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Neves FLS. Efeito de estimulacdo elétrica no retalho posicionado
coronariamente para tratamento de recessdes gengivais: estudo clinico
controlado randomizado [tese]. Sdo José dos Campos (SP): Universidade
Estadual Paulista (Unesp), Instituto de Ciéncia e Tecnologia; 2019.

RESUMO

A recessdo gengival é um problema muito comum na clinica odontoldgica,
podendo afetar até 100% da populacdo. Mesmo as melhores técnicas cirargicas
para recobrimento radicular apresentam certa variagdo em seus resultados, e
muitas estratégias sdo usadas para acelerar o processo de cicatrizacdo. Uma
delas ¢ a aplicacdo de uma estimulacdo elétrica local para ativar o reparo
tecidual. O objetivo deste estudo foi avaliar clinicamente e atraves da
quantificacdo de diversos biomarcadores, os resultados de 6 meses do retalho
posicionado coronalmente (CAF), associado ou ndo a um protocolo de
eletroestimulacdo (E) para o tratamento de recessdes gengivais. Para isso, 60
pacientes portadores de recessdes gengivais unitarias Classe | e Il de Miller,
foram divididos em 2 grupos: CAF+E (n=30): retalho avancado coronalmente
seguido de estimulacdo elétrica e grupo CAF (n=30): retalho avancado
coronalmente e estimulagdo SHAM. Os resultados clinicos e centrados no
paciente foram avaliados no baseline e 6 meses apos 0s procedimentos. O fluido
crevicular dos sitios tratados foi analisado para citocinas, colagenases e seus
inibidores. Ao0s seis meses, ambos 0S grupos obtiveram porcentagem
significativa de recobrimento e reducdo da recesséo, sendo de 79,4 £27,2% para
o CAF e 85,9t£17,4% para o CAF+E (p=0,6). O recobrimento radicular
completo foi obtido em 53% e 56% dos defeitos tratados com CAF e CAF+E,
respectivamente (p=0,9). Aos 7 dias, pacientes do grupo CAF+E relataram
menor desconforto pos-operatdrio (p=0,04). A expressdo de IL-1B, IL-6, TNF-a
e VEGF foi reduzida significantemente no grupo CAF+E aos 7 e 14 dias
(p<0,05), ja a concentracdo das MMPs e TIMPs ndo mostrou diferenca entre os
grupos em nenhum dos periodos avaliados. A estimulacdo elétrica ndo
apresentou beneficios adicionais quando associada ao CAF em termos de
recobrimento radicular para o tratamento de recessdes gengivais. Entretanto, o
protocolo de eletroterapia utilizado promoveu menor desconforto pos-operatério
e modulacdo favoravel dos marcadores inflamatérios durante a primeira semana
de reparo.

Palavras-chave: Retracdo gengival. Cirurgia plastica. Estimulagdo elétrica.



Neves FLS. Electrical stimulation effect on coronally advanced flap for the
treatment of gingival recession: randomized controlled clinical trial. [doctorate
thesis]. Sdo José dos Campos (SP): Sdo Paulo State University (Unesp),
Institute of Science and Technology; 2019.

ABSTRACT

Gingival recession is a very common problem in dentistry and can affect up to
100% of the population. Even the best surgical techniques for root coverage
have some variation in their results, and many strategies are used to accelerate
the healing process. The objective of this study was to evaluate clinically and
through the quantification of several biomarkers, the 6-month results of the
coronally advanced flap (CAF), associated or not to an electrostimulation
protocol (E) for the treatment of gingival recessions. For this, 40 patients with
Miller Class | and Il gingival recessions were divided into 2 groups: CAF+E
(n=20): advanced flap coronally followed by electrical stimulation and CAF
group (n=20): advanced flap coronally and SHAM stimulation. Clinical and
patient-centered outcomes were assessed at baseline and 6 months post-
procedure. The crevicular fluid of the treated sites was analyzed for cytokines,
collagenases and their inhibitors. At six months, both groups had a significant
percentage of root coverage and recession reduction, being 79.4+27.2% for
CAF and 85.9 + 17.4% for CAF+E (p=0.6). Complete root coverage was
obtained in 53% and 56% of the defects treated with CAF and CAF+E,
respectively (p=0.9). At 7 days, patients in the CAF+E group reported less
postoperative discomfort (p=0.04). The expression of IL-1f, IL-6, TNF-a and
VEGF was significantly reduced in the CAF+E group at 7 and 14 days (p<0.05),
whereas the concentration of MMPs and TIMPs showed no difference between
groups in any of the evaluated periods. Electrical stimulation did not present
additional benefits when associated with CAF in terms of root coverage for the
treatment of gingival recessions. However, the electrotherapy protocol used
promoted less postoperative discomfort and favorable modulation of
inflammatory markers during the first week of healing.

Keywords: Gingival recession. Plastic surgery. Electrical stimulation.
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1 INTRODUCAO

Recessdo gengival é definida como o posicionamento apical da margem
gengival em relacdo a juncdo cemento-esmalte, o que resulta na exposicao
radicular. Alguns estudos tém indicado que a escovacdo traumatica e inflamacéo
causada pelo biofilme sdo os principais fatores etiologicos para esta condicéo
(Serino et al., 1994; Loe et al., 1992). A presenca de recessdo gengival pode
trazer muitos efeitos negativos, como a hipersensibilidade dentinaria, as queixas
estéticas e predisposicdo para a carie radicular e lesdes cervicais ndo cariosas
(Figura 1) (Goldstein et al., 2002; Toffenetti et al., 1998).

Figura 1 - Recessdes gengivais afetando diversos dentes

Fonte: Elaborado pelo autor.
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Como resultado dos problemas clinicos causados pela presenca da
recessdo gengival, mais de 750 estudos clinicos na literatura utilizaram varias
técnicas para elucidar melhores opcdes de tratamento. Os resultados de revisdes
sistematicas confirmam que o retalho posicionado coronariamente (CAF)
sozinho ou combinado com biomateriais (proteinas derivadas da matriz do
esmalte) e enxerto de tecido conjuntivo sdo as técnicas mais previsiveis para o
recobrimento radicular em casos de defeitos gengivais do tipo recessdo (Buti et
al., 2013; Cairo et al., 2014; Sanz et al., 2014; Tonetti et al., 2014; Chambrone,
Tatakis, 2015).

No entanto, mesmo as técnicas mais previsiveis demonstram alguma
variabilidade nos resultados entre os estudos, com médias que variam entre 60%
e 96% de recobrimento radicular. Esta variabilidade nos resultados ¢ comum,
mesmo em ensaios que apresentam rigorosos critérios de inclusdo e exclusao
para padronizar os defeitos de recessdo, perfis dos participantes e cirurgides
altamente experientes a fim de eliminar a possivel influéncia de outros fatores
que ndo o efeito das terapias testadas. Adicionalmente a esta variabilidade em
relacdo ao recobrimento radicular, podem ocorrer problemas estéticos, e alguns

casos podem apresentar resultados estéticos indesejaveis (Figura. 2).
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Figura 2 — Possiveis resultados estéticos apds 6 meses de recobrimento radicular
pelo CAF

Legenda: A figura superior esquerda e inferior esquerda mostram os elementos 13 e 14 apresentando
retracdo gengival que foram tratadas com o CAF. A imagem superior direita mostra o resultado final
de 6 meses apos a cirurgia do elemento 13, apresentando 6timos resultados estéticos e de cobertura de
raiz. A figura inferior direita mostra o elemento 14 apds 6 meses de recobrimento pelo CAF, o
resultado estético final é pobre, com presenca de tecido cicatricial e o recobrimento parcial da raiz.
Fonte: Elaborado pelo autor.

Essas variantes em termos de porcentagem de recobrimento radicular e os
resultados estéticos podem ser explicados por diversos fatores: 1) diferentes
niveis de treinamento dos operadores; 2) fatores anatdmicos locais das recessoes
(tais como a altura e largura da papila, bem como espessura do tecido); e 3)

diferencas no processo de cicatrizacdo da ferida de cada paciente (Cortellini et
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al., 2012; Santamaria et al., 2010; Vignoletti et al., 2015). Apenas o grau de
experiéncia do operador pode ser abordado, restando assim os outros dois
fatores que podem influenciar os resultados dos procedimentos de cirurgia
periodontal. Portanto, a compreensdo do processo de cicatrizacdo de feridas que
ocorre ap0s uma cirurgia plastica periodontal pode ser crucial para o
desenvolvimento de novas estratégias, bem como dispositivos que aceleram a
cicatrizacdo de feridas, o que pode melhorar os resultados de procedimentos
para o recobrimento radicular e permitir resultados mais previsiveis.

Muitas estratégias tém sido utilizadas numa tentativa de acelerar e
melhorar a reparacdo de feridas cirargicas, uma delas é a aplicacdo de um
estimulo elétrico para ativar o reparo tecidual (Olyaee-Manesh et al., 2006). O
corpo humano possui um sistema bioelétrico enddgeno possibilitado pela carga
assimetrica de ions presentes nos tecidos. A interacdo e movimentacdo de
diferentes cargas nos tecidos favorecem a geracao de potenciais elétricos. Com o
advento de uma injuria tecidual, o potencial elétrico transepitelial sofre uma
alteracdo local. A perda de integridade tecidual resulta, fisiologicamente, em um
pequeno circuito elétrico de 10 a 60 mV, composto de cargas elétricas provindas
principalmente dos ions como Ca2+, Na+, K+ e Cl-. A partir desse momento, o
centro da ferida passa a exercer o papel de polo positivo (anodo), e o polo
negativo (catodo) passa a se localizar nas margens dos tecidos lesados. Essa
disposicdo atrai células e fatores de crescimento em direcdo a area lesada,
atribuindo um direcionamento a reparacdo tecidual. Tal fluxo direcional de
particulas carregadas eletricamente é chamado de “corrente da injuria”, podendo
ser medida a um raio de 2-3 mm do local lesado (Hunckler, de Mel, 2017).
Acredita-se que a aplicacdo de campos elétricos semelhantes aqueles gerados
naturalmente intensifica o processo de cicatrizacdo, propiciando beneficios para
a recuperacdo da forma e funcdo tecidual. O aumento da migracdo celular ao

local injuriado relaciona-se a ativacdo de vias de sinalizagBes intracelular
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assimeétricas, principalmente relacionadas as moléculas fosfatidilinositol-3-
quinase (PI3K) e pten (Fosfatase e Homologo da Tensina). O aumento de
receptores de fator de crescimento epidérmico (EGFR), integrinas e receptores
de fator de crescimento endotélio-vascular (VEGFRS) sdo coadjuvantes no fluxo
reparador direcionado a ferida (Zhao et al., 2010). Isto proporciona uma
vantagem unica para aplicacdo do estimulo elétrico como uma modalidade
terapéutica, uma vez que a conducdo direcional da resposta de reparacdo é
mantida enquanto o estimulo esta presente, ao contrario da aplicacdo topica de
fatores de crescimento ou outros compostos de estimulacdo, que normalmente
tem dificuldade de manter gradientes estaveis para sustentar respostas
direcionais migratorias ou proliferativas. E importante notar que a sinalizagcio
elétrica parece ser um mecanismo de sinalizacdo predominante para orientar a
migracéo celular epitelial na cicatrizacéo de feridas (Zhao et al., 2010).

Outro mecanismo pelo qual a estimulacdo elétrica induz remodelacdo do
tecido é através da regulacdo dos fatores de crescimento. Um estudo revelou que
a microcorrente foi efetiva em promover o fechamento de incisbes em derme,
associado a um alto nivel de VEGF liberado nos primeiros 7 dias de reparo
(Asadi et al.,, 2011). Portanto, a estimulacdo elétrica pode acelerar a
remodelacdo do tecido através do aumento da producdo de VEGF. No entanto,
ainda ndo esta claro como a estimulacdo elétrica afeta o tecido gengival
inflamado. Em outro estudo, Tomofuji et al. (2013) avaliaram os efeitos da
estimulacéo elétrica na remodelacéo do tecido gengival em um modelo de ratos
com periodontite. Eles utilizaram 28 ratos machos, que foram divididos em
quatro grupos. O grupo controle ndo recebeu qualquer tratamento por 6
semanas. Nos demais grupos, a periodontite foi induzida por ligadura durante 4
semanas. Apos 4 semanas, 0s ratos com periodontite receberam estimulacao
eléctrica diaria de 0, 50, ou 100 pA durante 2 semanas. O grupo com

periodontite estimulado com 0 pA mostrou uma maior densidade de leucdcitos
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polimorfonucleares e uma menor densidade de colageno no tecido gengival em
comparagcdo com o grupo de controle (p <0,05). Os dois grupos restantes
tratados com 50 ou 100 pA de estimulagdo elétrica exibiram uma densidade
menor de leucocitos polimorfonucleares (p <0,05) e uma maior densidade de
colageno do que o grupo estimulado com 0 pA (p <0,05). Eles também
mostraram menor expressao de genes para metaloproinases (MMPs) e inibidores
teciduais de metaloproteinases (TIMPS) que o grupo tratado com 0 pA de
estimulacao elétrica (p <0,05). Os autores concluiram que a estimulacéo elétrica
pode oferecer uma nova abordagem para promover a remodelacdo do tecido
gengival em lesGes periodontais.

