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Dos Santos N C C. Efeito de diferentes terapias locais para o tratamento
de periodontite crénica em individuos diabéticos tipo 2: estudo clinico
controlado randomizado triplo cego de boca dividida com
acompanhamento de seis meses [dissertacdo]. Sdo José dos Campos
(SP): Instituto de Ciéncia e Tecnologia, UNESP — Univ Estadual Paulista;
2015.

RESUMO

O objetivo do estudo foi comparar diferentes abordagens para o
tratamento da periodontite cronica em pacientes portadores de diabetes
mellitus tipo 2 (DM2). Em 20 pacientes portadores de diabetes mellitus
tipo 2 com periodontite cronica generalizada moderada a avangada foram
selecionadas 3 bolsas periodontais com profundidade de sondagem e
perda de insercdo 25mm que receberam debridamento ultrassénico (DU)
somente (Grupo Controle), DU associado a Terapia Fotodinamica
antimicrobiana (Grupo PDT) e DU associado a Terapia com Laser de
Baixa Intensidade (Grupo LLLT). As medidas clinicas avaliadas, como
Profundidade de Sondagem (PS), Nivel Clinico de Inser¢do (NIC),
Recessdo Gengival (RG), Sangramento & Sondagem (SS), Indice
Gengival (IG) e indice de Placa (IP), foram coletadas e comparadas no
baseline (BL), 30, 90 e 180 dias. Houve reducdo estatisticamente
significante do BL para 180 dias na PS de 5,75+0,91mm para
3,47+0,97mm no Grupo Controle, de 6,15+1,27mm para 3,71+1,63mm no
Grupo PDT e de 6,50+£1,61mm para 4,16+£1,78mm no Grupo LLLT. Porém
a diferenca entre os grupos nao foi significante. Em RG, o Grupo LLLT
apresentou diferenca estatisticamente significante em relacdo aos demais
grupos. Pode-se concluir que a aplicagdo adicional de LLLT mostrou
melhores resultados em RG do que as demais terapias. As aplicacdes
adjuntas de PDT e LLLT ao DU nao apresentaram beneficios adicionais
na reducado de PS e no ganho de NIC, sendo as trés terapias eficientes no
tratamento da periodontite crénica em diabéticos tipo 2.

Palavras-chave: Diabetes mellitus. Periodontite crénica. Desbridamento
periodontal. Terapia com laser de baixa intensidade. Anti-infecciosos.



Dos Santos N C C. Six-month outcomes of local therapies for the
treatment of chronic periodontitis in type 2 diabetics: split-mouth triple-
blind randomized controlled clinical trial [dissertation]. S&do José dos
Campos (SP): Institute of Science and Technology, UNESP — Univ
Estadual Paulista; 2015.

ABSTRACT

The aim of this study was to compare the local effect of different
approaches for the treatment of moderate to severe generalized chronic
periodontitis in type 2 diabetic patients. Twenty type 2 diabetic patients
with moderate to severe generalized chronic periodontitis were selected.
Three periodontal pockets with Probing Depth and Attachment Loss =
5mm received ultrasonic debridement (UD) only (Control Group), UD with
adjunct antimicrobial Photodynamic Therapy (PDT Group), or UD with
Low Level Laser Therapy (LLLT Group). Clinical measures, such as
Probing Depth (PD), Clinical Attachment Level (CAL), Gingival Recession
(GR), Bleeding on Probing (BP), Gingival Bleeding Index (GBI), and
Plaque Index (PIl), were collected and compared at baseline, 30, 90, and
180 days. After 180 follow-up days there was statistically significant
reduction in PD from 5.75+0.91mm to 3.47+0.97mm in Control Group,
from 6.15+1.27mm to 3.71+x1.63mm in PDT Group, and from
6.50£1.61mm to 4.16+1.78mm in LLLT Group. However, intergroup
analysis did not reveal any statistically significant difference (p>0.05). For
GR, intergroup analysis presented statistically significant difference for
LLLT Group. It can be concluded that additional LLLT application showed
better results for GR then the other therapies. The adjunct application of
PDT and LLLT to UD had no additional benefits for PD reduction and CAL
gain, meaning that all the investigated therapies are efficient for the
treatment of chronic periodontitis in type 2 diabetics.

Keywords: Diabetes mellitus. Chronic periodontitis. Periodontal
debridement.  Low-level Laser therapy, Anti-infective agents.
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1 INTRODUCAO

O diabetes mellitus vem emergindo como uma epidemia
gue atinge o mundo todo, cujas complicagcdes podem ter um impacto
significativo na qualidade de vida, na longevidade das pessoas e nos
custos em saude publica. A World Health Organization (WHO, 2011)
estima que, até 2030, 439 milhGes de pessoas sofrerdo de diabetes,
cerca de 10% da populacdo adulta mundial. No Brasil, a Sociedade
Brasileira de Diabetes estima que 12 milhdes de pessoas tenham a
doenca e que a sua prevaléncia seja em torno de 7% (Schmidt et al.,
2009). A presenca do Diabetes pode acarretar em outros problemas, os
guais tém impacto direto na qualidade de vida e na longevidade desses
individuos.

J& estd bem estabelecido que a presenca do diabetes
aumenta o risco para 0 aparecimento e progressao de doengas
periodontais (Chapple, Genco, 2013). Diversos estudos demonstram que
individuos portadores de Diabetes tipo 2 tem maior prevaléncia e
severidade de periodontite cronica em relacdo a pacientes
normoglicémicos além de um prognéstico pior de tratamento. Um dos
principais mecanismos envolvidos nessa influéncia do Diabetes nas
doencas periodontais € um estado inflamatério gerado pela hiperglicemia.
Como o aumento da glicemia, hA um aumento das AGES (advanced
glycation end-products ou produtos avancados de glicacao). As AGES se
ligam a receptores especificos na membrana de células (RAGES) o que
aumenta a producdo e liberagdo de citocinas inflamatérias. A
consequéncia final desse processo é um desequilibrio na resposta
imunoldgica, processo inflamatério mais exacerbado, mais duradouro e
uma falta de resposta auto-limitante para a inflamacdo. Esse quadro

aumenta as chances dos individuos portadores de Diabetes
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desenvolverem retinopatina, nefropatia, doencas vasculares, deficiéncia
na cicatrizacao além de doenca periodontal (Preshaw, Taylor, 2011).

Por sua vez, a presenca da doenga periodontal tem uma
influéncia negativa em individuos portadores de diabetes mellitus, sendo
a relacdo entre as duas doencas uma via bidirecional. Estudos tém
demonstrado que os mediadores inflamatorios produzidos durante o
processo da doenca periodontal, assim como os produtos microbianos do
biofilme periodontal que caem na corrente sanguinea, podem aumentar o
estado inflamatério geral do organismo e assim contribuir para o
aparecimento ou piora do diabetes mellitus. Essa relagcdo tem sido
demonstrada em estudos que observaram que pacientes com diabetes
tipo 2 portadores de doencga periodontal apresentam uma redugdo na
contagem de HbA1C (hemoglobina glicada) apos tratamento e melhora
da doenca periodontal, facilitando assim o controle do disturbio
metabdlico (Engebretson, Kocher, 2013). Estudos demonstraram também
gue a inflamacédo subclinica e uma concentracdo sérica mais elevada de
citocinas como IL-6, TNF-a além da Proteina C-Reativa (CRP) podem
aumentar a resisténcia celular a insulina e diminuir a sua producao
(Sjéholm, Nystrom, 2006). Assim, o bom controle das condi¢cdes
periodontais por meio da terapia periodontal pode melhorar
significativamente a qualidade de vida de individuos com diabetes mellitus
(Chapple, Genco, 2013). Entretanto, ainda ndo ha um protocolo definido
para o tratamento periodontal de individuos diabéticos. Terapias que
reduzissem com mais eficacia os niveis inflamatorios periodontais para
acelerarem o controle da glicemia teriam um impacto significativo na
gualidade de vida dos diabéticos (Chapple, Genco, 2013)

