LICIA CLARA GARCIA BELIZARIO

Impacto da Diabetes Mellitus no tratamento da

periodontite: estudo clinico em humanos

Aracatuba-SP
2022



LICIA CLARA GARCIA BELIZARIO

Impacto da Diabetes Mellitus no tratamento da

periodontite: estudo clinico em humanos

Dissertacdo apresentada a Faculdade
de Odontologia de Aracatuba da
UniversidadeEstadual Paulista “Julio de
Mesquita Filho”

- UNESP, como parte dos requisitos
para aobtencao do Titulo de Mestre em
Odontologia (Area de Periodontia).

Orientadora: Professora Associada
Leticia Helena Theodoro

Coorientador: Professor Doutor Carlos
Marcelo da Silva Figueredo

Aracatuba-SP
2022



Catalogacao na Publicacdo (CIP)

Diretoria Técnica de Biblioteca e Documentacao — FOA / UNESP

B431i

Belizéario, Licia Clara Garcia.

Impacto da Diabetes Mellitus no tratamento da
periodontite: Estudo clinico em humanos / Licia Clara
Garcia Belizério. - Aracatuba, 2022

45 f.il.; tab.

Dissertacao (Mestrado) — Universidade Estadual
Paulista, Faculdade de Odontologia de Aracatuba

Orientadora: Profa. Leticia Helena Theodoro

Coorientador: Prof. Carlos Marcelo da Silva
Figueredo

1. Periodontite 2. Diabetes mellitus 3. Raspagem
dentaria 4. Imunidade I.T.

Black D6
CDD 617.64

Claudio Hideo Matsumoto CRB-8/5550




A minha famﬂia: meu gvande incentivo de viver

Aos meus pais, Sérgio Savik Belizario (in memorian) e
Laura Terezinha Garcia Belizario

Aos meus irmdos, Lucilara Garcia Belizario, Sérgio Francisco Belizario e Laurié
Garcia Belizério

A vocés devo minha eterna gratidao e dedico meus bens mais
preciosos: minha honra, honestidade e amor. VVocés sdo 0 meu incentivo de
viver. Agradeco imensamente tudo que me ensinaram.



AGRADECIMENTOS

A Universidade Estadual Paulista “Jalio de Mesquita Filho” - UNESP,
em especial a Faculdade de Odontologia de Aracatuba, nas pessoas do senhor
diretor Prof. Tit. Glauco Issamu Miyahara do senhor vice-diretor Prof. Tit.
Alberto Carlos Botazzo Delbem, pela oportunidade de realizar o curso de Pés
Graduacao nesta instituicao.

Ao coordenador do programa de Pdés-Graduacdo em Odontologia, Prof.
Assoc. Wirley Gongalves Assuncéo.

A minha orientadora Prof2. Assoc. Leticia Helena Theodoro e ao meu
coorientador Prof. Dr. Carlos Marcelo da Silva Figueredo.

Agradecemos a Coordenacdo de Aperfeicoamento de Pessoal de Nivel
Superior (CAPES) - Codigo de Financiamento 001 e ao Programa
CAPES-Print, da Universidade Estadual Paulista Julio de Mesquita Filho,
UNESP (Processo 88887.310463/2018-00).

Aos docentes e servidores desta instituicdo. Agradeco todo o empenho

ededicacdo com a Graduacao e P6s Graduacéo.

Aos pacientes, por serem fonte inesgotavel de
conhecimento. Agradeco a confianga e disposicdo em cederem-se ao meu

ensino desde a Graduacéo.



AGRADECIMENTOS ESPECIAIS

A Deus, por sempre ter me dado forcas e iluminado meu caminho.
Agradeco por ter colocado pessoas especiais em minha vida que levarei em toda

minha jornada.Obrigada por tanta protecéo, amor e carinho.

A minha familia, pelo apoio ao caminho que sempre sonhei. Agradeco, de
coragao, todos os dias, por ter conhecido cada um de voceés.

A minha mae, Laura Terezinha Garcia Belizario, grande mulher. Minha
eterna gratiddo e reconhecimento por tudo que és. O orgulho que sinto de ser sua
filha ndo cabe em mim. Eu te amo muito e tudo que sou agradeco e dedico a ti.
Quero um dia ser grande, forte, intensa como a senhora é. Eu nada teria
alcancado sem o seu apoio. Meu eterno amor, mae querida. Nunca esquecerei

tudo que fez por mim.

Ao meu amado pai, Sérgio Savik Belizario (in memorian), que sempre
sera o meu grande amor, independente da distancia fisica que nos separa.
Obrigada meu grande amigo. Espero ter lhe dado orgulho em toda minha
trajetéria. Foi uma honra conhecé-lo. E se o Grande Criador um dia nos permitir,
nos encontraremos novamente. Sera o dia mais esperado da minha vida. Até

breve. Minha eterna saudade e gratidao.

A minha irmd, Lucilara Garcia Belizario, minha irma, amiga, protetora e
leal. Agradeco cada carinho, cada cuidado e horas dedicadas em minha infancia e
em toda minha jornada. Tornei-me uma grande mulher, assim como vocé. Meu
espelho e minha grande paixao. Obrigada por sempre me incentivar, me acalentar
e estar por mim quando até mesmo eu duvido ser capaz. Obrigada por tudo. Por

tanto!

Ao meu irméo, Sérgio Francisco Garcia Belizario, o melhor irméo
protético do mundo. Agradeco por cada incentivo, cada conversa e cada
ensinamento que recebi. Sou grata por ser sua irma. Dedico a vocé todo meu

amor. Tu és o homem mais amado da minha vida.

A minha irma, Laurié Garcia Belizario, minha amiga irma que sempre
admirei por tanto talento e inteligéncia. Agradeco por todo apoio dentro e fora da

Odontologia.Desejo a vocé toda a felicidade do mundo... porque a sua felicidade



sempre sera a minha. A vocé, dedico toda minha admiracdo, orgulho, amizade.

Obrigada por existir.

A0s meus amigos, preciso dizer-lhes o quao leve minha caminhada se
tornouao lado de cada um de vocés. Posso dizer, com toda certeza e convicgao,
gue tenhoos melhores companheiros de jornada. Em especial, em meu coracao,
Amilton Sandrin, Cleidiane Guarnier, Giovani Martins Gomes, Guilherme Arruda,
Luy de Abreu Costa, Marcela Januzzi, Natalia Gomes, Vinicius de Paiva
Gongalves. Vocés foram minha base, meu alicerce quando as dificuldades
chegaram. Sou grata. Feliz de quem tem alguém para chamar de amigos-irméao.

Sou feliz.

A professora e orientadora Leticia Helena Theodoro, obrigada, minha
querida professora Leticia. Agradeco por cada oportunidade dada e cada palavra
dita. Obrigada por permitir meu conhecimento na amada Periodontia e me
acompanhar emtodo meu crescimento. Minha admiracdo a senhora cresce a cada

dia.

Aos pacientes, agradeco a cada um dos pacientes que foram atendidos
por mim. Obrigada por confiarem na minha capacidade e proporcionarem meu
conhecimento. Vocés foram fundamentais para meu aprendizado e realizacao

deste trabalho. Muito Obrigada.



“Somos o0 que pensamos.

Tudo 0 que somos surge com 0S NOSSOS pensamentos.
Com 0s nossos pensamentos, fazemos nosso mundo.”
Buda



BELIZARIO, L. C. G. Impacto da diabetes mellitus no tratamento da
periodontite: estudo clinico em humanos. 55 f. 2022. Dissertacdo (Mestrado) -

Faculdade de Odontologia, Universidade Estadual Paulista; Aracatuba, 2022.

