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RESUMO

7

A diabetes mellitus € um grupo de doencas metabdlicas caracterizadas por hiperglicémia,
resultantes da deficiéncia na secre¢do e/ou na accdo da insulina, a qual pode provocar
alteragbes ao nivel dos tecidos periodontais, conduzindo ao agravamento da periodontite
existente. Tal pode estar associado as perturbagbes vasculares periféricas que acarretam
disturbios na cicatrizacdo e outras alteragfes fisiologicas, diminuindo a resposta imunologica
com um consequente aumento da susceptibilidade as infec¢des. Por outro lado, é importante
salientar que a periodontite pode levar a um descontrolo dos niveis de glicémia, agravando
todos os sintomas caracteristicos de uma hiperglicémia.

z

Neste sentido, é crucial aprofundar o conhecimento dos mecanismos envolvidos na

fisiopatogenia da periodontite associada a diabetes mellitus com vista a melhoria das
abordagens preventivas e curativas.

E objectivo do presente trabalho estudar a associacdo existente entre a periodontite e a
diabetes mellitus, e o modo como se influenciam mutuamente, tendo por base uma revisao
bibliografica. Pretende-se saber o tipo de alteracbes que a diabetes provoca ao nivel dos
tecidos periodontais, e de que modo influencia a incidéncia e severidade da periodontite. Por

outro lado, é importante aprofundar a interferéncia que a periodontite provoca relativamente
aos niveis de glicémia.

.  ABSTRACT

Diabetes mellitus is a group of metabolic diseases characterized by hyperglycemia resulting
from insufficient secretion and / or insulin action, which can cause alterations in periodontal
tissues, leading to the aggravation of an existing periodontitis. This can be related to the
vascular peripheral diseases that cause disturbances in healing and other physiological
perturbations, reducing the immune response and increasing the susceptibility to infections.
Additionally, it is important to refer that periodontitis can lead to an alteration of glycemia levels,
boosting all the symptoms of hyperglycemia.

Therefore, it is crucial to deepen the knowledge of the mechanisms associated to the
physiopathology of periodontitis and related to diabetes mellitus, in order to improve the
preventive and curative cares.

This work aims at studying the relation between periodontitis and diabetes mellitus and the way
both influence one another, based on a bibliographic review. It pretends to identify the changes
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that diabetes can cause to periodontal tissues and the way it influences the recurrence and
severity of periodontitis. On the other hand, it is important to clarify the interference that
periodontitis can cause to glycemia levels.

. INTRODUCAO

A diabetes mellitus e a periodontite estdo entre as doengas humanas mais prevalentes, sendo
que, em muitos pacientes, estes dois problemas médicos estdo presentes em simultaneo
(Silvestre et al. 2009).

As doengas periodontais podem ser definidas como um conjunto de condigBes patolégicas do
periodonto marginal, de causa infecciosa e natureza inflamatoéria (Tonetti 1993), nas quais se
enquadra a periodontite.

A susceptibilidade inata do hospedeiro para a periodontite depende de deficiéncias nas
respostas inflamatoérias, imunitarias e/ou reparadoras-remodeladoras, estando igualmente
condicionadas por factores de risco sistémicos e comportamentais, entre os quais podemos
destacar a diabetes e o0s habitos tabagicos (Matos 2008).

Visto a microbiota periodontal ser similar em pacientes com diabetes mellitus e ndo-diabéticos,
outros factores tais como a hiperglicémia e anormalidades na resposta imune do hospedeiro,
parecem ser os responsaveis pela maior prevaléncia de periodontite em diabéticos (Alves et al.
2007).

Os pacientes com diabetes que tém periodontite, possuem duas condi¢des cronicas, que se
podem afectar mutuamente, ambas exigindo avaliagdes profissionais frequentes e reforgo
educacional do paciente por parte do médico dentista (Mealey 2006; Taylor 2003).

Uma grande base de evidéncia sugere que a diabetes esti associada a um aumento da
prevaléncia, extensdo e severidade da gengivite e periodontite (Silvestre et al. 2009; Mealey
2006). Sé&o varios os factores que parecem influenciar a progressdo e agressividade da
periodontite, como é o caso do tipo de diabetes, a idade do paciente (aumento do risco durante
e apods a puberdade), a maior duragédo da doenca e o controlo metabdlico inadequado (Alves et
al. 2007).