A doenca periodontal é caracterizada pela inflamacédo do
tecido periodontal induzida pelo biofilme bacteriano e que leva a
destruicdo dos tecidos periodontais e perda dos elementos dentais. O
objetivo principal da terapia periodontal € a remocdo do biofiime

bacteriano supra e subgengival para que haja a reducdo do quadro
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inflamatorio periodontal, restabelecimento da homeostase do tecido e
assim impedir a progressdo da doenca periodontal. A terapia de
raspagem e alisamento radicular (RAR) é a modalidade terapéutica mais
amplamente empregada e demonstra bons resultados. Mais
recentemente o Debridamento Periodontal (DP) ultrassénico de boca toda
foi proposto como alternativa a RAR (Kieser et al., 1990). Em um estudo
comparando RAR e DP, Wennstrom e colaboradores avaliaram
parametros clinicos periodontais e demonstraram que o DP é uma
abordagem terapéutica inicial adequada para o tratamento da periodontite
cronica (Wennstrom et al., 2005). No entanto, ambas as abordagens de
terapia mecéanica periodontal podem falhar em éareas de furca e bolsas
complexas, por exemplo.

Desta forma, terapias coadjuvantes frequentemente sao
propostas para maximizar o resultado da terapia mecanica, tais como a
utilizacdo concomitante de agentes antimicrobianos tanto de forma local
ou sistémicos (Sgolastra et al.,, 2013a). Entretanto, o uso amplo e
indiscriminado de antibidticos sistémicos para o tratamento de infec¢des
orofaringeas tem levado a resisténcia bacteriana, resultando em grande
dificuldade para o clinico no controle dessas infec¢des. Ainda, o uso de
antimicrobianos sistémicos apresenta limitagdes devido aos efeitos
colaterais frequentemente relatados, como alergias, colites e interacdes
com outros medicamentos, e ainda desenvolver resisténcia microbiana
aos antibioticos (Feres et al., 2002).

A terapia fotodinamica (PDT) foi recentemente proposta
como terapia adjunta a RAR para tratamento de doenca periodontal
(Wilson et al., 1993). A PDT se baseia no principio na ativacdo de uma
substancia fotossensibilizadora que é ativada pela luz laser de baixa
intensidade. Quando sensibilizada, essa substancia libera oxigénio e
radicais livres que sdo citotbxicos e bactericidas para

periodontopatégenos. A PDT ja foi investigada como adjuvante a terapia
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mecéanica no tratamento de periodontite crbnica, porém ainda com
resultados controversos.

O uso de terapia com laser de baixa intensidade (LLLT)
foi também proposto como terapia adjuvante a RAR por reduzir a
inflamacédo gengival e acelerar o reparo através do aumento na
velocidade na sintese de colageno, promocao da angiogénese e liberacéo
de fatores de crescimento. Em decorréncia dos efeitos positivos do LLLT,
alguns estudos avaliaram os efeitos da LLLT como adjuvante a terapia de
RAR no tratamento das doencas periodontais, sem que haja consenso
sobre seus beneficios na literatura.

Em 2008, Nesse e colaboradores propuseram um método
para realizar a classificacdo da periodontite baseado na quantidade de
tecido periodontal inflamado (Nesse et al., 2008). A Area de Superficie
Periodontal Inflamada (PISA) é calculada a partir de dados coletados na
sondagem da bolsa periodontal em um exame clinico de rotina. O método
se propde a quantificar de forma mais acurada a inflamacéo presente na
bolsa periodontal, permitindo que se encontre correlacfes entre a area
periodontal inflamada e indicadores inflamatorios sistémicos (Nesse et al.,
2009). Entretanto, o método ainda é recente, sendo necesséaria sua
validagdo em novos estudos, e ainda néo foi utilizado para a quantificacado
da area inflamada ap6s o tratamento periodontal.

Assim, o presente estudo teve o objetivo de comparar
diferentes abordagens com laser de baixa intensidade como adjuvantes
no tratamento de periodontite crénica em individuos diabéticos tipo 2 por
meio de um ensaio clinico controlado randomizado de boca dividida com

acompanhamento de seis meses.
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2 REVISAO DA LITERATURA

2.1 Periodontite Cronica

As doencgas periodontais sdo infec¢gbes iniciadas por
microrganismos que colonizam a superficie dentaria supra e
subgengivalmente, formando o biofilme dentario. O acumulo deste
biofilme leva a gengivite induzida por placa, doenca reversivel, que, sem
tratamento adequado, pode evoluir para a periodontite cronica. Esta, por
sua vez, causa danos irreversiveis ao periodonto, como a perda de
insercdo e a perda de tecido 6sseo, podendo levar a perda de elementos
dentais. E uma doenca bastante prevalente, sendo que sua forma severa
acomete cerca de 10-15% da populagcédo adulta (Preshaw et al., 2011).

No final do século XIX, a doenca que hoje é conhecida
como periodontite era clinicamente caracterizada como uma destruicao
progressiva lenta do periodonto devido ao acumulo de “depdsitos limosos”
sobre os dentes (Armitage, Cullinan, 2010). Durante grande parte do
século XX, esta forma de periodontite passou a ser considerada uma
doenca inflamatoria associada a irritantes locais e a formacéo de placa
bacteriana na superficie dentaria (Armitage, 2002). Este conceito
prevalece até os dias de hoje.

A partir de estudos com culturas de microrganismos e,
mais recentemente, estudos moleculares de identificacdo bacteriana,
foram identificadas mais de 700 espécies no meio bucal, sendo 400
destas espécies encontradas na bolsa periodontal (Paster et al., 2001).
No entanto, sabemos que somente a presenca continua de bactérias na
superficie dentaria ndo é suficiente para levar a perda de tecido de
suporte periodontal (Socransky, Haffajee, 2005). Produtos da microbiota

subgengival causam danos diretos e indiretos ao hospedeiro, através da
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ativacdo da resposta inflamatoria e imune, levando a destruicdo dos
tecidos periodontais. Assim, a periodontite € uma doenca multifatorial e a
interacdo hospedeiro-parasita é determinante para o estabelecimento da
doenca (Bartold, Van Dyke, 2013).

A partir do Workshop Internacional para a Classificacao
de Doencas e Condicbes Periodontais, realizado em 1999, a doenca
periodontal de progressdo moderada, anteriormente chamada de
“periodontite do adulto”, passou a chamar-se “periodontite cronica”. A
mudanca da nomenclatura foi proposta devido a ocorréncia desta doenca
em individuos nao-adultos, ndo sendo apropriado, portanto, associa-la a
uma faixa etéria especifica. Tradicionalmente esta forma da doenca
periodontal é caraterizada como uma doenca de progressao lenta (Brown,
Loe, 1993). Entretanto, hd estudos que mostram que alguns pacientes
exibem curtos periodos de progressdo rapida (Socransky et al., 1984;
Jeffcoat, Reddy, 1991).

Ainda de acordo com o Sistema de Classificacdo das
Doencas e Condi¢cdes Periodontais de 1999, ha duas formas de
periodontite cronica: localizada e generalizada. Ambas sédo consideradas
expressodes clinicas da mesma doenca. Nas duas, ha sinais semelhantes
de inflamacdo (vermelhiddo, inchaco, sangramento a sondagem),
associados a depésitos de placa e calculo. Em ambas as expressdes da
doenca também se observa taxas lentas de progressdo, maior
prevaléncia em certos grupos populacionais e associacdo a fatores
ambientais. Exceto por uma tendéncia a simetria bilateral (Mombelli,
Meier, 2001), ndo ha um padréo de destruicdo para a periodontite cronica.
Além disso, parece ndo haver diferencas notaveis microbiolégicas ou
histopatoldgicas entre as formas localizada e generalizada da periodontite
cronica.

