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Ozonioterapia: Uma terapia alternativa no tratamento de herpes simples labial
(HSV-1) na cavidade oral?
Camila Sartori Thies Ferreira

RESUMO

O herpes simples labial, causado pelo virus herpes simples tipo 1 (HSV-1), € uma
doenca viral infectocontagiosa com alta prevaléncia na populagdo mundial. O primeiro
contato com o virus geralmente ocorre na infancia, permanecendo no organismo de
forma latente por toda a vida, até desenvolver manifestacBes clinicas quando
reativado por fatores locais ou sistémicos. A transmissdo do HSV-1 ocorre pelo
contato direto com lesdes periorais, que ao se romperem disseminam 0 agente
infeccioso. Apesar de ndo existir uma cura para o HSV-1, além do uso de antivirais,
varios tratamentos alternativos auxiliam no controle da doenca, como o tratamento
terapéutico com o0zonio, que tem se mostrado promissor e com resultados positivos
em diferentes ambitos da odontologia. Apesar do ozénio ser considerado um poderoso
agende oxidante, com diversas propriedades biolégicas que promovem acao anti-
inflamatoria, analgésica e antimicrobiana (estimulando o sistema imunoldgico,
melhorando o transporte de oxigénio e auxiliando na regeneracdo dos tecidos e
aceleracédo da cicatrizacao), existem poucos relatos sobre o uso da ozonioterapia
como pratica clinica integrativa e complementar no tratamento do HSV-1. Objetiva-se
assim, descrever a utilizacdo da ozonioterapia em suas diferentes formas (gas ozonio,
agua ozonizada e Oleo ozonizado) no tratamento do herpes simples labial (HSV-1) a

partir de relatos de caso da literatura.

Palavras-chave: Estomatologia. Herpes Labial. Ozonioterapia.



Ozoniotherapy: Is it an alternative therapy in the treatment of herpes simplex
labial (HSV-1) in the oral cavity?
Camila Sartori Thies Ferreira

ABSTRACT

Herpes simplex labialis, caused by the human herpes virus type 1 (HSV-1), is an
infectious and contagious viral disease with a high prevalence in the world population.
The first contact with the virus usually occurs in childhood, remaining latent in the body
for a lifetime, until it develops clinical manifestations when reactivated by local or
systemic factors. HSV-1 transmission occurs through direct contact with perioral
lesions, which, when ruptured, spread the infectious agent. Although there is no cure
for HSV-1, in addition to the use of antivirals, several alternative treatments are used
helping to control the disease, such as therapeutic treatment with ozone, which has
shown promise and positive results in different areas of dentistry. Even though ozone
is considered a powerful oxidizing agent, with several biological properties that
promote anti-inflammatory, analgesic and antimicrobial action (stimulating the immune
system, improving oxygen transport and helping tissue regeneration and acceleration
of healing), there are few reports about the use of ozone therapy as an integrative and
complementary clinical practice in the treatment of HSV-1. Thus, the objective is to
describe the use of ozone therapy in its different forms (ozone gas, ozonated water
and ozonated oil) in the treatment of herpes simplex labialis (HSV-1) based on case

reports presented in the literature.

Keywords: Herpes Simplex Labialis. Oral Medicine. Ozone Therapy.
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1 INTRODUCAO

O herpes simples labial é uma infec¢do causada pelo virus herpes simples tipo
1 (HSV-1), doenga viral infectocontagiosa mais comum e com grande prevaléncia na
populacdo mundial (CONSULARO et al.,, 2009). De acordo com o relatério da
Organizacao Mundial de Saude (OMS), em todo o mundo, aproximadamente 3,7
bilhdes de pessoas com idade menor de 50 anos, cerca de 67% da populagéo
mundial, foram infectadas ou sdo portadoras do virus HSV-1 oral, ainda que nao
tenham tido nenhum sintoma (JAMES et al., 2020). Conforme os dados da Sociedade
de Dermatologia Brasileira, no Brasil, 95% da populacdo possui o virus herpes
simples, mesmo que apenas 50% dos infectados apresentem sintomatologia (JAMES
et al., 2020).

A transmissao do virus do herpes simples tipo 1 (HSV-1) ocorre por meio de
contato direto com lesbes vesiculares periorais ativas ou goticulas de saliva
contaminada (SIEGEL et al., 2002; ARDUINO et al., 2008), e pode ser classificada de
acordo com sua evolucado em fase primaria, de laténcia e recorrente. A fase primaria,
de exposicao inicial, ocorre normalmente na primeira infancia (entre 6 e 10 anos de
idade), podendo ser assintomatica ou ndo, sendo que apos a infeccao primaria, o virus
estabelece uma relacao vitalicia. Posteriormente a fase primaria, o virus permanece
latente ao longo dos nervos sensoriais do individuo infectado até atingir os ganglios
nervosos sensitivos, infectando de forma latente os seus corpos celulares no ganglio
trigeminal. Mesmo apds anos de laténcia sem qualquer sintomatologia, o virus pode
em qualquer momento originar reativacfes (fase recorrente), que podem ser
desencadeadas por diversos fatores como: exposi¢cao prolongada ao sol, situacbes
gue geram estresse emocional, traumas, periodos menstruais, gestacao e baixa de
imunidade (NEVILLE et al., 2016).