Em uma recente revisdo sistematica que investigou o efeito da
estimulacdo elétrica na cura das Ulceras dérmicas em relacdo ao tratamento
habitual e/ou estimulacdo sham, os autores incluiram 21 RTCs. Apos a
realizacdo de uma meta-analise, os autores concluiram que a estimulacéo
elétrica parece aumentar a taxa de cicatrizacdo da Ulcera e podem ser superiores
ao tratamento padréo (Barnes et al., 2014). Entretanto, apesar destes efeitos
benéficos bem reconhecidos da estimulacéo elétrica em relacdo a cura de feridas
em pele e no periodonto de ratos, com o melhor de nosso conhecimento, ndo ha
nenhum estudo clinico randomizado na literatura que avalia os seus efeitos no
periodonto de humanos ou associados a procedimentos de cirurgia plastica

periodontal bem como para o recobrimento radicular.
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2 PROPOSICAO

Assim os objetivos do presente estudo foram:

a) avaliar a partir do ponto de vista clinico, estético e de parametros
centrados no paciente, os resultados da aplicacdo da estimulacdo
elétrica associada a técnica de retalho posicionado coronariamente
para tratamento de recessdes gengivais;

b) avaliar a concentracdo de diversos marcadores inflamatorios,
citocinas e fatores de crescimento durante o periodo de cicatrizacéo
de feridas de enxerto de tecido conjuntivo associado ou ndo a um

protocolo de estimulacéo elétrica.



23

3 MATERIAL E METODOS

Esta investigagéo foi desenhada como um estudo clinico randomizado de
superioridade, paralelo e duplo-cego. O protocolo do estudo foi submetido ao
ClinicalTrial.org (NCT02987231) e ao Comité de Etica Institucional da
Universidade Estadual Paulista (CEP-UNESP). O consentimento informado foi
assinado por cada sujeito depois de uma explicacdo da natureza, riscos e
beneficios da investigacdo clinica. A metodologia do presente estudo seguiu as
normas do novo CONSORT-statement de 2010 (Moher et al., 2010).

3.1 Populacéo do estudo

Sessenta (60) pacientes da Clinica de Periodontia da Universidade
Estadual Paulista-UNESP (Sdo José dos Campos, Brasil), apresentando 60
recessdes gengivais vestibulares em seus caninos ou pré-molares em

maxila/mandibula foram incluidos no estudo.

3.1.1 Tamanho da amostra

Para este estudo, foi considerada uma populacdo de 60 pacientes
apresentando recessao gengival que obedecessem aos critérios pré-estabelecidos
(incluséo e exclusdo). Para se chegar a essa amostra, o calculo foi realizado da

seguinte forma. Foi considerada uma diferenca de 0,6mm entre 0s grupos
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(clinicamente relevante) para a variavel priméaria de recobrimento radicular

depois de 6 meses. Com um power (poder) de 80%, alfa =0,05 e um desvio

padréo esperado de 0,8 mm como descrito em estudos anteriores (Jepsen et al.,

2013), uma amostra de 28 individuos por grupo seria necessaria para atingir esse

fim, usando o teste de variancia como analise. Com uma amostra de 30

individuos por grupo, o estudo teve um poder maior que 80%.

3.1.2 Critérios de inclusao

a)

b)

d)

pacientes entre 18 e 70 anos de ambos o0s sexos; que néo
apresentassem periodontites, indices de placa e sangramento de boca
toda < 20%;

pacientes que apresentassem recessdo gengival classe | ou Il de
Miller, em caninos ou pre-molares; com vitalidade pulpar e raizes
intactas, sem a presenca de desgaste cervical ou caries;

no dente incluido no estudo e nos elementos adjacentes as seguintes
caracteristicas foram observadas: profundidade de sondagem menor
do que 3 mm; sem sangramento a sondagem (salde periodontal) e
sem perda de insercao nas areas proximais e palatina;

assinatura do termo de consentimento livre e esclarecido (TCLE) para
a participacdo na pesquisa, apds a explicacao dos riscos e beneficios
(Codigo de Etica Odontolégico — C.F.O. Resolucdo n°. 118 de 11
maio de 2012).
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3. 1.3 Critérios de Exclusao

a)

b)

pacientes com problemas sistémicos (alteracbes cardiovasculares,
discrasias sanguineas, imunodeficiéncia, diabetes entre outras), que
contra-indicassem o procedimento cirdrgico e de eletroestimulacao;
pacientes que fizessem uso de medicacédo que sabidamente interferem
na cicatrizacdo ou que contraindiquem o procedimento cirurgico,
como drogas relacionadas ao crescimento gengival: fenitoina
ciclosporina A, bloqueadores de canais de calcio e drogas
Imunossuprerssoras como o Azathioprine e o Prednidolene;

pacientes gestantes ou lactantes;

pacientes fumantes;

pacientes ja submetidos a cirurgia periodontal na area de interesse do
presente estudo;

terapia ortodéntica em andamento.

3.1.4 Aspectos éticos da pesquisa

O estudo foi conduzido de acordo com o Codigo de Etica Profissional

Odontoldgico, dentro do estabelecido pela Resolu¢cdo numero 118/12 do

Conselho Nacional de Saude/MS, para experimentos em humanos, apés a devida

aprovacdo pelo Comité de Etica em Pesquisa desta instituicdo (ANEXO A).

Os pacientes foram esclarecidos quanto as caracteristicas da recessao

gengival, dos riscos e beneficios da terapia instituida pelo pesquisador. Apenas
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0S pacientes que concordaram com as condicdes pré-estabelecidas do estudo,

confirmando a aceitacdo em consentimento formal, foram incluidos no mesmo.

3.2 Delineamento do estudo

Este foi um estudo do tipo clinico controlado duplo cego prospectivo com

acompanhamento de 6 meses.

3.3 Plano de pesquisa

3.3.1 Terapia inicial

Todos os pacientes foram instruidos sobre as causas e consequéncias da
recessdo gengival, bem como sobre técnicas de prevencdo. Os fatores
relacionados com a formacéo da recessdo gengival como escovacao traumatica e
inflamacdo causada pelo biofilme foram controlados através de instrucdo da
técnica de escovacdo padronizada para evitar a influéncia de metodos de higiene
capazes de promover trauma nos tecidos moles. Para que a escovagdo deixe de
ser traumatica, é necessario readequar o habito de escovar. Para isso 0S mesmos
receberam informacbes sobre a etiologia do problema de recessdo gengival e
que a escovacdo desempenha um papel fundamental na sua formacdo e por
consequéncia no tratamento. Os pacientes foram instruidos a realizarem a

técnica de Fones (Fones, 1934), pois essa técnica é de facil execucéo e pode ser
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dominada mais facilmente pelos pacientes. Também foi recomendado evitar o
excesso de pressdo da escova contra os dentes, o que pode tornar qualquer
técnica de escovacdo traumatica. Além disso, foram fornecidos fio dental e
escovas dentais macias padronizadas.

Os fatores de retencdo de biofilme (cavidades de carie, excesso de
restauracdes e calculo supragengival) foram removidos nas visitas iniciais.
Coleta dos parametros clinicos, realizacdo de fotografia digital e de radiografias

periapicais pela técnica do paralelismo também foram realizadas.

3.3.2 Randomizacéo, ocultamento da alocagéo e cegamento

A randomizacéo foi realizada da seguinte forma: uma pessoa externa ao
projeto gerou uma sequéncia aleatéria em computador para alocar 0s pacientes
em cada grupo. Essa sequéncia foi colocada em envelopes pardos/opacos
selados. Dentro de cada envelope havia o nimero do paciente e o tratamento,
que foi revelado somente ap0s o procedimento cirurgico (na sequéncia de
recrutamento). Essa medida teve como objetivo ocultar a sequéncia de
randomizacdo do pesquisador responsavel pelas afericdes dos parametros. Além
do ocultamento da randomizacdo (allocation concealment), os pacientes e 0
pesquisador responsavel pelas medidas ndo sabiam qual tratamento cada
individuo recebera, caracterizando o cegamento do estudo. As medidas de
randomizacdo e ocultamento da randomizacédo estdo de acordo com as normas
do CONSORT 2010 (Moher et al., 2010).
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3.3.3 Tratamento

a) grupo CAF+E (n=30): retalno posicionado coronariamente para
recobrimento radicular por meio de retalho trapezoidal (de Sanctis,
Zucchelli, 2007) associado a estimulacdo elétrica local;

b) grupo CAF (n=30): retalno posicionado coronariamente para
recobrimento radicular por meio de retalho trapezoidal (de Sanctis,
Zucchelli, 2007) e estimulacéo elétrica SHAM.

3.3.4 Procedimento cirargico

O tratamento cirurgico foi realizado por um unico operador (Felipe Lucas
da Silva Neves) A seguinte sequéncia foi obedecida:

Os pacientes receberam medicacdo pre-operatoria. Foi prescrito
dexametesona 4 mg (Decadron®, Ache Laboratérios Farmacéuticos S.A. —
Guarulhos — SP) uma hora antes do procedimento cirdrgico. Previamente ao
procedimento cirdrgico foi realizada a antissepsia do paciente. Na regido facial,
foi passado Digluconato de Clorexidina 2% em gaze estéeril na pele perioral.
Também foi fornecida uma solucdo para bochecho de Digluconato de
Clorexidina 0.12% (Periogard®, Colgate Palmolive Ltda — Osasco — SP) 10 ml,
durante 1 minuto para antissepsia intra-oral. Ap0s o0s procedimentos pré-
operatorios, o paciente recebeu anestesia local injetdvel com Mepivacaina 2%
com adrenalina 1:100.000 (Mepivacaina®, DFL — Rio de Janeiro — RJ) atraves

de tecnica infiltrativa. A técnica foi realizada da seguinte forma:
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Com uma lamina 15c (Surgi Blade® - Miami, FL — USA) montada em
cabo de bisturi no3 foram feitas duas incisdes horizontais nas bases das papilas
mesial e distal do dente, em direcdo aos dentes adjacentes, tomando o cuidado
para ndo tocar nos dentes vizinhos. A partir do final das incis6es nas bases das
papilas, duas incisbes relaxantes partiram verticalmente obliquas em direcéo
apical que ultrapassaram a linha mucogengival para que o retalho tivesse
mobilidade para o tracionamento coronario, dando um aspecto trapezoidal ao
retalno. Em seguida, uma incis@o sulcular foi feita para que as duas incisoes
horizontais nas papilas possam ser unidas. O retalho entdo foi deslocado com
espessura parcial nas areas das papilas cirurgicas até 2 mm apicalmente da
margem gengival, seguida de espessura total até exposicdo de 3 a 4mm da crista
Ossea e em seguida novamente dividido para conferir mobilidade ao retalho.
Essa técnica esta de acordo com de Sanctis e Zucchelli, (2007). Apo6s o
rebatimento do retalho, a raiz foi raspada e aplainada para propiciar uma boa
adaptacdo do retalho sobre a mesma. Apds a execucdo dos procedimentos de
aplainamento da raiz, foi executada a remocdo da camada epitelial das papilas
incisionadas para que o tecido conjuntivo ficasse exposto. Antes que o retalho
fosse posicionado coronariamente, a regido foi lavada copiosamente com
solucdo fisiologica para a remocgédo do coagulo permitindo um intimo contato do
retalho com o leito receptor. Entdo o retalho foi posicionado coronariamente em
relacdo a posicdo inicial. Foi feita uma sutura suspensoria para tragdo coronal do
retalho e suturas simples nas incisdes relaxantes. As suturas foram dadas com
fio Vicryl® 6.0 (Ethicon Johnsons do Brasil SA, Sdo José dos Campos). A

figura 3 ilustra a sequéncia cirurgica de caso de cada grupo.
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Figura 3 - Sequéncia cirurgica

Grupo Teste

JYRY

Grupo Controle

Legenda: A) Pré-operatério; B) Incisbes do retalho; C) Liberacéo do retalho; D) Reposicionamento do
retalho coronariamente e suturas.
Fonte: Elaborado pelo autor.