A progressdo das doencas periodontais é afetada pela
efetividade de hébitos de higiene, pelo acesso a cuidados odontologicos,

pela susceptibilidade genética a infeccbes periodontais, por algumas
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doencas sistémicas e por modificadores da resposta do hospedeiro.
Diversos estudos longitudinais mostraram que ha uma tendéncia do
aumento da progressdo da periodontite com a idade (Loe et al., 1978;
Albandar et al., 1986; Axelsson, Lindhe, 1981; Papapanou et al., 1989).
Nos estudos ja realizados a respeito da historia natural da periodontite
cronica, observou-se que a doenca progride 0,2mm por ano (média de
profundidade de sondagem de boca toda) (L6e et al., 1978; Lindhe et al.,
1983; Loe et al., 1986; Papapanou et al., 1989; Brown, Loe, 1993).

A terapia mecanica periodontal € o tratamento padréao
ouro para o controle da periodontite. A instrumentacao subgengival € um
método eficiente e seguro para a diminuicdo da profundidade de
sondagem e o fechamento de bolsas periodontais. A raspagem e
aplainamento radicular é a abordagem mais antiga e conhecida. E
realizada através de instrumentos manuais e tem como objetivos a
remocdo de biofime e calculo e o aplainamento das superficies
radiculares.

Nyman e colaboradores investigaram a necessidade da
remocao de célculo e de cemento infectado das superficies radiculares
(Nyman et al., 1986, 1988). No primeiro estudo, realizado em caes,
verificaram que a saude periodontal era reestabelecida apds a remocgao
de biofilme somente, sem a realizacdo da remocdo do calculo e do
aplainamento radicular. No estudo seguinte, em humanos, realizaram
uma cuidadosa remocdo de biofilme e célculo, sem que o cemento
‘infectado” fosse removido, e, da mesma forma, verificaram que o
tratamento era satisfatério para o controle da periodontite.

A partir desses estudos, novas abordagens para a terapia
mecanica periodontal foram propostas. Em 1990, Smart e colaboradores
propuseram o Debridamento Periodontal Ultrassonico de boca toda
(Smart et al.,, 1990). Esta terapia consiste em uma sessao de
instrumentacdo subgengival ultrassénica de todas as bolsas periodontais

com leve pressdo, para a preservacdo do cemento. Quirynen e
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colaboradores, em 1995, propuseram a combinacdo de duas sessodes de
Raspagem e Aplainamento Radicular realizadas em um periodo de 24h e
a desinfeccao de todo o meio bucal com clorexidina (Quirynen et al.,
1995). Em uma revisdo sistematica (Lang et al., 2008), as trés
abordagens apresentaram resultados bastante semelhantes em relacéo a
parametros clinicos e microbiolégicos, concluindo-se que todas séo
adequadas para o tratamento da periodontite crbnica, devendo ser
considerada a preferéncia do paciente, a habilidade e a experiéncia do

clinico e o custo-beneficio do tratamento escolhido.

2.2 Diabetes Mellitus e Periodontite Cronica

Diabetes mellitus €é um conjunto de desordens
metabdlicas caracterizadas pela hiperglicemia. As formas mais comuns
da doenca sédo diabetes tipo 1, diabetes tipo 2 e diabetes gestacional.

Diabetes mellitus tipo 1 (DMT1) é uma condicdo em que
ocorre falha na producéo da insulina como resultado de uma destruicao
autoimune das células-B do pancreas. A susceptibilidade genética é o
maior fator de risco para o diabetes tipo 1 e o desenvolvimento da doenca
nos individuos susceptiveis parece ser gatilhado por fatores ambientais,
como infec¢bes virais e dieta. O aparecimento da doengca ocorre na
infancia ou na adolescéncia. O DMTL1 representa cerca de 5-10% de
todos os casos de diabetes, porém corresponde a 90% dos casos de
diabetes entre criancas e jovens adultos até 25 anos.

O diabetes mellitus tipo 2 (DMT?2) resulta da resisténcia a
insulina; ou seja, hd uma reducdo na resposta celular a insulina, levando
a uma reducdo na capacidade de transferir glicose da circulacdo
sanguinea para o interior das células, o que leva a hiperglicemia. Nos

estagios iniciais, a secrecéo de insulina pelas células-p do pancreas pode
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ser normal, mas ela pode diminuir com o tempo, levando a deficiéncia e
resisténcia a insulina. DMT2 corresponde a 90-95% dos casos de
diabetes e esta relacionada com fatores ligados ao estilo de vida, como
sobrepeso/obesidade e falta de atividade fisica, bem como a fatores
genéticos. O tratamento de DMT2 envolve uma combinacdo em
mudancas no estilo de vida, perda de peso, dieta, hipoglicEmicos orais e,
nos casos severos, injecdo de insulina. A idade de inicio da doenca
costumava ser considerada entre 40 e 50 anos, porém, mais
recentemente, casos em grupos mais jovens tém sido identificados.

O diabetes gestacional ocorre em mulheres que néo
possuem historico de diabetes e apresentam hiperglicemia durante a
gestacao. Ela se caracteriza pela reducao da secrecéo de insulina e pela
resisténcia a insulina. Os niveis glicémicos geralmente retornam ao
normal apdés a gestacdo, entretanto algumas mulheres passam a ter
DMT2 apéds a gestacéo.

O nivel do controle glicémico é obtido através da
mensuracdo da hemoglobina glicada (HbAlc) no sangue, que
corresponde a quantidade de hemoglobina no sangue que se tornou
glicada, ou seja, quimicamente ligada a glicose. O tempo de vida da
hemoglobina é de cerca de trés meses. Desta forma, a mensuracdo da
HbAlc indica o nivel do controle glicémico durante esse periodo. Um
individuo ndo-diabético geralmente apresenta HbAlc proxima a 5,5%. Um
individuo diabético com bom controle glicémico apresenta HbA1c < 7%.
Assim, HbAlc >8% indica um controle glicémico ruim (Casanova et al.,
2014).

As complicacdes decorrentes do diabetes ocorrem devido
a hiperglicemia que caracteriza a doenca. O diabetes mellitus tem um
impacto negativo no funcionamento de diversos 6rgdos e no estado de
diferentes doencas, como doencas cardiovasculares, doengas renais,
doencas vasculares periféricas, retinopatias, neuropatias e doencas

periodontais.
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Estudos epidemiolégicos mostram que o diabetes esta
associado a um risco aumentado de periodontite. A maior parte dos
estudos esta focada em DMT2, mas DMT1 parece ter o mesmo efeito no
risco de periodontite. A magnitude do aumento do risco de periodontite
esta relacionada com o controle glicémico, assim como em outras
complicagbes do diabetes. Assim, individuos com HbA1c < 7% parecem
nao ter aumento no risco de desenvolvimento de periodontite. No entanto,
0 risco aumenta exponencialmente conforme o controle glicémico piora.
De um modo geral, o risco de desenvolver periodontite € de duas a trés
vezes maior em pacientes com diabetes (Mealey, Ocampo, 2007).

O diabetes aumenta a prevaléncia de periodontite, sua
extensdo e sua severidade. Alguns pacientes apresentam multiplos
abscessos ou podem apresentar condicbes orais relacionadas a
medicamentos, como aumento gengival devido a bloqueadores de canais
de calcio e reacdo liguendide a metformina em mucosa. Outras
consequéncias clinicas sdo xerostomia e infec¢des por candida (Preshaw
et al., 2014).

Em 1996, Taylor e colaboradores realizaram um estudo
na Comunidade Indigena do Rio Gila, uma populacdo de nativos com alta
prevaléncia de diabetes mellitus. Eles observaram que a periodontite
avangada estava associada a um aumento no risco de controle glicémico
ruim (HbAlc >9%), o que sugeriu que a periodontite poderia comprometer
o controle do diabetes (Taylor et al., 1996). O impacto da periodontite
sobre mortes e complicagBes cardiovasculares também foi investigado
em uma comunidade indigena com DMT2. Neste estudo longitudinal os
pesquisadores puderam estabelecer que o risco de morte por
complicacbes cardiorrenais foi 3,2 vezes maior para individuos com
periodontite avancada (Saremi et al., 2005).

