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Resumo:

A ozonioterapia é uma técnica promissora na odontologia devido as suas propriedades analgésicas,
antimicrobianas, anti-inflamatdrias e de reparacdo tecidual. Por isso, esta pesquisa teve como objetivo
identificar os tipos de evidéncias disponiveis do uso da ozonioterapia para tratamento de lesdes orais.
Trata-se de uma revisdo de escopo realizada por meio da busca de artigos nas bases de dados SciELO e
PubMed nos meses de abril e maio de 2023. Ndo houve restri¢des quanto ao recorte temporal. Os des-
critores padronizados utilizados foram: "Ozone therapy" AND "oral", "Oral" AND "ozone therapy" AND "le-
sion". Foram incluidos 18 artigos abordando o uso da ozonioterapia no tratamento de diversas lesdes
orais, incluindo Liquen Plano-Oral atréfico-erosivo, candidose oral, Osteonecrose dos Maxilares Indu-
zida por Medicamentos, mucosite oral, tlcera traumadtica pelo uso de prétese total mal adaptada e
cancer de lingua. Verificou-se que a ozonioterapia pode oferecer beneficios no tratamento de lesdes
orais, promovendo melhorias nos sintomas e estimulando a cicatrizagdo. No entanto, é importante
destacar a necessidade de mais estudos que avaliem perfil de toxicidade da ozonioterapia para garan-
tir seu uso seguro e eficaz. Diante das limitagdes e das lacunas identificadas nesta revisdo de escopo,
sugere-se que futuras pesquisas continuem a explorar o potencial terapéutico da ozonioterapia na
estomatologia, com o intuito de proporcionar mais opgdes de tratamento para pacientes com lesdes
orais, contribuindo para o avango da pratica clinica e da saide bucal.

Palavras-chave: Doencas da Boca, Ozdnio, Satuide bucal e Medicina Bucal.
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Ozone therapy as a therapeutic approach for oral lesions: a scoping review

Abstract:

Ozone therapy is a promising technique in dentistry due to its analgesic, antimicrobial, anti-inflam-
matory, and tissue repair properties. Therefore, this research aimed to identify the types of available
evidence regarding the use of ozone therapy for the treatment of oral lesions. This is a scoping review
conducted through the search of articles in the SciELO and PubMed databases in the months of April
and May 2023. There were no restrictions on the time frame. The standardized descriptors used were:
"Ozone therapy" AND "oral", "Oral" AND "ozone therapy" AND "lesion". Eighteen articles addressing
the use of ozone therapy in the treatment of various oral lesions were included, including erosive-
atrophic oral lichen planus, oral candidiasis, medication-induced osteonecrosis of the jaw, oral mu-
cositis, traumatic ulcer due to ill-fitting complete denture, and tongue cancer. It was found that ozone
therapy may offer benefits in the treatment of oral lesions, promoting improvements in symptoms
and stimulating healing. However, it is important to highlight the need for more studies to evaluate
the toxicity profile of ozone therapy to ensure its safe and effective use. Given the limitations and
gaps identified in this scoping review, it is suggested that future research continue to explore the
therapeutic potential of ozone therapy in stomatology, aiming to provide more treatment options for
patients with oral lesions, contributing to the advancement of clinical practice and oral health.
Keywords: Mouth diseases, Ozone, Oral health and Oral medicine.

Ozonoterapia como enfoque terapéutico para
lesiones orales: una revisién de escopo

Resumen:

La ozonoterapia es una técnica prometedora en odontologia debido a sus propiedades analgésicas,
antimicrobianas, antiinflamatorias y de reparacién tisular. Por lo tanto, esta investigacién tuvo como
objetivo identificar los tipos de evidencia disponibles sobre el uso de la ozonoterapia para el trata-
miento de lesiones orales. Se trata de una revisién de alcance realizada mediante la basqueda de ar-
ticulos en las bases de datos SciELO y PubMed en los meses de abril y mayo de 2023. No hubo restric-
ciones en cuanto al periodo de tiempo. Los descriptores estandarizados utilizados fueron: "Ozone
therapy" Y "oral", "Oral" Y "ozone therapy" Y "lesion". Se incluyeron 18 articulos que abordan el uso
de la ozonoterapia en el tratamiento de diversas lesiones orales, incluyendo liquen plano oral atréfico-
erosivo, candidosis oral, osteonecrosis de los maxilares inducida por medicamentos, mucositis oral,
tlcera traumatica por el uso de protesis total mal adaptada y cancer de lengua. Se encontré que la
ozonoterapia puede ofrecer beneficios en el tratamiento de lesiones orales, promoviendo mejoras en
los sintomas y estimulando la cicatrizacién. Sin embargo, es importante destacar la necesidad de mas
estudios que evalten el perfil de toxicidad de la ozonoterapia para garantizar su uso seguro y eficaz.
Ante las limitaciones y lagunas identificadas en esta revisién de alcance, se sugiere que futuras inves-
tigaciones contintien explorando el potencial terapéutico de la ozonoterapia en estomatologia, con el
fin de proporcionar mas opciones de tratamiento para pacientes con lesiones orales, contribuyendo
al avance de la practica clinica y la salud buccal.

