenos nao sejam completamente eliminados, a
persisténcia ou recidiva de crescimento de certos microrga-
nismos em locais tratados deve ser considerada a principal
causa de resultados insatisfatérios no tratamento (11).

A periodontite agressiva é doenca caracterizada por rdpida
perda de insercdo periodontal, acometendo individuos sau-
daveis de diferentes idades. O Agregatibacter actinomycete-
mcomitans é a bactéria mais associada a periodontite agres-
siva em individuos jovens. Estudos pioneiros demonstraram
que alguns casos de periodontite agressiva ndo respondem
satisfatoriamente a terapia convencional de raspagem e ali-
samento radicular havendo recidiva e/ou progressdo de per-
da de inser¢do. A partir disso, vem-se sugerindo que antibiéti-
cos sistémicos coadjuvantes a terapia padrdo devam ser ad-
ministrados para que se obtenha sucesso no tratamento des-
tas periodontites (10).

Qualquer antimicrobiano usado no combate a doenca peri-
odontal tem que ter contato com a bactéria, para exercer seu
efeito. Sendo assim, ele tem que ter uma concentracao alta o
suficiente no ambiente subgengival e no epitélio da bolsa peri-
odontal para agir. No entanto, as bactérias da microbiota nor-
mal do epitélio da bolsa podem neutralizar ou inativar o anti-
microbiano, impedindo que ele exerca sua funcdo no micror-
ganismo-alvo (11).

A azitromicina faz parte de uma nova gerac¢dao de antibidti-
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cos macrolideos, chamada aza-
lideos, que inibe a sintese pro-
téica do RNA ribossomial das
bactérias, sendo bactericidas (4,
14). Apresenta posologia simples,
de 500 mg, durante trés dias, a
cada 24 horas. Em relacao a ati-
vidade antimicrobiana, foi de-
monstrada acdo contra o Agrega-
tibacter actinomycetemcomi-
tans, Porfhyromonas gingivalis e
espiroquetas. Além disso, a azi-
tromicina é capaz de alcancgar
concentracdes no tecido gengi-
val sadio e doente acima das
concentracdes inibitérias mini-
mas de diferentes patégenos pe-
riodontais e manter essa concen-
tracdo alta tempo suficiente para
atingir até aquelas bactérias ca-
pazes de invadir tecidos (10, 14).
Devido as suas caracteristicas,
a azitromicina tornou-se uma
opcao a ser estudada dentre os
diferentes antibidticos sistémicos
disponiveis para o tratamento da
periodontite agressiva.

Revisdo da Literatura

Os macrolideos sdo frequen-
temente usados na pratica odon-
tolégica por ter amplo espectro
e caracteristicas farmacocinéticas
de alta penetracdo em tecidos
moles. A concentracdo da azitro-
micina se mantém alta nos teci-
dos periodontais em até uma se-
mana apo6s o término da admi-
nistracao, seguindo a posologia
de 500 mg por dia, durante 3 dias
consecutivos (12).

MALIZIA et al. (12) também
observaram que as concentra-
¢oes da droga na saliva e nos te-
cidos periodontais continuavam
altas mesmo no sexto dia apds
o término do tratamento. Con-
cluiram, entdo, que a azitromi-
cina representa uma opg¢ao va-
lida no tratamento de infeccoes
odontogénicas.

BLANDIZZI et al. (3) realiza-
ram um estudo para avaliar a
distribuicao tecidual da azitromi-
cia em pacientes submetidos a
cirurgia oral para tratamento de
doencas periodontais inflamaté-
rias cronicas. O padrao de distri-
buicdo da azitromicina na gen-
giva normal e no tecido perio-
dontal doente € similar aos acha-
dos de estudos anteriores que
indicam que, depois da adminis-
tracdo oral, esse macrolideo é
sujeito a uma rdpida e intensa
captacao pela circulacao sistémi-
ca e pelos tecidos, seguida por
lenta eliminacao.

HASS et al. (8) realizaram um
ensaio clinico randomizado, du-
plo-cego, em paralelo por place-
bo, que tiveram como objetivo
comparar, em curto prazo, raspa-
gem subgengival e alisamento
radicular com e sem o uso de azi-
tromicina no tratamento de in-
dividuos jovens. Concluiram
que, em curto prazo, o uso coad-
juvante de azitromicina, compa-
rada a placebo, na terapia meca-
nica subgengival da periodonti-
te em individuos jovens prece-
dida de controle de placa supra-
gengival resultou em maiores
reducdes de profundidade de
sondagem em bolsas inicialmen-
te profundas. No entanto, reco-
nheceram que avaliacdoes em pe-
riodos mais longos necessitavam
ser realizadas para confirmacgao
e/ou rejeicao desses achados (8).