O tratamento periodontal parece colaborar com o controle
glicémico em pacientes diabéticos. Uma revisdo sistematica recente

identificou reducdo de 0,4% na HbAlc de pacientes diabéticos apos o
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tratamento periodontal ndo-cirdrgico (Simpson et al., 2010). Embora este
valor pare¢a modesto, a diminuigdo da HbAlc leva a diminuigéo de riscos
de complicagcfes do diabetes. Além disso, o tratamento periodontal pode
colaborar para o controle glicémico sem os efeitos adversos de

medicamentos para o tratamento do diabetes.

2.3 Terapia Fotodinamica e Periodontite Cronica

A terapia fotodinamica (PDT) foi recentemente proposta
como terapia adjunta a RAR para tratamento de doenca periodontal
(Wilson et al., 1993). A PDT se baseia no principio na ativacdo de uma
substancia fotossensibilizadora que é ativada pela luz laser com
comprimento de onda especifico. Quando sensibilizada, essa substancia
libera oxigénio e radicais livres que s&o citotoxicos e matam bactérias.
Aplica-se a luz laser de baixa intensidade por meio de uma ponta de fibra
Optica acoplada a saida da luz (comprimento de onda 600-660 nm)
durante 60 segundos por dente.

Muitos estudos in vitro demonstraram que espécies
periodontopatogénicas sao susceptiveis a PDT em fase planctnica e em
amostras de biofilmes utilizando-se os corantes azul de metileno e azul de
toluidina (Bevilacqua et al., 2007; Williams et al., 2003; Zanin et al., 2005,
2006). Outros estudos, no entanto, demonstraram apenas uma destruicéo
parcial de bactérias em amostras de placa, biofiimes monoespécies e
biofilmes multiespécies. Fontana e colaboradores em 2009 avaliaram a
susceptibilidade de bactérias derivadas da placa bacteriana de humanos
no estado plancténico e no biofilme. Neste estudo, apds a exposi¢cdo de
ambas as formas de agrupamentos bacterianos ao corante azul de
metileno seguido da exposi¢ao a luz vermelha, observou-se que a PDT

eliminou cerca de 63% das bactérias na fase planctdnica, enquanto nos
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biofilmes derivados da mesma amostra o efeito da PDT foi menor (31%).
Estudos in vivo também foram realizados a fim de elucidar o efeito da
PDT em meio bucal. Em alguns estudos (Komerik et al., 2003; de Almeida
et al.,, 2008) observou-se uma diminuicdo significativa de periodonto
patogenos e de periodontite em ratos com periodontite cronica induzida
apos a realizacao da PDT.

Estudos clinicos randomizados foram conduzidos a fim de
comparar o debridamento mecanico com e sem a PDT como terapia
adjuvante em pacientes com periodontite crénica. Alguns estudos
observaram que ha melhora nos parametros analisados quando a PDT &
utilizada como terapia adicional (Andersen et al., 2007; Braun et al., 2008;
Christodoulides et al., 2008; Chondros et al., 2009; Lulic et al., 2009)
engquanto outros estudos relataram resultados semelhantes entre RAR
combinado a PDT e somente RAR (Yilmaz et al., 2002; Polansky et al.,
2009; Al-Zahrani et al., 2009; Ruhling et al., 2010).

O primeiro estudo clinico publicado com o objetivo de
avaliar os beneficios adicionais da PDT em pacientes com periodontite
cronica (Yilmaz et al., 2002) foi um estudo de boca dividida realizado em
dez individuos. O debridamento ultrassénico de boca toda foi realizado
em todos os sitios. Em seguida, o corante azul de metileno, em uma
concentracdo de 50 pum/mL, foi bochechado e uma Unica aplicagdo de
PDT foi realizada por sitio em quadrantes selecionados randomicamente.
Os autores observaram que ndo houve beneficios adicionais da PDT
como terapia adjuvante em relacdo a somente o debridamento por um
periodo de acompanhamento de 32 dias. Em 2007, Andersen e
colaboradores realizaram uma comparacdo entre terapia fotodinamica,
raspagem e aplainamento radicular (RAR) e a combinacdo de ambas as
terapias. Trinta e trés pacientes com periodontite cronica de moderada a
severa foram alocados em trés grupos recebendo uma das terapias (PDT
ou RAR) ou a combinacdo das duas. A PDT foi realizada segundo o

seguinte protocolo: O corante azul de metileno (concentracdo 50 um/mL)
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foi aplicado dentro das bolsas por 60 s, seguido da exposicao a luz (670
nm) a 50 mW do laser de diodo por 60 s. Os pacientes foram examinados
no baseline, 6 e 12 semanas. Os parametros clinicos analisados foram
sangramento a sondagem (SS), nivel clinico de insercdo (NIC) e
profundidade de sondagem (PS). Os autores relataram que a combinacéo
de RAR e PDT levou a melhores resultados nos parametros clinicos
analisados quando comparada a PDT e a RAR somente em um periodo
de acompanhamento de 12 semanas. Lulic et al., 2009, também
observaram resultados significativamente melhores nos parametros
clinicos para a combinacdo de RAR e PDT em relacdo a somente RAR.
Neste estudo, dez pacientes em terapia de suporte com 70 bolsas
residuais (PS = 5mm) foram randomizados e alocados em dois grupos,
sendo que o grupo teste (RAR + PDT) recebeu a terapia adicional de PDT
em um protocolo de cinco aplicacdes por um periodo de duas semanas.
Resultados superiores em relacdo a PS foram observados no grupo teste
(-0,67 £ 0,34 mm) em relagdo ao controle (-0,04 + 0,33 mm) apds 6
meses. Um aumento significativo no NIC foi observado no grupo teste
(+0,52 £ 0,31 mm), o que néo foi observado em relacédo ao controle (-0,27
+ 0,52mm). O SS diminuiu expressivamente no grupo teste (97% - 77%),
0 que nao ocorreu no grupo controle (84% - 87%). Este estudo concluiu
gue aplicacOes repetidas de PDT foram mais eficientes para o tratamento
de bolsas residuais e que os melhores resultados foram apresentados
aos 6 meses de acompanhamento.

Em pacientes diabéticos ha apenas dois estudos clinicos
avaliando a eficacia do PDT como terapia periodontal adjuvante a RAR
(Macedo et al., 2014 e Al-Zahrani et al., 2009). Nesses estudos, foram
feitas avaliagbes clinicas e sistémicas da HbA1C, porém as terapias
aplicadas envolveram também o uso de antibiéticos sistémicos e o0s
autores ndo avaliaram a resposta imunoinflamatéria dos individuos, a qual

tem um papel fundamental no controle da doenca.
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2.4 Laser de Baixa Intensidade e Periodontite Cronica

A luz infravermelha € altamente absorvida e apresenta efeitos
terapéuticos impares em comprimento de onda (500-1100nm) e poténcia
(10-90mW) adequados. Sua acgdo estimula o metabolismo celular,
mostrando ter efeito no reparo tecidual. A terapia com laser de baixa
intensidade se mostrou eficiente no reparo tecidual de ratos diabéticos e
no estimulo de fibroblastos em células afetadas pelo diabetes (Rabelo et
al., 2006). O uso de terapia com laser de baixa intensidade (LLLT) foi
proposto como terapia adjuvante a RAR por reduzir a inflamagéo gengival
acelerar o reparo através do aumento na velocidade na sintese de
colageno, promocdo da angiogénese e liberacdo de fatores de
crescimento.