Palabras clave: Enfermades bucales, Ozono, Salud bucal y Medicina bucal.

INTRODUCAO
A ozonioterapia é uma técnica que utiliza uma mistura de oxigénio e 0zdnio para o
tratamento de diversos problemas de satide (Silva et al., 2021). E um agente oxidante de alta

poténcia e seu uso na odontologia é promissor, uma vez que apresenta efeito antimicrobiano,
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analgésico, propriedades anti-inflamatérias e de reparagdo tecidual (Guimaries; Aradjo,
2020). No Brasil, a ozonioterapia é reconhecida como uma Pritica Integrativa e
Complementar desde 2015 pelo Conselho Federal de Odontologia (CFO) e s6 pode ser exercida
por profissionais habilitados (CFO, 2015).

0 oz6nio pode ser utilizado como terapia complementar em diferentes especialidades
odontoldgicas, como Dentistica, Periodontia, Endodontia, Cirurgia e Estomatologia (Sen; Sen,
2020). Esta terapéutica pode ser empregada por meio de gds, dgua ou Sleo ozonizado,
aplicados diretamente no tecido da cavidade oral (Suh et al., 2019). A utilizacdo do 0z6nio em
gas é a via mais antiga, no entanto é a que oferece mais riscos, visto que, uma vez inalado, o
ozbnio produz grave dano pulmonar, além de ser explosivo quando produzido em altas

concentracoes (Swanson et al., 2022).

A 4gua ozonizada apresenta vantagens quando comparada ao gés. O 0zdnio é mais
soluvel em dgua do que o oxigénio e, por isso, ao ser diluido em dgua destilada, possui tempo
de meia-vida de 9 a 10 horas (pH 7 a 20° C). Nesta forma, ha absorcio total do gés, sendo de

facil manipulagdo, o que reduz os riscos a sadde (Suh et al., 2019).

Sob a forma de bleo, 0 0zdnio se mantém em contato com as superficies por mais
tempo e por isso exerce suas fungdes por um periodo maior. Ademais, o éleo ozonizado
permite a estocagem por varios meses e pode ser utilizado no tratamento de gengivite,
periodontite e apds procedimentos cirurgicos. Os beneficios oferecidos nesta forma
diminuem custos e servem como estratégia do ponto de vista biol4gico e econdmico (Anzolin;

Silveira-Kaross; Bertol, 2020).

Por ser um meio auxiliar terapéutico no tratamento de varias doengas, é relevante o
seu uso pelo cirurgido-dentista em concentragdes adequadas de acordo com cada situagdo
clinica (Suh et al., 2019). Com base no exposto, este trabalho teve como objetivo identificar os

tipos de evidéncias disponiveis do uso da ozonioterapia para tratamento de lesdes orais.
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METODOLOGIA

O presente estudo trata-se de uma Revisdo de Escopo em que foram utilizados como
direcionamento os apontamentos do Joanna Briggs Institute (JBI) (Peters et al., 2020), assim
como a metodologia Problema, Conceito e Contexto (PCC) para orientar a coleta de dados e
conduzir a questdo de pesquisa. O Problema de Pesquisa elencado foi “as aplicacdes da
ozonioterapia na Estomatologia”; o Conceito englobou a ozonioterapia em diversos tipos de
lesdes; e o Contexto estd relacionado com a especialidade odontoldgica Estomatologia. Dessa
forma, conciliando os tépicos-chave PCC com os objetivos desta investigacdo, a questdo
norteadora desta revisio de escopo se constituiu como: “Quais sdo as aplicacdes da

ozonioterapia na Estomatologia?”.

Para tanto, realizou-se uma busca nas bases de dados SciELO e PubMed. A investigagdo
ocorreu nos meses de abril e maio de 2023. Ndo houve restrigdes quanto ao recorte temporal.
Os descritores padronizados utilizados foram: “Ozone therapy” AND “oral”, “Oral” AND “ozone

therapy” AND “lesion”.

