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Resumo

OLIVEIRA, E.C. Criangas e adolescentes com diabetes mellitus possuem maior colonizacgéo oral
por Candida que criancas e adolescentes saudaveis? Uma revisdo sistematica e meta-analise.
2024 56f. Dissertacdo (Mestrado em Ciéncias, area Saude Bucal da Crianca) - Faculdade de

Odontologia de Aracatuba, Universidade Estadual Paulista, Aracatuba 2024.

Objetivo: Esta revisdo sistematica comparou a colonizacdo oral por Candida entre criancas e
adolescentes diabéticos versus saudaveis, e entre diabéticos com bom e mau controle glicémico. Uma
pesquisa eletrdnica foi realizada em seis diferentes bases de dados, incluindo PubMed/MEDLINE,
Scopus, Web of Science, Embase, Cochrane e Lilacs. Metodologia: O protocolo dessa revisédo foi
baseado nas recomendacdes do Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-Analysis,
enguanto o risco de viés foi avaliado de acordo com a ferramenta Critical Appraisal do Joanna Briggs
Institute. Para avaliar a relacdo entre Candida/levedura oral e diabetes mellitus, seis meta-analises
foram realizadas comparando diabéticos com hemoglobina glicada (HbG) > 7,5% versus néo
diabéticos, diabéticos com HbG < 7,5% versus nédo diabéticos e diabéticos com HbG > 7,5% versus
diabéticos com HbG < 7,5%. A certeza de evidéncia foi avaliada de acordo com o sistema Granding
of Recommendations Assessment, Development and Evaluation. Resultados: Ao se comparar
criancas e adolescentes diabéticos com HbG < 7,5% versus ndo diabéticos e HbG > 7,5% versus HbG
< 7,5%, diferencas significativas ndo foram observadas em relacdo a carga fangica e a chance de
deteccdo de Candida/leveduras. Por sua vez, criancas e adolescentes diabéticos com HbG > 7,5%
apresentaram maior chance de deteccéo de Candida albicans do que néo diabéticos (OR 2,329 [1,105;
4,908], p=0,026). Contudo, ambos 0s grupos apresentaram a mesma chance de deteccao de leveduras
ndo especificadas e a mesma carga fungica. Conclusdo: Foi possivel concluir que somente a
frequéncia de deteccédo de C. albicans foi significativamente maior para os individuos diabéticos com
mau controle glicémico em comparagdo aos individuos saudaveis, com uma certeza de evidéncia

classificada como muito baixa para todas as analises.

Palavras-chave: Adolescentes, Candida albicans, Criangas, Diabetes mellitus.



Abstract

OLIVEIRA, E.C. Do children and adolescents with diabetes mellitus have greater oral Candida
colonization than healthy children and adolescents? A systematic review and meta-analysis.
2024 56f. Dissertacdo (Mestrado em Ciéncias, area Saude Bucal da Crianca) - Faculdade de

Odontologia de Aracatuba, Universidade Estadual Paulista, Aracatuba 2024.

Ain: This systematic review compared the oral colonization by Candida between diabetic versus
healthy children and adolescents, and between diabetics with good and poor glycemic control. An
electronic search was performed in six different databases, including PubMed/MEDLINE, Scopus,
Web of Science, Embase, Cochrane, and Lilacs. Method: The protocol for this review was based on
the recommendations of the Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-Analysis,
while the risk of bias was assessed according to the Joanna Briggs Institute's Critical Appraisal tool.
To evaluate the relationship between oral Candida/yeasts and diabetes mellitus, six meta-analyses
were performed comparing diabetics with glycated hemoglobin (GH) > 7.5% versus non-diabetics,
diabetics with GH < 7.5% versus non-diabetics, and diabetics with GH > 7.5% versus diabetics with
GH < 7.5%. The certainty of the evidence was assessed according to the Grading of
Recommendations Assessment, Development and Evaluation system. Results: When comparing
diabetic children and adolescents with GH < 7.5% versus non-diabetics and GH > 7.5% versus GH <
7.5%, no significant differences were observed concerning fungal load and chance of detecting
Candidalyeasts. In turn, diabetic children and adolescents with GH > 7.5% had a greater chance of
detecting Candida albicans than non-diabetics (OR 2.329 [1.105; 4.908], p=0.026). However, both
groups had the same chance of detecting unspecified yeasts and the same fungal load. Conclusion:
In conclusion, only the frequency of C. albicans detection was significantly higher for diabetic
individuals with poor glycemic control compared to healthy individuals, with a certainty of evidence

classified as very low for all analyses.