Em um estudo clinico recente, Dukic e colaboradores (Dukic et
al., 2013), avaliaram o efeito de multiplas aplicacdes de LLLT ap0ds terapia
de raspagem e alisamento radicular para tratamento de periodontite
cronica. Os autores observaram que a associacdo de RAR e LLLT pode
trazer beneficios na reducédo de profundidade de sondagem. No entanto,
em uma revisdo sistematica, Sgolastra et al., 2013 concluiram que o0s
resultados sobre os possiveis efeitos benéficos da associacdo da LLLT
com a terapia de RAR para o tratamento de periodontite ainda séo
controversos e que outros estudos mais bem delineados deveriam ser
realizados para se elucidar esta hipdtese. Obradovic e colaboradores
fizeram uma avaliacdo histolégica de sitios com doenca periodontal em
pacientes diabéticos ap0s a aplicacdo de laser de baixa intensidade e
observaram o desaparecimento do edema acompanhado de diminui¢cao
de vasos sanguineos, formacdo de colageno e homogeneizacdo do

estroma (Obranovic et al., 2012). No entanto, ainda ndo foram publicados
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estudos clinicos comparando os efeitos do LLLT como terapia periodontal

adjuvante em pacientes diabéticos.
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3 PROPOSICAO

O objetivo deste projeto foi avaliar a resposta do ponto de
vista clinico periodontal de individuos portadores de Diabetes Mellitus tipo
2 (DM2) apos o debridamento periodontal associado ou ndo a PDT e a
LLLT.
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4 MATERIAL E METODOS

A metodologia do presente estudo segue as normas do
novo CONSORT-STATEMENT de 2010 (Moher et al., 2010) para ensaios
clinicos randomizados de parcelas subdivididas.

4.1 Populacéo alvo

Esta investigacao foi elaborada como um estudo clinico
controlado randomizado duplo cego de boca dividida com
acompanhamento de seis meses. Este protocolo de estudo foi aprovado
pelo Comité de Etica em Pesquisa do Instituto de Ciéncia e Tecnologia —
UNESP, de Sao José dos Campos (617.795). O Termo de Consentimento
Livre e Esclarecido foi assinado pelos pacientes apos explicacdo sobre os
procedimentos da pesquisa, seus beneficios e possiveis riscos. A
populacdo foi constituida de pacientes portadores de Diabetes Mellitus
tipo 2 (DM2) diagnosticada ha mais de 5 anos e com diagnostico de
Periodontite Cronica Generalizada Avancada (Armitage, 1999) que seréo
recrutados no Instituto de Ciéncia e Tecnologia — UNESP, em S&o José
dos Campos-SP.
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4.2 Tamanho da amostra

Para este estudo, foi considerada uma amostra de 20
pacientes que obedeceram aos critérios pré-estabelecidos (incluséo e
exclusdo). Com esta amostra, o estudo teve um poder maior que 90%
para detectar uma diferenca de 1mm na reducao da profundidade de

sondagem entre 0s grupos.

4.3 Critérios

4.3.1 Critérios de inclusao:

a) individuos acima de 35 anos portadores de DM2
diagnosticada ha mais de cinco anos e HbAlc entre 6,5 e
9%;

b) apresentar  Periodontite  Crbnica  Generalizada
Avancada (Armitage, 1999) com pelo menos seis sitios com
bolsa periodontal e perda de insercdo acima 5mm e mais
duas bolsas com perda de inser¢cdo acima de 6mm, sendo
gque pelo menos trés bolsas localizadas em dentes
monorradiculares e ndo adjacentes;

C) concordar em participar do estudo e assinar o Termo
de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE) para a
participacdo na pesquisa, apdés a explicacdo dos riscos e
beneficios do estudo (Resolugdo n°196 de outubro de 1996
e 0 Cdadigo de Etica Profissional Odontoldgico — C.F.O. -
179/93).
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4.3.2 Critérios de exclusao:

a) pacientes com problemas sistémicos (alteracdes
cardiovasculares, discrasias sanguineas, imunodeficiéncia,
entre outras), que contraindiguem o procedimento
periodontal;

b) ter passado por tratamento periodontal nos dltimos 12
meses;

C) ter feito uso de antibiéticos e anti-inflamatério nos
ultimos seis meses;

d) ser fumante;

e) estar em periodo de gestacao ou lactante;

f) fazer uso cronico de medicagdes que podem alterar a

resposta dos tecidos periodontais.

4.3.3 Critérios de saida:

a) pacientes que apresentaram DM descompensada,
com HbAlc > 9%;

b) pacientes que, por qualquer motivo, fizeram uso de
antibioticos e anti-inflamatorio durante o periodo do estudo;
C) pacientes que voluntariamente decidiram abandonar a

pesquisa.
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4.4 Delineamento do estudo

Este foi um estudo clinico controlado randomizado triplo

cego de boca dividida com acompanhamento de seis meses.

4.5 Terapia inicial

Todos 0s pacientes passaram por uma terapia inicial.
Esta terapia consistiu na realizagdo da adequagcdo do meio bucal.
Primeiramente os pacientes receberam informacdes sobre o seu estado
periodontal e de como a periodontite cronica influencia o DM2. Em
seguida, receberam instrucdo de higiene oral, raspagem de célculo
supragengival, profilaxia e polimento coronério. Entdo, todos os dentes
condenados foram extraidos e 0s que necessitaram de tratamento
endodontico foram submetidos a primeira fase. Cavidades abertas foram
escariadas e seladas com restauragcdo provisoria de ionébmero de vidro e

excessos de restauracdes foram removidos.

4.6 Selecao dos sitios com doenca periodontal

Apés a fase inicial, foram selecionadas 3 bolsas
periodontais com profundidade de sondagem e perda de insercéo clinica
> b5mm, ndo contiguas ou ndo adjacentes, em elementos
monorradiculares que foram alocadas para receber um dos seguintes

tratamentos:
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a) grupo Debridamento Periodontal (DP): debridamento
periodontal ultrassonico (n=20);

b) grupo Debridamento Periodontal ultrassbnico associado a
aplicacédo de terapia fotodinamica (DP+PDT) (n=20);

c) grupo Debridamento Periodontal ultrassénico associado a
aplicacdo de bioestimulacdo tecidual com laser de baixa
poténcia (DP+LLLT) (n=20).

4.7 Sequéncia de randomizacéao, ocultamento e cegamento

A randomizacdo foi feita da seguinte forma: uma
sequéncia aleatdria foi gerada em computador para alocar os sitios
selecionados por paciente. Esta sequéncia foi colocada em envelopes
pardos e opacos que foram selados e somente abertos no momento do
procedimento por uma pessoa externa ao projeto (CFA). Essa medida de
colocar o tratamento que cada sitio recebeu em um envelope opaco teve
0 objetivo de ocultar a sequéncia de randomizacdo das pessoas
responsaveis pelo recrutamento dos pacientes, pelo pesquisador
responsavel pelo tratamento e pelo pesquisador responsavel pelas
afericbes dos parametros.

Além do ocultamento da randomizacdo (allocation
concealment), o pesquisador responsavel pelo debridamento periodontal
e 0 pesquisador responsavel pelas medidas ndo sabiam qual tratamento
cada grupo recebeu, caracterizando o cegamento do estudo. As medidas
de randomizacao e ocultamento da randomizacao estdo de acordo com
as normas do CONSORT 2010 (Moher et al., 2010).
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4.8 Tratamento

Ap6s a randomizacdo, todos o0s pacientes receberam
Debridamento Periodontal. Para tal, foi realizada uma sesséo de 1h em
gue os pacientes foram anestesiados e receberam debridamento
periodontal ultrassonico (Cavitron — Dentsply EAU) em boca toda com
pontas especificas para instrumentacdo subgengival (UI25KSF10S, Hu-
Friedy). Todos os sitios apresentando doenca periodontal foram
instrumentados nesta sesséo. Esta sessédo de debridamento foi realizada
por um operador treinado. Apds a sesséo de debridamento, os pacientes
receberam o protocolo de PDT e LLLT em bolsas periodontais

selecionadas randomicamente.