As primeiras manifestacdes clinicas que antecedem ao quadro ativo da doenca
sdo desconforto, formigamento, prurido e ardéncia e normalmente podem ser
diagnosticadas cerca de 6 a 24h antes da doenca se manifestar. A manifestacdo da
doenca se da pelo surgimento de vesiculas e bolhas dolorosas que contém liquido
cheio de virus, e a transmisséo do agente patogénico ocorrera a partir da sua ruptura.
A localizag&o da lesdo normalmente é unilateral ndo ultrapassando a linha mediana
orofacial da cavidade bucal, evidenciando-se apenas no lado ativo, em geral

autolimitante, causando deformidades estéticas na regido facial e constrangimento



psicossocial (CHI et al., 2015). Na maioria dos casos, o diagnoéstico é estabelecido
com base nas manifestacdes clinicas, tem por base sinais e sintomas, ndo h4 vacina
ou cura disponiveis, e, portanto, a terapéutica aplicada é feita com o uso de drogas
paliativas, que ajudam aliviar os sintomas (BIRKMANN; ZIMMERMANN, 2016).

O tratamento convencional para o herpes simples tipo 1 é realizado por meio
de terapia medicamentosa com o uso de antivirais topicos ou sistémicos, sendo o
Aciclovir o antiviral mais receitado (BOJOVIC et al., 2014). Além do tratamento
convencional, a literatura apresenta a ozonoterapia (DIETRICH et al., 2020), terapias
naturais (VARIANI et al., 2017) e laserterapia de baixa intensidade, atualmente
denominada terapia de fotobiomodulacdo (TFBM) (VAZZOLLER et al., 2016;
RAMALHO et al.,, 2021) como terapias alternativas para o tratamento do herpes
simples tipo 1.

A ozonioterapia vem ganhando espaco na odontologia devido as propriedades
biologicas do o0zbdnio, com acdo analgésica, anti-inflamatoria, antimicrobiana,
imunoestimulante, bioenergética e biossintética (CESAR et al., 2019). A literatura
ainda tem relatos que o ozénio tem acdo antioxidante, aumenta a oxigenacéao local
dos tecidos, melhora a reparacédo tecidual, e consequentemente diminui a producéo
de mediadores da inflamacédo, sensacao dolorosa, estimulando a vascularizacéo e
assim acelerando o processo de cicatrizacdo, por fim, melhorando a resposta
imunoldgica frente ao agente patoldgico (KHAN et al., 2017; NAIK et al., 2016). Com
todas essas propriedades, a ozonioterapia se torna cada vez mais promissora na
pratica odontologica, sendo uma terapia eficaz, segura, de baixo custo, facil aplicacéo
e minimamente invasiva (GULAFSHA; ANUROOPA, 2019; NAIK et al., 2016; KIM;
YOUSEF; DAVE, 1999).

A ozonioterapia parece ser uma alternativa terapéutica para procedimentos orais em
lesdes de herpes simples tipo 1, fornecendo analgesia, propriedades antimicrobianas
e bioestimulacdo tecidual. Apesar da insuflacdo gasosa ser realizada apenas em
consultério, o tratamento parece ter um alto efeito analgésico e resultados
satisfatérios, uma vez que o uso do 0z6nio associado a uma técnica correta e segura
pode devolver qualidade de vida aos pacientes. Diante disso, ressalta-se a
necessidade de mais pesquisas e protocolos para avaliar e demonstrar sua
efetividade, bem como doses e concentracbes, para garantir seguranga nas

terapéuticas realizadas. Objetiva-se assim, descrever a utilizacdo da ozonioterapia em



suas diferentes formas (gas 0z6nio, agua ozonizada e 6leo ozonizado) no tratamento

do herpes simples labial (HSV-1) a partir de relatos de caso da literatura.



2. ARTIGO

Esta comunicacao breve esta formatada de acordo com as normas da revista
cientifica Salude (Santa Maria), ISSN 2236-5834. As normas para publicacdo estédo

descritas no Anexo 1.
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Ozonioterapia: Uma terapia alternativa no tratamento de herpes simples labial (HSV-

1) na cavidade oral?

Ozoniotherapy: Is it an alternative therapy in the treatment of herpes simplex labial
(HSV-1) in the oral cavity?

Resumo

O herpes simples labial, causado pelo virus herpes simples tipo 1 (HSV-1), € uma
doenca viral infectocontagiosa com alta prevaléncia na populagédo mundial. O primeiro
contato com o virus geralmente ocorre na infancia, permanecendo no organismo de
forma latente por toda a vida, até desenvolver manifestacdes clinicas quando
reativado por fatores locais ou sistémicos. A transmissdo do HSV-1 ocorre pelo
contato direto com lesdes periorais, que ao se romperem disseminam 0 agente
infeccioso. Apesar de nao existir uma cura para o HSV-1, além do uso de antivirais,
varios tratamentos alternativos auxiliam no controle da doenca, como o tratamento
terapéutico com o0zonio, que tem se mostrado promissor e com resultados positivos
em diferentes ambitos da odontologia. Apesar do ozénio ser considerado um poderoso
agende oxidante, com diversas propriedades biolégicas que promovem acdo anti-
inflamatoria, analgésica e antimicrobiana, estimulando o sistema imunoldgico,
melhorando o transporte de oxigénio e auxiliando na regeneracdo dos tecidos e
aceleracao da cicatrizacao, existem poucos relatos sobre 0 uso da ozonioterapia como
prética clinica integrativa e complementar no tratamento do HSV-1. Objetiva-se assim,
descrever a utilizacdo da ozonioterapia em suas diferentes formas (gas ozénio, agua

ozonizada e 6leo ozonizado) no tratamento do herpes simples labial (HSV-1).