Os critérios de inclusdo foram: artigos em inglés que abordassem o tema proposto. Os
critérios de exclusdo: artigos indisponiveis para download, revisdes de literatura, estudos em
fase de projeto ou ainda sem resultados concluidos e cujo foco ndo correspondesse a questdo

de pesquisa.

A selecdo dos artigos cientificos foi feita em 4 etapas, por um unico revisor. No
entanto, reconhecemos que a literatura recomenda a participagdo de dois revisores,
especialmente a partir da terceira etapa, para aumentar a confiabilidade dos dados. Para
minimizar possiveis vieses, foram adotados critérios rigorosos de inclusdo e exclusdo, além
da criagdo de um banco de dados detalhado para registrar as informagdes dos artigos
selecionados. A primeira etapa consistiu na construgdo de uma cadeia de busca formada pela
combinagdo dos termos que foram submetidos ao banco de dados relacionado. Na segunda
etapa, os artigos foram selecionados com base nos titulos. Na terceira etapa, foram lidos o
resumo, introdugdo e conclusdo de cada artigo para verificar se cumpriam com os critérios
de inclusdo e exclusdo. Também foi criado um banco de dados no software Microsoft Excel® com
as seguintes informagdes de cada artigo: nome, ano, titulo, DOI, nome do periddico, base de
dados, objetivo, pais de origem, tipo de estudo e conclusao. Por fim, na quarta etapa, os artigos

pré-selecionados foram lidos na integra para extragio dos dados e confirmagio precisa do
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atendimento aos critérios de selegdo. A andlise e sintese dos dados extraidos dos artigos foram
realizados de forma descritiva, o que permitiu observar e refletir sobre o tema explorado

nesta revisao.

RESULTADOS

No total foram encontrados 422 artigos. Desses, sete foram excluidos por estarem
duplicados, dois por ndo se enquadrarem no tema e um por nio estar disponivel na integra
para download. Por fim, 18 artigos atenderam ao critério de adequacdo aos critérios de

inclusdo e foram selecionados para anélise (Figura 1, pdgina 854).

A maioria dos artigos foram desenvolvidos na Italia (n = 6), seguidos por pesquisas da
Turquia (n = 4), Egito (n = 2) e India (n = 2). Foram encontrados apenas um artigo originado

dos seguintes paises: Brasil, Polonia, Ardbia Saudita e Japdo (Tabela 1, pdgina 855).

As 18 publicag¢des incluidas na revisdo foram realizadas entre os anos 2007 e 2022,
sendo que 11 dos 18 foram publicados nos dltimos cinco anos. Em relagdo ao desenho de
estudo, as pesquisas foram classificadas em: ensaio clinico controlado, ensaio aberto ndo
controlado, ensaio clinico randomizado, ensaio clinico ndo randomizado, ensaio in vitro,

ensaio clinico controlado cego, estudo piloto, estudo de caso e estudo pré-clinico.
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Figura 1.. Diagrama de fluxo da sele¢do dos artigos incluidos.
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Fonte: Os Autores.
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Tabela 1 - Relacdo dos autores, ano, pafs e desenho do estudo dos artigos

selecionados.
Autores Ano Pais Desenho do estudo
Agrillo et al. 2007 Italia Ensaio clinico controlado
Ripamonti et al. 2011 Itilia Ensaio clinico aberto nio con-

trolado

Kazancioglu et al. 2015 Turquia Ensaio clinico randomizado
Khatri et al. 2015 India Ensaio clinico randomizado
Kumar et al. 2016 India Ensaio clinico ndo randomizado
Akdeniz et al. 2017 Turquia Ensaio in vitro
Bayer et al. 2017 Turquia Estudo pré-clinico em ratos
Mostafa e Zakaria 2018 Egito Ensaio clinico randomizado
AlZarea 2018 Ardbia Saudita Ensaio clinico controlado cego
Amin 2018 Egito Estudo pré-clinico em ratos
Dogan et al. 2018 Turquia Estudo pré-clinico em ratos
Hayashi et al. 2019 Japao Estudo pré-clinico em ratos
Oldoini et al. 2020 Italia Relato de Caso
Veneri et al. 2020 Itdlia Ensaio clinico randomizado
Monzillo et al. 2020 Italia Estudo Piloto
Monteiro et al. 2021 Brasil Estudo pré-clinico em ratos
Kuska-Kielbratowska et o o
" 2022 Polbnia Ensaio in vitro
Fede et al 2022 Itdlia Ensaio clinico ndo controlado

Fonte: Os Autores.