4.8.1 Protocolo de PDT

Ap6s o debridamento periodontal, uma bolsa periodontal
de cada paciente recebeu o protocolo de PDT para auxiliar na
descontaminacdo dos sitios com doenca. Para tal, uma bolsa com
profundidade de sondagem = 5mm em cada paciente foi selecionada
randomicamente e incluida na terapia com PDT. Apoés irrigacdo
subgengival com solugcdo salina para lavagem da bolsa, foi aplicado o
fotossensibilizador (azul de metileno 10 mg/ml) no fundo da bolsa até que
0 mesmo chegasse até a entrada da bolsa. Apdés um minuto, a bolsa foi
lavada com agua e exposta ao laser de baixa poténcia (Thera Lase DMC
— Brasil), com uma fibra Optica correspondente, de diametro de 600 um,
gue foi aplicada no fundo da bolsa. Foi utilizado um comprimento de onda
de 660 nm, com poténcia de 60 mW e uma dose de 129 J/cm?, durante

um minuto.
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4.8.2 Protocolo de LLLT

Apbs o debridamento periodontal, uma bolsa periodontal
de cada paciente recebeu o protocolo de LLLT para auxiliar na
bioestimulac&o no reparo tecidual. Para tal, uma bolsa com profundidade
de sondagem = 5mm em cada paciente foi selecionada randomicamente
e incluida na terapia com LLLT. A aplicacdo da LLLT foi realizada de
acordo com o seguinte protocolo: a irradiacdo foi feita com um laser de
diodo GaAlAs (Thera Lase - DMC® Brasil) de emissédo continua, com
comprimento de onda de 660nm, com ponteira de area de secc¢do
transversal de 0,04 cm?. A poténcia utilizada foi de 30 mW. O tempo total
de aplicacdo por sessdo foi de 20 segundos. As aplicacbes foram
realizadas pelo método pontual e em contato (para reduzir a reflexdo)
com a ponteira posicionada perpendicularmente ao tecido gengival dos
sitios selecionados.

Portanto, todos os pacientes receberam debridamento
periodontal em todos os sitios apresentando doenca periodontal, PDT em
uma bolsa periodontal com profundidade de sondagem = 5 mm e LLLT
em uma bolsa periodontal com profundidade de sondagem = 5 mm,
seguindo os protocolos descritos acima. Desta forma, avaliamos os
efeitos locais de cada terapia, excluindo a varidvel correspondente a

resposta do hospedeiro ao tratamento.
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4.9 Avaliacbes

4.9.1 Medidas clinicas

Todas as medidas clinicas foram realizadas por um Unico
pesquisador previamente calibrado para as medidas e que estava cego
em relacdo ao tratamento recebido pelos pacientes (NCCS). A calibracao
do examinador foi feita da seguinte forma: o examinador mediu a
Profundidade de Sondagem (PS) e o Nivel Clinico de Insercao (NIC) de
10 pacientes duas vezes em um intervalo de 24 h. Em seguida, as
medidas foram submetidas ao teste de correcdo intraclasse e o
examinador foi julgado calibrado se uma concordéancia de 90 % nas
medidas foi alcancada. Esse procedimento se repetiu até que o
examinador atingisse esse indice.

As avaliagbes foram realizadas previamente ao
tratamento (baseline), 30, 90 e 180 dias ap0ds o tratamento. Os seguintes
parametros foram avaliados: 1. Profundidade de Sondagem (PS), medida
do fundo da bolsa até a margem gengival realizada com sonda
periodontal Carolina do Norte (UNC-Hu-Friedy); 2. Nivel Clinico de
Insercdo (NIC), medida do fundo da bolsa até a juncdo cemento-esmalte;
3. Recessdo Gengival (RG) medida da margem gengival até a juncéo
cemento-esmalte; 4. Sangramento a Sondagem (SS); Indice Gengival
(IG); indice de Placa (IP).

4.9.2 Calculo do PISA

O calculo de PISA foi realizado em sete etapas:
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a) apo6s preencher os valores do Nivel Clinico de
Insercéo (NIC) em uma planilha de Excel desenvolvida
e disponibilizada pelos autores do método de PISA
(Nesse et al., 2008), o programa calculou a média de
NIC para cada sitio;

b) a média do NIC para cada sitio foi inserida em uma
formula;

c) apdés preencher os valores de Recessdao Gengival
(RG), o programa calculou a média de RG para cada
sitio;

d) a média de RG para cada sitio foi inserida em uma
formula;

e) a area obtida pela RG (area de recesséo) foi subtraida
da area obtida pelo NIC (area total), resultando na
Area de Superficie Periodontal Epitelial (PESA);

f) o valor de PESA para cada sitio foi multiplicado pelo
namero de sitios com resposta positiva para o
Sangramento a Sondagem (SS), obtendo-se o valor
de PISA;

g) os valores de PISA para cada sitio foram comparados
entre os diferentes tratamentos em baseline, 30, 90 e
180 dias.

4.9.3 Avaliagdo metabolica

Para realizacdo na influéncia do tratamento periodontal no
controle do diabetes foram feitos os exames de Hemoglobina Glicada e
de Proteina C-Reativa no baseline e seis meses apdés a terapia. O exame

foi solicitado para que o paciente o realizasse em sua UBS de referéncia.
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4.9.4 OHIP

Um guestionario a respeito do impacto da saude bucal na
gualidade de vida (OHIP-14, Slade 1997) foi preenchido pelos pacientes
no baseline e apés 180 dias do tratamento. Esta medida teve como
objetivo investigar a influéncia do tratamento periodontal na qualidade de

vida de pacientes diabéticos tipo 2.

4.9.5 indice de massa corporea (IMC)

O IMC foi calculado a partir da afericdo do peso e da
altura dos pacientes no baseline e apés 180 dias do tratamento. Esta
medida teve como objetivo avaliar a influéncia do sobrepeso e da
obesidade no tratamento periodontal nesta amostra de pacientes com
DM2.

4.10 Anélise estatistica

Foi utilizado o método estatistico intention-to-treat. Média
e desvio padrdo foram calculados para cada um dos parametros. A
distribuicdo normal dos dados foi analisada pelo teste de Shapiro-Wilk. Os
dados das medidas clinicas foram analisados por teste de variancia
(medidas repetidas) para comparacdo inter e intragrupo. Os dados da
andlise metabdlica, bem como o OHIP e o IMC também foram submetidos

a analise de variancia para comparacao intragrupo.
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5 RESULTADOS

Vinte pacientes participaram do estudo. Todos eles
tiveram trés bolsas com profundidade de sondagem e perda de insercao
25mm selecionadas e randomizadas para receberem as trés terapias
investigadas pelo estudo. Um paciente foi perdido no follow-up. O
conceito intention-to-treat foi aplicado e para os dados faltantes foi
considerada a Ultima observacdo realizada (last observation carried
forward) (Gupta, 2011). Efeitos adversos, como desconforto, sensacao de
gueimacdo e dor, relacionados ao laser nédo foram relatados pelos
pacientes.

Os dados demogréficos dos pacientes no baseline séo
apresentados na tabela 1. A tabela 2 mostra os resultados de HbAlc,
Proteina C-Reativa, IMC e OHIP. Os parametros clinicos de boca toda
sdo apresentados na tabela 3, expressos em média e desvio padréo.

No baseline ndo houve diferenca estatisticamente
significante para os parametros clinicos das bolsas selecionadas (p >
0,05). As diferencas em PS, Reducédo da PS, NIC, ganho de NIC, RG, SS,
porcentagem de bolsas 25mm e porcentagem de bolsas com reducéo = 2
mm estdo na tabela 4 para os grupos DU e DU+PDT e na tabela 5 para
0s grupos DU e DU+LLLT. A tabela 6 e a tabela 7 mostram as mudancas
do indice PISA expressas em média e desvio padréo.