Herpes simples labial

O herpes simples labial € uma infeccao causada pelo virus herpes humano tipo
1 (HSV-1), doenca viral infectocontagiosa muito comum e com grande prevaléncia na
populacdo mundial.! De acordo com o relatério da Organizacdo Mundial de Salde
(OMS), em todo o0 mundo, aproximadamente 3,7 bilhdes de pessoas com menos de
50 anos, cerca de 67% da populacdo mundial, foram infectadas e/ou s&o portadoras

do virus HSV-1, ainda que ndo tenham tido nenhum sintoma.?
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Estruturalmente, o HSV-1 € composto por um envelope viral, uma estrutura
proteica denominada tegumento, um capsideo e um nucleo, e, como todos 0s virus,
depende de uma célula hospedeira para se replicar; a replicacdo de seu material
genético se d4, obrigatoriamente, no nucleo das células do hospedeiro infectado. Esse
virus possui um ciclo de replicacdo curto e rapida disseminacao entre as células,
estabelecendo laténcia em nervos sensoriais, podendo sofrer reativagcdes periddicas.?

O virus do herpes simples tipo 1 (HSV-1) € um agente infeccioso e sua
transmissao ocorre por meio de contato direto com lesdes vesiculares periorais ativas
ou goticulas de saliva contaminada, sua classificacdo € feita de acordo com sua
evolucdo em: priméria, de laténcia e recorrente. A fase primaria, de exposicao inicial,
ocorre normalmente na primeira infancia (entre 6 e 10 anos de idade), podendo ser
assintomatica ou ndo, sendo que apos a infec¢do primaria, o virus estabelece uma
relacdo vitalicia.®> Posteriormente a fase primaria, o virus segue pelos nervos
sensitivos e permanece latente no ganglio trigémeo (regido mais comum); para se
deslocar e atingir a pele e a mucosa, o virus utiliza os axénios dos neurdnios
sensitivos.® Mesmo apds anos de laténcia sem qualquer sintomatologia, o virus pode
em qualquer momento originar reativacdes (fase secundaria ou recorrente).

As regibes mais comuns de recidiva das lesdes consistem em borda do
vermelhdo e a pele adjacente ao labio; as recidivas podem ser desencadeadas por
diversos fatores locais ou sistémicos como exposicdo prolongada ao sol, situacdes
gue geram estresse emocional, traumas, periodos menstruais, gestacao e baixa de
imunidade.® As primeiras manifestacdes clinicas (periodo prodémico) que antecedem
ao quadro ativo da doenca podem ser diagnosticadas cerca de 6 a 24h antes da
doenca se manifestar, inicialmente pode ocorrer desconforto, formigamento, prurido e
ardéncia. Apds esse periodo, inicia-se o periodo clinico ativo, onde ocorre o
aparecimento de papulas, que evoluem para lesdes vesiculares e bolhosas contendo
um liguido cheio de particulas virais. O periodo clinico ativo apresenta um alto risco
de contagio, sendo que a transmissdo do agente patogénico ocorrera a partir da
ruptura das lesdes vesiculares e bolhosas.? Por fim, o periodo reparatério inicia
guando as vesiculas e bolhas comecam a reduzir e secar, levando em média de 2 a
4 dias, sendo que a sua reparacdo completa pode levar até 10 dias. O risco de
contaminacao no periodo reparatorio é reduzido, mas ainda pode haver liberacdo de
particulas virais.® A localizacdo da lesdo normalmente é unilateral ndo ultrapassando

a linha mediana orofacial da cavidade bucal, evidenciando-se apenas no lado ativo,
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em geral autolimitante, causando deformidades estéticas na regido facial e
constrangimento psicossocial.!

Na maioria dos casos, 0 diagndstico € estabelecido com base nas
manifestacbes clinicas, tem por base sinais e sintomas, mas pode ser confirmado
também por testes laboratoriais. Nao ha vacina ou cura disponiveis, portanto, a
terapéutica aplicada € feita com o uso de drogas paliativas, que ajudam aliviar os
sintomas.? Na literatura, existem diversas terapias documentadas para o tratamento
do herpes simples tipo 1; o tratamento convencional que se da por meio de terapia
medicamentosa com 0 uso de antivirais topicos ou sistémicos, sendo o Aciclovir o
medicamento mais receitado.! O uso sistémico prolongado de medicamentos pode
trazer uma resisténcia do paciente a essa terapia, além de efeitos colaterais como:
reacao alérgica, renal, hepatica, cardiolégica ou até mesmo toxicidade neurolégica,
gue embora ndo muito comum, representa um risco a todos os pacientes.?

Ozonioterapia

A ozonioterapia € um tratamento terapéutico que consiste numa pratica clinica
integrativa e complementar para o tratamento de herpes simples tipo 1, que tem se
mostrado promissor e com resultados positivos na Odontologia.! Apesar da
ozonioterapia ter sido inserida na area odontoldgica na década 1950, s6 em 2018 o
Ozobnio foi implementado no Brasil como modalidade terapéutica auxiliar, sendo
anexado ao Sistema Unico de Satude como uma pratica integrativa e complementar
para o tratamento de diversas patologias, oferecendo tratamento gratuito quando
prescrito por um profissional credenciado. Na area odontolégica, foi reconhecida como
um procedimento em 2015 pelo Conselho Federal de Odontologia, e s6 pode ser
exercida por profissionais que possuirem a atualizacdo em Ozonioterapia na area
Odontoldgica.> O oz6nio medicinal € um gas natural representado por trés atomos de
oxigénio (Os), um gas com odor caracteristico, incolor, reativo e com grande
instabilidade. A alta instabilidade desse gas e a reatividade desse composto molecular
Ihe dao propriedades antissépticas gracas a sua alta capacidade oxidante, com efeitos
adversos quase nulos.® O Ozdnio é obtido através do oxigénio medicinal puro e
corresponde a uma mistura de oxigénio puro (95% a 99,95%) e de 0z6nio puro (0,05%
a 5%).” A Ozonioterapia pode apresentar alguns efeitos colaterais devido a caso de
inalacdo do gas: nausea, vomito, dor de cabeca, tosse, irritagdo ocular, e nesses
casos, o cirurgido dentista ou 0 médico deve deixar 0 paciente na posi¢cdo supina,