Por outro lado, estudos prospectivos tém mostrado que a periodontite em diabéticos pode estar
associada a um menor controlo metabdlico, e consequentemente, a um aumento das
complicagbes diabéticas (Silvestre et al. 2009). Apesar de evidéncia ambigua, tem sido
sugerido que o tratamento periodontal através da redugéo da inflamagé&o oral, pode contribuir
para uma diminui¢cdo das complicacdes diabéticas (Silvestre et al. 2009; Mealey 2006).
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Existem varios mecanismos que explicam o impacto da diabetes no periodonto (Mealey 2006).
O processo inflamatorio crénico observado, para além de ter um papel evidente ao nivel da
periodontite, também se torna um componente importante na patogénese da diabetes e das
suas complicagdes (Mealey 2006).

A inter-relagao entre a diabetes e periodontite pode ser explicada pela presenga de inflamacgéo
cronica que leva a um aumento da circulagdo de citocinas e mediadores inflamatorios, pela
resposta auto-imune perante a infec¢cdo periodontal cronica que conduz a uma disfungéo
endotelial, ou pela presencga de certos factores que levam a um aumento da susceptibilidade a
periodontite e & diabetes mellitus simultaneamente (Silvestre et al. 2009).

Ao longo de varios anos, tentou-se relacionar estas duas patologias, tendo a periodontite sido
considerada uma das mutiplas complicacdes da diabetes (Silvestre et al. 2009).

IV. MATERIAIS E METODOS

Para elaborar a presente revisdo bibliografica baseada na evidéncia cientifica foi efectuada
uma pesquisa online, nas bases de dados Medline / Pubmed, EBSCO, e b-on, bem como uma
pesquisa manual em livros e revistas cientificas de referéncia, procurando revisfes
sistematicas e estudos clinicos controlados randomizados relacionando a periodontite e a
diabetes mellitus.

Para tal, foram usadas as palavras-chave: periodontal disease, treatment, periodontitis,
diabetes mellitus, systematic review, randomized clinical trial.

Foi seleccionado o conteudo cientifico disponivel em lingua portuguesa e inglesa, publicado
entre 1974 e 2010 e cuja temética se enquadrava nos objectivos do presente trabalho.

V. DESENVOLVIMENTO

A. DOENCAS PERIODONTAIS

As doencas periodontais, conhecidas e tratadas ha mais de 5 mil anos, sdo um conjunto de
doengas que afectam o periodonto, cujo curso evolutivo pode levar a perda de insercdo e
destruicéo alveolar 6ssea, culminando em muitos casos com a perda dentaria (Highfield 2009).

Com base na classificagdo actual, a periodontite pode estar associada a pelo menos 16
doengas sistémicas, nas quais existe uma diminui¢cdo da resisténcia do hospedeiro a infec¢des
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ou alteracdes no tecido conjuntivo gengival que aumentam a susceptibilidade a resposta
inflamatoria (Armitage 2004).

(1) Epidemiologia

Dados epidemiolégicos actualmente disponiveis na Europa, indicam a necessidade urgente de
valorizar a periodontite como um problema de saude publica. A periodontite avancada afecta
uma percentagem relativamente baixa de adultos e, embora seja mais frequente na populagao
idosa, apresenta um padrdo de progressao razoavelmente compativel com a conservacdo de
uma denticdo funcional durante a vida da maioria dos europeus, sendo geralmente incapaz de
causar uma reducao significativa na qualidade de vida (Sheiham et al. 2002).

Em Portugal, quando s&o consideradas em conjunto todas as formas da sua apresentagao
clinica, a periodontite € uma das doencas orais mais prevalentes. Todavia, enquanto a
gengivite é relativamente comum em todas as idades, a periodontite afecta principalmente os
idosos podendo verificar-se em adultos, quando estes se apresentam expostos a certos
factores de risco durante um periodo prolongado (Sheiham et al. 2002).