Os estudos foram agrupados também quanto a forma terapéutica utilizada: gés, dgua

ou bleo ozonizado. Além disso, verificou-se os autores, lesdo e tempo de aplicagdo (Tabela 2,

pégina seguinte).
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Tabela 2 - Descricdo dos estudos selecionados, de acordo com o (s) autor (es), lesdo,
forma terapéutica do 0z6nio e tempo de aplicagio.

Autores Lesdo Forma tg:ggf;ltica do z;llrilfa(;g: N do estudo
Kazanciogluetal. | LPO atréfico-erosivo Gas 10's 120 pacientes
Khatri et al. Candidose oral Agua 1 min 40 pacientes
Mostafa e Zakaria | LPO atréfico-erosivo Gas 1 min 66 pacientes
Veneri et al. LPO atréfico-erosivo Agua 1 min 51 pacientes

Candidose oral

Queilite angular
Kumar et al. LPO Agua e éleo ozonizado 1 min 50 pacientes

Herpes simples

Ulceragdes aftosas

recorrente
Agrillo et al. ONMIM Gas 3 min 15 pacientes
AlZarea Ulcera traumé4tica Gés 1 min 75 pacientes
Fede et al. ONMIM Injecao na mucosa ao - 7 pacientes

redor

Ripamonti et al. ONMIM Oleo ozonizado 10 min 10 pacientes
i(;l;l;;lii::(lﬁra— Candidose oral Agua 32’2?)056 -
Akdeniz et al. ONMIM Gas 30s -
Mondzillo et al. Candidose oral Gel 48 h -
Oldoini et al. Il;zijsoulcerativa ne Gas e agua 2 min 1 paciente
Bayer et al.* Mucosite oral Gas 120s 24 ratos
Amin* Candidose oral Gés - 60 ratos
Dogan et al* Cancer de lingua Gas - 36 ratos
Hayashi et al.* Mucosite oral Agua - 21 ratos
Monteiro et al.* ONMIM Oleo 10 min 12 ratos

*Modelo de estudo animal em ratos. Nota: h = horas; min = minutos; s = segundos.
Fonte: Os Autores.
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Com relacéo as lesdes estudadas, 4 pesquisas abordaram sobre Liquen Plano-Oral (LPO)
atréfico-erosivo, 4 trataram da candidose oral, 5 investigaram a Osteonecrose dos Maxilares
Induzida por Medicamentos (ONMIM), 2 abordaram a mucosite oral, 1 examinou a ulcera
traumdtica pelo uso de prétese total mal adaptada, 1 analisou o cincer de lingua e 1 tratou de

vérias lesdes. O quadro 1 apresenta o objetivo e principais resultados encontrados de cada

estudo.

Quadro 1 - Comparativo entre objetivo e principais resultados dos artigos selecionados.

Autor Objetivo Principais resultados
A aplicagdo da ozonioterapia
Relatar casos de 15 pacientes | associada com o uso de antibié-
que fazem uso de bisfosfonatos | ticos foi efetiva e segura. Todos
Agrillo et al. e foram submetidos a ciclos de | os pacientes fizeram a cirurgia
ozonioterapia pré e pds | sem complicagdes, ou seja, sem
exodontia. osteonecrose dos maxilares
causada por medicamentos.
As aplicagdes de bisfosfonatos
. . .| causaram danos genotdxicos
Investigar os efeitos da terapia ' .
(A no DNA de fibroblastos gengi-
com plasma de gds ozbnio na . .
. o . . | vais humano. A terapia com
Akdeniz et dl. cicatrizacdo de feridas em fi- PO T
plasma de ozénio diminuiu sig-
broblastos humanos tratados | T.. Z
. nificativamente o dano genoté-
com bisfosfonatos. . .
Xico e aumentou as taxas de ci-
catrizacdo de feridas.
O tamanho da dlcera diminuiu
Avaliar a eficicia do ozdnio no | a partir do segundo dia no
tratamento de dlceras trauma- | grupo de estudo apds a aplica-
AlZarea . . R . ~ A o
ticas relacionadas a prétese | ¢do de ozdnio. Além disso, ob-
dentdria. servou-se diminuicdo dos ni-
veis de dor e duracio da dlcera.
Desenvolver um modelo expe-
rimental em ratos com fungdo | O exame histoldgico revelou
imunoldgica comprometida e | que o tratamento com ozonio-
uma populagdo microbiana es- | terapia causou uma diminuigao
Amin tavel na cavidade oral, a fim de | gradual da atrofia papilar lin-
avaliar a eficicia de terapia | gual e infiltragio reduzida das
com 0zdnio contra a infec¢do | camadas superficiais com leve-
oral experimental por C. albi- | dura de Candida.
cans.
0 uso do laser de baixa potén-
Determinar os efeitos do uso do | cia foi mais efetivo do que o uso
laser e da ozonioterapia no tra- | do gas 0zdnio no fator basico de
Bayer et al. . ) '
mento da mucosite oral e com- | crescimento dos fibroblastos e
parar os resultados. fator de crescimento derivado
de plaquetas.
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Examinar o efeito terapéutico
da combinac¢do da radioterapia
e ozbnio no aumento da des-