utilizar mascara de oxigénio e fazer a administracdo de ascorbato (vitamina C), N-
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acetilcisteina e vitamina E.5> A ozonioterapia, segundo a literatura, é contraindicada
para gestantes e ou lactantes, anémicos graves, cardiopatas, pacientes com
intoxicacdo aguda por alcool, miastenia severa, trombocitopenia, hipertireoidismo,
hemorragia ativa e deficiéncia da enzima glucose-6-fosfato desidrogenase - G6PD.°

Mecanismo de acéo do ozbnio e suas propriedades biolégicas

Seu efeito imunoestimulante ativa seu sistema imunoldgico, estimula a
producdo de células imunocompetentes e de imunoglobulinas, também ativa a citocina
(Interferon) responséavel pela ativacdo de macréfagos (célula do sistema imunitario),
gue tem a funcao de produzirem e liberarem substancias que induzem a produc¢ao de
células envolvidas em processos inflamatérios e imunitarios.® Ja sua acéo anti-
inflamatoria e analgésica, tem capacidade de reduzir a producdo de mediadores
inflamatorios, auxiliando na diminuicdo de mediadores metabdlicos da dor como
interleucinas, leucotrienos e prostaglandinas . O mecanismo de acdo anti-hipéxico do
ozo6nio, melhora o metabolismo no transporte de oxigénio no sangue, ativando 0s
processos aerobicos (glicdlise, ciclo de kreb, oxidacdo de acidos graxos), melhorando
a circulacdo sanguinea local e o fornecimento de oxigénio nos tecidos e seu efeito
biossintético auxilia na regeneracdo e cicatrizacdo tecidual.® O oz6nio tem se
mostrado um agente antimicrobiano que atinge bactérias, fungos, protozoarios e virus.
Nas bactérias atua na ruptura da integridade do sua membrana citoplasmatica, por
meio da oxidacdo dos fosfolipidios e lipoproteinas, gerando perda da funcéo e a
proliferacdo bacterina, nos fungos e protozoarios, o 0zonio pode impedir seu
crescimento em certos estagios, ainda sdo mecanismos que exigem mais estudos,
nos virus causa danos ao envelope lipidico e ao capsideo viral, impedindo assim o
ciclo reprodutivo, prejudicando sua capacidade de fixagéo viral.® As principais formas
de aplicacdo da ozonioterapia na odontologia sdo através do Oleo ozonizado, agua
ozonizada, e gas 0z6nio.'° Na forma oleosa, ndo temos 0zonio ativo e sim espécies
reativas que sdo mais estaveis e com uma durabilidade maior, quando comparado
com a agua e o gas; na forma aquosa é grande aliada para desinfeccéo, possui acao
antimicrobiana e otimizacdo do processo de cicatrizacdo, alcancando até 3,5 h de
acao terapéutica; ja na forma gasosa, pode ser utilizado de forma topica ou através
de injecdes locais, suas principais acfGes baseiam-se nha imunomodulacéo,
bioestimulagéo e reducédo do processo de inflamacdo, é muito instavel, havendo no

maximo 10 min de ozbnio ativo.!
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Ozonioterapia na Odontologia

Segundo Vasthavi et al. (2020), a irrigacao do periodonto com 4gua ozonizada
tem se mostrado efetiva em tratamentos periodontais, devido ao seu efeito
antimicrobiano e antisséptico, auxiliando na recuperacado tecidual, melhorando a
circulacdo sanguinea e o fornecimento de oxigénio na regido, acarretando equilibrio
da microbiota periodontal, ativando a neoangiogénese local (formacdo de vasos
sanguineos), e assim ativando o sistema imune.*?

Ajeti et al. (2018), com base nos resultados da pesquisa de um estudo in vivo
com 40 pacientes, concluiu que ao tratar canais radiculares infectados com 0zo6nio
gasoso e um combinado de outros irrigantes (NaCl 0,9%, NaOCI 2,5% e digluconato
de clorexidina 2%), obteve-se uma maior reducéo do numero de colbnias de bactérias
aerObias e anaerdbias, com maior acdo antibacteriana, quando comparado ao uso
dos irrigantes isoladamente. O o0z6nio tem sido investigado como coadjuvante em
tratamentos endododnticos, sendo utilizado como substituto de irrigantes para
desinfeccdo dos canais radiculares e tubulos dentinarios, devido as suas
possibilidades por promover a diminuicdo do nimero de microrganismos presentes no
canal radicular.®

Dogan et al. (2014), comparou a eficacia da ozonioterapia e tratamento
medicamentoso em 63 pacientes com disfungéo temporomandibular, avaliando dor e
abertura bucal, encontrando uma diminuicdo da dor em 87% dos pacientes no grupo
O3 e 80% no grupo com terapia medicamentosa. Concluiu-se que a terapia com O3
gasoso foi um método mais eficaz para o tratamento da dor, uma vez que o gas
ozobnio, quando injetado dentro da capsula articular, é capaz de atenuar o processo
doloroso, reduzindo o processo inflamatério na regido e aumentando a producao de
mediadores anti-inflamatérios .1°