RESUMO

Introducdo: indmeros estudos tém investigado a associagdo entre a diabetes
mellitus (DM) e a periodontite, e as evidéncias cientificas demonstram que a DM
constitui umdos principais fatores de risco para a periodontite, o qual apresenta-se
cerca de 3 a 4 vezes maior em individuos diabéticos e, os trabalhos sugerem
ainda, uma relacdo direta entre o nivel do controle glicémico e a gravidade da
periodontite. Objetivo: o0 objetivo desse estudo foi analisar, através de ensaio
clinico controlado, a resposta ao tratamento periodontal ndo-cirurgico (raspagem
e alisamento radicular - RAR) da periodontite estagios Il, lll e IV em pacientes com
e sem diabetes mellitus tipo 2 (DM2), e avaliar o impacto da RAR no controle
metabdlico da glicemia, através de analises clinicas periodontais e niveis de
hemoglobina glicada. Material e método: quarenta pacientes com periodontite
(P), diabéticos (DM2) ou néo, foram aleatoriamente divididos em dois grupos:
DM2/P Grupo (n=20) - pacientes diabéticos tipo 2 com periodontite; e P Grupo -
pacientes ndo diabéticos com periodontite. Todos os individuos foram avaliados
no baseline e o nivel de hemoglobina glicada (HbAlc) de cada paciente, assim
como os parametros clinicos de indice de placa visivel (IPV), profundidade de
sondagem (PS), nivel de insercao clinica (NIC) e sangramento a sondagem (SS)
foram registrados. Os pacientes receberam tratamento periodontal ndo-cirargico
(RAR) e, ap6s 90 e 180 dias, os parametros clinicos periodontais (IPV, ISG, PS,
NIC, SS) e o nivel de HbAlc de cada paciente foram novamente avaliados. Os
resultados clinicos periodontais e de hemoglobina glicada (baseline, 90 e 180 dias)
foram submetidos a analise estatistica (a = 5%) com teste de normalidade de
Shapiro-Wilk, D’Agostino & Pearson e Kolmogorov-Smirnov. Para andlise de
idade foram utilizados o test T de Student. Para andlise da variavel categorica
(sexo) foi usado o teste qui-quadrado. Para analise dos parametros clinicos

periodontais foi utilizado a Anélise de Variancia (ANOVA) a dois critérios, seguido



do teste de Tukey. Resultados: a HbAlc ndo apresentou variacao significativa
em nenhum dos grupos, quando comparados os periodos de avaliacédo (p>0,05).
A porcentagem média dos indices IPV e SS reduziu significativamente apds 90 e
180 dias da RAR apenas no grupo P (p<0,05). No grupo DM2/P a porcentagem
média de sitios com PS<4mm nao foi modificada ao longo do tempo (p>0,05)
porém, houve aumento significativo na porcentagem média de sitios com
PS=5mm apods 180 dias da RAR (p<0,05). No grupo P, os sitios periodontais
PS<4mm e PS=5mm foram, respectivamente, aumentados e reduzidos apos 90 e
180 dias de RAR (p<0,05). Conclusédo: Dentro dos limites do presente estudo
pode-se concluir que os pacientes com Diabetes mellitus tipo 2 apresentaram
resposta comprometida ao tratamento periodontal nao cirargico, com maior
deficiéncia no controle de placa com evidéncia de que a RAR néo influenciou no

controle metabdlicoda glicemia.

Palavras-chave: Periodontite. Diabetes mellitus. Raspagem radicular.

Hemoglobina glicada.



BELIZARIO, L. C. G. Impact of diabetes mellitus in the treatment of
periodontitis: clinical study in humans. 55 f. 2022. Dissertacdo (Mestrado) -

Faculdade de Odontologia, Universidade Estadual Paulista; Aragatuba, 2022.

ABSTRACT

Introduction: Several studies have investigated the association between diabetes
mellitus (DM) and periodontitis, and scientific evidence shows that DM is one of
the main risk factors for periodontitis, which is about 3 to 4 times higher in diabetic
individuals, and the studies also suggest a direct relationship between the level of
glycemic control and the severity of periodontitis. Objective: The aim of this study
was to compare, through a randomized clinical trial, the response to non-surgical
periodontal treatment (scaling and root planning - SRP) of periodontitis stages II,
[l and IV in patients with and without type 2 diabetes mellitus (DM2), and to
evaluate the impact of SRP on the metabolic control of glycemia, through
periodontal clinical analysis and glycated hemoglobin levels. Material and
method: Forty patients with periodontitis (P), diabetic (DM2) or not, were randomly
divided into two groups: DM2/P Group (n=20) — type 2 diabetic patients with
periodontitis; and P Group — non-diabetic patients with periodontitis. All patients
were evaluated at baseline and the level of glycated hemoglobin (HbAlc) of each
one, as well as the clinical parameters of visible plaque index (VPI), gingival
bleeding index (GBI), probing depth (PD), clinical attachment level (CAL) and
bleeding on probing (BOP) were recorded. The patients received non-surgical
periodontal treatment (SRP) and after 90 and 180 days, the periodontal clinical
parameters (VPI, GBI, PD, CAL, BOP) and the HbAlc level of each patient were
assessed again. Clinical periodontal and glycated hemoglobin results (baseline, 90
and 180 days) were submitted to statistical analysis (a = 5%) using the Shapiro-
Wilk, D'Agostino & Pearson and Kolmogorov-Smirnov normality tests. Student's T
test was used for age analysis. The chi-square test was used to analyze the
categorical variable gender. Two-way analysis of variance (ANOVA) followed by
Tukey's test was used to analyze periodontal clinical parameters. Results: HbAlc
showed no significant variation in any of the groups, when comparing the periods

of baseline (p>0.05). The average percentage of the VPI and BOP indexes



significantly reduced after 90 and 180 days of SRP, just in group P (p<0.05). In the
DM2/P group, the average percentage of sites with PS<4mm was not modified
through the time (p>0.05), however, there was a significant increase in the
percentage of sites with PS=5mm after 180 days of SRP (p< 0.05). In group P,
periodontal sites with PS<4mm and PS=5mm were, respectively, increased and
decreased after 90 and 180 days of SRP (p<0.05). Conclusion: Within the limits of
the present study the patients with DM2 showed a compromised response to
nonsurgical periodontal treatment with high deficiency of visible plaque index with

shows evidence that SRP did not have influence on glycemic metabolic control.

Keywords: Periodontitis. Diabetes mellitus. Scaling and root planning. Glycated
hemoglobin.



LISTA DE FIGURAS

FIGURA 1 - Fluxograma da sequéncia do delineamento experimental 30
desde a selecdo da amostra, ao resultado final



LISTA DE TABELAS
TABELA 1 - Caracteristicas demograficas da amostra estudada

TABELA 2 - Comparacao das variaveis clinicas periodontais e indice
glicémico avaliados nos diferentes tempos do estudo

31

32



mm
NIC
RAR
SS
TPNC

UNESP
PV

LISTA DE SIGLAS

Diabetes Mellitus tipo 2

Faculdade de Odontologia de Aracatuba
Hemoglobina glicada

indice gengival

Instrugéao de higiene

Milimetro

Nivel de insercédo clinica

Raspagem e alisamento radicular
Sangramento a sondagem

Terapia periodontal ndo cirdrgica
Universidade Estadual Paulista “Julio de Mesquita Filho”
indice de placa visivel



3.1

3.2

3.3

3.4

3.5

3.6

3.7

3.8

3.9

3.10

3.11

4.1

SUMARIO

INTRODUCAO

OBJETIVO

METODOLOGIA
Delineamento do estudo
Aspectos éticos

Recrutamento de participantes
Critérios de incluséo

Critérios de excluséo

Exame clinico periodontal
Avaliagdo dos niveis de glicose
Calibracao intra-examinador
Tratamento periodontal
Terapia de Manutencgédo
Analise estatistica
RESULTADOS
Caracteristicas Demogréficas
DISCUSSAO

CONCLUSAO
AGRADECIMENTOS
REFERENCIAS

ANEXO - Parecer Consubstanciado do CEP

19

23

24

24

24

24

25

25

26

26

26

27

27

27

29

29

36

45

46

47

52



Manuscrito
para

publicacao

Normalizacdo das citagBes no texto e referéncias bibliogréficas de acordo com
a revista Journal of Periodontology Research.