A radioterapia associada a apli-
cacdo de ozbnio causou me-
lhora histopatolégica e au-

Dogan et al. o~ . )

& truicio de células cancerosas | mento da sobrevida nos ratos
no cancer de lingua avangado | com cancer de lingua avan-
induzido em ratos. cado.

Avaliar a eficiéncia e seguranca . .
A e . Todos os pacientes tiveram se-
do ozénio infiltrado via mucosa . »
. .| questro 6sseo do osso necrético
oral em 7 pacientes oncoldgi- ~ A < oo
e expulsdo espontinea. N3o foi
Fede et al. cos com Osteonecrose dos Ma- .
) . . necessdria nenhuma aborda-
xilares Induzida por Medica- o . .
N o . | gem cirdrgica ou médica adici-
mentos nao elegiveis para ci-
; onal.
rurgia.
Avaliou a eficdcia das nano-bo- | O uso das nano-bolhas de 0z6-
lhas de ozénio para o trata- | nio diminuiu a contagem de
Hayashi et al. mento da mucosite oral indu- | bactérias e incentivou a cicatri-

zida por quimioterapia em ra-
tos.

zagdo da mucosite oral indu-
zida por quimioterapia.

Kazancioglu et al.

Comparar o efeito do ozdnio,
laser, corticosteroide tépico no
tratamento de Liquen Plano
Oral.

Houve melhora dos sinais em
todos os grupos. No entanto,
diferencas  estatisticamente
significativas foram encontra-
das nos grupos tratados com
0z6nio e corticosteroide.

Avaliar e comparar o uso da
agua ozonizada e clotrimazol
tépico em reduzir a contagem

Observou-se que houve redu-
¢do gradual nos dois grupos.
Contudo, a redugdo de UFC por

Khatri et al. de unidade formadoras de colb- ) A e
) L. ., | Candida no grupo do o0zdnio foi
nias (UFC) das espécies Candida .
. . maior do que no grupo do clo-
envolvidas com a candidose )
oral. trimazol.
Em todas as lesdes avaliadas
(ulceragdo aftosa, herpes labial,
Avaliar aeficécia do dleo ozoni- | S2ridose oral, Hduen plane
Kumar et al. zado no tratamento de lesdes 9 g

bucais.

se que houve uma regressio.
Além disso, nenhuma toxici-
dade ou efeito colateral foi ob-
servado.

Kuska-Kielbratowska et al.

Determinar a sensibilidade de
cepas selecionadas de Candida a
dgua ozonizada com base na
concentragdo e no tempo de
contato.

As cepas selecionadas de Can-
dida spp foram sensiveis a dgua
ozonizada em todas as concen-
tragdes testadas (5 pg/mL, 30
ug/mL e 50 ug/mL). A sensibili-
dade das cepas a dgua ozoni-
zada aumentou com a concen-

tragdo e o tempo de aplicagio.

Monteiro et al.

Avaliar o efeito preventivo do
Sleo ozonizado no desenvolvi-
mento de Osteonecrose dos
Maxilares Induzida por Medi-
camentos em extracdo dentdria

O grupo que recebeu o trata-
mento com dleo ozonizado pds
extracdo obteve uma drea mé-
dia de osso vital maior que no
grupo que ndo recebeu trata-
mento.
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de ratos que passaram por tra-
tamento com 4cido zoledrd-
nico.

Monzillo et al.

Analisar o efeito antimicdtico
do éleo ozononizado e sua pos-
sibilidade como tratamento al-
ternativo para infecgdes fingi-
cas, comparado com o digluco-
nato de clorexidina.