Kruniy et al. (2019), comparou o efeito local do 0zénio gasoso sobre bactérias
em lesdes cariosas profundas apdés a remocdo incompleta da carie, usando
clorexidina 2 % como grupo controle. O efeito antibacteriano foi avaliado em 48 dentes
e concluiu-se que o efeito antibacteriano do ozénio nas bactérias residuais apos a
remocao incompleta da cérie foi semelhante ao da clorexidina a 2%. O oz6nio surge
como desinfetante cavitario eficaz e biocompativel no tratamento de lesGes cariosas

profundas pela técnica de remocao incompleta de cérie, e a ozonioterapia surge como
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um recurso adicional na reducdo de espécies cariogénicas, podendo reverter e
interromper a progresséo da doenca cérie.!3

Gldria et al. (2020) avaliou a eficacia da agua ozonizada na dor, edema e trismo
apos cirurgias de terceiros molares em 20 pacientes, comparando a ozonioterapia
com o uso de agua bidestilada. Concluiu-se que a agua ozonizada foi compativel como
meétodo de irrigacdo, ndo inferior & 4gua bidestilada, e teve efeitos satisfatorios no
manejo da dor, edema e trismo apGs a remocao cirurgica de terceiros molares. Sendo
assim, a agua ozonizada parece ser adequada para ser utilizada como agente
irrigante durante cirurgias buco dentais; suas propriedades biolégicas contribuem par
reduzir complica¢cdes infecciosas pés-cirargicas, ajudam no processo de reparo
tecidual e estimulam a vascularizacédo e oxigenacao local .!

Mostafa et al. (2018) avaliou o efeito terapéutico da combinagcdo de 0zo6nio
topico e terapia com esteroides, em comparacdo com 0z6nio topico sozinho versus
esteroide topico, como controle no manejo do liquen plano oral atréfico erosivo. O
ensaio clinico randomizado controlado incluiu 66 pacientes divididos em 3 grupos e
foram avaliados dor e sinais clinicos. Os resultados revelaram melhora significativa no
grupo combinado de ozénio e esteroide. O efeito do 0zénio como terapia adjuvante
no tratamento de liquen plano oral erosivo vem se mostrado benéfico devido as suas
muitas propriedades terapéuticas: alivio dos sintomas dolorosos, melhora na
cicatrizacdo das lesfGes, modulacdo imunolégica e aumento da microcirculacdo nos
tecidos.'4

Al-Omiri et al. (2016) avaliou o uso do 0z6nio tépico no tratamento da estomatite
aftosa recorrente (EAR) em 69 pacientes em um estudo observacional de coorte
controlado, ndo randomizado, duplo-cego (grupo teste). As principais medidas de
desfecho avaliadas foram: dor, tamanho e duracdo da ulcera. Concluiu-se que a
aplicacao de ozoénio topico nas lesdes EAR por 60 segundos reduziu os niveis de dor,
tamanho e duracao das Ulceras, quando comparadas com o grupo controle. O ozénio
€ um poderoso oxidante, aumenta a capacidade de transporte de oxigénio, estimula a
circulacdo sanguinea local e como consequéncia, aumenta a atividade celular e
potencializa a cicatrizacéo tecidual.®

Di Fede et al. (2022) avaliou a eficiéncia e seguranca de uma mistura de 0203
num método inovador de aplicacdo, ou seja, infiltracdes de gas 0zdnio ha mucosa oral
de pacientes com osteonecrose de mandibula em 7 pacientes com cancer. Em todos

0s casos, efeitos positivos foram observados a curto e longo prazo, levando a
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sequestro espontaneo, cicatrizacdo da mucosa, diminuicdo da dor e eliminando a
necessidade de tratamento antimicrobiano sistémico por longos periodos. Assim, o
uso do ozonio medicinal provou ser uma ferramenta inovadora e eficaz para
tratamentos nado cirlrgicos em pacientes com osteonecrose.®

Petry et al. (2014) avaliou a atividade antiviral do 0zénio gasoso contra o virus
do herpes simples tipo 1 (HSV-1) e o herpes virus bovino (BoHV-1) em um estudo in
vitro. Os experimentos foram realizados em uma camara de fluxo laminar e o 0zonio
foi gerado por um purificador de ar comercial. A atividade antiviral foi medida pela
titulac@o de aliquotas de HSV-1 e BoHV-1 expostos por 1, 2 e 3 h ao 0zbnio; amostras
virais incubadas na auséncia de o0z6nio foram tituladas como controle. Uma reducéo
progressiva e significativa no titulo de HSV-1 foi observada apo6s 1, 2 e 3 h (68,4 %,
82,2 % e 90,0 %, respectivamente) e para o BoHV-1, embora nenhuma inibi¢éo viral
tenha sido detectada ap0s uma exposic¢ao de 1 hora, uma exposi¢ao de 3 horas inibiu
a viabilidade viral em mais de 99%. Nesse estudo, o0 0z6nio demonstrou ter um efeito
virucida significativo nos virus do herpes humano e bovino.®

Kumar et al. (2016) avaliou, através de um estudo longitudinal, a eficacia do
azeite ozonizado no tratamento de lesdes e condi¢cOes orais (ulceracdes aftosas,
herpes labial, candidiase oral, liqguen plano oral e queilite angular) em 50 pacientes. O
azeite ozonizado foi aplicado duas vezes ao dia até a leséo regredir (por no maximo
6 meses) e 0s autores concluiram que todas as lesdes regrediram em pacientes com
ulceracdes aftosas, herpes labial, candidiase oral e queilite angular ou apresentaram
melhora dos sinais e sintomas. A terapia com ozénio requer uma forma gasosa para
ser mais eficaz, mas a forma topica também pode trazer resultados positivos sem
gualquer toxicidade ou efeito colateral, portanto, pode ser considerada uma terapia
minimamente invasiva para as condi¢des infecciosas e imunolégicas.’