17



18

Impacto da Diabetes Mellitus no tratamento da Periodontite. Estudo clinico em
humanos.
Impact of Diabetes Mellitus in the treatment of Periodontitis. Clinical Study in humans.

a Licia Clara Garcia Belizério, liciaclara@hotmail.com
b Carlos Marcelo da Silva Figueredo, c.dasilvafigueredo@griffith.edu.au

a Leticia H. Theodoro, leticia.theodoro@unesp.br

a- Departamento de Diagndstico e Cirurgia, disciplina de Periodontia, Universidade
Estadual Paulista

b- Departamento de Periodontologia, da Faculdade de Odontologia e Saude Oral, da

Griffith University, Brisbane, Australia

Autor correspondente:

Leticia Helena Theodoro

Faculdade de Odontologia de Aragatuba, UNESP, Aracatuba, SP, Rua José Bonifacio
1193, cep 16015-050

e-mail: leticia.theodoro@unesp.br (autorizado para publicacéo),

Telefone: +55 18 36363200


mailto:liciaclara@hotmail.com
mailto:c.dasilvafigueredo@griffith.edu.au
mailto:leticia.theodoro@unesp.br
mailto:leticia.theodoro@unesp.br

1 INTRODUCAO

A Diabetes Mellitus (DM) € uma doenca crbnica caracterizada por
deficiéncia parcial ou total na producéo de insulina ou por resisténcia a sua acao.

Isso leva & anormalidade nos metabolismos glicidico, proteico e lipidico, que

resultam em hiperglicemia, na qual induz mdaltiplas anormalidades sistémicas. 1
Estima-se que, em 2045, aproximadamente 693 milhGes de pessoas serao
portadoras de Diabetes Mellitus e aproximadamente 90% dos casos

correspondem a doenca Diabetes Mellitus do tipo 2 (DM2), em que o horménio

insulina € produzido, porém observa-se resisténcia a acao deste.3

A DM pode ser classificado de acordo com a etiologia, em: tipo 1, tipo 2,

gestacional e outros tipos especificos.4 O tipo 1 resulta da destruicdo das células
B dentro das llhotas de Langerhans do pancreas, resultando na completa
insuficiéncia de insulina e pode estar relacionado a processos autoimunes ou ter
etiologia idiopética. O tipo 2 é o mais comum e varia de uma resisténcia a insulina

que progridepara uma deficiéncia de insulina devido a uma falha secundéria nas
células B do péncreas.5

A Diabetes Mellitus tipo 2 (DM2) é uma sindrome heterogénea que resulta
de defeitos na secrecao e na acao da insulina, sendo que a patogénese de ambos

osmecanismos esta relacionada a fatores genéticos e ambientais.® Sua incidéncia

e prevaléncia vém aumentando em varias popula¢cdes, tornando-se uma das

doencas mais prevalentes no mundo.” A DM2 é causada pela reducédo da
sensibilidade dos tecidos-alvo ao efeito da insulina. Essa sensibilidade diminuida

a insulina é frequentemente descrita como resisténcia a insulina e tem como
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sintomas polidria (excesso de producdo de urina), polidipsia (aumento da

sensacao de sede), perda depeso, por vezes com polifagia (apetite excessivo) e

visdo turval, sendo a obesidade um fator de risco para a doeng:a.8

Para o diagnostico da DM foi proposta, no ano de 2009, a utilizacdo de
hemoglobina glicada (HbAlc), sendo essa uma fracdo da hemoglobina (Hb)

produzida na presenca de hiperglicemia e, assim, quanto mais elevadas as taxas

de glicose livreno sangue, maior a proporcéo de HbA1.9 O exame de HbAlc tem
a vantagem de estimar a média da concentracdo de glicose no sangue nos
ultimos 60 a 90 dias, diferentemente da glicemia de jejum ou do teste de

tolerancia a glicose, que medem em momentos especificos.
O exame de Hbalc auxilia na avaliacdo dos niveis de hemoglobina e o
controle glicémico e é essencial para diminuicdo de incidéncia de complicagc”)es.10
A periodontite é definida como uma doenga crénica multifatorial associada

ao biofilme disbiotico da placa bacteriana e caracterizada por progressiva

destruicdo dos tecidos de suporte dentario, com progressao da gengivite e
presente migracdo patolégica do epitélio juncional em sentido apical.11 Essa

doenca desenvolve-se em resposta a presenca de bactérias e suas toxinas12
gerando um processo imune- inflamatorio, com liberacdo de citocinas proé-
inflamatodrias que influenciam a atividade, a diferenciagdo, a proliferacdo e a
sobrevida da célula imunoldgica, assim como regulam a producéo e a atividade

de outras citocinas, que podem aumentar (pré inflamatoérias) ou atenuar (anti-

inflamatorias) a resposta inflamatoria. 13

A intensidade dessa resposta depende da patogenicidade dos
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microrganismos presentes e da suscetibilidade do hospedeiro, podendo levar a

destruicdo dos tecidos periodontais.14 Na nova classificagcdo periodontal, as
periodontites crénica e agressiva foram unificadas e as periodontites seguem uma
estrutura de Unica vertente, em que ocorre a classificagdo progressivamente em

etapas e graus, seguindo padrées de gravidade, complexidade e velocidade de

progressao. 15

A relacdo bidirecional entre diabetes e periodontite tém sido objeto de

muitas pesquisas e constatagﬁes.16'18 A DM é um dos principais fatores de risco
para a periodontite, e estudos indicam que o risco para o desenvolvimento de
periodontiteé cerca de 3 a 4 vezes maior em diabéticos, quando comparado a nao

diabéticos, além de haver uma relacao direta entre o nivel do controle glicémico e

a gravidade da periodontite.19 Estudos sugerem que a DM reduz os niveis de

colageno nos tecidos do periodonto e consequentemente a diminuicdo de sua

sintese gera aumento da degradacéo destes tecidos.20 Além disso, em individuos
com DM as proteinas tornam-se glicadas, o que resulta na formacao de produtos
finais de glicacdo avancada (AGES), que levam a diversos efeitos por interacdes
celulares, como alteracdo na funcdo dos macréfagos, estimulando a liberagdo de

mediadores inflamat6rios como fatores de crescimento e citocinas, que resultam
em uma resposta inflamatoria mais Ionga.21

Entre as intervencdes para o tratamento nao cirargico periodontal podemos
considerar instrucdes de higiene bucal, raspagem e alisamento radicular (RAR)
com ou sem associacdes de terapias coadjuvante522123, e métodos quimicos de

controle deplaca.24 O “padrao-ouro” para a manutencao da saude do periodonto

€ a desorganizacao do biofilme dental, através do debridamento mecéanico
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convencional, e trata-se de uma abordagem eficaz para o tratamento da doenca

periodontal.25

A raspagem e alisamento radicular (RAR) é considerada uma terapia

bésica convencional e fundamental no tratamento periodontal.26 Essa terapia

resulta na diminuicdo de microrganismos patogénicos e promove a diminuicdo da

PS, sangramento a sondagem (SS) e ganho de insercao clinica.2> A RAR
apresenta efeito direto sobre a HbAlc, visto que a formacdo dos AGES esta
associado ao prazo em que o organismo ficou exposto a hiperglicemia, evento que
possui notavel importancia nas complicacdes da DM e respostas deficitarias do

hospedeiro, incluindo alteracdes do tecido conjuntivo e vascular, que afetam a

cicatrizagéo dos tecidos, favorecendo odesenvolvimento da doenga periodontal.27
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2 OBJETIVO

O objetivo deste estudo, foi avaliar o efeito do tratamento ndo cirdrgico
periodontal na redugcdo da inflamagdo nos tecidos periodontais e no controle
metabdlico da glicemia, por meio de analise dos parametrosclinicos periodontais e

dos niveis de hemoglobina glicada no sangue.
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3 METODOLOGIA

3.1 Delineamento do estudo

O delineamento utilizado para o presente trabalho foi um estudo clinico, do

tipo ndo randomizado controlado.