0 dleo ozonizado e o digluco-
nato de clorexidina mostraram
atividade antifingica contra
todas as espécies de Candida
consideradas. Os autores suge-
rem mais estudos para confir-
mar a eficicia clinica e efetiva
do 6leo ozonizado no trata-
mento da candidose oral.

Mostafa e Zakaria

Avaliar o efeito terapéutico da
combinagdo do uso tépico do
ozbnio e corticosteroide em
comparagdo com o uso topico
isolado de o0z6nio e corticoste-
roides tdpicos no tratamento
do Liquen Plano Oral atréfico-
€rosivo.

O grupo que recebeu o trata-
mento combinado foi o que ob-
teve um maior percentual de
mudanga em relagdo aos esco-
res de dor e sinais da les3o.

Oldoini et al.

Relatar o caso de uma lesdo ul-
cerativa no palato mole usando
a ozonioterapia como trata-
mento adjuvante.

Apés 2 semanas de tratamento
ja foi possivel observar melho-
ras significativas da les3o.

Ripamonti et al.

Avaliar o efeito do tratamento
e tolerabilidade do uso do dleo
de 0zdnio em pacientes com os-
teonecrose de mandibula pelo
uso de bisfosfonatos.

Em todos os pacientes, as lesoes
foram resolvidas com reconsti-
tuicdo completa do tecido oral.
Nio foi relato toxicidade. Ob-
servou-se que 8 pacientes tive-
ram sequestro total do osso ne-
crético com expulsdo esponta-
nea.

Veneri et al.

Investigar o uso da agua ozoni-
zada associada com o uso de
corticoides tépicos no trata-
mento de Liquen Plano Oral.

Todos os pacientes apresenta-
ram melhora significativa dos
escores de sinais e dor, com
maior taxa no grupo tratado
com ozdnio.

Fonte: Os Autores.

DISCUSSAO

A estomatologia é uma drea da odontologia focada no diagndstico, prevengio e
tratamento de condi¢des que acometem a boca e o complexo maxilo-mandibular, englobando
uma ampla gama de doencas orais, desde lesdes benignas até doencas mais complexas que

envolvem os 0ssos e tecidos moles da regido (Santos, 2024). A presente pesquisa identificou a
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utilizacdo da ozonioterapia como uma alternativa terapéutica para diversas condi¢des orais.
O Liquen Plano Oral é uma condi¢do inflamatéria imunomediada que resulta em lesdes
caracteristicas na pele e nas membranas mucosas (Hamour et al., 2020). Embora nio exista
cura definitiva para o LPO, o tratamento visa principalmente reduzir a inflamagao e aliviar os
sintomas, sendo os corticosteroides tdpicos a primeira opgdo terapéutica (Raj e Raj, 2023).
Nesta revisdo de literatura, foram avaliados diferentes estudos sobre a eficicia da
ozonioterapia no manejo do LPO (Kazancioglu et al., 2015; Mostafa e Zakaria, 2018; Veneri et

al., 2020).

Pacientes com LPO atréficos-erosivos tratados com ozénio gasoso apresentaram
melhora significativa no controle dos sinais clinicos e na redugdo da dor desde a primeira
aplicacdo. Apesar desses beneficios, foi observada uma taxa de recidiva de aproximadamente
40% (Kazancioglu et al., 2015). Quando utilizado em associagdo com corticosteroides, o 0z6nio
gasoso demonstrou resultados ainda mais promissores. A combinacdo de ambas as terapias
proporcionou maior alivio da dor e melhor controle dos sinais clinicos em comparagdo ao uso
isolado de corticosteroides tépicos (Mostafa e Zakaria, 2018). Além disso, a 4gua ozonizada
tem sido investigada como uma alternativa adjuvante no tratamento do LPO atréfico-erosivo.
Utilizada como enxaguatdrio, ela alcanga de forma rdpida, segura e pratica lesdes localizadas
até a orofaringe, oferecendo vantagens sobre o 0zdnio gasoso, que exige controle direto e
cuidadoso. Pacientes tratados com a combinacdo de dgua ozonizada e corticosteroides
apresentaram menores taxas de recidiva do LPO, o que indica que a auséncia de inflamagéo
pode ser mantida por mais tempo, provavelmente devido ao aumento no transporte de

oxigénio promovido pelo ozdnio (Veneri et al., 2020).