Dietrich et al. (2020) fez um estudo descritivo de relato de caso no tratamento
com ozénio em herpes simples tipo 1. Uma paciente do sexo feminino com 20 anos
de idade relatava episodios recorrentes (duas vezes ao ano) de herpes labial desde
0os 14 anos. Observou-se, apds avaliacdo clinica inicial, que a paciente continha
lesbdes ulceradas no periodo clinico ativo, localizadas no labio inferior. ApGs a
confirmacdo da paciente sobre ndo estar usando nenhum tipo de medicamento, a
antissepsia foi realizada com 6leo de girassol ozonizado, e em seguida, foi injetado
gas ozénio (60ug/ml) ao redor das lesbes, insuflado com seringa de 3 ml. Segundo os

relatos do autor, 0,5 ml de gas oz6nio foram injetados por regido, totalizando 2 ml.
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Posteriormente, a paciente foi orientada a fazer uso topico de 6leo ozonizado (2 vezes
ao dia). A paciente relatou melhora na sintomatologia dolorosa e no aspecto vesicular
imediatamente apds a aplicacdo, reduzindo o desconforto estético e psicolégico. Os
efeitos colaterais relatados logo apés a aplicagdo do ozbnio foram edema,
vermelhidao, dor devido a injecdo do gas ozénio e distensdo dos tecidos no momento
da aplicacdo. Vale ressaltar que, neste caso, a paciente néo foi anestesiada, mas nao
existe nenhuma contraindicacao do uso de anestésicos locais. Apds trés dias do inicio
da terapia com o0zonio, observou-se a remissao total das lesdes. Salienta-se que 0
o0z6nio age ndo apenas na inativacao do virus, mas também ajuda na analgesia e
acelera a cicatrizacdo das lesdes. A paciente permaneceu em acompanhamento e
proservacao por 10 meses, sem novos episodios de ativagdo do virus. Além disso, o
tratamento foi bem aceito pela paciente e apresentou resultados satisfatorios,

melhorou a sintomatologia dolorosa e aspecto clinico das lesdes.?

A terapia complementar com oz6nio tem sido utilizada em diversas areas na
Odontologia e vem se fortalecendo devido as suas varias propriedades biolégicas
imunoestimulantes, analgésicas, anti-inflamatdrias, anti-hipoxicas, biossintéticas e
antimicrobianas.'* Na estomatologia, tem se mostrado eficaz no manejo de lesdes
virais, pois 0 0zonio causa danos ao capsideo viral, impedindo assim o ciclo
reprodutivo, prejudicando sua capacidade de fixacdo viral.! A literatura ainda tem
relatos que o 0zoénio tem acdo antioxidante, aumenta a oxigenacao local dos tecidos,
melhora a reparacao tecidual e consequentemente, diminui a producdo de mediadores
da inflamacéo, sensacao dolorosa, estimulando a vascularizacéo e assim acelerando
0 processo de cicatrizacdo, melhorando consequentemente, a resposta imunolégica

frente ao agente patolégico.*

Apesar de extensivos relatos do uso da ozonioterapia na Odontologia,
demonstrando-se altamente eficaz devido as suas propriedades imunoestimulantes,
analgésicas, anti-inflamatorias, anti-hipéxicas, biossintéticas e antimicrobianas,
existem poucos relatos na literatura em relacdo ao uso dessa terapia no tratamento
do herpes simples labial. Nota-se que os trabalhos in vitro e relatos de caso mostraram
resultados satisfatérios, porém destaca-se a necessidade de ensaios clinicos
controlados com protocolos seguros e facilmente replicaveis para corroborar a eficacia

desse tratamento.
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Consideracdes finais

A ozonioterapia tem se destacado em diversas especialidades odontoldgicas,
devido as suas varias propriedades biolégicas, se tornando cada vez mais promissora
por ser uma terapia eficaz, segura, com custo baixo, facil aplicacdo e minimamente
invasiva. Mesmo ndo sendo uma modalidade de terapia convencional, esta sendo
utilizada como uma nova alternativa no tratamento de varias patologias orais para
potencializar os resultados. Apesar dos varios relatos do uso da ozonioterapia como
coadjuvante em diversas areas da odontologia, a literatura é escassa quando se trata
do uso dessa terapia no tratamento do herpes simples labial. Ressalta-se entdo, a
necessidade de ensaios clinicos controlados e protocolos de aplicacdo do o6leo
ozonizado, da agua ozonizada e do gas oz0nio, para que a sua eficacia possa ser

comprovada, bem como para garantir seguranca nas terapéuticas realizadas.
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3. CONSIDERACOES FINAIS

O herpes simples labial € uma doenca viral infectocontagiosa muito comum e
com grande prevaléncia na populagdo mundial. Estima-se que mais de 50 % da
populacdo, foram infectadas e ou sdo portadoras do virus HSV-1 oral, mesmo que
ainda ndo tenham tido nenhum sintoma. Na maioria dos casos, 0 virus permanece
latente durante toda a vida do individuo, podendo em qualquer momento ser ativado
ou reativado. E uma doenca recorrente que causa desfiguracéo estética e sofrimento
psicossocial, sem cura disponivel até o presente momento. Sendo assim, terapias
alternativas sao de grande valia para a diminuicdo dos sintomas e remisséao rapida do
periodo ativo.