3.2 Aspectos éticos

O presente estudo foi submetido e aprovado ao Comité de Etica em
Pesquisa (CAAE 15049819.1.0000.5420) em humanos da Faculdade de
Odontologia de Aracatuba, UNESP. Aos que demonstraram interesse na
participacdo da pesquisa, foram explicados todos os passos da metodologia, bem
como o0s riscos e beneficios inerentes do estudo. Sendo constatada a
necessidade de outros tratamentos odontolégicos, os participantes foram
encaminhados a Faculdade de Odontologia de Aracatuba, UNESP, para

atendimento adequado para restabelecimento da saude bucal.

3.3 Recrutamento de participantes

A primeira triagem de participantes foi composta, por homens e mulheres, que
buscavam atendimento na Faculdade de Odontologia de Aracatuba - UNESP, nos
anos de 2020 a 2021. Aelegibilidade para inclusdo no estudo foi realizada através
de uma entrevista simplificada e solicitagdo de exames de sangue por meio de
ligacdes telefonicas aos individuos que ja haviam sido cadastrados no setor de
triagem. A segunda estratégicade recrutamento de pacientes foi realizada através
da parceria com o sistema Unico de Saude (SUS) onde, os pacientes cientes dos

critérios de inclusdo, entravam em contato via celular para agendamento prévio.
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3.4 Critérios de incluséo
Um total de quarenta participantes (idade entre 36-70 anos) foram incluidos no

estudo. Foram alocados vinte participantes com diagnostico de DM2 (HbA1c =

6,5%)28 e periodontite (P) Estagio I, Ill e IV no grupo DM2/P e 20 pacientes com
periodontite e auséncia de DM2 (HbAlc < 6,5%) foram alocados no grupo P. Os
critérios de inclusdo para o estudo foram: pacientes com idade = 30 e < 70 anos;
diagnéstico de periodontite segundo classificacdo das condicbes e doencas
periodontais com nivel de inser¢éo clinica (NIC) interproximal = 2 ou NIC = 3 mm
em mais de 2 dentes ndo adjacentes (excluindo os limites do NIC citados em
casos relacionados a periodontite: recessao gengival de origem traumatica; caries
dentarias estendendo-se na area cervical dos dentes; presenca do NIC na distal
do segundo molar e associado a mal posicdo dentaria ou extracdo do terceiro

molar; lesdo endodbntica atingindo a margem gengival e ocorréncia de fratura

radicular vertical.1® Os participantes também deveriam apresentar no minimo 4
sitios com PS 24mm com SS; apresentar no minimo 15 dentes, excluindo os
terceiros molares e serem diagnosticados com DM 2 (HbAlc > 6,5%) no grupo
DM2/P e auséncia do diagnésticode DM2 (HbAlc < 6,5%) nos pacientes do grupo
P. Os pacientes inicialmente receberam informacdes detalhadas sobre aetiologia
da doenca periodontal e instrucdo de higiene bucal, incluindo o uso de escovas
dentarias, fio dentario e escova interproximal de acordo com a necessidade

individual.

3.5 Critérios de excluséo
Participantes foram excluidos se: recebido tratamento periodontal ndocirurgico

prévio no periodo de 6 meses ao estudo; tivessem usado antibiéticos e anti-
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inflamatérios no periodo de trés meses antes do inicio do estudo; mulheres
estivessem gravidas ou em fase de amamentacdo; uso de imunossupressores
e/lou apresentassem desordens sanguineas; estivessem em tratamento

ortoddntico; se necessitassem de antibioticoterapia profilatica.?®

3.6 Exame clinico periodontal

Todos os pacientes foram submetidos ao exame clinico periodontal,
previamente ao tratamento e no periodo de 90 e 180 dias apds tratamento. Os
participantes foram submetidos ao exame clinico realizado por um examinador
treinado e calibrado. O indice de placa visivel (IPV), indice de sangramento
gengival (ISG), profundidade de sondagem (PS), nivel de insercao clinica (NIC) e
sangramento a sondagem (SS) foram avaliados usando uma sonda periodontal

milimetrada (PCPUNC-15, Hu-Friedy Co., Chicago, IL, EUA).?®

3.7 Avaliacdo dos niveis de glicose

O controle glicémico e a histéria pregressa da doenca dos diabéticos
foram avaliados por meio de questionario (anamnese) e pelos resultados do
exame de glicemia em jejum e hemoglobina glicada, que foram realizados em
laboratério (Laboratério Triatox Andlises Clinicas, Aracatuba, SP) antes do

tratamento e apds 90 e 180 dias do tratamento periodontal ndo cirurgico.

3.8 Calibracéo intra-examinador

Na fase de pré-estudo, 2 individuos foram selecionados para a
calibragéo intra-examinador e 170 locais foram avaliados. Medi¢cées em duplicata
de PS e NIC foram avaliadas com um intervalo de 1 semana. A concordancia

intra-examinador para as variaveis PS e NIC foi avaliada pelo Teste Kappa (0,88).



3.9 Tratamento periodontal

Todos os pacientes de ambos os grupos foram submetidos ao
tratamento periodontal ndo cirdrgico, que consistiu em instru¢des de higiene oral e
debridamento supra e subgengival, com utilizagcdo de um dispositivo ultrassénico
e curetas periodontais manuais (Gracey Curettes, HU-FRIEDY Co., Chicago, IL,
EUA), seguido de polimento dentario com pasta profilatica e baixa rotacdo. O
tratamento foi realizado por arcada em 2 sessf6es com intervalo maximo de 14

dias por um unico profissional especialista em Periodontia.

3.10 Terapia de manutengao

Todos os pacientes foram reavaliados no periodo de 90 e 180 dias e
foi realizada a inspecdo dos tecidos periodontais e reforco das instrucdes de
higiene oral. Foi realizado controle de placa supragengival com taca de borracha

e pasta profilatica e exame clinico periodontal nos periodos de reavaliacao.

3.11 Analise estatistica

Baseado em estudos prévios30-33 foram recrutados 20 pacientes de
cada grupo considerando um n minimo de 15 pacientes com perda de 20%. O
tamanho da amostra foi calculado com poder de 80% para detectar 1 mm no NIC
entre os grupos, variavel de desfecho priméario do estudo, considerando nivel de
significancia de 5%. Os dados demograficos, parametros clinicos periodontais e
exame complementar de hemoglobina glicada (HbAlc) obtidos foram tabulados
com auxilio do programa Microsoft Excel e os dados foram submetidos a analise
estatistica descritiva e analitica pelo programa GraphPad Prism 7.0 (La Jolla, CA,
USA). O nivel de significancia estabelecido foi de 5%. A hipotese de nulidade foi

rejeitada se p<0,05. Os dados foram submetidos ao teste de normalidade de
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Shapiro-Wilk, D’Agostino & Pearson e Kolmogorov-Smirnov e apresentaram
distribuicdo normal (p>0,05). Para analise de idade foram utilizados o test T de
Student. Para analise da variavel categorica (sexo) foi usado o teste qui-
quadrado. Para andlise dos parametros clinicos periodontais foi utilizado a Anélise

de Variancia (ANOVA) a dois critérios, seguido do teste de Tukey.
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4 RESULTADOS

4.1 Caracteristicas demogréficas

O fluxograma da composicdo amostral inicial € ilustrado pela Figura
1. Umtotal de 64 participantes foram considerados potencialmente elegiveis para
participardo estudo. No entanto, dos 64 avaliados quanto a elegibilidade, 24 foram
excluidos por ndo possuirem os critérios de elegibilidade, sendo realizado o
estudo clinico como total de 40 participantes. Os patrticipantes foram avaliados no
baseline e nos periodos de 90 e 180 dias apds o tratamento periodontal basico,
com avaliacdo dos aspectos clinicos, raspagem supra e subgengival e analise da
condicdo sistémica, com a solicitacdo de exame de hemoglobina glicada. No grupo
DM2/P, 3 participantes nao retornaram para reavaliacdo, totalizando para
finalizacdo do trabalho, 17 integrantes. No grupo P apenas um participante foi
excluido devido ao uso deantibiético durante o estudo, totalizando para finalizacao

do trabalho, 19 participantes.
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FIGURA 1 - Fluxograma

Total de participantes n= 64

Estudo clinico n= 40

l
\ e \

Grupo DM2/P (n= 20) Grupo P (n=20)

Excluidos n= 24

¢ NA&o pertencentes aos
critérios de incluséo

Baseline Baseline
RAR + Exame de HbAlc= >6,5% RAR + Exame de HbAlc = <6,5%

90 dias (n= 20) 90 dias (n= 20)
Exame clinico + Exame de Exame clinico + Exame de
HbAlc = >6.5% HbAlc = >6,5%

180 dias (n=17) 180 dias (n=19)
Exame clinico + Exame de Exame clinico + Exame de
HbAlc HbAlc
Exame de HbalC= >6,5% Exame de HbalC=>6,5%

Exclusao Exclusao

N&o retornaram para reavaliacdo Uso de antibiéticos (n=1)
(n=23)

Analisados Analisados
n=17 n=19

Fonte: Autor, 2022.