A candidose oral, popularmente conhecida como “sapinho”, é uma infecgdo fungica
oportunista que afeta principalmente a mucosa oral, sendo o agente causador mais comum o
fungo Candida albicans (Vila et al., 2020). Embora essa condi¢do seja mais prevalente em bebés
e idosos usudrios de préteses totais, ela pode afetar individuos de qualquer idade,
especialmente aqueles com fatores locais ou sistémicos que predispdem a infeccdo por
Candida. O tratamento da candidose oral geralmente envolve o uso de antifingicos, tanto

tépicos quanto sistémicos, com a nistatina sendo a medica¢do mais utilizada (Rai et al., 2022).

Nesse contexto, a ozonioterapia também tem sido explorada como op¢do de manejo

da candidose oral. Em um estudo, amostras salivares de pacientes tratados exclusivamente
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com agua ozonizada foram comparadas as de pacientes tratados com clotrimazol tépico.
Ambos os grupos apresentaram uma redugdo gradual das Unidades Formadoras de Colonias
(UFC), sendo que o grupo tratado com oz6nio teve uma reducio de 60,5% de UFC, contra 32,3%
no grupo com clotrimazol, embora sem diferengas estatisticamente significativas entre os
dois (Khatri et al., 2015). De maneira semelhante, outra pesquisa demonstrou que tanto o uso
de gel ozonizado (GeliO3) quanto o digluconato de clorexidina 0,2% (Plakgel®) tém eficdcia no
tratamento da candidose oral causada por quatro espécies mais comumente associadas:
Candida albicans, C. glabrata, C. tropicalis e C. parapsilosis, porém sem diferencas estatisticamente
significativas entre eles (Monzillo et al., 2020). Adicionalmente, diferentes concentracdes de
agua ozonizada demonstraram efeito inibitério em vdrias cepas de Candida (Candida albicans,
Candida glabrata e Candida krusei), com maior sensibilidade observada em concentragdes mais
altas e tempos de aplicacdo mais longos (Kuska-Kielbratowska et al., 2022). Em um modelo
experimental com ratos, o uso de 0zdnio levou a uma diminui¢do gradual da atrofia lingual e
a uma reducio significativa na contagem de linf4citos T-CD3 no tratamento da infec¢do oral
experimental por Candida albicans (Amin, 2018). Os resultados desses estudos sugerem o
potencial uso da 4dgua ozonizada no tratamento da candidose oral, mas destacam a
necessidade de mais investigacdes para definir a concentragdo ideal, o modo de uso, a
frequéncia e a duragdo do tratamento, de modo que a dgua ozonizada possa ser utilizada na

prética clinica.

A mucosite oral é um efeito colateral comum de tratamentos ndo cirurgicos do
cancer, como a quimioterapia e a radioterapia. Clinicamente, manifesta-se de varias formas,
desde eritema da mucosa até pequenas lesdes e ulceracdes. Essa condicdo estd fortemente
associada a dor intensa, impactando significativamente a qualidade de vida dos pacientes
(Kusiak et al., 2020). Nesta revisdo, os estudos analisaram o uso do 0zbnio como uma
abordagem terapéutica para o tratamento da mucosite oral em modelos experimentais com
ratos. Em uma pesquisa, a lavagem da cavidade oral com dgua contendo nanobolhas de 0zénio
promoveu uma redugio significativa da carga bacteriana oral e estimulou a cicatrizagdo da
mucosite induzida pela quimioterapia (Hayashi et al., 2019). Por outro lado, outra investigagdo
demonstrou que o laser de baixa intensidade apresentou resultados superiores ao 0z6nio no
estimulo a agdo do fator de crescimento derivado de plaquetas e do fator de crescimento
bésico de fibroblastos, elementos essenciais para o reparo tecidual em casos de mucosite oral

(Bayer et al., 2017). Esse achado corrobora com a literatura, que evidencia que a terapia com
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laser de baixa poténcia é eficaz na reducdo do desenvolvimento da mucosite oral em
pacientes submetidos a quimioterapia, além de diminuir a gravidade das lesdes da mucosa
oral em pacientes que jd apresentaram a condi¢do apds o uso preventivo do laser (Menezes et

al., 2021).