Embora a ozonioterapia ndo seja uma modalidade de terapia convencional,
parece ser uma nova alternativa terapéutica no tratamento de lesdes de herpes
simples tipo 1, uma vez que além das propriedades do ozobnio (propriedades
imunoestimulantes, analgésicas, anti-inflamatdrias, anti-hipoxicas, biossintéticas e
antimicrobianas), essa terapia tem se demonstrado eficaz, segura, com baixo custo,
de facil aplicacdo e minimamente invasiva. Ressalta-se que o uso do ozénio associado
a uma técnica correta e segura pode devolver qualidade de vida aos pacientes, mais
salude e bem-estar para a populacdo portadora de episodios recorrentes de herpes
simples labial, de um modo geral. Diante disso, evidencia-se a necessidade de mais
pesquisas, ensaios clinicos controlados e protocolos de aplicacdo, para avaliar e
demonstrar a efetividade, mecanismo de acdo, bem como padronizacdo das doses e
concentracfes do 0zonio como parte integrativa da ozonioterapia no tratamento do
herpes simples labial, garantindo assim eficacia e seguranca nas terapéuticas

realizadas.
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ANEXO 1 - Normas para a publicagdo na revista Saude (Santa Maria).

Diretrizes para Autores
*NAO E COBRADO TAXA EM NENHUMA ETAPA DE PUBLICACAO*

As publicacdes podem ser submetidas em portugués, inglés ou espanhol na Revista
Saude (Santa Maria), dentro das seguintes secfes: Enfermagem, Medicina,
Fisioterapia, Farmacia, Terapia Ocupacional, Educacdo Fisica, Nutricdo,
Fonoaudiologia, Odontologia, Medicina Veterinaria, Biomedicina, Biotecnologia,
Ciéncias Biologias e Ambientais, Saude Coletiva e Interdisciplinar. Cada edicéo
publicara manuscritos que podem ser apresentados nas categorias:

(A quantidade maxima de palavras do artigo nédo inclui os resumos e referéncias -
LEIA ATENTAMENTE)

1- Artigos originais: destinados a divulgar resultados de pesquisa cientifica, original,
inédita e concluida. A sua estrutura deve conter os seguintes itens: Resumos,
Introducdo, Métodos, Resultados, Discussdo, Consideragdes Finais e Referéncias
(maximo 300 palavras-resumo, 3.500 palavras-artigo e até 30 referéncias).

2- Artigos de revisdo: revisao sistematica da literatura, os quais apresentam uma
metodologia padronizada, com procedimentos de busca, selecdo e analise bem
delineados e claramente definidos. (maximo 300 palavras-resumo, 4.500 palavras-
artigo e sem nimero maximo de referéncias)

3- Relato de caso: deve apresentar um caso raro e de interesse a comunidade
cientifica. Deve conter uma breve introducdo sobre a importancia do assunto e ser
escrito com base em relatérios de exames, tratamento e progndéstico do caso. Assim
como, uma breve discussao sobre a importancia dos achados e apresenta¢ao do caso
em relacdo a literatura. A sua estrutura deve conter os seguintes itens: Breve
Introducéo com reviséo de literatura atualizada, Relato do Caso, Considerac¢fes Finais
e Referéncias (maximo 150 palavras-resumo, 3.500 palavras-artigo e até 15
referéncias).

4- Carta ao editor: as cartas para o editor podem ser escritas em resposta a contetdo
publicado anteriormente na revista Saude (Santa Maria), ou sobre qualquer assunto
de interesse geral, atuais e relacionados a saude que apresente impacto a
comunidade. A sua estrutura deve conter 0os seguintes itens: Titulo e Texto titulo. As
cartas ao Editor ndo passarao por revisdo de pares e serdo publicadas de acordo com

a avaliacdo dos editores. (maximo 2 paginas-artigo e até 5 referéncias).

5- Comunicag0fes breves (Nota prévia): A sua estrutura deve conter os seguintes itens:
Resumo, Texto, Figuras ou Tabelas, Consideracfes Finais e Referéncias (maximo
200 palavras-resumo, 10 paginas-artigo, 2 figuras ou tabelas ou 1 de casa e até 15
referéncias).
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RECOMENDACOES GERAIS PARA SUBMISSAO

a) Cabe aos autores a responsabilidade da revisdo gramatical do portugués,
inglés ou espanhol de seu manuscrito. Saude (Sta Maria) se reserva o direito
de solicitar, caso julgar necessario, o certificado do tradutor da lingua inglésa
e/ou espanhola.

b) Os autores nao sdo submetidos a taxa de submisséo de artigos, de avaliacdo
e nem de publicagéo.

c) Recomenda-se que 0s manuscritos submetidos nao tratem apenas de
guestdes de interesse local, mas apresentem uma analise ampliada que situe
os achados da pesquisa ou revisdo no cenario da literatura nacional e
internacional acerca do assunto, deixando claro o carater inédito da
contribuicdo que o manuscrito traz.

d) Saude (Sta Maria) inclui em seus “critérios para autoria”, portanto que devem
ser consideradas autores, somente as pessoas que contribuiram diretamente
com o conteudo intelectual, mentor da ideia inicial, planejamento do estudo e
ou interpretacédo dos resultados finais, auxilio na escrita, revisdo nas versdes
sucessivas e aprovacao final do artigo. Auxilio na coleta de dados e ou de outro
tipo ndo sdo considerados critérios para autoria e, quando cabivel, devem
constar apenas na sesséo de agradecimentos.

NORMAS DE FORMATACAO
1. Pagina de titulo

Titulo completo: deve constar titulo completo (no idioma portugués e em inglés) ou
para manuscrito em inglés (no idioma inglés e em portugués) ou para manuscrito em
espanhol (no idioma espanhol e em inglés). (maximo 50 palavras).