Apbs o procedimento cirdrgico, 0S pacientes receberam as seguintes

recomendacOes pos-operatorias:

a) ndo ingerir bebidas alcoolicas;

b) evitar mexer na ferida cirdrgica;

C) ndo escovar a regido por 14 dias;

d) nas primeiras 24 horas, ingerir somente alimentos, frios ou gelados
(sorvete, iogurte, sulcos e gelatina);

e) fazer bochecho com digluconato de clorexidina 0.12% - Periogard® -
de 12 em 12 horas, durante 14 dias;

f) tomar 1 comprimido de dipirona sodica 500mg a cada 4 horas
somente em caso de dor.

g) as suturas foram removidas 14 dias ap0s as cirurgias.
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3.3.5 Protocolo de estimulagéo elétrica

Para a estimulagéo elétrica, foi montada uma unidade consistindo de um
gerador de sinal (Keysight Technologies., Inc., Santa Rosa-CA, USA), uma
fonte de alimentagdo e placa de circuito, como demonstrado na Figura 4.
Eletrodos condutores para aplicacdo de corrente elétrica foram aplicados na
gengiva vestibular de cada lado do retalho, a uma distancia meédia de 3 mm das
incisOes relaxantes e uma corrente alternada com intensidade de 100 pA em 9
kHz, foi distribuida de modo a travessar a regido operada (Figuras 5 e 6). A
figura 7 mostra uma simulagédo da distribuicdo da corrente elétrica e seu trajeto
no tecido gengival (software GetDP 2.0.0; Onelab, 2010). Os pacientes
receberam aplicagbes do estimulo durante 120 segundos, uma vez por dia
durante 5 dias consecutivos. A corrente elétrica teve sua visualizacdo otimizada
através de um osciloscopio (Figura 8) (Keysight Technologies., Inc., Santa
Rosa-CA, USA). Todas as aplicacbes foram realizadas por um unico
pesquisador envolvido no estudo (Camila Augusto Silveira). Os pacientes
randomizados para o Grupo SHAM receberam a simulacdo do processo de

estimulacao elétrica.
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Figura 4 — Unidade de eletroestimulacéo

Legenda: A unidade incluiu um osciloscopio (A), fonte de alimentacdo e uma placa de circuito atual
(B), um produtor de sinal elétrico (C), e dois eletrodos metalicos condutores (D).
Fonte: Elaborado pelo autor.

Figura 5 - Esquema representativo do método de estimulagéo

Legenda: A) recessdo gengival no baseline. B) recessdo gengival no pos-operatério imediato e
posicionamento dos eletrodos. S: sentido da corrente elétrica aplicada.
Fonte: Elaborado pelo autor.
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Figura 6 - Aplicacdo do estimulo elétrico durante o p6s-operatério imediato

Fonte: Elaborado pelo autor.

Figura 7 — Simulacdo da distribui¢do da corrente elétrica através dos tecidos

moles periodontais
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Legenda: sinal positivo: catodo; sinal negativo: anodo; cabecas de seta indicam o direcionamento do
fluxo de elétrons; A/m?: Ampére por metro quadrado; Software GetDP 2.0.0; Onelab, 2010.

Fonte: Elaborado pelo autor.
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Figura 8 - Monitoramento da corrente elétrica e visualizacdo da onda senoidal
com os parametros adequados, através do osciloscopio Keysight EDUX1002G

. | Y = l

M‘KEY&GHT ux1ooze Digital Storage Oscilloscope [umums.q n@wm InfiniiVision

Fonte: Elaborado pelo autor.

3.4 Avaliacdes clinicas

Um unico pesquisador (Manuela Maria Viana Miguel) ficou responsavel
pelas medidas dos parametros clinicos dos pacientes. O examinador do presente
estudo foi julgado calibrado para a realizacdo do mesmo. A calibracéo foi feita
da seguinte forma: o examinador mediu os parametros de profundidade de
sondagem e recessdo gengival relativa de 10 pacientes duas vezes em um prazo
de 24 horas. O teste Kappa foi utilizado para verificar a reprodutibilidade intra-

examinador das medidas de profundidade de sondagem, cujo valor atingido foi
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superior a 0,8. O teste de correlacdo intraclasse foi calculado para as medidas de

recessdo gengival relativa e o resultado foi superior a 0,8 de reprodutibilidade.

As seguintes medidas foram realizadas previamente ao procedimento

cirargico (medidas iniciais) 3 € 6 meses ap0s o procedimento cirargico. Para

padronizacdo da localizagdo do exame e um ponto fixo para 0 mesmo, 0s

pacientes foram moldados (moldagem parcial do dente incluido no estudo e

dentes

adjacentes) e com o modelo, foram confeccionados aparelhos

orientadores com placas de acrilico rigidas de 1 mm de espessura em

plastificador a vacuo (Stents).

a)

b)

d)

f)

indice de placa — IP (Ainamo, Bay, 1975): Avaliacdo de presenca e
auséncia de placa num padrdo dicotdomico: 0 — auséncia de placa visivel,
1 — presenca de placa visivel;

indice de sangramento gengival — IS (Ainamo, Bay, 1975): Avaliacdo da
presenca e auséncia de sangramento na margem gengival num padrao
dicotdmico na boca toda e no dente incluido no estudo: 0 — auséncia de
sangramento; 1 — presenca de sangramento;

altura da recessdo gengival relativa - RGR: Distancia em milimetros da
margem gengival livre a um ponto de referéncia fixa (borda apical do
stent de acrilico) no meio da face vestibular dos dentes incluidos no
estudo;

largura recessdo gengival - LRG: Distancia em milimetros da margem
mesial até a margem distal da recessdo gengival na altura da juncdo
cemento-esmalte.

profundidade de sondagem — PS: Distancia em milimetros da margem
gengival livre a base do sulco;

nivel de insercéo clinico relativo — NICR: Somatoria entre RGR e PS;
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g) altura de tecido queratinizado — ATQ: Distancia vertical em milimetros
medida a partir da margem gengival no centro da face vestibular dos
dentes incluidos no estudo até a linha mucogengival;

h) espessura de tecido queratinizado — ETQ: Espessura da gengiva
queratinizada medida na face vestibular dos dentes incluidos no estudo
no ponto médio entre a linha mucogengival e a margem gengival;

i) altura das papilas — AP: Distancia em milimetros entre as bases das
papilas mesial e distal, adjacente ao defeito, até as pontas das mesmas.

J) largura das papilas — LP: Distancia em milimetros entre a borda mesial e
distal de cada papila adjacente ao defeito, na altura da juncdo cemento-
esmalte;

k) altura da crista 6ssea — ACO: Distancia em milimetros entre a crista
0ssea no centro da face vestibular até a juncdo cemento-esmalte, medida
durante o procedimento cirdrgico;

I) posicdo da margem gengival no pds-operatorio imediato — PMPOI:
Medida em milimetros da distancia da margem gengival logo apos a
sutura do retalho ter sido finalizada e a borda do stent;

m) hipersensibilidade dentinaria- HD: Os individuos foram submetidos a
uma rajada de jato de ar frio, durante 5 segundos, sobre a raiz exposta.
Uma escala VAS (0 = sem dor, 10 = dor extrema) foi usada para

registrar a HD relacionada com a presenca do estimulo.

A presenca de placa, SS, PS, RGR, NIC, e HD foram medidas no
baseline, 3 e 6 meses apos a cirurgia. ATQ e ETQ foram medidos no inicio do
estudo e nos 6 meses de pos-operatorio. Além disso, edema tecidual (ET) foi
avaliado apds sete dias do procedimento cirirgico com o escore: 1 = ausente; 2

= ligeiro; 3 = moderado; ou 4 = grave (Sanz-Moliner et al., 2013).
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As medidas referentes aos parametros clinicos foram feitas da seguinte
forma: a profundidade de sondagem (PS) e a altura da crista 6ssea (ACQO) foram
feitas com sonda periodontal padronizada 15 mm — University North Carolina —
UNC® (Hu-Friedy, Jacarepagud - Rio de Janeiro). A espessura do tecido
queratinizado (ETQ) foi feita com espacador n°30 e cursor endodontico
(DentsplyMaillefer® Instruments S.A. - Balagues - Suica) e quantificadas por
um paquimetro digital com precisdo centesimal. As medidas de recessao
gengival relativa (RGR), largura da recessdo gengival (LRG), altura da papila
(AP), largura da papila (LP) e altura de tecido queratinizado (ATQ) foram
obtidas com compasso de ponta seca e quantificadas por um paquimetro digital

com precisdo centesimal (Mitutoyo — Brasil).

Figura 9 - Stent individualizado e representacdo esquematica de algumas das
medidas que foram realizadas

Legenda: RGR: recessdo gengival relativa; RG: recessao gengival; LRG: largura da recessao gengival;
ATQ: altura de tecido queratinizado; ETQ: espessura de tecido queratinizado; LP: largura da papila;
AP: altura da papila.

Fonte: Elaborado pelo autor.
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3.5 Medidas estéticas

A avaliacdo estética foi realizada através de dois métodos que utilizaram
fotografias pré e pos-operatoria dos casos tratados. As tomadas fotogréaficas
foram feitas de maneira padronizada por um unico membro da equipe, utilizando
0 mesmo equipamento fotografico seguindo as seguintes especificacdes: 1.
Aumento da objetiva: 1:1 (macro 100). Isso gerou uma distancia focal
semelhante para todas as tomadas; 2 Condi¢do de Luminosidade: As tomadas
estdo foram feitas sempre no mesmo local sobre condicdes de luz artificial, com
o flash em mddulo manual e regulado em poténcia de 1:16; 3. Velocidade de
fechamento: 1/100; 4. Abertura: 29 (AV); 5. Resolugdo 18 mgp.

As fotografias de antes e apds o procedimento foram montadas em um
programa de apresentacdo (Microsoft PowerPoint 2010) para as avaliagdes.
Previamente a realizacdo das avaliacdes, trés examinadores realizaram uma
sessdo de calibracdo com 20 defeitos tratados. Os examinadores foram julgados
calibrados quando ambos atingiram um indice de concordancia inter e intra-
examinadores de 90% ou maior (K=0,9). Além disso, 0s examinadores estavam
cegos aos tratamentos realizados em cada dente avaliado. As avaliagbes foram
feitas pelo método RES (Cairo et al., 2009) modificada para esse estudo e pela
Avaliacdo Cosmética Qualitativa (ACQ) (Kerner et al., 2009).
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3.5.1 Avaliacéo RES

A primeira avaliacdo que foi feita € uma adaptacdo do método — RES -
descrito por Cairo et al. (2009), o método RES utiliza um “score” que avalia os

seguintes parametros:

a) margem gengival - MG: zero pontos: falha no recobrimento radicular
(margem gengival na mesma posic¢ao antes do tratamento ou colocada
apicalmente a posicdo inicial): 3 pontos: recobrimento parcial do
defeito; 6 pontos: recobrimento total do defeito;

b) contorno da margem gengival - CMG: zero pontos: contorno
irregular, sem seguir o padrédo arqueado dos dentes vizinhos; 1 ponto:
contorno gengival normal, seguindo o padrdo em arcos dos dentes
vizinhos;

c) textura do tecido Gengival — TTG: zero pontos: presenca de cicatriz
na area da incisdo ou presenca de queloide; 1 ponto: auséncia de
cicatriz na area da incisao ou presenca de queloide;

d) Alinhamento da Juncdo Mucogengival - ALMG: zero pontos: a linha
mucogengival ndo esta alinhado com a linha dos dentes vizinhos; 1
ponto: a linha mucogengival esta alinhado com a linha dos dentes
vizinhos;

e) cor do tecido gengival — CG: zero pontos: a cor do tecido gengival do
dente que recebeu o tratamento ndo é a mesma da cor do tecido dos
dentes vizinhos; 1 ponto: a cor do tecido gengival do dente que

recebeu o tratamento é a mesma da cor do tecido dos dentes vizinhos.
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Os dentes incluidos no presente estudo receberam a pontuacdo de cada
item analisado. Foram considerados estéticos 0s dentes que receberem
pontuacdo igual a 10 pontos, parcialmente estéticos de 1 a 9 pontos e sem
estética nenhuma 0 pontos. Além disso, foram considerados como 0 (zero) ou
totalmente sem estética os dentes que apresentaram perda de papila (espacos

negros interdentais) apos os tratamentos.

3.5.2 Avaliacao cosmeética qualitativa (ACQ)

O segundo meétodo de avaliacdo estética que foi utilizado é a Avaliagéo
Cosmética Qualitativa de Kerner et al. (2009).

As fotos antes e ap0s os procedimentos foram apresentadas
simultaneamente no mesmo slide de forma aleatéria de acordo com o0s
procedimentos realizados. A apresentacdo foi feita em uma sec¢do onde todos os
avaliadores estavam presentes sendo que esses estavam cegos em relacdo aos
procedimentos realizados. A estética final do caso foi pontuada pelos
examinadores seguindo um “score” de acordo com a seguinte escala ordinal: 1)
Ruim; 2) Regular; 3) Bom; 4) Muito bom; 5) Excelente. Os examinadores
tiveram que julgar a estética global de cada defeito ao final do tratamento
comparando com a foto do defeito antes do tratamento. Os examinadores
tiveram a oportunidade de se recusarem a julgar a estética dos casos onde a

documentacdo ndo permitir uma avaliacdo da estética.
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3.6 Medidas de parametros centrados no paciente

Estética: Além da medida profissional da estética, que foi mensurada por
meio da escala RES e ACQ acima descrito, a estética tambem foi aferida pelo
ponto de vista do paciente envolvido na pesquisa. Com auxilio de um espelho de
méao, o paciente visualizou a recessdo gengival antes e ap0s seis meses do
procedimento sendo solicitado a marcar em uma escala VAS a estética do
elemento em questdo, onde o extremo esquerdo da escala representou “muito
feio” e o direito “muito bonito” (Figura 10).