A andlise da composicdo amostral indicou homogeneidade com relacdo as
caracteristicas demograficas e sociais, conforme evidenciado na Tabela 1. A
idade dos participantes variou de 36 a 70 anos. A média de idade do grupo DM2/
P foi de 50,94+11,55 e a média de idade do grupo P foi de 59,32+8,29 anos,
sendo o grupo Pcom idade mais avancada, evidenciando a menor pré-disposicéo
deste grupo ao desenvolvimento de DM e maior tempo para destruicdo do aparato
periodontal em comparacdo ao grupo DM2/P, que desenvolve a doenca mais
precocemente e grausmais severos.
Fonte: Autor, 2022.

TABELA 1 - Caracteristicas demograficas da amostra estudada

Caracteristicas demograficas GRUPO DM2/P GRUPO P p-value
n=17 n=19
Idade - Média (+DP) 50,94(+11,55) 59,32(+8,29) 0,016

Sexo - n (%)
Masculino 9 (52,94%) 8 (47,06%) NS
Feminino 8(42,11%) 11(57,89%)

Abreviaturas: DP=desvio padrdo, NS: ndo significativo. Fonte negrito, p-value <0,05. A
comparacao entre a variavel numérica (idade) foi feita com o teste t. Para andlise da variavel
categorica (sexo) foi usado teste qui- quadrado.

Fonte: Autor, 2022.

O sexo mais prevalente no grupo DM2/P foi masculino e no grupo P foi o
sexo feminino. Com relagcédo a etnia, a maioria dos participantes da amostra total
autodeclarou-se como branco, seguidos dos pacientes que se autodeclararam
pardos e, em menor numero, 0s que se autodeclararam negros, para ambos os
grupos. Também foi analisado o nivel de escolaridade de cada grupo, sendo que
ndo foi observada diferenga estatistica na distribuicdo. Entretanto, foi possivel
constatar quea maioria dos voluntarios possuia ensino médio incompleto, tanto no
grupo DM2/P quanto no grupo controle. Nesse aspecto, a minoria dos pacientes

declarou possuir grau universitario, em ambos 0S grupos.
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TABELA 2 - Comparacgao das variaveis clinicas periodontais e indice glicémico
avaliados nos diferentes tempos do estudo.

Variaveis avaliadas Baseline 90 dias 180 dias

Parametros Clinicos Periodontais - Média (+ DP)

n° dentes

Grupo DM2/P 22,81 (£5,09)722,19 (£5,17) 21,63 (+4,98)

Grupo P 23,41 (+4,11)%23,35 (+4,04) 23,29 (+4,01)2

IPV (% dos sitios)
Grupo DM2/P
Grupo P
SS (% dos sitios)
Grupo DM2/P
Grupo P
PS<4mm (% dos sitios)
Grupo DM2/P
Grupo P
PS25mm (% dos sitios)
Grupo DM2/P
Grupo P
NIC<3mm (% dos sitios)
Grupo DM2/P
Grupo P
NIC 4-5mm (% dos sitios)
2Grupo DM2/P
Grupo P
NIC26mm (% dos sitios)
Grupo DM2/P

Grupo P

41,84 (+30,15) @

27,76 (+28,04) 2

38,65 (+27,46) 215,06 (£6,77)°

29,15 (+11,93) 2

22,50 (+14,52) 2

45,90 (+15,48)%20,97 (+9,65)°

70,05 (+25,27) @

93,46 (+6,37)

32,09 (+19,83)2

6,54 (+6,37)"""

31,34 (+18,73)2

6,64 (+5,92)=""

58,05 (+17,50)2

65,86 (+16,36)

10,59 (+5,04) 2

27,50(+12,58)"

62,75 (+17,98) 2

98,92 (+1,55)b

34,41 (+19,57) 2

1,08 (+1,55)>™

33,54 (+29,31)

1,10 (+1,59)°*

56,04 (+21,60)2P

75,06 (+14,24)2"

11,58 (+12,40) 2

23,84 (+14,45)"

27,16 (+21,08) 2

20,71 (+15,31)P

35,46 (£26,90) 2

17,90 (8,37)b

55,96 (+19,86) 2

99,07 (+1,75)°

43,23 (+19,51)°

0,93 (+1,75)""

23,07 (+19,38) 2

1,02 (+1,89)>"

67,81 (+18,25)

76,12 (+15,25)°

9,11 (+7,54)2

22,85 (+14,49)"

HbAlc

GrupoDM2/P 9,01 (+2,09)2 8,78 (+2,42)2 8,89 (+2,12)2

Grupo P 5,74 (x0,51)™ 5,86 (x0,45)™ 5,82 (+0,55)™"
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Abreviaturas: DP=desvio padrdo, IPV= indice de placa visivel, SS= sangramento a
sondagem, PS= profundidade de sondagem, NIC= Nivel de insercdo clinica, HbAlc=

hemoglobina Glicada Alc, a,b,c = letra diferente significa diferenca estatisticamente
significativa entre os periodos avaliados do mesmo grupo (p <0.05, teste ANOVA de
medidas repetidas com pds- teste de Tukey). A comparagao entre 0S grupos N0 mesmo
periodo de tempo foi feita pelo teste T; *: p-value entre 0,01-0,01 -0,05, **p-value entre
0,001-0,01, ***p-value entre 0,0001-

0,001 e ****<0,0001.

Fonte: Autor, 2022.

Na tabela 2 pode-se observar a comparacdo das variaveis clinicas
periodontais avaliados nos diferentes tempos do estudo. No que se refere ao
namerode dentes ndo houve diferenca estatistica significante entre os grupos no
periodo inicial, mas no periodo de 180 dias, o grupo DM2/P apresentou maior
perda de elementos dentarios. Em relacdo a analise da porcentagem de IPV
verificou-se que o grupo P apresentou reducdo nos periodos de 90 e 180,
evidenciando melhora estatisticamente significante no controle de placa destes

pacientes (P<0,05), enquanto no grupo DM2/P ndo houve diferencas

estatisticamente significante entre osperiodos de avaliacao.

Em relacdo a porcentagem de SS, o grupo DM2/P apresentou aumento
nesse parametro clinico aos 180 dias, porém ndo houve diferenca
estatisticamente significante nos trés periodos analisados (P>0,05). O grupo P,
apresentou melhora significante no SS e no IPV nos periodos de 90 e 180 dias,

guando comparado ao baseline (P<0,05).

Como resultado clinico na analise de PS em sitios com PS<4mm, o grupo
DM2/P apresentou piora em relagdo ao grupo P, evidenciando nitidamente a
progressdo da doencga periodontal associada a DM, pois houve reducdo no

namero destas bolsas. No entanto no baseline, ndo havia diferenga estatistica
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significante entre os grupos. Quando observada a porcentagem dos sitios com
PS=5mm houve diferengas significativas entre os dois grupos (P<0,05) nos trés
periodos avaliados, sendo o grupo DM2/P o que apresentou maiores
porcentagens entre os periodos analisados. Ainda no periodo de 180 dias houve

aumento da porcentagem das bolsascom PS=5mm no grupo DM2/P.