2. Resumo:

Conter as principais partes do trabalho e ressaltando os dados mais significativos, em
portugués e inglés (ou em outros idiomas como no titulo). Para os artigos originais,
devem ser estruturados: Objetivo, Métodos, Resultados e Consideracdes Finais. Para
os artigos das demais secdes: ndo deve ser estruturado. (maximo 300 palavras).

3. Descritores:

a) Devem ser fornecidos no minimo trés e maximo cinco termos em portugués e inglés
(ou em outros idiomas como no titulo).
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b) Os descritores devem ser baseados nos Descritores em Ciéncias da Saude (DeCS)
publicado pela Bireme, que é uma traducao do Medical Subject Headings (MeSH), da
National Library of Medicine, e est4d disponivel no endereco eletrbnico:
http://decs.bvs.br.

4. Apresentagédo do texto:
a) Devem ser submetidos em arquivo Word®.

b) Corpo do texto: apresentado em folha A4, com fonte Times New Roman, tamanho
12, possuir espagamento 1,5 (entrelinhas).

c) Deveré ser iniciado pela introducédo e apresentado de maneira continua, sem novas
paginas para cada subtitulo.

d) As imagens e tabelas devem estar contidas no texto.
e) Para qualquer duvida: seguir normas Vancouver.
5. Tabelas:

a) Devem ser numeradas consecutivamente e inseridas apds sua citagcdo no texto
(n&o deve vir em arquivo separado).

b) Dever conter um titulo conciso, porém explicativo.
c) Conteudo em fonte 12 com espacamento simples.
d) Nao usar linhas horizontais ou verticais internas.

e) Colocar no rodapé da tabela notas explicativas, quando necessaria e legenda para
abreviaturas e testes estatisticos utilizados.

f) (no maximo quatro).
6. Imagens:

a) Todas as figuras (desenhos, gréficos, fotografias e quadros) devem estar citadas
no texto e ser submetidas no tamanho exato ou acima do pretendido para a
publicacao.

b) A numeracédo deve ser sequencial na ordem em que foram citadas no texto.

c) Se as figuras ja tiverem sido publicadas, deverao vir acompanhadas de autorizacao
por escrito do autor/editor, constando, na legenda da ilustracédo, a fonte original de
publicacao.

d) (no maximo quatro).

7. Citacgoes:
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a) As citacdes devem ser numeradas de forma consecutiva, na medida em que
ocorrerem no texto.

b) As citacdes devem ser realizadas utilizando numeracao arabica, sobrescrita, em
ordem numérica crescente, com virgula (Exemplo: Enfermagem1,2,3)

8. Referéncias:
a) A quantidade de referéncias deve estar de acordo com a categoria do manuscrito.

b) As referéncias listadas serdo normatizadas de acordo com o "Estilo Vancouver",
norma elaborada pelo International Committee of Medical Journals Editors
(http://ww.icmje.org).

c) Os titulos de periddicos devem ser referidos abreviados de acordo com o estilo
apresentado pela List of Journals Indexed in Index Medicus, da National Library of
Medicine (http://www.ncbi.nlm.nih.gov/nimcatalog/journals).

d) Quando o documento possui de um até seis autores, citar todos os autores,
separados por virgula; quando possui mais de seis autores, citar todos 0s seis
primeiros autores seguidos da expressao latina “et al.”.

e) Para abreviatura dos titulos de periodicos nacionais e latino-americanos, consultar
o site: http://portal.revistas.bvs.br eliminando os pontos da abreviatura, com excec¢ao
do ultimo ponto para separar do ano. Ao citar as referéncias, tenha cuidado, para
evitar o erro no nome dos autores, na citacdo do periddico, ano, volume e no nimero
de paginas. Para tanto, recomenda-se o uso do DOI.

f) A apresentacdo das referéncias listadas devera ser em espaco simples, sem
paragrafos, sem recuos e ordenadas numericamente de acordo com a ordem
apresentada no texto.

g) As referéncias devem estar atualizadas e ndo mais de 10 anos.
Exemplos de citacdes de referéncia

Artigos: Safadi MA, Carvalhanas TR, Paula de Lemos A, et al. Carriage rate and
effects of vaccination after outbreaks of serogroup C meningococcal disease, Brazil,
2010. Emerg Infect Dis. 2014; 20:806-11

Livros: Griffin DE. Alphaviruses. In: Knipe DM, Howley PM, Griffin DE, editors. Field's
virology. vol. 2 Philadelphia: Lippincott Williams & Wilkins; 2013.

Capitulo de Livro: Prazeres SJ, Silva, ACB. Tratamento de feridas: teoria e pratica. In:
Prazeres SJ, organizadora. Ulceras por pressdo. 1a ed. Porto Alegre: Morié; 2009.
p.112-38.

9. Agradecimentos:
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Inclui colaboracdes de pessoas que merecem reconhecimento, mas que n&o
justificam sua inclusdo como autor. Inserir agradecimentos por apoio financeiro,
auxilio técnico etc.

Manuscritos que necessitam incluir informacéo referente a adogéo de padrbes para
apresentacao de resultados de pesquisa clinica indicados por ICJME e a rede Equator
(indicacgéo checklist e ou fluxograma) que pode ser obtida no site https://www.equator-
network.org/reporting-guidelines/: - Ensaio clinico randomizado - CONSORT
(checklist e fluxograma); revisfes sistematicas e metanalises - PRISMA (checklist e
fluxograma).; estudos observacionais em epidemiologia - STROBE (checklist); relatos
de Casos — CARE (checklist); estudos qualitativos - COREQ (checklist).