Desconforto pos-operatorio: Ao final da primeira semana pés-operatorio
(7 dias) os pacientes receberam um questionario, onde questdes acerca de
ocorréncia de desconforto e dor pds-operatdria foram avaliadas por meio de uma
escala VAS, onde os extremos da escala foram “nenhuma” ¢ “extrema”. Além
disso, os pacientes foram solicitados a relatar o nimero de analgésicos ingeridos

durante aquela semana.

Figura 10 - Escala VAS para analise estética e desconforto pds-operatorio

Escala VAS
Desconforto pés-operatoério Estética
o 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 o 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10

Nenhum Extremo  Muito Feio Muito Bonito

Fonte: Elaborado pelo autor.
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3.7 Coleta das amostras e avaliacdo imunologica

A coleta da amostra foi feita como descrito anteriormente (Santamaria et
al., 2010). Resumidamente, fluido crevicular gengival (FCG) foi coletado a
partir da regido vestibular do local que recebeu o CAF. A amostragem foi
realizada com a colocagdo de tiras de papel de filtro (PerioPaper, Oraflow,
Plainview, NY, EUA) no sulco até que uma ligeira resisténcia fosse percebida e
em seguida deixado no local por 45s. As tiras foram colocadas em tubos estéreis
contendo 300 ml de solucdo salina tamponada com fosfato (PBS) com 0,05% de
Tween-2. Tiras contaminadas por sangue visivel foram descartadas. Todas as
amostras de fluido crevicular gengival (FCG) foram armazenadas imediatamente
a -80° C. As amostras foram coletadas no inicio (antes da cirurgia), e, 7, 14, 30,
60 e 90 dias ap0s a cirurgia.

Niveis de Cito/quimiocinas e fatores de crescimento foram determinados
por um imunoensaio de multiplex. Aliquotas de cada amostra FCG foram
testadas usando um kit comercial humano (Millipore Corporation, Billerica,
MA, EUA), a fim de avaliar os niveis dos seguintes marcadores inflamatorios:
IL1B, IL6, IL10, TNFa, proteina inflamatoria de macréfagos la (MIP-1a),
proteina quimiotatica para mondcitos la (MCP-1la). Além disso, MMP-2,
MMP-9, TIMP-1, TIMP-2 e VEGF também foram avaliados. Todos 0s ensaios
foram realizados e analisados no laboratorio da Faculdade de Odontologia de
Piracicaba (FOP — Unicamp, SP), através do sistema Luminex (MiraiBio,
Alameda, CA, EUA) e seguiram as instrucdes do fabricante. As concentragfes
das amostras (antigenos em amostras de fluido crevicular gengival) foram
estimadas a partir da curva padrdo, utilizando proteinas padrdo do Kit e

expressos como pg/mL.
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3.8 Analise estatistica

A estatistica descritiva foi expressa como média + desvio padrdo (SD), e a
normalidade foi testada utilizando o teste de Shapiro-Wilk. Valores referentes a
PS, RGR, NIC, ETQ, ATQ, HD, e os marcadores inflamatorios / fatores de
crescimento foram examinados por ANOVA de medidas repetidas para avaliar
as diferencas dentro e entre 0s grupos, seguidas de um teste de Tukey para
comparacdes multiplas quando o valor de p Shapiro-Wilk > 0,05. Aqueles que
apresentaram valores de p Shapiro-Wilk <0,05 foram analisados por meio do
teste de Friedman (para comparagdes intragrupos) e teste de Mann-Whitney
(para comparagdes intergrupos). Os valores de RES, os valores estéticos dos
pacientes e as medidas de desconforto usando VAS foram analisados através do
Teste T. A frequéncia de recobrimento radicular completo, o indice de
sangramento, e a presenca ou auséncia da placa no local foi comparada usando

testes 2.

A relacdo linear entre as variaveis clinicas e citocinas foi avaliada através
da correlacdo de Pearson. Além disso, os valores de cada biomarcador
(inflamatdrio / fatores de crescimento marcadores) foram utilizados como
variaveis independentes em um modelo de regressao linear multipla para avaliar
a sua influéncia sobre a porcentagem de recobrimento radicular e o valor final

da RES. Um nivel de significancia de 0,05 foi adotado.
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4 RESULTADOS

Foram incluidos no estudo 60 pacientes, sendo 39 mulheres e 21
homens. Dos 60 pacientes incluidos e tratados na pesquisa, 23 apresentavam
recessdes em caninos e 37 em pré-molares superiores e inferiores, totalizando 60
recessdes. Os pacientes tinham idades entre 19 e 66 anos (média 41,13+11,4)
(Tabela 1). O indice de placa e o indice gengival se mantiveram em niveis
relativamente baixos durante todo o periodo de acompanhamento (<25%). A

figura 11 mostra o diagrama de fluxo do estudo.

Figura 11 — Diagrama de fluxo do estudo

Triagem (n=1.800)

Pcts pré selecionados(n= 66)

N&o entraram nos
critérios de inclusédo
(n=4)

Desistiram de
participar (n=2)
Outros motivos (n=0)

—

Randomizados (n= 60)
Teste T Controle
\ \

Alocados para Alocados para
Tratamento (n=30) Al ~ Tratamento (n=30)
Receberam tratamento acag . Receberam tratamento
(n=30) (n=30)
Perderam o Perderam o
acompanhamento acompanhamento
(n=0) Acompanhamento (n=0)
Descontinuaram o Descontinuaram o
tratamento (n=0) tratamento (n=0)
Analisados (n=30) Analisados (n=30)
Excluidos da analise L Excluidos da andlise
(n=0) Analise (n=0)

Fonte: Elaborado pelo autor.
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Tabela 1 - Dados demogréaficos dos pacientes incluidos na pesquisa (n=60)

CAF CAF+E 0
(n=30) (n=30)
Idade 42,4+128 39,8+ 10,14 0,3*
12 homens 9 homens
Género 0,5+
18 mulheres 21 mulheres
12 Caninos (40%) 11 Caninos (36,6%)
Dentes 0,87

18 Pré-molares (60%) 19 Pré-molares (63,4%)

Legenda: Valores de p: *Teste T; 1 Teste de Qui-quadrado.
Fonte: Elaborado pelo autor.

4.1 Andlise clinica

A cada parametro avaliado, os dados foram expressos como meédia e
desvio padrdo. No periodo inicial ndo foram encontradas diferencas estatisticas

entre 0s grupos nos parametros avaliados (Tabela 2).

4.1.1RG

Quando o parametro RG foi avaliado, os resultados mostraram haver
diferenca estatisticamente significante entre o baseline e o periodo de 6 meses de
pos-operatério em ambos 0s grupos (p < 0,001), demonstrando recobrimento
radicular significante ao longo do periodo de avaliacdo para ambos 0s grupos.

Porém, quando a anélise intergrupo foi realizada, ndo houve diferenca
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estatisticamente significante entre os grupos em qualquer periodo (p = 0,340).
As médias + dp para RG e as diferencas intra e intergrupo sdo apresentadas na
tabela 2.

4.1.2 PS

O valor medio da PS foi de 1.7£0.42mm para o grupo controle e de
2.5£0.9mm para o grupo teste ao final do periodo de acompanhamento do
estudo. Foram encontradas diferencas estatisticamente significantes entre o
baseline e os periodos pos-operatérios em ambos os grupos (analise intragrupo).
A andlise intergrupo também revelou uma diferenca estatisticamente significante

aos 6 meses com relacéo a essa variavel (p <0,001) (Tabela 2).

4.1.3 NICR

Em relacdo ao nivel de insercdo clinico relativo, a andlise intragrupo
mostrou diferenca estatistica (p < 0,001) entre baseline e os outros tempos
avaliados em ambos os grupos, com ganho significante no nivel clinico de
insercdo. Quando a analise intergrupo foi realizada aos 6 meses, a diferenca ndo
foi estatisticamente significante (p = 0,2). Os valores estdo apresentados na
tabela 2.
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414 ATQeETQ

Quando os valores iniciais (baseline) de ETQ foram comparados com 0s
valores finais (6 meses) ficou constatado que nenhum dos grupos apresentou
aumento estatisticamente significante de espessura de tecido queratinizado (p >
0,05). Da mesma forma, quando a analise entre os grupos foi realizada, nenhuma
diferenca foi vista no baseline ou aos 6 meses de pos-operatério (p = 0,3).

Com relacdo a ATQ, quando se realizou a analise intragrupo, nao se
observou diferenca estatisticamente significante entre o baseline e o periodo de
6 meses para ambos 0s grupos (p > 0,05), demonstrando ndo haver um ganho
significativo na altura de tecido queratinizado. Quando anélise intergrupo foi
realizada, também ndo observamos diferenca significante entre os grupos (p =

0,2). As médias + desvio-padrdo para ETQ e ATQ estdo dispostas na tabela 2.

4.15HD

Quando o parametro HD foi avaliado, a analise intragrupo demonstrou
que ambos os tratamentos foram eficazes em promover a reducdo
estatisticamente significante desse parametro ao longo do periodo total de
acompanhamento, conforme verificado através do valor médio de VAS e pelo
percentual de episddios de desconforto relatados pelos pacientes. Na analise
intergrupo ndo se observou diferenca estatisticamente significante entre os
periodos de baseline, 3 e 6 meses de acompanhamento (p = 0,5). As médias + dp

para HD sdo apresentadas na tabela 2.
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Tabela 2 - Parametros clinicos no baseline (BL), 3 meses e 6 meses (n=60)

B CAF CAF+E
Media+DP (n=30) (n=30)
BL 3M 6M BL 3M 6M
RG (mm) 3,09+0,41Aa 0,55+0,6Ba  0,63+0,8Ba  3,26+0,6Aa 0,55+0,73Ba 0,47+0,61Ba
PS (mm) 1,38+0,38Aa 1,81+0,42Ba 1,7+0,42Ba 1,58+0,52Aa 2,35+0,86Bb  2,5+0,93Bb
NICR (mm) 11,01+1,7Aa 9,69+1,21Ba 9,65+1,23Ba 10,82+1,3Aa 9,04+1,76Ba 10,14+1,7Ba
HD (VAS) 3,03+2,6Aa 0,56+1,54Ba 0,16+0,46Ba 3,4+2,76Aa 0,86+1,97Ba 0,46+0,93Ba
% de episodio 22/8 Aa* 7/23 Ba* 7/23 Ba* 22/8 Aa* 6/24 Ba* 4/26 Ba*
de HD
(sim/n&o)
ATQ (mm) 2,1+1.28 Aa -- 2,13+1,3 Aa  1,93%0,9 Aa -- 2,38+1,3Aa
ETQ (mm) 1,0+0,46Aa -- 1,2+0,25Aa 1,06+0,33Aa -- 1,15+0,3Aa

Legenda: RG, Recessdo Gengival; PS, Profundidade de Sondagem; NICR, Nivel de Inser¢do Clinica Relativa;
HD, Hipersensibilidade dentindria; ATQ, Altura do tecido queratinizado; ETQ, espessura do tecido
queratinizado. Letras mailsculas distintas - diferenca estatisticamente significante (p=0,05) na comparacéo
intragrupo —Two Way ANOVA de medidas repetidas; Letras minusculas distintas - diferenga estatisticamente
significante (p=0,05) na comparacéo intergrupo — Two Way ANOVA de medidas repetidas; * Teste de Qui-
Quadrado.

Fonte: Elaborado pelo autor.

4.1.6 RecRed

A RecRed representa a reducdo meédia da recessdo gengival (em
milimetros) dos dentes tratados em cada grupo. Essa reducéo foi observada tanto
no grupo CAF (2,46 £ 0,90) como no grupo CAF+E (2,79« 0,72). Quando essas
médias foram comparadas, ndo foi observada diferenca estatisticamente
significante na reducdo da RG em 6 meses de pos-operatorio (p = 0,1) (Tabela

3). Entretanto, uma analise adicional envolvendo somente as recessdes > 3 mm
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incluidas no estudo revelou uma diferenca estatisticamente significante a favor
do grupo teste (p = 0,04) (Tabela 4).

4.1.7 Porcentagem de Recobrimento Radicular

Em 6 meses, a porcentagem média de recobrimento radicular foi de
79,47+£27,2% para o grupo CAF e 85,97+17,4% para o grupo CAF+E. Essa
diferenca néo foi estatisticamente significante entre os grupos (p = 0,6) (Tabela
3).

4.1.8 Frequéncia de Recobrimento Radicular Completo (RRC)

A Frequéncia de recobrimento radicular completo representa o
percentual de casos dentro de cada grupo onde a completa cobertura da RG foi
obtida. Em 6 meses, verificamos que 16 casos (53,33%%) do grupo controle
obtiveram recobrimento radicular completo (RRC) e 17 casos (56,66%) do
grupo teste obtiveram RRC. Essa diferenca intergrupo nédo foi estatisticamente
significante (p = 0,9) (Tabela 3). A comparacdo da porcentagem de RRC das

recessdes > 3mm também ndo revelou diferenca entre 0s grupos quanto a essa

variavel (p > 0,05) (Tabela 4).