Na analise dos niveis de porcentagem de NIC<3mm, n&o houve ganho de
insercdo clinica entre os periodos avaliados no grupo DM2/P. No grupo P houve
ganho de insercdo clinica estatisticamente significante no periodo de 90 e 180

dias, quandocomparado ao baseline.

Na andlise da porcentagem dos sitios com NIC 4-5mm houve aumento
tanto no grupo DM2/P quanto no grupo P aos 180 dias, quando comparado ao
baseline. Houve maior porcentagem no grupo P quando comparado ao grupo

DM/P aos 90 dias.

Em relagéo a porcentagem de sitios com NIC= 6mm o grupo P apresentou
em todos os periodos valores maiores que o grupo DM2/P, ndo havendo

diferencas em cada grupo entre os periodos de avaliacao.

Dentre os pacientes diabéticos (grupo DM2/P), notou-se que em todos 0s
periodos os participantes possuiam controle metabdlico inadequado, ou seja, com
valores de HbAlc superiores a 7%. Nao houve diferencas significantes entre os

periodos em nenhum grupo avaliado (P>0,05).

Outras comorbidades foram observadas no grupo DM2 (hipertenséo
arterial) e a maioria dos participantes (cerca de 65%) relataram que com o
diagnéstico da DM2, novas patologias foram desenvolvidas concomitantemente

ao quadro hiperglicémico. Dentre os medicamentos anti-hiperglicemiantes
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utilizados mais relatados pelos participantes diabéticos tem-se a Metformina

(500mg) e Glifage (500mg).
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5 DISCUSSAO

A Periodontite e a Diabetes Mellitus (DM) sé&o doencas crbnicas que
apresentam alta prevaléncia mundial.3* A DM2, é uma doenga metabdlica
caracterizada por hiperglicemia®®, enquanto a periodontite € uma doenca cronica
inflamatoria multifatorial associada a disbiose da placa bacteriana e caracterizada
pela destruicdo progressiva do periodonto de sustentacdo!®, que pode
desencadear respostas imunes inflamatérias do hospedeiro a niveis locais e
sistémicos.

A DM tem sido considerada um fator de risco para as doencas
periodontais e pode influenciar a taxa de progressdo das periodontites, e sua
presenca ou dificuldade de controle (HbA1c> 7 ou HbA1c 27) podem alterar o

grau de severidade no diagndéstico da periodontite.36

Entre as intervencdes para o tratamento da periodontite podemos
considerar instrucfes de higiene bucal, RAR com ou sem associac¢des de terapias
coadjuvantes como o uso de antibidticos sistémicos ou local, ou até mesmo a
possibilidade de fazer a combinacdo desses procedimentos.?® O “padrdo ouro”
para a manutencao da saude do periodonto € a desorganizacao do biofilme dental
através do desbridamento mecanico, porém em alguns casos, como em casos de
bolsas profundas ou lesfes de furca, pode ndo sero suficiente devido a significativa
dificuldade de acesso.?” O uso de antibidticos como terapia periodontal
coadjuvante, ao TPNC podeser de forma sistémica ou local. Estudos indicam que
0 uso da antibioticoterapia sistémica como baixas doses de Doxiciclina como
coadjuvante ao tratamento periodontal de pacientes diabéticos reduzem

estatisticamente os niveis de HbA1lc.®® Entretanto, no presente estudo, foi
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realizado o tratamento periodontal ndo cirdrgico mecéanico apenas, sem o0 uso de
coadjuvantes, em individuos com DM2 (Grupo DM2/P) e em individuos sem
Diabetes e com Periodontite, com periodo de reavaliacées de 90 e 180 dias, com
0 proposito de avaliar o impacto da melhora dos parametros clinicos periodontais

no controle da diabetes.

Diversos estudos tém demonstrado os efeitos positivos do tratamento
periodontal ndo cirdrgico no controle glicémico em pacientes com DM2 e doencas
cronicas generalizadas.®*#' Em contrapartida, discordantes achados foram
relatados em outros estudos em relacdo a alteracbes na HbAlc apoés
tratamento periodontal ndo cirdrgico, onde foi demonstrado aumento nos niveis de
HbA1lc.#?%4 Corroborandoa esses achados, no presente estudo ndo foi observada
melhora estatisticamente significante nos niveis de HbAlc em ambos os grupos
aos 90 e 180 dias apds o tratamento, apesar de ter havido uma reducdo média de
0,23 % apos 90 dias do tratamento no grupo de pacientes diabéticos.

Estudos de meta-analise, avaliando o efeito do tratamento periodontal
no controle glicémico de pacientes diabéticos também apresentam resultados
controversos em relacdo ao controle glicémico, devido a alteracdes metabdlicas
presentes.*>#4 Além disso, tem sido relatado que a DM2 e Periodontite sdo
doencas cronicas complexas que apresentam uma relacdo bidirecional*®,
sugerindo-se que a presenca de DM2 aumenta de duas a trés vezes o risco de
desenvolvimento da periodontite em pacientes descompensados e que a
inflamacéo periodontal afeta negativamente o controle glicémico do individuo?®,
evidenciando seu impacto no curso e patogénese da periodontite, denotando a

grande importancia atual acerca deste estudo.

Dentre as possiveis limitagbes da melhora clinica apés tratamento
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periodontal neste estudo clinico controlado pode-se citar a falta de motivacao dos
pacientes no controle de placa bacteriana e os aspectos psicossociais que podem
ter sido afetados no periodo do estudo que ocorreu juntamente com a Pandemia
Mundial da COVID 2019. Com isso, tornou-se evidente a dificuldade acerca da
aderéncia ao tratamento e melhor controle de placa, assim como ao retorno no
periodo de reavaliacdo e manutencao, além de variaveis que podem influenciar o
controle da hemoglobina glicada, podendo ter afetado diretamente os resultados
do grupo dos pacientes com DM2. Apesar deste fato, a hemoglobina glicada
permaneceu estavel, sem diferenca estatistica significante em todos os periodos
analisados, com estabilizacdo dos resultados apés a RAR, demonstrando que o
tratamento periodontal ndo cirdrgico trouxe beneficios para a estabilizacdo da

glicemia nos periodos analisados.

Alteracfes na frequéncia de uso de medicamentos hipoglicemiantes, dieta
rica em carboidratos, estado emocional do paciente, falta de motivacéo frente aos
episodios pandémicos mundiais, auséncia de visitas rotineiras ao médico
especialista endocrinologista, falta de aderéncia ao tratamento odontologico e
médico podem ter influenciado diretamente no controle glicémico dos

participantes do estudo.

Na analise da faixa etaria dos participantes deste estudo observou-se maior
idade do grupo P em relagdo ao grupo DM2/P. Como justificativa, podemos
analisar o curso e progressao da periodontite, que se torna mais acelerada na
presenca de DM2, causada provavelmente & reducdo da funcdo e numero de
fibroblastos, aumento de citocinas pro-inflamatorias, diminuicdo da quimiotaxia de
neutrofilos, diminuicdo da sintese, maturacdo e estabilidade do colageno, maior

migracdo de plasmadcitos, diminuicdo da migracdo celular, alteractes
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microvasculares e do tecido conjuntivo.*®

Esse fato em hipotese pode ser relacionado a diferentes mecanismos como
producédo de AGES*, que explicam a maior destruicdo do aparato periodontal em
menor periodo de tempo.*® Evidéncias cientificas também demonstram que a
DM2, associado a um quadro constante de hiperglicemia, pode resultar em uma
resposta imunoinflamatoria exacerbada ao desafio microbiano periodontal,

resultando em maior destruicéo tecidual e perda dentéria.*®

A avaliacdo dos dados periodontais no grupo DM2/P, apds o tratamento
periodontal, demonstrou resultados insatisfatorios em comparacdo ao grupo P,
gue apresentou melhora significativa nos parametros clinicos periodontais apos a

terapia periodontal ndo cirdrgica.