HAAS et al. (9) publicaram
uma revisdo sistemadtica da lite-
ratura sobre o uso de antibi6ti-
cos como coadjuvantes no trata-
mento da periodontite agressiva.
Os autores encontraram dificul-
dades de achar trabalhos que
conferissem um conteido confi-
4vel a sua revisdo, uma vez que
seu objetivo era avaliar a eficd-
cia de uma terapia somente. O
tipo de estudo que gera a melhor

evidéncia cientifica possivel é o
ensaio clinico randomizado, em
paralelo, duplo-cego, controlado
por placebo. Foram encontrados
por eles apenas trés ensaios cli-
nicos randomizados controlados
que avaliaram o uso de antibi6-
ticos sistémicos coadjuvantes ao
tratamento mecanico da perio-
dontite agressiva. O restante dos
estudos ndo apresentavam com-
paracdo com o tratamento pa-
drao ou placebo. Foi concluido
que o tratamento de escolha da
periodontite agressiva ainda é o
tratamento mecanico, apenas
pela falta de evidéncia cientifica
de qualidade.

AVENA et al. (1) realizaram
revisdo bibliografica sobre o uso
sistémico de antimicrobianos
em Periodontia e concluiram
que a decisdo de incorporar uma
terapia antimicrobiana adjunta
ao protocolo de tratamento para
periodontite deve ser baseada
em conhecimento cientifico pre-
ciso e julgamento clinico. O que
torna a questao muito dificil para
o clinico uma vez que nao sao
todos os pacientes tratados com
antibiético sistémico como auxi-
liar a raspagem e o alisamento
radicular que melhoram. Alguns
pacientes sao beneficiados e ou-
tros continuam a manifestar a
doenca. Destacam ainda, que a
terapia antimicrobiana consti-
tui, em algumas situacdes cli-
nicas, um coadjuvante ao trata-
mento mecanico. E que este é
primordial e, na maioria das ve-
zes, é eficaz no controle da do-
enca periodontal, juntamente
com condicdes adequadas de
higiene bucal.

MORENO (13) realizou um
estudo in vivo para avaliar a efi-
cdcia da azitromicina como co-
adjuvante no tratamento da pe-
riodontite agressiva em indivi-
duos jovens, com a justificativa
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de que esses pacientes nao res-
ponderiam ao tratamento meca-
nico somente. Os resultados en-
contrados pela autora foram
contrdrios a essa ideia. Pacien-
tes que receberam raspagem e
alisamento radicular e placebo
responderam muito bem a tera-
pia mecanica, apresentando re-
sultados satisfatérios e seme-
lhantes aos dos individuos que
receberam azitromicina em rela-
¢ao ao nivel de insercao clinica,
que é o desfecho mais importan-
te neste tipo de estudo. Assim,
concluiu que a administracdo de
azitromicina concomitantemen-
te ao tratamento mecanico de
periodontite agressiva em indi-
viduos jovens resultou em mai-
ores reducdes na profundidade
de sondagem em bolsas inicial-
mente profundas e em relacdo ao
nivel de insercdo clinica ndo ob-
teve melhores resultados dos que
os realizados com a terapia me-
canica somente.

BIDAULT et al. (2) realizaram
uma revisao sistemadtica e atua-
lizada sobre a terapia com anti-
biéticos sistémicos no combate
a doenca periodontal e conclui-
ram que eles podem ser usados
como coadjuvantes no combate
a algumas doencas periodontais
onde a terapia bdsica de raspa-
gem e alisamento radicular pro-
vou ser ineficiente, como nas
doencas periodontais agudas
(abscesso periodontal e perio-
dontite necrozante), refratdrias e
agressivas, e em casos em que 0
paciente jd estd medicamente
comprometido. Além disso, des-
taca que periodontite causada
pelo Agregatibacter actinomyce-
temcomitans por vezes necessi-
ta de antibiético terapia, porque
a bactéria é achada na surpeficie
da mucosa e tem a capacidade de
invadir tecidos moles e por isso
pode recolonizar dreas da bolsa

periodontal previamente raspa-
da sem antibi6ticos. Mas a efici-
éncia do tratamento com antibi-
oticos ndo pode ser garantida e
isso se deve ao fato de que uma
mesma forma clinica possa ser
causada por microrganismos di-
ferentes em pacientes diferentes.