Tabela 3 - Mudancas nos parametros clinicos ap6s 6 meses (n=60)

CAF (n=30) CAF+E (n=30) P
RecRed (mm) 2,46 £ 0,90 2,79+ 0,72 0,1*
% de recobrimento radicular 79,47£27,2% 85,97+17,4% 0,67
Frequéncia de recobrimento radicular 16 (53,33%) 17 (56,66%) 0,9/

completo (RRC)

Legenda: RecRed, reducéo da recesséo gengival,
* P Value — Teste T; ¥ Mann-Whitney Rank Sum Test; | P Value — Teste de Qui-Quadrado
Fonte: Elaborado pelo autor.
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Tabela 4 - Mudancas nos parametros clinicos ap6s 6 meses de recessdes maiores

que 3 mm (n=38)

CAF CAF+E

(n=18) (n=20) P
Recessao gengival (mm) 3,36 £0,3 3,505 0,47
RecRed (mm) 2,55+0,9 3,03£ 0,73 0,09*
% de recobrimento radicular 75,9124,5% 85,8+16,6% 0,27
Frequéncia de recobrimento radicular 7 (38,9%) 11 (55%) 0,4(

completo

Legenda: RecRed, reducéo da recessdo gengival; * P Value — Teste T; T+ Mann-Whitney Rank Sum Test

[ P Value — Teste de Qui-Quadrado
Fonte: Elaborado pelo autor.
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4.2 Desconforto pds-operatorio

A avaliacdo da dor feita pelos proprios pacientes (escala VAS) aos 7 dias
de pos-operatorio demonstrou que o grupo teste experimentou um menor grau
de desconforto na primeira semana quando comparado com o grupo controle (p
= 0,04). Entretanto, com relacdo ao numero de analgésicos ingeridos durante o
mesmo periodo, ndo foi observada diferenca estatisticamente significante entre
0s grupos (p = 0,53) (Tabela 5). Além disso, o edema tecidual (ET) foi avaliado
apos sete dias do procedimento cirdrgico com o escore: 1 = ausente; 2 = ligeiro;
3 = moderado; ou 4 = grave (Sanz-Moliner et al., 2013). A anélise comparativa
mostrou que ndo houve diferenca intergrupo com relacdo a proporcdo de

pacientes com presenca/auséncia de edema (p = 0,6).

Tabela 5 - Desconforto no pos-operatorio de 7 dias (n=60)

CAF (n=30) CAF+E (n=30) P
Numero de Analgésicos 1,26+1,9 1,16+1,9 0,5*
Dor (VAS) 3,03+2,6 2,03£2,5 0,04*

Edema Tecidual (ET) Ausente Presente  Ausente  Presente
1 29 3 27 0,6+

Legenda: VAS: escala analdgica visual; * P Value - Mann-Whitney Rank Sum Test; ¥ P Value — Fisher Exact
Test.
Fonte: Elaborado pelo autor.
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4.3 Estética

Os resultados da avaliagdo estética realizada pelos pacientes através da
escala VAS demonstraram haver melhora estética estatisticamente significante
para ambos 0s grupos apés os 180 dias de pds-operatorio (p < 0,001). Quando
andlise intergrupo foi realizada, ndo observamos diferenca estatistica
significante entre o grupo teste e o grupo controle (p = 0,4).

Os resultados da avaliacédo estética profissional através da escala RES ndo
mostraram diferenca estatistica entre as pontuacfes totais alcancadas pelos
grupos teste e controle (p = 0,5). A avaliacdo cosmética qualitativa (ACQ)
também ndo mostrou diferenca estatistica entre 0s grupos que revelaram
porcentagens semelhantes para a soma de casos considerados como “muito

bom” e “excelente” (Tabela 6).

Tabela 6 - Valores de média e desvio-padrao para a avaliacdo estética (n=60)

Estética CAF (n=30) CAF+E (n=30) Valor de p
(Intergrupo)
Inicial Final Inicial Final
VAS 2,56+2,29 Aa  8,96+1,4Ba 2,06+2,1 Aa 9,33+1,6Ba 0,4*
RES 8,03+0,37 7,9+0,23 0,5¢
ACQ 81,6% 71,6% 0,8/

Legenda: VAS, escala analdgica visual; RES, escala estética de recobrimento; ACQ, avaliacéo
cosmética qualitativa; * Letras maiGsculas distintas - diferenca estatisticamente significante (p=0,05) na
comparacdo intragrupo —Two Way ANOVA de medidas repetidas.

Letras mindsculas distintas - diferenca estatisticamente significante (p=0,05) na comparacao intergrupo — Two
Way ANOVA de medidas repetidas.  Teste Mann-Whitney Rank Sum; [Teste Qui-quadrado.

Fonte: Elaborado pelo autor.
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Durante todo o periodo de acompanhamento a cicatrizacdo ocorreu de
forma satisfatoria para ambos os grupos. Ndo foi observada a ocorréncia de
necrose tecidual ou qualquer outro tipo de complicacdo pds-operatéria em
nenhum dos pacientes operados. Os pacientes ndo apresentaram nenhuma reagao
adversa durante ou apos o protocolo de eletroestimulacdo. A figura 12 mostra o

pré-operatdrio e o resultado de 180 dias de um caso de cada grupo.

Figura 12 - Casos ilustrativos de cada grupo no pré-operatério e 180 dias apos 0s

procedimentos

Fonte: Elaborado pelo autor.



54

4.4 Andlise Imunoldgica

O fluido crevicular gengival (FCG) dos sitios tratados nos grupos teste e
controle foi coletado no baseline (BL), 7, 14, 30, 60 e 90 dias apds 0s
procedimentos. A analise intragrupo do CAF mostrou que aos 7 dias de pos-
operatorio, todas as onze citocinas avaliadas tiveram suas concentracGes
significantemente elevadas em comparagédo ao baseline (p< 0,001), ao passo que
no grupo CAF+E somente IL-1B, IL-10, MIP-1 e TNF-a tiveram expressao
significativa em comparacdo as concentracdes iniciais. Aos 14 dias de pos-
operatorio, IL1B e VEGF ainda mantinham concentracdes elevadas no grupo
CAF em relacdo ao baseline (p< 0,05). J& no grupo CAF+E, nenhuma das
citocinas avaliadas teve sua concentracdo elevada de forma significante nesse
periodo, observando-se ainda que IL-6 sofreu uma reducéo significativa em sua
expressdo quando comparada ao baseline (p = 0,006). N&o foram observadas
diferencas intragrupo estatisticamente significantes nos outros periodos
avaliados em nenhum dos grupos (p> 0,05).

A anélise intergrupo mostrou que no baseline ambos o0s grupos
apresentaram concentracOes similares para todas as citocinas avaliadas, sem
diferenca estatisticamente significante entre os grupos (p = 0,7). Aos 7 dias de
pos-operatério, o grupo CAF apresentou concentracdes significantemente mais
elevadas de IL-1B, IL-6, MCP-1, TNF-a e VEGF quando comparado com o
grupo CAF+E (p< 0,05). Aos 14 dias foi observada diferenca estatisticamente
significante entre os grupos em relacdo a concentracdo de IL-1B, IL-6, TNF-a e
VEGF, que continuaram a ser mais expressas no grupo controle. Ndo foram
observadas diferengas estatisticamente significantes entre 0s grupos nos outros
periodos avaliados (p = 0,6). A tabela 7 mostra as concentracfes das citocinas

alvo para os sitios teste e controle nos diversos periodos.
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Tabela 7 - Concentracao (pg/ml) de citocinas e fatores de crescimentos coletados

do fluido crevicular (n=50; CAF n=25; CAF+E n=25)

Tempo
Grupos Marcador
BL 7 14 30 60 90
IL-1PB
CAF 5,3+4,3Aa 30£29,5Ba 14,7+£16,1Ba 7,918,1Aa 7,3t7Aa 10,4+11Aa
CAF+E 4,7+4,6Aa 20,5+26Bb 6,0+5,0Ab 4,0+£3,6Aa 6,1+7,5Aa  8,5+10,7Aa
IL-6
CAF 4,743,1Aa 18,9+11,7Ba 7,75£10Aa 6,2+6Aa 6,2+6,2Aa 8,6t12Aa
CAF+E 3,94, 5Aa 6,2+6,9Ab 1,7+1,1Bb 2,242 5Aa 5,1+7,2Aa 6,2+6Aa
IL10
CAF 10,5+6,8Aa 21,2414 4Ba 13,7£15,8Aa 12,3+12Aa 11,9+9,5Aa 10.9+9,4Aa
CAF+E 8,1+8,3Aa 17,6+15,6Ba 8,1+9Aa 8,9+21,6Aa 9,9+149Aa 8,5%7,41Aa
MCP-1
CAF 11,5+7,7Aa 42,6+20,5Bb 14,9+19,5Aa 10,3t9Aa 12,9+11,3Aa 14,7+12Aa
CAF+E 8,5+7,6Aa 15,2+12,9Aa 8,29+7,5Aa 12+26,3Aa 9,65+8,6Aa 14,8+13Aa
MIP-1a
CAF 2,3+1,64Aa 8,8+9,5Ba 3+4,1Aa 2,4+1,9Aa 2,61£2,4Aa 5,0£6,7Aa
CAF+E 3,9+5,3Aa 10+14Ba 3,2+4,2Aa 4,9+6,4Aa 3,5+4,5Aa 5,0£5,1Aa
TNF- a
CAF 4,26+1,6Aa 18,8+8,6Ba 7,519,7Aa 5,9455Aa 6,7+6,7Aa 5,7+4,7Aa
CAF+E 3,1£3,7Aa 6,7+7,6Bb 1,7+1.3Ab 3,8+7.9Aa 4,9+6,7Aa 5,845,7Aa
VEGF
CAF 70,4+46,6Aa 464,1+308,7Ba 196,3+289Ba 144+142Aa 105,1+68Aa  85,3x73Aa
CAF+E 67,5+89,9Aa 89,1+130,1Ab 27,94£39,9Ab 71,9+195Aa 71,3t135Aa  79,3+10Aa

Legenda: Letras maitsclas distintas - diferenca estatisticamente significante (p=0,05) na comparagao intragrupo
—~Two Way ANOVA de medidas repetidas;
Letras mindculas distintas - diferenca estatisticamente significante (p=0,05) na comparacao intergrupo — Two
Way ANOVA de medidas repetidas.
Fonte: Elaborado pelo autor.
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A concentracdo das metaloproteinases 2 € 9 (MMP-2 e MMP-9) e dos
inibidores teciduais de metaloproteinases 1 e 2 (TIMP-1 e TIMP-2) também
foram avaliadas no presente estudo. Nao foram observadas diferencas entre 0s
grupos com relacdo as concentraces iniciais dessas citocinas. A anélise
intragrupo mostrou que a concentragdo de MMP-2 aumentou de forma
progressiva no grupo controle, porém sem diferenca estatisticamente
significante em relagdo ao baseline (p> 0,05). Em contrapartida, no grupo teste
essa citocina sofreu progressiva reducéo ao longo do periodo de cicatrizacdo até
os 30 dias de pds-operatorio, onde foi observada uma diferenca significante em
relacdo ao baseline e uma diferenca significativa em relacdo ao grupo controle
nesse periodo (p<0,001). A concentracdo de MMP-9 apresentou aumento aos 7
dias, tanto no grupo controle quanto no grupo teste, com diferenca
estatisticamente significante em relacdo ao baseline (p = 0,01), mas sem
diferenca estatistica entre os grupos em nenhum dos periodos avaliados.

Do mesmo modo, as concentracOes de TIMP-1 e TIMP-2 sofreram um
discreto aumento ao longo do periodo de cicatrizagédo, tendo seu pico aos 7 dias
tanto no grupo controle quanto no teste, onde ambos 0s grupos apresentaram
diferengas estatisticamente significantes em relacdo aos niveis iniciais dessas
citocinas (p<0,001). Nao foram observadas diferencas estatisticamente
significantes entre os grupos em nenhum dos tempos de avaliacdo. As
concentragbes das MMPs e TIMPs avaliadas durante o periodo de
acompanhamento do estudo estdo dispostas na tabela 8. A figura 13 compara de
forma ilustrativa 0s grupos quanto a varia¢do na concentracdo de cada uma das

citocinas avaliadas em relacdo aos periodos de coleta realizados no estudo.
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Tabela 8 - Concentracdo (pg/ml) de MMPs e TIMPs coletados do fluido
crevicular (n=50; CAF n=25; CAF+E n=25)
Grupos  Marcador Tempo
BL 7 14 30 60 90
MMP-2
CAF 160,9+156,5Aa  267,1+225,3Aa 159,2+180Aa 204,7£265Aa 249+335Aa 258+473Aa
CAF+E 162,3+215,2Aa 219,7+506Aa 57,3t111Aa 31,4+39,6Bb 159,5+276Aa 204+357Aa
MMP-9
CAF 3237+4224Aa 7274+5565Ba 3143+4387Aa 2495+2967Aa 2750+3456Aa 3468+3639Aa
CAF+E 3955+6274Aa 5756+5947Ba 1518+1764Aa 1541+103Aa 4023t6421Aa 3536+4813Aa
TIMP-1
CAF 469,6+456,4Aa 2974+2323Ba 1379+1788Aa  617,1+613,7Aa  570,4%568,7Aa 843,9+895Aa
CAF+E 552,8+412,3Aa 5579+6080Ba 1784+2199Aa 841+1205Aa 760,9£763,2Aa  747,7t1164Aa
TIMP-2
CAF 1832+2050Aa 5911+4600Ba 1667+2321Aa 2259+2523Aa 1767+2656Aa 1884+2117Aa
CAF+E 1970+1567Aa 4143+4080Ba 1906+1811Aa 1870+1550Aa 2425+1814Aa 2075x1775Aa

Legenda: MMP: Metaloproteinase da matriz; TIMP: Inibidor tecidual de metaloproteinase.
Letras maiusclas distintas - diferenca estatisticamente significante (p=0,05) na comparacgdo intragrupo —Two

Way ANOVA de medidas repetidas;

Letras mindculas distintas - diferenca estatisticamente significante (p=0,05) na comparagdo intergrupo — Two

Way ANOVA de medidas repetidas.