A média de idade dos pacientes com DM2 foi menor em relacdo ao grupo
sem DM2 (grupo P), o que evidencia o desenvolvimento e progresséo precoce da
doenca periodontal. Pode-se observar que no grupo DM2/P houve aumento
progressivo e significativo da profundidade de sondagem maior que 5mm
(P<0,05), enquanto que no grupo P houve uma reducéo progressiva e significativa
nos sitios de profundidade de sondagem maior ou igual a 5mm. Desta forma, o
grupo DM2/P ndo se mostrou tdo responsivo ao tratamento enquanto o grupo P
demonstrou resultado favoravel frente a terapia periodontal ndo cirdrgica, sem

utilizacao de terapias coadjuvantes.

No grupo P, onde os pacientes apresentaram maior média de idade e, por
conseguinte maior recessao, evidenciaram maior porcentagem de sitios com NIC
maior que 6mm, totalizando 30% dos sitios nesta faixa e diagnostico de

periodontite avancada, apesar de apresentarem maior diminuicdo de bolsas
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profundas quando comparado ao grupo com DM2 e maior porcentagem de sitios
com NIC<3mm nos trés periodos avaliados quando comparado ao grupo DM2
demonstrando ganho de insercdo clinica aos 90 e 180 dias. Nos niveis da
porcentagem de NIC de 4-5mm houve perda de insercéo clinica periodo de 180
dias nos dois grupos avaliados.

Individuos diagnosticados com DM2 com pobre controle glicémico
apresentam complicacfes sistémicas devido a hiperglicemia cronica, a qual
desencadeia a formacdo exacerbada de AGEs, comprometendo o sistema
imunoinflamatério, alterando funcédo de fibroblastos, exacerbando a producéo de
metaloproteinases de matriz e reduzindo a capacidade de combate a
microrganismos  patogénicos.®*® Em resumo, a associagdo bidirecional
anteriormente citada tem sido demonstrada, uma vez que a DM2 aumenta 0 risco
de periodontite e, a0 mesmo tempo, a inflamacé&o periodontal afeta negativamente
o controle glicémico.*® Desta forma, segundo alguns autores o tratamento
periodontal ndo cirdrgico € essencial paraa melhora da saude bucal e pode trazer
beneficios como a melhora do controle metabdlico, incluindo o metabolismo
glicémico e lipidico, e o nivel de inflamacéo sistémica em individuos com DM226.27
Por outro lado, Baeza et al. (2020)!° demonstraram em estudo prévio que o
tratamento ndo cirargico ndo tem grande impacto no controle metabdlico e na
reducdo dainflamacéo sistémica de pacientes com DM2. Mohan et al. (2014)>tem
seu estudo avaliaram o impacto da RAR sobre os niveis de proteina C reativa
(PCR) do fluido gengival em pacientes com periodontite com ou sem DM2 e
concluiram que alteragbes nos niveis de PCR foram maiores em individuos com
DM2, evidenciando a alteracéo sistémica acentuada que este grupo apresenta, e

sua implicacéo perante a RAR.
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Chen et al. (2012)? realizaram estudo com o objetivo de verificar a
influéncia da periodontite sobre a DM, através da avaliagdo do efeito do
tratamento periodontal n&o cirdrgico sobre a resposta clinica, o controle
metabdlico, incluindo o metabolismo glicémico e lipidico, e o nivel de inflamacéo
sisttmica na DM2. Uma associacdo significativa entre a melhora do estado
periodontal e a diminuigdo nos niveis de proteina C reativa foi observada durante
o periodo de avaliacdo pds operatéria, sugerindo que a terapia periodontal ndo
cirargica contribui para a melhora do estado inflamatorio sistémico que, por sua
vez, ajuda a diminuir o risco dedesenvolvimento de complica¢cdes microvasculares

em diabéticos.

Na analise de IPV do presente estudo, observou-se que houve reducdo
significante nos periodos de 90 e 180 dias no grupo P. Com relacdo ao IPV, o
grupo DM2/P apresentou parametros significativamente altos quando comparado
ao grupo P, o que denota a maior dificuldade e aderéncia ao tratamento dos
pacientes com DM2. Em corroboracdo ao nosso estudo, Khader et al. (2006)%,
Shanmukappa et al. (2017)** e Bissong et al. (2015)% demonstraram que
pacientes diabéticos possuem pior higiene oral em relacdo aos nado diabéticos,
incluindo dados como maior I[PV, maior severidade de quadros de

gengivite/periodontite e de perda de tecido de suporte.

Por outro lado, Sandberg, Sundberg e Wikblad (2001)%, comparando
pacientes com DM2 e ndo diabéticos, concluiram que mais de 90% dos
participantes de ambos 0s grupos escovavam 0s dentes diariamente, sendo essa
porcentagem levemente maior entre os ndo diabéticos, além do fato de que mais
da metade dos que ainda possuiam dentes naturais de ambos o0s grupos

realizava a higiene interproximal por meio de diferentes métodos. Além disso, o
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impacto dos planos de saude atualmente, em pandemia, e a utilizacdo dos
servicos necessarios para o gerenciamento ideal do caso clinico de DM e
resultados de saude subsequentes, foram analisados em uma revisao sistematica
de Jiang et al. (2021).°7 Os resultados do estudo demonstraram que o0s custos do
paciente para os exames recomendados dobraram, e 0s gastos totais com saude
aumentaram 49,4% anualmente, dificultando ainda mais a aderéncia ao

tratamento.

Em relagdo aos dados de SS, os resultados ndo mostraram diferengas
estatistica entre os dois grupos no baseline. O grupo P apresentou melhora
significante no IPV e SS, nos periodos avaliados, evidenciando um perfil de
paciente colaborador em todos os periodos. Em contrapartida, o grupo DM2/P
apresentou melhora do SS quando comparado baseline e 90 dias. Por outro lado,
houve aumento de sitios com SS na reavaliagdo de 180 dias, denotando menor
colaboracédo deste grupo frente ao controle de placa em relacdo ao grupo P, que

apresentou significativamelhora.

Tais fatos devem estar relacionados ao fato que de forma geral, individuos
com DM2 tém maior inflamagéo gengival e podem ter conhecimentos limitados
sobre saude oral e possuirem um mal controle de placa bacteriana. Poudel et al.
(2018)%® realizaram uma busca sistematica de toda a literatura e os estudos
incluiram um total de 27.894 pessoas com diabetes de 14 paises. A revisdo
constatou que individuos com DM2 tém conhecimento inadequado de saude bucal,
habitos ruins de saude bucale menos visitas periddicas ao dentista, corroborando

0s achados do presente estudo.

Em relacdo ao niumero de dentes, o grupo DM2/P apresentou diferenca

estatistica evidenciando diminuicdo no niamero de dentes aos 180 dias quando
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comparado ao baseline. Tal fato deve ter ocorrido devido a maior predisposi¢ao
para perda de elemento dentério, apesar de menor idade, nos pacientes incluidos
no grupo DM2. Helal et al. (2019)°° em seu estudo de revisédo sistematica e meta-
analise avali aram consisténcia e magnitude de perda dentaria e concluiram,
corroborando os achados do nosso estudo que, pacientes ndo aderentes a
higienizacdo adequada, e fumantes ou diabéticos, que apresentam perda 6ssea

alveolar apresentam maiores riscos de perdas dentarias.

Na analise dos dados iniciais dos pacientes observou-se que o grupo P
apresentou maior numero de sitios com PSs4mm no baseline e o grupo DM2/P
apresentou aumento na quantidade de sitios com PS=5mm, comparando-se o
periodo de 180 dias e o baseline. Em contrapartida, o grupo P apresentou maior
numero de sitios com PS< 4mm, devido a reducdo das bolsas moderadas e
profundas, evidenciando melhora no parametro clinico, com subsequente

diminuicdo de bolsas moderadas e profundas nos periodos de 90 e 180 dias.