(2) Classificacéo

A classificacdo das doencas periodontais tem sofrido vérias alterac6es ao longo do tempo,
resultantes de uma expanséo do conhecimento dessas doencgas. Os sistemas de classificagéo
ndo devem ser considerados como uma estrutura permanente, devendo adaptar-se as
mudancas e evoluir com o desenvolvimento de novos conhecimentos, esperando-se portanto,
que eles se alterem ao longo do tempo (Highfield 2009).

A classificacdo das doencas periodontais que actualmente redne mais consenso foi
estabelecida em 1999 e encontra-se estruturada em 8 grupos: doencas gengivais (induzidas
por placa e ndo induzidas por placa), periodontite crénica (localizada ou generalizada),
periodontite agressiva (localizada ou generalizada), periodontite como uma manifestagdo de
doenga sistémica, doencgas periodontais necrosantes, abcessos periodontais, periodontite
associada a lesbes endodonticas e deformag¢des ou condicdes morfologicas ou adquiridas
(Highfield 2009; Newman et al. 2004).

7

A periodontite crénica, é reconhecida como sendo a forma mais prevalente, ocorrendo
maioritariamente em adultos. A quantidade de destruicdo deste tipo de periodontite €
consistente com a presenca de factores locais, sendo a presenca de célculos subgengivais
achados frequentes. Normalmente a taxa de progressdo da doengca é moderada, podendo
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contudo apresentar periodos de rapida evolugdo. A periodontite cronica pode ser modificada ou
associada a doencas sistémicas como é o caso da infeccdo pelo HIV e diabetes mellitus,
relacdo que serd abordada posteriormente (Highfield 2009).

A periodontite como manifestacdo de uma doenca sistémica, inclui apenas as patologias em
que a doenga periodontal surge como consequéncia de uma doenga pré-existente, e exclui as
gue modificam outros tipos de doenca periodontal. Como tal, podemos incluir nesta categoria
vérias doencas hematolégicas, como neutropenia adquirida e leucemia, varios distlrbios
genéticos, como a neutropenia familiar e ciclica, sindrome de Down, sindrome de adesédo dos
leuctcitos alterada, Sindrome de Papillon-Lefévre entre outras patologias. Tal como referido
anteriormente, a diabetes e infeccdo por HIV n&o se incluem nesta categoria, sendo
consideradas como modificadoras da periodontite cronica e agressiva (Highfield 2009).

(3) Critérios de Diagnéstico

Para que se possa efectuar um correcto diagndstico da doenga periodontal € essencial um
firme conhecimento clinico do estado de saude do periodonto, percebendo os sinais e sintomas
que caracterizam a doenca (Highfield 2009).

O diagnostico da doenca periodontal deve ser baseado em sinais clinicos de inflamacao,
profundidade de sondagem (PD) e perda de insercdo clinica (CAL). Os sinais de inflamacao
permitem identificar um estado patologico do periodonto. No entanto, ndo permitem por si s
distinguir entre gengivite e periodontite. Igualmente a determinacdo da perda de inser¢do por si
s6 ndo permite fazer um diagndstico de periodontite, visto esta ser uma doenca inflamatéria,
podendo o periodonto ser considerado saudavel em presencga de recesséo e perda de inser¢ao
(Highfield 2009).

A medicdo da perda de insercdo periodontal fornece uma medida valiosa para avaliar a
gravidade da perda dos tecidos periodontais, podendo ser indicativa de um anterior processo
de doenca destrutiva. Como tal, fornece uma medida histérica da extensédo e gravidade da
actividade da doenca no passado (Savage et al. 2009).

Para complementar o diagndstico deve recorrer-se ao registo radiografico, uma vez que este
permite demonstrar a presenca de perda O6ssea marginal, confirmando assim a perda de
insercéo (Highfield 2009).

Segundo uma revisdo sistemética publicada por Savage e colaboradores em 2009, para que se
possa considerar um estado patoldgico do periodonto, a PD deve ser no minimo de 3 mm e a
CAL de 2mm. Os autores comentaram a grande dificuldade na analise dos estudos, devido a
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grande diversidade de metodologias e classificagbes usadas; segundo eles a grande
heterogeneidade, principalmente ao nivel dos diferentes tipos de sondas usadas e locais e
areas que foram avaliados, puderam contribuir para as diferencgas significativas dos resultados
obtidos nos estudos analisados (Savage et al. 2009).