Em comparagdo com o baseline, todos os tratamentos
mostraram diferenca estatisticamente significante em relagéo a PS, NIC,
RG, SS, bolsas = 5 mm, bolsas com redugcdo = 2 mm e PISA em 30, 90 e
180 dias. Na comparacdo entre os grupos, nao houve diferenca
estatisticamente significante para os parametros clinicos analisados,
exceto pelo parametro RG. Houve diferenca estatisticamente significante
em RG entre o grupo LLLT e o controle em 30, 90 e 180 dias (p > 0,05).

Os valores observados em relacédo a RG estdo detalhados na tabela 5.



Tabela 1-Dados demograficos no baseline
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BL
Idade 51,60 £ 10,05
NUmero de dentes 21,20+ 4,51
Mulheres/Homens 15/5

Tabela 2-Indicadores de saude geral no baseline e 180 dias

BL 180 p
HbAlc (%) 8,03+2,29 8,48 +2,14 0,6
Proteina C-Reativa (mg/dL) 1,04 £ 1,40 0,64 £ 0,36 0,9
IMC 28,03 +8,43 28,36 £5,26 0,7
OHIP 3,22 3,15 0,8

* Diferenca estatisticamente significante — Mann-Whitney Rank Sum Test
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Tabela 4-Parametros clinicos dos grupos DU e DU+PDT
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DU DU+PDT p

BL 5,75+ 0,91Aa 6,15+ 1,27Aa 0,25
Média de PS 30 3,68 +0,89Ab 4,11 + 1,40Ab 0,10
(mm) 90 3,89+0,99Ab 3,78+ 1,61Ab 0,74

180 3,47 +0,97Ab 3,71+ 1,63Ab 0,25
Reducdo de PS APS 1,95 + 1,42A 2,16 + 1,28A 0,19
(mm)

BL 595+ 1,03Aa 6,35+ 1,27Aa 0,33
Média de NIC 30 dias 4,37 + 1,60Ab 4,79 £ 2,00Ab 0,24
(mm) 90 dias 4,37+ 1,42Ab 4,44 + 1,90Ab 0,54

180 dias 4,26 +1,30Ab 4,61 + 1,92Ab 0,28
Ganho de ANIC 1,58 + 1,40A 1,58 + 1,28A 0,28
insercao (mm)

BL 0,15+ 0,49Aa 0,20*0,41Aa 0,87
Média de RG 30 dias 0,68 £+ 0,93Aa 0,68 + 1,06Aa 0,99
(mm) 90 dias 0,63+0,94Aa 0,66 = 1,18Ab 0,41

180 dias 0,79+ 1,16Ab 0,90 + 1,27Ab 0,78

BL 100Aa 100Aa
SS (%) 30 dias 37Ab 26Ab 0,76

90 dias 37Ab 37Ab

180 dias  32Ab 47Ab 0,56

BL 100Aa 100Aa
Bolsas com PS 30 dias 5,26Ab 21.05Ab 0,26
=5mm (%) 90 dias 10,53Ab 21.05Aa 0,57

180 dias OAb 15.09Ab 0,32
Bolsas com 30 dias 73,68Aa 68,42Aa 0,15
reducdo de PS 90 dias 73,68Aa 73,68Aa
=2mm (%) 180 dias  73,68Aa 73,68Aa

Letras diferentes (maidsculas na horizontal e mindsculas na vertical) indicam diferenca
estatisticamente significante (Two-way Repeated Measures - ANOVA/Tukey test, p
<0.05).



Tabela 5-Parametros clinicos dos grupos DU e DU+LLLT
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Média PS (mm)

Reducao de PS

(mm)
Média NIC

(mm)

Ganho de
insercao (mm)

Média RG (mm)

SS (%)

Bolsas com PS
=5mm (%)

Bolsas com
reducao de PS
=2 mm (%)

DU DU+LLLT p

BL 575+ 0,91Aa 6,50+ 1,61Aa 0,08
30 dias 3,64+0,89Ab 4,34+1,71Ab 0,12
90 dias 3,80 +0,99Ab 4,45+ 1,50Ab 0,15
180 dias 3,43+0,97Ab 4,08 + 1,78Ab 0,15
APS 1,95 + 1,42A 2,05 + 2,20A 0,05
BL 5,90 + 1,03Aa 6,55 + 1,64Aa 0,19
30 dias 4,32 +1,60Ab 4,60+2,11Ab 0,59
90 dias 432 +1,42Ab 4,71 +1,78Ab 0,46
180 dias 4,26 + 1,30Ab 4,44 + 1,93Ab 0,66
ANIC 1,58 + 1,40A 1,75+ 1,80A 0,51
BL 0,15+ 0,49Aa 0,05+ 0,22Aa 0,66
30 dias 0,68 +0,93Aa 0,26 + 0,52Ba 0,04
90 dias 0,52 +0,94Aa 0,26 + 0,49Aa 0,28
180 dias 0,78 +1,16Ab 0,37 + 0,80Ba 0,04
BL 100Aa 100Aa

30 dias 37Ab 32Ab 0,08
90 dias 37Ab 21Ab 0,14
180 dias  32Ab 42Ab 0,11
BL 100Aa 100Aa

30 dias 5,26Ab 21,05Ab 0,26
90 dias 10,53Ab 10,53Ab

180 dias OAb 10,53Aa 0,17
30 dias 73,68Aa 63,16Aa 0,17
90 dias 73,68Aa 57,90Aa 0,26
180 dias 73,68Aa 73,68Aa

Letras diferentes (maidsculas na horizontal e minasculas na vertical) indicam diferenca
estatisticamente significante (Two-way Repeated Measures - ANOVA/Tukey test, p

<0.05).
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Tabela 6-indice PISA dos grupos DU e DU+PDT

DU DU+PDT p
BL 34,93 £29,1Aa 42,70 + 33,60Aa 0,19
PISA 30 dias 8,63+ 10,8Ab 8.30+11.10Ab 0,91

(mm?)
90 dias 9,08 +10,6Ab  10.80 +10.30Ab 0,7

180 dias 6,40 £ 8,22Ab  9.90 + 11.35Ab 0,3

Letras diferentes (mailsculas na horizontal e mindsculas na vertical) indicam diferenca
estatisticamente significante (Two-way Repeated Measures - ANOVA/Tukey test, p
<0.05).

Tabela 7-indice PISA dos grupos DU e DU+LLLT

DU DU+LLLT p
BL 34,93+ 29,1Aa 47,53+ 33,4Aa 0,03
PISA 30 dias 8,63+ 10,8Ab 11,07+ 16,8Ab 0,69

(mm?)
90 dias 9,08+ 10,6Ab  7,37+6,95Ab 0,79

180 dias 6,40 £ 8,22Ab 11,05 + 11,0Ab 0,45

Letras diferentes (maidsculas na horizontal e mindsculas na vertical) indicam diferenca
estatisticamente significante (Two-way Repeated Measures - ANOVA/Tukey test, p
<0.05).
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6 DISCUSSAO

Ao que sabemos, este foi o primeiro estudo a investigar
os efeitos clinicos da terapia adjunta de laser de baixa intensidade no
tratamento de periodontite crénica em pacientes diabéticos tipo 2. Ainda,
este foi o primeiro estudo de boca dividida a comparar os efeitos da
terapia fotodindmica adjunta ao debridamento ultrassénico para o

tratamento periodontal em pacientes diabéticos tipo 2.

6.1 Efeito da terapia fotodinamica

Este estudo n&o encontrou diferenca estatisticamente
significante nos parametros analisados na comparacdo entre o Grupo
PDT com o Grupo Controle em nenhum dos tempos. Entretanto, na
analise intragrupo houve diferenca estatisticamente significante. Estes
resultados mostram que a aplicacdo adicional de PDT ao debridamento
ultrassénico € uma modalidade eficiente para o tratamento da periodontite
crbnica em pacientes diabéticos tipo 2, porém nao apresenta efeitos
adicionais ao debridamento ultrassénico.