HASS et al. (10) publicaram o
relato de um caso de tratamento
de periodontite agressiva com
azitromicina coadjuvante ao tra-
tamento convencional de raspa-
gem subgengival e alisamento
radicular. O uso do antibidtico se
deu concomitantemente ao tra-
tamento mecanico subgengival,
seguindo a posologia de 500 mg,
de 24 em 24 horas, durante trés
dias. As raspagens duraram duas
semanas tendo em vista que este
é o periodo em que a azitromici-
na se mantém em niveis eleva-
dos, acima das concentracgdes
inibitérias minimas para as bac-
térias periodontopatogénicas.
Foi feito também rigoroso con-
trole de placa supra e subgengi-
vais. Clinicamente houve eviden-
te reducdo do quadro inflamaté-
rio, redugdes na profundidade de
sondagem e sangramento a son-
dagem subgengival. Além disso,
houve ganho de insercao clinica
acima de 1,0 mm em média, nos
dentes afetados, e ganho 6sseo
verificados pelo fechamento de
defeitos e presenca de lamina
dura na crista 6ssea. Concluiram
entdo que a azitromicina é um
antibiético muito efetivo para a
Periodontia pela comodidade da
administracdo que facilita a ade-
sao do paciente ao tratamento e
também porque tem se mostra-
do eficaz no combate ao Agrega-
tibacter actinomycetemcomitans
e a Porphyromonas gingivalis.
Sendo assim, a azitromicina é o
antibidtico que pode se tornar
uma alternativa a ser escolhida
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no tratamento das periodontites
agressivas.

TAMURA et al. (14) realizaram
estudo in vitro usando diferentes
antibidticos, inclusive a azitromi-
cina e a eritromicina. Descobri-
ram que esses dois antibidticos
sdo capazes de destruir o biofil-
me periodontopatogénico in vi-
tro e as bactérias que sdo capazes
de invadir os tecidos periodon-
tais. Concluiram entdo, que o uso
sistémico da azitromicina € clini-
camente eficaz no tratamento da
periodontite agressiva.

HAFFAJEE et al. (7) realizaram
estudo sobre as mudancas mi-
crobiolégicas associadas a qua-
tro terapias periodontais dife-
rentes para tratar periodontite
cronica, dentre elas usando a azi-
tromicina e outros antibiéticos
como coadjuvantes. Chegaram a
conclusdao que os antibiéticos
podem ser tteis como auxiliares
no tratamento das doencas peri-
odontais, mas entender o impac-
to deles na microbiota oral € es-
sencial para assegurar uma apli-
cacao opcional e responsavel.

Discussao

Os macrolideos veem sendo
frequentemente usados na pra-
tica odontolégica por ter amplo
espectro, ser bactericida e ter ca-
racteristicas farmacocinéticas de
alta penetracido em tecidos mo-
les. A azitromicina, administrada
oralmente, apresenta maiores
concentracoes nos tecidos que
no plasma e no soro. Sua concen-
tracdo se mantém alta nos teci-
dos periodontais em até uma se-
mana apos o término de sua ad-
ministracdo, seguindo a posolo-
gia de 500 mg por dia, por trés
dias consecutivos. O que também
garante a destruicdo dos patoge-
nos que podem invadir os teci-
dos. Sua concentracdo méxima
na saliva, gengiva e osso alveo-
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lar sdo atingidos 12 horas apods a
dltima dose ser administrada e
depois cai gradualmente, indi-
cando ser uma boa opcao no tra-
tamento de infec¢bes odontogé-
nicas (3, 12, 14).

BIDAULT et al. (2) chegaram a
conclusido que a azitromicina
poderia ser uma opc¢ao vdlida no
tratamento de formas refratdrias
ou até mesmo agressivas de do-
enca periodontal, que nao res-
pondem ao tratamento conven-
cional de raspagem e alisamen-
to radicular.

CORTELLAZZI et al. (6) desta-
cam que o antibiético sistémico
deve reforcar o tratamento con-
vencional de raspagem e alisa-
mento radicular (5) e amparar o
sistema imunolégico do hospe-
deiro. Os autores sugerem crité-
rios a serem seguidos para a ad-
ministracdo de antibiéticos (um
teste microbiol6gico deve ser re-
alizado), nos casos de a terapia
convencional de raspagem e ali-
samento radicular nao resolver
a infeccao, a fim de determinar a
presenca e a quantidade de pa-
tégenos persistentes.