A Osteonecrose dos Maxilares Induzida por Medicamentos (ONMIM) é uma
complicagdo grave que afeta pacientes em uso de agentes antirreabsortivos ou
antiangiogénicos, sendo caracterizada pela presenca de osso exposto ou fistula persistente
por mais de oito semanas (AlRowis et al., 2022). Diversos estudos investigaram a aplicagdo de
ozonioterapia no tratamento e prevencdo da ONMIM. Um estudo mostrou que a
ozonioterapia aplicada antes e depois da extragdo dentdria em pacientes tratados com
bisfosfonatos impediu o desenvolvimento de ONMIM, demonstrando a eficicia do 0zdnio
nesse contexto (Agrillo et al., 2007). Além disso, a infiltracdo de 0zdnio na mucosa oral de
pacientes com ONMIM resultou em cicatrizacdo e formacio de sequestro dsseo, evitando a
necessidade de cirurgia (Fede et al., 2022). Em outros estudos, a aplicacdo de 6leo ozonizado
em pacientes com metdstases Gsseas tratadas com bisfosfonatos levou a regeneragio do
tecido epitelial e cicatrizagdo sem necessidade de intervencdo cirurgica (Ripamonti et dl.,
2011), enquanto a terapia com plasma de gds oz6nio em fibroblastos gengivais humanos
mostrou redugdo do dano genotdxico e melhora da cicatrizacdo de feridas pds-cirdrgicas
(Akdeniz et al., 2017). Adicionalmente, um estudo em ratos avaliou o efeito preventivo do Sleo
ozonizado no desenvolvimento de lesdes de ONMIM em locais de extracdo dentdria,
demonstrando que o grupo tratado com dleo ozonizado apresentou menor quantidade de
0sso necrdtico e maior quantidade de osso vital em comparagdo ao grupo controle (Monteiro

etal, 2021).

Por fim, o azeite ozonizado, quando aplicado topicamente em diversas lesdes orais,
como candidose oral, queilite angular, tlceras aftosas recorrentes, herpes labial e LPO,
apresentou uma taxa de cura de 100% das condigdes tratadas e uma melhora significativa nos
sintomas de LPO (Kumar et al., 2016). J4 o uso de oz6nio em forma gasosa demonstrou eficicia
no tratamento de ulceras traumadticas causadas pelo uso de préteses totais, promovendo
melhor cicatrizacio, reducdo dos niveis de dor, diminuicdo do tamanho e da duracdo das
Ulceras (Alzarea, 2018). Em um modelo experimental de cAncer de lingua avancado em ratos,
a combinagdo de radioterapia com oz6nio mostrou um efeito terapéutico superior em

comparacado aos grupos tratados isoladamente com radioterapia ou 0zdnio. Essa combinagdo
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sugere um possivel efeito sinérgico entre as terapias, resultando em melhor resposta ao
tratamento e maior taxa de sobrevida (Dogan et al., 2018). Em um caso clinico envolvendo um
paciente com uma leso ulcerativa no palato que nio respondia a tratamentos convencionais,
o uso de um dispositivo gerador de 0z6nio levou a melhoras significativas na lesdo, incluindo
reducdo do didmetro, profundidade e sintomas associados. Essa evolugdo permitiu que o
paciente retomasse o tratamento quimioterdpico previamente interrompido (Oldoini et al.,

2020).

A ozonioterapia demonstra um grande potencial no tratamento de diversas
condigdes estomatoldgicas, incluindo LPO, candidose oral, mucosite oral, ONMIM e outras
lesdes orais. No entanto, sdo necessdrias mais pesquisas clinicas e experimentais para
confirmar a eficicia desses tratamentos, estabelecer protocolos adequados de aplicagio e

garantir a seguranca dos pacientes.

CONCLUSAO

A ozonioterapia tem sido investigada como uma alternativa terapéutica no
tratamento de diversas condi¢Ges orais, como o LPO, candidose oral, mucosite oral, tlceras
traumdticas, cincer de lingua, lesGes orais cronicas e ONMIM. Esta revisdo de escopo buscou
analisar a eficdcia da ozonioterapia nesses contextos especificos. Os estudos revisados
sugerem que a ozonioterapia pode apresentar beneficios no tratamento dessas condigdes,
proporcionando melhorias nos sintomas e promogdo da cicatrizagdo de lesdes orais. Além
disso, a ozonioterapia pré e pds-cirirgica demonstrou eficicia na prevencdo da osteonecrose
dos maxilares induzida por bisfosfonatos em pacientes submetidos a extracdo dentdria.
Todavia, é importante ressaltar que mais pesquisas s3o necessarias para confirmar a eficicia
da ozonioterapia, avaliar seu perfil de toxicidade e estabelecer diretrizes claras para seu uso
clinico. Apesar dos resultados promissores, ainda sdo necessarios estudos adicionais para
fornecer evidéncias robustas e subsidiar a incorporagdo da ozonioterapia na prética clinica

odontoldgica.
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