Os resultados do presente estudo estdo de acordo com
outros dois estudos que investigaram os efeitos da aplicagdo adicional de
PDT a terapia mecanica periodontal em pacientes diabéticos tipo 2 (Al-
Zahrani et al., 2009; Macedo et al., 2014). Em ambos, ndo houve
diferenca estatisticamente significante entre os grupos na reducéo de PS,
no ganho de NIC e em nenhum dos demais parametros clinicos
periodontais investigados com follow-up de 90 dias. Talvez estes
resultados indiguem gque a descontaminacdo adicional de bolsas

moderadas nado se faz necessaria quando a terapia mecanica periodontal
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por si s ja alcanca resultados favoraveis. Entretanto, alguns estudos
encontraram diferenga estatisticamente significante quando compararam
as mesmas terapias em individuos normoglicémicos (Betsy et al., 2014;
Sigusch et al., 2010; Braun et al., 2008). Esta variagdo pode ser atribuida
as diferencas entre os grupos de pacientes e bolsas periodontais e aos

desenhos dos estudos.

6.2 Efeito da terapia com laser de baixa intensidade

Da mesma forma, houve diferenga estatisticamente significante
entre 0os tempos no grupo que recebeu aplicacdo adicional de LLLT,
mostrando que esta também € uma abordagem adequada para o
tratamento da periodontite crénica em diabéticos. Em relacdo as
diferencas entre grupos, este estudo encontrou estatisticamente
significante no parametro recessao gengival no grupo que recebeu a
aplicacao adicional de LLLT em 30, 90 e 180 dias.

Os resultados deste estudo sugerem que a terapia com laser de
baixa intensidade pode diminuir a recessdo gengival nas bolsas que
recebem terapia periodontal mecanica. Este resultado se deve a acdo do
laser de baixa intensidade no estimulo do metabolismo de fibroblastos,
gue aumentam a sintese de colageno, promovendo melhor reparo
tecidual. Estes resultados estdo de acordo com os achados histologicos
em pacientes diabéticos que receberam aplicagdo adicional de LLLT a
terapia periodontal mecanica (Obranovic et al., 2013) e com diversos
estudos clinicos que avaliaram o reparo do tecido periodontal com 0 uso
de LLLT (Fernandes-Dias et al., 2015; Dukic et al., 2013; Makhlouf et al.,
2012; Aykol et al., 2011;) A recessao gengival € considerada um efeito
adverso da instrumentacéo subgengival, podendo gerar queixas estéticas

e sensibilidade pelos pacientes. A aplicacdo adicional de LLLT pode ser
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uma forma eficiente de diminuir esta consequéncia indesejada do

tratamento periodontal.

6.3 indice PISA

O indice PISA foi proposto como uma maneira de
guantificar a area de superficie inflamada em sitios afetados pela doenca
periodontal. O calculo deste indice sugere uma forma mais precisa de se
estimar o dano causado ao periodonto, visto que h4 variacbes anatbmicas
nas raizes dentérias que alteram a area de superficie radicular. Apesar do
método ter sido publicado e demonstrado como um método eficiente e de
facil aplicacdo, ainda ndo ha estudos clinicos randomizados que o
utiizaram para comparar diferentes abordagens terapéuticas
periodontais.

Neste estudo pudemos utilizar o célculo do PISA para
guantificar a periodontite cronica, comparando-0 entre 0s grupos e entre
os diferentes tempos de acompanhamento. Pudemos compara-lo a PS,
NIC e RG e observamos que seu resultado concorda com os parametros
clinicos periodontais consagrados. O PISA mostrou diferenca
estatisticamente significante entre os tempos, mas ndo mostrou diferenca
estatisticamente significante entre os grupos, assim como 0s demais
parametros clinicos periodontais. Desta forma, este estudo colaborou com
a validagdo de um novo método para auxiliar na classificagdo de doencas
periodontais. Os dados referentes ao indice PISA podem ser observados

na tabela 6 e na tabela 7.



45

6.4 Controle do biofilme

Um bom controle do biofiime, o fator iniciador das
doencas periodontais, € um importante requisito para o sucesso de
terapias periodontais. Neste estudo pudemos observar que o indice de
Placa teve uma reducdo significante apds o inicio do tratamento
periodontal e se manteve baixo durante todo o tratamento. Os dados
referentes ao indice Gengival acompanham o indice de Placa, mostrando
gue houve uma diminuicdo da inflamacdo decorrente do tratamento
periodontal. Estes resultados puderam ser alcancados devido a
Orientacdo em Higiene Bucal realizada no inicio da fase de adequacéo do
meio bucal e puderam ser mantidos em consequéncia da conscientizacao
e do comprometimento dos pacientes, bem como de consultas mensais
para controle de biofilme por meio de profilaxia e de refor¢os a respeito da
higiene bucal. Estes dados podem ser observados na tabela 3.

6.5 Pontos fortes e fracos do estudo

Um estudo controlado randomizado de boca dividida foi
adotado para avaliar os efeitos adicionais de PDT e LLLT ao
debridamento ultrassonico no tratamento da periodontite cronica em
pacientes diabéticos tipo 2. Este modelo foi adotado para que as
diferencas referentes a resposta do hospedeiro fossem minimizadas entre
0S grupos, 0 que é bastante relevante ao se tratar de pacientes
diabéticos, pois estes podem apresentar variagcbes metabdlicas com
impacto no tecido periodontal que ndo podem ser controlados pelo
periodontista (alteracdo de medicacdo, mudancas na dieta, ganho/perda

de peso, etc.).
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Nosso estudo pode demonstrar diferenca estatisticamente
significante na recessdo gengival, uma informagao nova para a literatura,
gue pode significar a diminuicdo de um efeito adverso importante do
tratamento periodontal e levar a melhores resultados para o paciente. O
estudo demonstrou ainda que as trés abordagens investigadas foram
eficientes para o tratamento da periodontite cronica em pacientes
diabéticos tipo 2, com reducéo estatisticamente significante em todos os
parametros clinicos analisados.

Para monitorar condi¢cbes sistémicas que pudessem
influenciar no diabetes e, consequentemente, na periodontite cronica,
dados referentes a HbAlc, Proteina C-Reativa e IMC foram coletados e
analisados no BL e 180 dias para cada paciente. Nao houve diferenca
estatisticamente significante entre os tempos, ndo havendo, portanto,
comprometimento dos parametros periodontais devido ao curso do
diabetes.

Uma limitacdo do estudo é o fato de ambas as terapias
investigadas (PDT e LLLT) apresentarem uma grande quantidade de
diferentes protocolos na literatura, com variacdo no tipo de laser,
parametros do laser (comprimento de onda, dose e fluéncia), protocolos
de aplicacdo da terapia e, no caso de PDT, diferentes corantes
fotossensibilizadores. Novos estudos devem ser realizados para que se
estabeleca o protocolo mais adequado na aplicacdo de PDT e de LLLT
como terapias adjuntas ao debridamento ultrass6nico periodontal no
tratamento da periodontite cronica em pacientes diabéticos tipo 2.
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7 CONCLUSAO

Dentro das limitagbes deste estudo podemos concluir que
o Debridamento Ultrassonico de boca toda, bem como a aplicacédo
adjunta da Terapia Fotodinamica e a aplicacdo adjunta da Terapia com
Laser de Baixa Intensidade s&o eficientes para o tratamento da
periodontite crénica em pacientes diabéticos tipo 2. A utilizacdo adicional
de LLLT parece ter efeitos sobre a recessdo gengival, podendo esta ser
uma justificativa importante para sua aplicacdo no tratamento periodontal.
O indice PISA apresenta resultados compativeis com o0s resultados
apresentados por parametros clinicos periodontais, sugerindo que esse
indice possa ser utilizado para a quantificacdo da doenca periodontal.
Novos estudos sdo necessarios para estabelecer protocolos de aplicacéo

de terapias com laser de baixa intensidade.
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