Fonte: Elaborado pelo autor.
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Figura 13 — Variacdo na concentracdo das citocinas em funcdo do tempo para

ambos os grupos (n=50; CAF n=25; CAF+E n=25)
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Fonte: Elaborado pelo autor.
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4.5 Analise de correlacéo linear de Pearson

Uma anélise de correlacdo foi realizada para verificar possiveis relaces
entre 0 desfecho clinico de 6 meses e os diversos marcadores inflamatorios
avaliados aos 7 dias de pos-operatorio. As comparacdes foram realizadas de
modo linear entre as variaveis clinicas (RecRed; porcentagem de recobrimento;
VAS de dor; VAS de estética; média final da RES) e a concentracdo das
citocinas (pg/ml) IL1pB, IL6, IL10, TNFa, MIP-1a, MCP-1a, MMP-2, MMP-9,
TIMP-1, TIMP-2 e VEGF. No grupo teste foi observada uma correlagéo inversa
moderada entre a concentragdo de IL-1B aos 7 dias e a porcentagem de
recobrimento radicular obtida (r = -0,64), sendo esse resultado estatisticamente
significante (p < 0,001). Outra correlacédo inversa significante dentro desse grupo
ocorreu entre a IL-1p e a reducdo média das recessdes gengivais (r = - 0,49; p =
0,01). Foi verificada uma relacéo fraca direta entre IL-10, IL-6, MIP-1 o, MCP-
1 e TIMP-2 e o desconforto. N&o foram observadas outras correlacdes
significantes entre as variaveis do grupo teste. Para o grupo controle, nao foi
encontrada nenhuma correlacdo linear entre os parametros clinicos e 0s
marcadores avaliados. Os graficos apresentados nas figuras 14 e 15 mostram as
correlagcbes multiplas entre as variaveis analisadas, onde cada quadrado marca o
ponto onde ocorre a correlacdo entre duas variaveis, a cor do quadrado indica se
a correlacdo é inversa (vermelho) ou direta (azul) e a intensidade da cor indica a

forca da correlacdo conforme o coeficiente de Pearson (r) (Figuras 14 e 15).
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Figura 14 — Correlacdes lineares entre os parametros clinicos e mediadores
inflamatorios para o grupo teste (CAF+E n=25)
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Fonte: Elaborado pelo autor através do software R 3.5.2; R Core Team, 2018.

Figura 15 — CorrelagOes lineares entre os parametros clinicos e mediadores

inflamatorios dentro do grupo controle (CAF n=25)
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Fonte: Elaborado pelo autor através do software R 3.5.2; R Core Team, 2018.
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4.6 Analise de regressao linear multipla

A analise de regressdo linear multipla foi realizada no presente estudo
utilizando as concentracdes dos diversos marcadores inflamatorios (pg/ml) aos 7
dias de pos-operatdério como variaveis independentes para 0s parametros
clinicos: reducdo da recessdo gengival (RecRed), Porcentagem de recobrimento
(% Rec), Dor (VAS) e estética profissional e baseada no paciente (RES e VAS).
N&o foi observada influencia da concentracdo de MMPs e TIMPs sobre os
parametros clinicos (r2 = 0,4). A analise de regressdo revelou haver correlacédo
moderada (r2 = 0,6) e estatisticamente significante entre as concentragdes de
IL1B, MIP-1lo e VEGF sobre o resultado de desconforto apresentado pelos
pacientes do grupo CAF+E. Nao foi observada influencia significante desses
marcadores sobre 0s outros parametros clinicos do grupo teste e sobre nenhum

parametro do grupo controle. Esses resultados estdo dispostos nas tabelas 9 e 10.
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Tabela 9 — Regressdo Linear Mudltipla utilizando as concentracBes de

marcadores inflamatérios (pg/ml) aos 7 dias pds-operatorio como variaveis

independentes para RecRed, Porcentagem de recobrimento, Dor e RES (n=50;
CAF n=25; CAF+E n=25)

Recred % de Rec Dor RES
p SE R° p SE R p SE R p SE R°
CAF
IL-1p 01 0,03 04 11 02 01 05 0,08
IL6 09 006 08 109 07 01 08 01
IL-10 96 001 03 04 05 0,04 05 0,03
MCP-1 01 002 024 009 08 01 04 008 03 06 006 00
MIP-la 01 0,05 05 16 0,06 0,1 05 01
TNF-o 0,02 0,09 002 28 06 0,2 09 01
VEGF 003 0,00 0,05 0,06 09 01 08 0,04
CAF+E
IL-1p 06 03 01 23 001 0,02 01 001
IL6 003 01 08 01 01 04 06 072
IL-10 93 001 07 21 09 04 04 0,03
MCP-1 08 001 025 05 23 04 04 008 06 06 05 00
MIP-la 0,05 0,04 07 01 04 0,2 05 01
TNF-o 01 0,06 09 11 01 03 06 072
VEGF 04 0,00 06 08 0,01 0,00 08 04

Legenda: RecRed, reducdo da recessdo gengival; % Rec, porcentagem de recobrimento radicular; RES, Root
Coverage Esthetic Score. p, valor de p pela Multiple Linear regression; SE, erro padrdo; R? coeficiente de

regressao.
Fonte: Elaborado pelo autor.
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Tabela 10 — Regressao Linear Mdltipla utilizando as concentracdes de TIMPs e

MMPs (pg/ml) aos 7 dias posoperatorio como variaveis independentes para
RecRed, Porcentagem de recobrimento, Dor e RES (n=50; CAF n=25; CAF+E

n=25)
RecRed % de Rec Dor RES
p SE R° p SE R° p SE R p SE R
CAF
MMP-2 000 0,00 05 00 07 00 04 0,00
MMP-9 004 0,00 003 00 02 00 07 0,00
0.4 0.4 0,0 0,0
TIMP-1- 508 0,00 004 00 007 0,0 04 00
TIMP-2 09 0,00 07 00 04 0,00 02 0,00
CAF+E
MMP-2 05 0,00 09 00 05 01 09 0,00
MMP-9 09 0,00 09 00 05 0,0 07 00
0,03 0,0 0.2 0,0
TIMP-1 96 000 09 00 002 0,0 08 0,00
TIMP-2 08 0,00 08 00 05 0,00 08 0,00

Legenda: RecRed, reducdo da recessdo gengival; % Rec, porcentagem de recobrimento radicular; RES, Root
Coverage Esthetic Score. p, valor de p pela Multiple Linear regression; SE, erro padrdo; R2, coeficiente de

regressao.
Fonte: Elaborado pelo autor.
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5 DISCUSSAO

A busca por terapias adjuntas que auxiliem no reparo tecidual apés
procedimentos cirdrgicos sempre foi encorajada no campo da cirurgia plastica
periodontal. Diversos estudos clinicos publicados nos dltimos anos objetivaram
avaliar diferentes abordagens e tecnologias que pudessem favorecer 0 processo
de cicatrizacdo da mucosa oral, denotando que essa ainda € uma questdo de
grande importancia e que necessita de maiores investigacdes (Ozcelik et al.,
2008; Ozturan et al., 2011; Tomofuji et al., 2013; Fernandes-Dias et al., 2015).
Com o melhor do nosso conhecimento, esse € o primeiro estudo clinico
controlado randomizado que avaliou o uso da eletroterapia de baixa intensidade
em mucosa oral. A estimulacéo elétrica foi testada como auxiliar ao processo de
reparo apés o tratamento de recessbes gengivais classe | e Il de Miller em
caninos e pré-molares superiores / inferiores, onde a técnica de retalho
trapeizoidal foi empregada como tratamento para ambos 0s grupos, sendo
associada ou ndo ao protocolo de estimulacdo elétrica local. Nossos resultados
mostraram que ambos foram eficazes no tratamento da recessdao gengival e
hipersensibilidade dentinaria com estética satisfatoria, entretanto eles néo
mostraram uma superioridade significativa da eletroestimulacdo em
proporcionar maiores taxas de recobrimento radicular ou o completo
recobrimento da raiz quando comparado ao grupo controle.

Essa auséncia de diferenca clinica estatisticamente significante entre os
grupos pode provavelmente estar relacionada a algumas caracteristicas inerentes
ao modelo de ferida utilizado, caracteristicas do tecido estimulado ou mesmo
parametros escolhidos para o tratamento. Revisbes sistematicas da literatura
médica apresentam décadas de evidéncias dos beneficios da estimulagéo elétrica

no fechamento de feridas cronicas em derme (Balakatounis et al., 2008; Barnes
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et al., 2014; Kawasaki et al., 2014). As feridas cronicas tais como Ulceras
dérmicas sdo profundas e arredondadas, com bordas afastadas e bem definidas e
caracterizadas por um baixo aporte de sangue, oxigénio e células de defesa para
a regido, o que dificulta de forma significativa o completo fechamento da ferida
por segunda intencdo (Barnes et al., 2014). As feridas cirdrgicas resultantes dos
procedimentos de recobrimento radicular por outro lado, sdo confeccionadas
para cicatrizar de forma rapida e ordenada. As margens cuidadosamente
justapostas garantem uma cicatrizacdo facilitada por primeira intencdo e o
desenho do retalho permite uma adequada vascularizacdo da regido operada
(Roccuzzo et al., 2002; Lindhe, 2010; Cortellini, Pini-Prato, 2012). Dessa forma,
0s beneficios promovidos pela estimulacdo elétrica local nesse tipo de ferida
podem ndo ser tdo expressivos clinicamente quando comparados a feridas
cronicas abertas.

Outra possivel razdo para a auséncia de diferenca no presente estudo
quando comparado com estudos em derme, pode estar relacionada a
propriedades intrinseca da prépria mucosa oral. O processo de fechamento de
feridas é influenciado por diversos fatores locais e sistémicos, sendo complexo e
com uma variedade de vias biomoleculares, mas sempre compreende quatro
fases relacionadas, ainda que distintas: hemostasia, inflamacdo, proliferacdo e
remodelacdo (Christian et al., 2006; Guo, Dipietro, 2010; Hunckler, de Mel,
2017). As fases de reparo mencionadas acima se fazem presentes de modo
similar tanto em mucosa oral quanto em derme, porém os estudos indicam que a
mucosa oral possui uma capacidade de reparo mais rapida e com menos tecido
cicatricial do que feridas cutaneas (Sculean et al., 2014). Os mecanismos para tal
fendmeno continuam a ser uma questdo de especulagdo, mas podem incluir
aspectos Unicos presentes na cavidade oral, como a presenca de saliva, e
diferencas no comportamento das células da mucosa oral (Lee, Eun, 1999;

Sculean et al., 2014). Iglesias-Bartolome et al. (2018) realizaram uma anélise
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transcricional em bidpsias orais e de pele sequenciais e pareadas de individuos
humanos saudaveis. Em comparacdo com o baseline, as amostras de pele
mostraram um numero maior de genes super-regulados ao longo do processo de
reparo do que as amostras orais, indicando que a cura ndo havia sido resolvida.
As feridas orais cicatrizaram mais rapidamente que as feridas da pele, e certos
fatores de transcricdo foram consistentemente expressos nas feridas orais, mas
ndo nas feridas cutaneas. Os autores sugerem que a assinatura molecular da
mucosa oral tem caracteristicas Unicas, sendo responsavel por uma cicatrizacao
tecidual mais rapida (lglesias-Bartolome et al., 2018). Nesse contexto, 0s
beneficios da aplicacdo de um estimulo elétrico exdgeno em feridas cutaneas,
podem ser bem mais expressivos do que nas feridas presentes na mucosa oral
em virtude da alta capacidade de reparo que a mucosa naturalmente possui.