Keywords: Adolescents, Candida albicans, Children, Diabetes mellitus.
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1. INTRODUCAO

Diabetes mellitus (DM) é uma doenca pertencente ao grupo de distirbios metabdlicos
associados a alteracdes no metabolismo de hidratos de carbono, lipidios e proteinas (Jensen, 2016;
Mishra et al., 2019; Babatzia et al., 2020; Hegde et al., 2020; Cui et al., 2022). Sua principal
caracteristica é a hiperglicemia resultante da secrecao insuficiente de insulina, seja pela resisténcia a
sua acdo e/ou pelo aumento da producdo de glicose (Kianifar et al., 2022; Zarei et al., 2022). De
acordo com a American Diabetes Association (ADA, 2022), a patogenia do DM pode ser dividida em
tipo 1 (DMT1) e tipo 2 (DMT2). O DMTL1 também é conhecido como diabetes juvenil e leva a
deficiéncia de insulina, enquanto o DMT2 é a forma prevalente em adultos e ocorre devido a perda
progressiva de secrecdo adequada de insulina e resisténcia insulinica (ElSayed et al., 2023). A
depender do controle metabolico e de doencas pré-existentes, as taxas de normalidade ficam em torno
de 80-130 mg/dL, para a glicemia de jejum, e < 7,0-7,5%, para a hemoglobina glicada (HbG) (ADA,
2022). Cerca de 66,8% dos pacientes diabéticos apresentam antecedentes familiares diabéticos,
sendo o pai ou a mae os mais frequentes (ADA, 2022; ElSayed et al., 2023).

Dados epidemiologicos mostram que o DM representa um problema de saude global. A
estimativa é de que até 2045 ocorra um aumento de 46% no namero de casos, 0 que corresponde a
aproximadamente 783 milhGes de pessoas com a doenca, dentre as quais 1,1 milhdo de criancas e
adolescentes com menos de 20 anos (ADA, 2022; ElSayed et al., 2023). O paciente com DM pode
apresentar um quadro clinico denominado cetoacidose diabética (Catahay et al., 2022., Santomauro
et al., 2023). Além de sintomas classicos como sede e mic¢do excessiva, 0S pacientes podem
manifestar nauseas, vomitos, fadiga, dor abdominal, respiracdo profunda/acelerada e halito
cetbnico (sobretudo em criangas), podendo evoluir para coma e morte (Catahay et al., 2022; Nguyen
et al., 2022). Esse quadro requer um controle adequado da dieta por parte do paciente, uso de
medicamentos e manutencdo da salde, uma vez que outras doencas sistémicas cronicas e bucais
podem estar associadas a quadros hiperglicemiantes (Siller et al., 2020; Van Name et al., 2020;

Valaiyapathi et al., 2020; ADA, 2022; Cobas et al., 2022).


https://www.msdmanuals.com/pt-br/casa/dist%C3%BArbios-hormonais-e-metab%C3%B3licos/diabetes-mellitus-dm-e-dist%C3%BArbios-do-metabolismo-da-glicose-no-sangue/cetoacidose-diab%C3%A9tica
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Considerando o nivel elevado de glicose no ambiente oral e a resposta imune alterada ou inibida
do hospedeiro, diferencas podem ser encontradas no microbioma oral em pacientes diabéticos em
comparacado a individuos saudaveis (Ferizi et al., 2018; Pachonski et al., 2021; Ferizi et al., 2022;
Carelli et al., 2023). Nesse sentido, infecgdes flngicas sdo comuns em pacientes diabéticos. As
espécies de Candida sdo frequentemente encontradas em pacientes com mau controle glicémico, e a
maior carga oral de leveduras estd associada ao aumento dos niveis de glicose na saliva (Lydia et al.,
2016). A candidiase oral acomete individuos de todas as idades e apresenta diversas formas clinicas,
incluindo a pseudomembranosa, a eritematosa, a hiperplasica e as lesGes associadas a Candida, como
queilites e estomatites (Costa et al., 2016; Rafatjou et al., 2016; Chouhan et al., 2019; Nouraei et al.,
2021; Selway et al., 2023).

Candida albicans é a espécie fungica mais virulenta do género e também a mais prevalente
na cavidade oral de diabéticos e ndo-diabéticos, principalmente devido a sua maior atividade
enzimatica hidrolitica e capacidade de formacdo de biofilmes, os quais sdo importantes fatores de
viruléncia relacionados a patogenia das candidiases orais (Javed et al., 2014; Lydia et al., 2016).
Contudo, a presenca de Candida ndo parece ser um indicador obrigatério da doenca, mesmo em
pacientes diabéticos, e 0 componente bacteriano do microbioma oral também pode estar associado
aos casos de candidiase, dependendo do tipo de microrganismo e da area analisada (Nouraei et al.,
2021; Sampaio et al., 2023). Nesse sentido, faltam evidéncias cientificas mais conclusivas sobre uma
possivel associagdo entre colonizacdo oral por Candida e DM, principalmente em criangas e
adolescentes. Portanto, o objetivo dessa revisdo sistemética foi comparar a colonizacdo oral por
Candida entre criangas e adolescentes diabéticos versus saudaveis, e entre diabéticos com bom e mau
controle glicémico. A hipotese de nulidade foi de que a colonizagdo oral por Candida néo diferiria

entre os grupos avaliados.
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