BIDAULT et al. (2) destacam
que a periodontite causada pelo
Agregatibacter actinimycetemco-
mitans por vezes necessita de
antibidticos, porque essa bacté-
ria tem capacidade de invadir te-
cidos moles, podendo colonizar
dreas da bolsa previamente ras-
pada sem antibiéticos. Porém, a
eficiéncia da terapia com antibi-
o6ticos ndo pode ser garantida,
pois uma mesma forma clinica
pode ser causada por microrga-
nismos diferentes em diferentes
pacientes (2).

HASS et al. (9) encontraram
dificuldades de achar trabalhos
que conferissem um conteuddo
confidvel a sua revisdo da litera-
tura, uma vez que seu objetivo
era avaliar a eficdcia de uma te-
rapia somente. E concluiu entao

que se pode sugerir que o trata-
mento das periodontites agres-
sivas ainda é o tratamento me-
canico apenas, pela falta de evi-
déncia cientifica de qualidade.

AVENA et al. (1), em suas revi-
soes bibliograficas, concluiram
que a decisdo de associar anti-
microbianos ao tratamento pe-
riodontal (alisamento e raspa-
gem radicular) como protocolo
para tratamento de periodontite
deve ser baseada em conheci-
mento cientifico preciso e julga-
mento clinico. Nem todos paci-
entes tratados com antibiéticos
sistémicos como auxiliar a ras-
pagem e alisamento radicular
melhoram. E que é primordial o
tratamento de raspagem e alisa-
mento radicular, que na maioria
das vezes é eficaz no controle da
doenca periodontal, juntamente
com condi¢cdes adequadas de hi-
giene bucal. HAFFAJEE et al. (7)
acrescentam ainda que entender
o impacto dos antibiéticos na
microbiota é essencial para as-
segurar uma aplicacdo opcional
e responsavel (1, 7).

MORENO (13) realizou um
estudo in vivo utilizando a azi-
tromicina como coadjuvante da
raspagem e o alisamento radicu-
lar no tratamento das periodon-
tites agressivas. Pacientes que
receberam raspagem e alisa-
mento radicular e placebo res-
ponderam muito bem a terapia
mecanica, apresentando resulta-
dos satisfatérios e semelhantes
aos individuos que receberam
azitromicina e terapia mecanica,
em relacdo ao nivel de insercdo
clinica, que é o desfecho mais
importante nesse tipo de estudo.
Os pacientes que receberam tra-
tamento mecanico e azitromici-
na tiveram maiores reducodes na
profundidade de sondagem em
bolsas inicialmente profundas,
mas em relagdo ao nivel de in-

sercdo clinica ndo apresentaram
melhores resultados que o gru-
po que recebeu terapia mecani-
ca somente.

HASS et al. (10) publicaram
ainda o relato de um caso de tra-
tamento de periodontite agres-
siva com azitromicina coadju-
vante ao tratamento convencio-
nal de raspagem e alisamento
radicular subgengival. Clinica-
mente, houve evidente reducao
do quadro inflamatério, redu-
¢do de sondagem e sangramen-
to da sondagem subgengival. No
entanto, houve ganho de inser-
cao clinica acima de 1,0 mm, em
média, nos dentes afetados e
ganho 6sseo verificados pelo
fechamento de defeitos e pre-
senca de lamina dura na crista
6ssea. Concluiram, entdo, com
base neste caso clinico, que a
azitromicina é um antibiético
muito atraente para a Periodon-
tia. Primeiramente, pela como-
didade da administracdao que
facilita a adesdao do paciente ao
tratamento e porque esse anti-
biético tem se mostrado eficaz
no combate ao Agregatibacter
actinomycetemcomitans e a Por-
fyromonas gingivalis (10).

Conclusio

A azitromicina é eficaz contra
0s microrganismos periodonto-
patogénicos e sua posologia de
500 mg, 1 vez ao dia, durante 3
dias é bastante confortdvel para
0 paciente.

Nao sdao todos os pacientes
tratados com antibidticos sisté-
micos como auxiliar a raspagem
e o alisamento radicular que
melhoram, uma vez que a efici-
éncia do tratamento com antibi-
o6ticos ndo pode ser garantida
pelo fato de uma mesma forma
clinica poder ser causada por
microrganismos diferentes.
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Antimicrobianos devem ser utilizados e associacdo a terapia mecanica. Quando utilizados sozinhos,

diminuem sua eficacia.

. . . . . I 4
Mais trabalhos que confiram contetdo confidvel sobre o assunto devem ser realizados. 7 |
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