Em relacdo ao ganho de insercdo clinica ndo foi observado ganho
significante no nimero de sitios em nenhum grupo avaliado, com excecdo dos
sitios com NIC<3mm, nos periodos de 90 e 180 dias no grupo P. Tais fatos
podem ser justificados pelo fato de que a reducéo dos sitios com PS maiores que 5
mm no grupoP pode estar também mais relacionada com a redugé@o do edema dos

tecidos e menoscom o ganho de insercéo clinica.

Uma revisdo sistematica incluindo 49.262 individuos, com 3.197 com
diagnoéstico de diabetes mostraram que houve um aumento do risco de incidéncia
ou progressdo da periodontite em 86%.5° Desta forma, este estudo prévio em
corroboracdo ao nosso, fornece evidéncias de que a DM2 nédo controlada esta

associada ao aumento do risco de aparecimento e progressao da periodontite em
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individuos adultos e que influencia de forma significante na resposta ao

tratamento periodontal inicial.
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6 CONCLUSAO

Dentro dos limites do presente estudo pode-se concluir que os pacientes
com Diabetes Mellitus tipo 2 apresentam pior controle de placa bacteriana
associadoa maior progressao de periodontite e maior aumento de sua severidade.
Além disto, a resposta ao tratamento periodontal ndo-cirargico inicial ao longo do
tempo € comprometida em pacientes diabéticos, além de nao influenciar no

controle metabolico da glicemia.
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Apresentacao do Projeto:

Serao recrutados 50 pacientes da Faculdade de Odontologia de Aragatuba, Universidade Estadual Paulista
"Julio de Mesquita Filho" -UNESP, Sao

Paulo, Brasil ou do AME. Vinte e cinco pacientes com DM2 (HbA1c 6,5%) (ADA, 2018) e doenga periodontal
estagios Il, lll e IV (Caton, et al., 2018;

Papapanou et al., 2018) serdo alocados ao grupo DM2/P e vinte e cinco pacientes com Periodontite
comporao o grupo P. Serdo excluidos pacientes

que receberam previamente tratamento periodontal ndo cirdrgico, ou que usaram antibiéticos e anti-
inflamatérios no periodo de dois meses antes do

inicio do estudo, gravidas e mulheres em fase de amamentagao também serdo excluidas. O presente
projeto sera conduzido em total conformidade

com os principios éticos aplicaveis, incluindo a Declaracao de Helsinque da Associagao Médica Mundial, e
sera submetido ao Comité de Etica em

Pesquisa com seres humanos. Todos os pacientes serdo informados sobre os objetivos e métodos deste
estudo e dardo seu consentimento livre e

esclarecido para participar do projeto. Todos os pacientes serdo submetidos a um exame clinico
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periodontal realizado em seis locais por dente. Os

participantes serdo submetidos ao exame clinico realizado por um examinador treinado e calibrado. A
presenca de biofilme supragengival e

sangramento gengival marginal sera registrada, respectivamente. O indice de placa visivel (IPV), o indice de
sangramento gengival (ISG),profundidade de bolsa (PB), perda de insergéo clinica (PIC) e sangramento a
sondagem (SS) também serdo avaliados usando uma sonda

periodontal (PCPUNC-15, Hu Friedy Co., Chicago, IL, EUA). O controle glicémico e a histéria pregressa da
doenga dos diabéticos serao avaliados

por meio de questionario e pelos resultados do exame de glicemia em jejum e hemoglobina glicosilada.
Calibragéo intra-examinador: Na fase de préestudo,

2 individuos serao selecionados para a calibragao intra-examinador, e 170 locais serdo avaliados. Medigoes
em duplicata de PB e PIC serao

avaliadas com um intervalo de 1 semana. A concordancia intra-examinador para as variaveis PB e PIC sera
obtida pelo coeficiente de correlagao

intraclasse (CCl).Tratamento periodontal: Os pacientes do grupo DM2/P e P receberédo tratamento
periodontal ndo cirdrgico, que consiste em

instrucdes de higiene oral e debridamento supra e subgengival usando um dispositivo ultra-sénico e curetas
periodontais manuais (Gracey Curettes,

Hu-Friedy Co., Chicago, IL, EUA). O tratamento sera realizado por quadrantes levando em média quatro
sessoes.

Objetivo da Pesquisa:

Objetivo Primario:

O objetivo principal deste estudo é avaliar a influéncia de citocinas Th17 / Treg na saliva e no plasma de
pacientes com Diabetes Mellitus tipo 2.

Objetivo Secundario:

Avaliar o efeito do tratamento periodontal em pacientes portadores de DM2 sobre os niveis de citocinas
ligadas as células Th17 / Treg na saliva e no

plasma.

Avaliacao dos Riscos e Beneficios:
Riscos:
Os riscos serdo minimos relacionados com os procedimentos de rotina de exame clinico, coleta de
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saliva, sangue e tratamento periodontal.
Beneficios:

asil

Todos os pacientes dessa pesquisa diagnosticados com Diabetes Mellitus tipo 2 serdo submetidos ao

tratamento periodontal conservador ou

controle de placa supragengival para manutencao da saude dos tecidos periodontias. No caso dos

pacientes portadores de periodontite além da

melhora da saude bucal, podera ocorrer uma melhora no controle glicémico destes pacientes. Além destes

beneficios diretos o desenvolvimento do

estudo contribuira com o conhecimento cientifico da patogénese das doengas Periodontais em pacientes

diabéticos, podendo guiar novas
estratégias de tratamento.

Comentarios e Consideracoes sobre a Pesquisa:
Pesquisa apresenta-se apta para a sua realizagao.

Consideragoes sobre os Termos de apresentacao obrigatoria:

Todos os termos foram apresentados de acordo com a resolugao 466/12 do CNS.
Recomendacoées:

Néao Ha.

Conclusoes ou Pendéncias e Lista de Inadequagoes:

Pesquisa Aprovada para seu inicio.

Consideragoes Finais a critério do CEP:

Salientamos que, de acordo com a Resolugao 466 CNS, de 12/12/2012 (titulo X, se¢ao X.1., art. 3, item b, e,
titulo XI, segdo XI.2., item d), ha necessidade de apresentagao de relatérios semestrais, devendo o primeiro

relatério ser enviado até 19/05/2021.

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

Tipo Documento Arquivo Postagem Autor Situacao
Informagoes Basicas| PB_INFORMAGOES_BASICAS_185536| 11/11/2021 Aceito
do Projeto 7 E1.pdf 13:40:15
Projeto Detalhado / | Projetoemenda.pdf 11/11/2021 |Leticia Helena Aceito
Brochura 13:37:33 | Theodoro
Investigador

Endereco: JOSE BONIFACIO 1193

Bairro: VILA MENDONCA CEP: 16.015-050
UF: SP Municipio: ARACATUBA
Telefone: (18)3636-3200 Fax: (18)3636-3332 E-mail: andrebertoz@foa.unesp.br

Pagina 03 de 04

54



UNESP - FACULDADE DE

ODONTOLOGIA-CAMPUS DE W"\P

ARAGCATUBA/ UNIVERSIDADE
ESTADUAL PAULISTA "JULIO
DE MESQUITA FILHO"

Continuagao do Parecer: 5.117.603

Solicitagdo Assinada | emenda.pdf 11/11/2021 |Leticia Helena Aceito

pelo Pesquisador 12:57:48 | Theodoro

Responsavel

Folha de Rosto FolhadeRosto.pdf 20/05/2019 [Eduardo Quintdo Aceito
13:42:56 | Manhanini Souza

TCLE / Termos de | TCLE.pdf 15/05/2019 | Leticia Helena Aceito

Assentimento / 17:17:57 | Theodoro

Justificativa de

Auséncia

Situacao do Parecer:
Aprovado
Necessita Apreciacdao da CONEP:
Nao
ARACATUBA, 22 de Novembro de 2021

Assinado por:
Aldiéris Alves Pesqueira

(Coordenador(a))
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