Por fim, uma terceira razdo possivel para o grupo estimulado nédo ter
apresentado superioridade em relacdo ao grupo controle pode estar relacionada
ao protocolo de eletroestimulacdo e parametros utilizados. Clinicamente,
estimulacdo por corrente continua (CD), corrente continua pulsada (CP) e
estimulacdo por corrente alternada (CA) foram testadas para a cicatrizagdo de
feridas (Tomofuji et al., 2013; Kawasaki et al., 2013; Spadari et al., 2017). A
estimulacdo elétrica vem com um grande ndmero de escolhas de diferentes
amplitudes, frequéncias, ciclos de trabalho, durages e intensidades (Zhao et al.,
2010). Correntes diretas e pulsos monofasicos sdo caracterizados por um fluxo
unidirecional de particulas carregadas. Por outro lado, a corrente alternada € um
fluxo bidirecional ciclico ininterrupto de particulas carregadas. Correntes
bidirecionais sdo aquelas em que ocorre uma polaridade inversa. Isso significa
alternar as particulas carregadas que séo atraidas para a area sob o eletrodo, o
que evitara ou diminuird efeitos eletroquimicos adversos, representando uma
vantagem no uso desse tipo de corrente (Martinez-Rodriguez et al., 2013).

Embora o uso de correntes elétricas de baixa intensidade tenha sido estudado por
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muito tempo em feridas cutaneas (Houghton et al., 2010; Ud-Din et al., 2012;
Barnes et al., 2014), seu uso em tecidos gengivais e 0s melhores parametros a
serem usados requerem uma investigacdo mais detalhada. Até a presente data
ndo ha estudos relatando o uso da corrente elétrica em humanos para
remodelacdo de tecidos periodontais e apenas alguns estudos relataram o0s
efeitos da estimulacdo elétrica no periodonto de ratos e cdes (Hashimoto, 1990;
Kaynak et al., 2005; Tomofuji et al., 2013; Spadari et al., 2017). Esses estudos
apresentaram bons resultados com microcorrentes variando de 10 a 100 pA e
freqliéncias de 1 a 5 KHz até 60 KHz, os beneficios parecem ser diretamente
proporcionais a intensidade utilizada. Em relacdo ao tempo e a frequéncia da
eletroterapia, os estudos em modelo animal observaram niveis significativos de
remodelacdo do tecido periodontal apos aplicacdes diarias de 10 segundos a 5
minutos, em um periodo de 3 a 14 dias. Tomofuji et al. (2013) avaliaram 0s
efeitos da estimulacdo elétrica na remodelacdo do tecido gengival em ratos. Os
animais receberam estimulacéo elétrica diaria com uma corrente alternada numa
frequéncia de 9 KHz e intensidades variando entre 50 ¢ 100 pA. Os autores
observaram que a estimulacdo elétrica na intensidade de 100 pA promoveu uma
maior remodelacdo do tecido gengival em lesdes periodontais. Esse resultado
difere do observado no presente estudo, onde a utilizacdo dos mesmos
parametros de estimulacdo ndo gerou efeitos clinicos adicionais ao processo de
remodelacdo. Assim nossos achados mostram que apesar de eficaz em modelo
animal, o protocolo utilizado foi insuficiente para promover resultados clinicos
significativos no periodonto de humanos, sugerindo que uma adequacao dos
parametros para a estimulacao possa ser necessaria.

De fato, os estudos em pele de humanos envolvendo a eletroterapia de
baixa intensidade fazem uso de protocolos mais extensos e parametros mais
elevados do que aqueles utilizados no presente estudo. De acordo com uma

revisdo feita por Balakatounis et al. (2008), correntes com intensidade entre 200
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e 800 pA por pelo menos 30 minutos diarios sdo as mais efetivas em promover e
acelerar o reparo de feridas cutaneas. Outros estudos que avaliem diferentes
protocolos de estimulacdo elétrica no tecido periodontal de humanos sédo
necessarios nesse aspecto para a obtencdo de um protocolo terapéutico ideal.

Em uma visao geral, as taxas de recobrimento obtidas no presente estudo
estdo dentro da janela de recobrimento apresentada pela literatura quando o CAF
sozinho é utilizado (79,47% no grupo controle e 85,97% no grupo teste). Apesar
da ligeira superioridade no recobrimento do grupo teste, esse resultado mostra
que a estimulacdo elétrica ndo teve efeito significante sobre essa variavel,
mesmo quando uma analise envolvendo somente recessdes grandes (= 3mm) foi
realizada. A literatura tem apresentado resultados notavelmente heterogéneos a
respeito da taxa de recobrimento para retalhos posicionados coronariamente,
variando de 62,5% até 96,6% de acordo com revisfes sistematicas e estudos
clinicos que avaliaram o desempenho do retalho trapezoidal (Zucchelli et al.,
1998; Cortellini, Pini-Prato, 2012; Cairo et al., 2014; Chambrone, Tatakis,
2015). Esta alta variabilidade de resultados pode ser atribuida a diversos fatores
como, por exemplo, o tipo de técnica utilizada, desenho do estudo, treinamento
dos operadores ou mesmo fatores anatémicos locais das recessdes (altura da
recessdo, altura e largura da papila, nivel 0sseo interdental, entre outros)
(Cortellini, Pini-Prato, 2012; Santamaria et al., 2010; Vignoletti et al., 2015).

Nossos resultados apontaram ganhos no nivel de insercéo clinica tanto
no grupo controle (1,65 = 1,35 mm) como no grupo teste (0,68 £ 1,40 mm) apds
6 meses, porém ndo observamos diferenca estatisticamente significante entre os
grupos. A profundidade de sondagem apresentou diferenca entre os grupos aos 3
e 6 meses, com aumento menor que 1 mm apos os tratamentos. Apesar desse
aumento estatisticamente significante, a importancia clinica desses resultados
pode ser questionada porque em ambos os grupos o valor médio da PS

permaneceu < 3 mm e sem sangramento a sondagem ao longo do periodo
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estudado em acordo com os achados de outros estudos envolvendo o CAF
sozinho (de Queiroz-Cortes et., 2006; Moreira et al., 2016).

A avaliacdo do impacto da eletroterapia sobre a estética tecidual também
foi realizada no presente estudo, através do ponto de vista profissional e pelos
proprios pacientes. O resultado estético € um parametro muito valioso uma vez
que a literatura aponta que as exigéncias estéticas dos pacientes vém se tornando
mais rigorosas (Zaher et al., 2005; Cairo et al., 2009; Cortellini, Pini-Prato,
2012). A pontuacao final da escala RES (8,03 e 7,9 para o grupo controle e teste
respectivamente) e a porcentagem da QCE (81,6% e 71,6% para o controle e
teste respectivamente) obtida por ambos os grupos foi muito semelhante e sem
diferenca estatistica entre eles revelando que ambos os grupos alcancaram uma
comparavel melhora da estética gengival sem sofrer influéncia da aplicacdo da
corrente eletrica no local. A aplicacdo do estimulo elétrico apds os
procedimentos cirlrgicos promoveria a cicatrizagdo de feridas aumentando
atividade de fibroblastos e a epitelizacdo (Zhao et al., 2010; Hunckler, de Mel,
2017). Portanto, diminuiria a formacdo de cicatriz e, como consequéncia,
melhoraria os resultados estéticos. No entanto, nossos resultados ndo mostraram
esse possivel efeito adjuvante da eletroterapia, e outros estudos com diferentes
protocolos de estimulacdo sdo necessarios para testar esta hipotese. Assim como
na avaliacédo profissional, ndo foi encontrada diferenca significante entre ambas
as terapias em termos de satisfacdo estética dos pacientes mensurada pelos
valores da escala VAS (8,96 e 9,33 para o grupo controle e teste
respectivamente), e todos os pacientes se mostraram altamente satisfeitos com o
resultado estético em acordo com os resultados reportados por outros autores
que utilizaram o CAF como tratamento (Moreira et al., 2016; Sangiorgio et al.,
2017; Santos et al., 2017).

O presente estudo também realizou uma avaliacdo dos parametros

centrados no paciente, como a morbidade em decorréncia dos procedimentos
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cirurgicos e a eficacia dos procedimentos em reduzir a hipersensibilidade
dentinéria. Avaliacbes mais objetivas centradas no paciente podem ser
conduzidas através do uso de escalas visuais, dentre as quais a escala analogica
visual (VAS) é uma ferramenta que tem sido usada para avaliar os niveis de
desconforto e dor subsequente a diferentes modalidades de tratamento
periodontal (Chambrone et al., 2010). Os valores médios de VAS para
desconforto pés-operatorio ao final da primeira semana foram baixos para
ambos 0s grupos (3,03 para o grupo controle e 2,03 para 0 grupo teste) e o
consumo de analgésicos relatado pelos pacientes raramente excedeu 2
comprimidos. Poucos sdo os estudos que avaliaram o desconforto pds-operatorio
dos pacientes, mas de uma forma geral as revisdes da literatura mostram que dor
e complicacGes apos procedimentos para recobrimento radicular sdo achados
incomuns (Curtis et al., 1985; Cairo et al., 2008; Chambrone et al., 2010;
Cortellini, Pini-Prato, 2012). Entretanto, apesar de ambos 0s procedimentos
serem pouco desconfortaveis para o paciente, uma anéalise entre 0s grupos
mostrou que o protocolo de estimulacéo elétrica reduziu ainda mais a dor dos
individuos, resultando em um pds-operatdrio mais confortavel. Outros estudos
envolvendo feridas cutaneas corroboram com os resultados deste trabalho,
demonstrando que a utilizacdo da terapia com microcorrentes (100 a 600 pA) é
eficaz nesse quesito e, como tal, pode oferecer uma abordagem nao
farmacoldgica para controle da dor (Mercola, Kirsch, 1995; Ojingwa et al.,
2003; Ennis et al., 2011). Apesar de o mecanismo fisiologico ainda ndo estar
totalmente esclarecido, é relatado que a corrente elétrica em baixa intensidade
estimula os supressores de dor das fibras A-B, 0s quais competem com 0s
transportadores da dor (fibras A-6 e C). Desta forma, as fibras C e A-0 seriam
incapazes de transportar os impulsos de dor dos tecidos periféricos ao sistema
nervoso central (de Domenico, 2002; Bowsher, 2003; Kahn, 2004).
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A escala VAS também foi utilizada na mensuracdo da hipersensibilidade
dentinéria (HD), que é uma condicéo clinica comum e afeta em torno de 15 % a
74 % da populacdo adulta, sendo frequentemente associada com a recessao
gengival (Oliveira et al., 2013). Em nosso estudo 73,3% dos pacientes do grupo
controle e 0 mesmo percentual dos pacientes do grupo teste apresentavam HD
no inicio do tratamento e apos 0s 6 meses de acompanhamento ambos 0s grupos
apresentaram diminuicao ou cessa¢ao da HD (p < 0,001). Ao compararmos o
grupo teste com o grupo controle, ndo encontramos diferenca estatisticamente
significante em nenhum dos periodos de avaliacéo.

Poucos estudos avaliaram a HD ap0s procedimentos de recobrimento
radicular. Cortellini et al. (2009) avaliaram o efeito do retalho posicionado
coronariamente associado ao enxerto de tecido conjuntivo sobre o controle da
hipersensibilidade e ndo observaram diferenca estatistica significante com
relacdo a hipersensibilidade ap0s 6 meses de acompanhamento. Uma provavel
explicacdo para a diminuicdo da HD nos procedimentos cirdrgicos de
recobrimento radicular é o encobrimento dos tubulos dentinarios expostos pelo
posicionamento coronario do retalho, protegendo-os de estimulos quimicos,
térmicos, tateis, evaporativos ou osmoticos, diminuindo as areas associadas a
hipersensibilidade dentinaria cervical. Uma revisdo sistematica realizada por
Oliveira e colaboradores (2013) concluiram que ainda ndo existem evidéncias
suficientes para suportar a ideia de que os procedimentos de recobrimento
radicular produzem resultados previsiveis na reducdo da hipersensibilidade
dentinéria.

Além dos parametros clinicos, o presente estudo realizou uma avaliagao
imunoldgica das feridas de CAF através da coleta do fluido crevicular (FCG) no
baseline e em diversos periodos do p6s-operatdrio. O aumento pds-operatdrio no
volume de FCG foi observado em ambos 0s grupos na primeira semana apos a

cirurgia, seguido de reducdo gradual ao longo do periodo de acompanhamento.



72

Esse aumento de volume do fluido é consistente com os relatos de estudos
prévios que realizaram a coleta desse material apds cirurgias periodontais
(Cattermole, Wade, 1978; Kuru et al., 2004; Emecen-Huja et al., 2013). Os
resultados indicam que apesar da auséncia de diferenca entre os grupos CAF e
CAF+E nos parametros clinicos, o conteddo do fluido crevicular exibiu
diferencas significantes na expressdo de mediadores pré-inflamatorios
especificos entre os grupos, revelando uma resposta inflamatéria bem mais
expressiva no grupo controle do que no grupo tratado com a estimulacéo
elétrica. Esse achado bioldgico esta em acordo com diversos estudos in vitro e in
vivo que verificaram a capacidade da microcorrente elétrica de modular
favoravelmente os marcadores inflamatérios durante a fase inicial do reparo
tecidual (Kim et al., 2013; Tomofuji et al., 2013; Spadari et al., 2015).

O fluido crevicular é rico em mediadores derivados do plasma local.
Dentre as muitas moléculas relacionadas ao processo inflamatério agudo em
resposta ao trauma cirurgico estd a IL-1B, um poliptideo pro-inflamatorio
relacionado com uma vasta gama de processos bioldgicos tais como inflamacéo
e colapso tecidual (Tatakis, 1993); IL-6, outra citocina pro-inflamatéria
associada com elevados niveis de elastase neutrofilica (Baumann, Gauldie,
1994); MCP-1, quimiocina chave para a migracdo de mondcitos e macréfagos
para os sitios inflamados (Petkovic et al., 2010); MIP-1, associada a ativacéo de
granulocitos e liberacdo de citocinas pro-inflamatdrias por fibroblastos e
macrofagos e 0 TNF-a, um dos mais importantes mediadores pro-inflamatorios,
secretado principalmente por macrofagos e relacionado a vasodilatacéo,
quimiotaxia de leucdcitos e amplificacdo da cascata inflamatéria (Petkovic et al.,
2010). Todos esses mediadores foram significantemente suprimidos pela
aplicacdo do estimulo elétrico local durante a fase inflamatéria do reparo
tecidual (7 e 14 dias de p6s-operatério). Um efeito semelhante foi observado em

um estudo in vitro conduzido por Kim et al. (2013), onde os autores avaliaram o



73

efeito da microcorrente e campo elétrico sobre células do disco intervertebral
previamente estimuladas por IL-1B, observando a reducdo na producdo de
alguns mediadores pré-inflamatorios por essas células. Os autores discutem que
esse fendmeno provavelmente se da por uma cascata intracelular que envolve a
modulacdo do factor nuclear kappa B (NF-xB) e de uma via especifica de
proteinas-quinase (MAPK). Esse mecanismo ainda ndo foi completamente
elucidado, mas pode ajudar a justificar o efeito anti-inflamatério promovido pela
estimulacdo elétrica, uma vez que a supressao de citocinas como IL-1B, IL-6 e
TNF-a diminui a quimiotaxia de células de defesa para a regido da ferida e
consequentemente reduz a amplificacdo do processo inflamatério por tais
células. Além disso, os menores niveis desses mediadores no grupo estimulado
também podem ter relagdo com o efeito analgésico observado nesse grupo. A
dor e o sistema imunologico influenciam-se mutuamente, o que torna dificil
determinar se o bloqueio da nocicepc¢ao contribui para a reducéo da producao de
citocinas pro-inflamatorias, ou vice-versa, com a reducdo da formacdo de
citocinas pré-inflamatorias resultando em dor menos intensa (Shavit et al.,
2006). Entretanto, o estudo do microambiente pds-trauma revela que a migragéao
de leucocitos associados a inflamacdo é responsavel por secretar mediadores
quimicos que produzem dor. A IL-1B e TNF-a, por exemplo, tem importante
funcdo no desenvolvimento e manutencdo da dor pés-operatoria, e menores
niveis dessas citocinas estdo associados a um maior conforto apdés
procedimentos cirurgicos (Zhang, 2007; Raeburn et al., 2002; Wolf et al., 2008).

Em contrapartida a reducdo das citocinas pro-inflamatérias avaliadas,
ndo foi observado efeito significativo da eletroterapia sobre a producéo de IL-
10, que foi significantemente expressa aos 7 dias tanto no grupo CAF quanto no
grupo CAF+E, entretanto sem diferenca entre 0os grupos em nenhum dos
periodos avaliados. A IL-10 € uma importante citocina anti-inflamatoria que tem

sido associada a um efeito protetivo dos tecidos durante as fases do reparo,
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reduzindo a atividade de macréfagos e inibindo a secrecdo de alguns mediadores
pré-inflamatorios (te Velde et al., 1990). Apesar da auséncia de diferenca, a
producdo de IL-10 foi menor no grupo teste, especialmente aos 14 dias,
indicando uma tendéncia de reducdo desse biomarcador como um reflexo da
reducdo de marcadores pro-inflamatdrios. Existe, de fato, um mecanismo
homeostatico que envolve a IL-10 e as citocinas pro-inflamatorias. Enquanto o
TNF-a ¢ outras citocinas estimulam a sintese de 1L-10, na vigéncia de estimulo
inflamatdrio, esta bloqueia a sintese de TNF-o de forma diretamente
proporcional, levando a normalizacdo dos niveis séricos das citocinas e
restaurando a homeostase (Bone et al., 1997; Borish, Steinke, 2003). Entretanto
mais estudos sdo necessarios para elucidar o efeito da eletroterapia sobre a
sintese de citocinas anti-inflamatdrias.

A avaliacdo das MMPs 2 e 9 assim como TIMPs-1 e 2 também foi
realizada. As MMPs pertencem a uma familia de enzimas que necessitam da
presenca do zinco para realizarem suas fungbes e sdo classificadas de acordo
com seu dominio e organizagdo estrutural, além do substrato especifico para
degradacdo (Visse et al., 2003). As gelatinases (MMP-2 e 9) degradam
principalmente colageno desnaturado (gelatinas) e colageno tipo 1V,
apresentando forte relacdo com a remodelacdo do periodonto inflamado
(Tomofuji et al., 2013). O controle da quantidade de enzima ativa é feito pelos
inibidores teciduais das MMP (TIMP). As TIMPs regulam as metaloproteinases
de um modo geral, embora haja certa especificidade entre elas, como por
exemplo, a TIMP-1 é mais efetiva no controle das MMPs 1,3 e 9 enquanto a
TIMP-2 inibe MMP-2 de forma mais eficaz do que outras TIMPs (Bourboulia,
Stetler-Stevenson, 2010). Estudos mostram que o balango entre MMPs e TIMPs
desempenha um importante papel na renovacgéo tecidual (Bellayr et al., 2009).
No presente estudo, a expressdo dessas citocinas dentro dos grupos foi moderada

e significativa somente aos 7 dias em relacdo aos niveis iniciais. Um unico
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estudo avaliando o efeito da microcorrente sobre MMPs e TIMPs realizado por
Tomofuji et al. (2013), observou a supressao significativa dos genes para esses
marcadores ap0s a estimulacéo elétrica, diferindo dos resultados encontrados no
presente estudo. Entretanto o estudo supracitado foi realizado em um modelo de
doenca periodontal, e dessa forma o tipo de ferida tratada pode novamente ter
influenciado esses resultados. A literatura aponta que gelatinases de leucécitos
poliformonucleares sdo mais encontradas no FCG de pacientes com gengivite e
periodontite, expressando uma maior atividade nos pacientes com doenca
crénica do que em pacientes saudaveis (Kinane et al., 2001, Gapski et al., 2009).

O presente estudo também avaliou o efeito da estimulacéo elétrica sobre
a producéo tecidual do fator de crescimento endotelio-vascular (VEGF). Esse
mediador regula multiplas funcdes bioldgicas das células endoteliais, tais como
sua formacéo, proliferacdo, migracédo, producdo de moléculas vasodilatadoras e
aumento da permeabilidade vascular (Yu et al., 2014). Diversos estudos clinicos
e em modelo animal tem mostrado que a estimulacdo elétrica aumenta os niveis
de VEGF e nimero de vasos sanguineos na ferida (Ferroni et al., 2005; Borba et
al., 2011; Ud-Din et al., 2012). Nossos resultados divergem da literatura nesse
aspecto, mostrando que o0 grupo controle apresentou concentragdes
significantemente mais elevadas de VEGF nas duas primeiras semanas de pos-
operatério, quando comparado com o0 grupo tratado com a eletroterapia.
Entretanto esse achado esta de acordo com um estudo recente conduzido por
Spadari et al. (2017), que avaliaram o uso da eletroestimulacdo de baixa
intensidade durante a movimentacdo ortodontica em ratos. Os autores
verificaram a expressao reduzida de VEGF no grupo estimulado apdés 7 dias da
terapia e sugerem que esse efeito provavelmente esta ligado mais uma vez ao
rapido reestabelecimento tecidual que as microcorrentes proporcionam. Durante
0s primeiros dias da inflamacéo, a estimulacéo elétrica induz uma resposta mais

acelerada, aumentando o calibre dos vasos sanguineos e por consequéncia o



76

aporte de sangue e oxigénio para os tecidos (Cramp et al., 2000; Goldman et al.,
2004; Ud-Din et al., 2012). Essa vasodilatacdo e oxigenagdo promovida pela
estimulacdo podem ser responsaveis pela queda na producdo de VEGF uma vez
que a liberacdo desse mediador é induzida por células submetidas a hipoxia
(Bates, 2008; Bao et al., 2009).

Por fim, anéalises de correlacdo e regressdo foram realizadas com o
intuito de elucidar o papel dos mediadores inflamatdrios sobre os principais
desfechos clinicos do estudo, tal como recobrimento radicular, estética e dor.
Ainda que essas analises sejam interessantes para explorar conexdes entre 0s
aspectos clinico e molecular, sdo raros os estudos clinicos que fizeram essa
investigacdo, o que torna a comparacao de resultados dificil. De um modo geral
a correlacdo de Pearson ndo apontou nenhuma associagao forte entre as citocinas
e parametros clinicos, indicando que o sucesso das cirurgias de recobrimento
radicular possa ser mais fortemente associado a varidveis clinicas do que
imunoldgicas. De fato ja € bem estabelecido que fatores como nivel de
treinamento do operador e fatores anatdmicos locais das recessdes (tais como a
altura e largura da papila e espessura do tecido) séo muito influentes sobre o
recobrimento e estética final independentemente das diferencas no processo de
cicatrizacdo dos pacientes (Cortellini et al., 2012; Santamaria et al., 2010;
Vignoletti et al., 2015). Entretanto foram verificadas correlagdes inversas entre
algumas citocinas e a porcentagem de recobrimento no grupo CAF+E, dentre
elas a IL-1B, cuja correlacdo chegou a ser moderada. Como discutido
anteriormente, a IL-1B representa um potente mediador pro-inflamatério
associado a destruicdo dos tecidos periodontais e sua supressdo associada ao
reparo e regeneracdo (Graves, Cochran, 2003). Essa relacdo inversa entre I1L-1(
e outras citocinas com recobrimento radicular sugere uma tendéncia de a
eletroestimulacdo modular esses mediadores em prol de um melhor resultado

clinico. Além disso, outra tendéncia observada dentro do grupo estimulado foi
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dada pela correlacdo positiva entre marcadores inflamatorios e o desconforto
poOs-operatdrio, sugerindo que a supressao dessas citocinas pela microcorrente
estaria diretamente relacionada a supressao da dor, corroborando com nossos
achados. A analise de regressdo realizada no presente estudo reforca esse
resultado ao mostrar que a concentracdo dos mediadores teve um peso
significativo sobre a variacdo da dor pds-operatdria no grupo estimulado (rz2 =
0,6). O fato de nenhuma relagéo ter se estabelecido entre as variaveis do grupo
controle pode provavelmente ser explicado pela grande variabilidade na resposta
imune dos pacientes desse grupo, ao passo que no grupo teste essa resposta foi
modulada de forma ordenada, permitindo assim que relacdes de dependéncia
entre as variaveis pudessem ser estabelecidas. Esse pode ser um beneficio
importante da estimulacdo elétrica, uma vez que a modulacao da resposta imune
do individuo pode aumentar de modo significativo a previsibilidade do
tratamento.

Sob uma visdo geral o presente estudo pode contribuir para o
entendimento do efeito da eletroestimulacdo sobre o tecido mole periodontal e
seu custo-beneficio. Como mencionado anteriormente, o uso da estimulacdo
elétrica apés a cirurgia de recobrimento radicular ndo proporcionou o
recobrimento adicional das recessdes gengivais tratadas. Entretanto a avaliacdo
imunoldgica evidenciou alguns dos efeitos anti-inflamatérios e analgésicos
dessa terapia, que refletiram em um pds-operatorio mais confortavel para os
pacientes. Esses resultados devem ser interpretados com cautela baseado nas
seguintes consideragdes: primeiro, os resultados do uso da microcorrente elétrica
como terapia adjuvante em cirurgias periodontais dependem das caracteristicas
do protocolo empregado, incluindo as variaveis que podem ser diretamente
relacionadas aos efeitos da bioestimulacdo, como tipo de corrente elétrica,
frequéncia, intensidade, tempo de aplicacdo e niumero de aplicacbes. Segundo,

uma observacdo longitudinal (>24 meses) também € necessaria para avaliar a
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estabilidade dos resultados e estabelecer o sucesso em longo prazo desta
abordagem combinada. Em terceiro lugar, os efeitos clinicos da estimulacdo
elétrica podem ser melhores compreendidos através da avaliacdo e quantificacdo
de mais marcadores inflamatérios que ndo observados no presente estudo, o que

nos permitira observar os efeitos da eletroterapia ao nivel celular.
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6 CONCLUSAO

Dentro dos limites do presente estudo, pode-se concluir que o protocolo
de estimulacdo elétrica utilizado ndo promoveu maior recobrimento radicular
quando associado ao CAF para o tratamento de recessdes gengivais Classe | e Il
de Miller. Entretanto, a aplicacdo da corrente elétrica de baixa intensidade
resultou em um menor desconforto pds-operatério e na modulacgdo favoravel das
citocinas inflamatorias durante o reparo tecidual, sendo que mais estudos
clinicos s@o necessarios para determinar os beneficios exatos da estimulacéo

elétrica apds procedimentos de cirurgia periodontal.
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