(4) Etiologia e Factores de risco

A periodontite € considerada uma doenca de etiologia multifactorial. Como tal, as bactérias
patogénicas por si s6 ndo causam periodontite, sendo necessario um hospedeiro susceptivel.
Vérios factores, como a hereditariedade, doencas sistémicas, virus, stress, factores
psicolégicos, e certos habitos (como o tabaco, a dieta e a atitude do paciente perante a
doenca), podem determinar uma maior susceptibilidade ao desenvolvimento de periodontite
(Clarke & Hirsch 1995; Lindhe et al. 2003).

No desenvolvimento da doenca periodontal podemos definir um factor etiolégico primario,
constituido por microrganismos patogénicos da placa, e factores de risco secundarios, que co-
determinam o inicio, a progressao e a expressao clinica da mesma. Estes factores secundarios
podem ser alteraveis ou ndo alteraveis (Lindhe et al. 2003).

Quanto aos factores de risco alteraveis, podemos classificd-los em gerais e locais. Nos factores
gerais incluem-se as doencas sistémicas (como a diabetes e o HIV), o tabaco, o stress, certos
medicamentos (como a ciclosporina, nifedipina e fenilhidantoina), a educacéo e circunstancias
sociais, o0 ambiente e a dieta. Quanto aos factores locais pode referir-se a quantidade e
composicdo da saliva, a respiracdo bucal, as agressdes exdgenas (mecanicas, quimicas,
térmicas e actinicas), as reacc¢fes alérgicas, o trauma oclusal, bruxismo e outras parafuncdes
(Lindhe et al. 2003).

Nos factores de risco ndo alteraveis inserem-se deficiéncias genéticas, polimorfismos, raca,
sexo e idade (Lindhe et al. 2003).

Segundo Tonetti e Claffey (2005) pode afirmar-se que as bactérias especificas, o tabaco e a
diabetes mal controlada sdo factores de risco estabelecidos. No entanto, a obesidade,
osteoporose, polimorfismos genéticos, o sexo, a idade, factores socioeconémicos e a
raca/etnia, sdo apenas considerados potenciais factores de risco (Lindhe et al. 2003).

A patogenia da doenca periodontal requer uma interac¢cdo completa entre 0s microrganismos
patogénicos bacterianos e os tecidos do hospedeiro. Varios estudos demonstraram que nem
todas as estripes de uma espécie bacteriana especifica tém capacidade equivalente para
causar destruicdo, e que, nem todos os hospedeiros tém igual susceptibilidade para sofrer essa
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destruicdo. Portanto, € muito importante identificar as estripes bacterianas mais virulentas e os
hospedeiros mais susceptiveis (Newman et al. 2004). O planeamento do tratamento em
periodontologia, tal como em qualquer outra doencga, deve ser baseado na compreenséo da
etiologia e patogénese da doenca. Neste contexto, ao longo das 3 ultimas décadas, foi
reconhecido que apesar da presenca de placa ser a causa da doenga, é a susceptibilidade
inata do hospedeiro que determina o resultado final do processo da doenca (Ohlrich et al.
2009).

Podem verificar-se varias alteragbes no hospedeiro a nivel da resposta inflamatéria e
fisiologica, sistema imune e vascular e a nivel da reparacéo tecidular. Estas alterages tém
potencial para modificar a susceptibilidade, apresentacdo clinica, e progressdo da doenga,
assim como a resposta ao tratamento (Lindhe et al. 2003).

Tal como referido anteriormente, os factores genéticos per si, ndo causam a manifestacéo da
doenga, apenas aumentam a susceptibilidade. Foram identificados varios factores de risco
genéticos associados a defeitos e polimorfismos, como possiveis modificadores da doenca
periodontal, sendo de referir a alteragdo do fendtipo dos macrofagos, polimorfismos no gene II-
1, entre outros (Lindhe et al. 2003).

E geralmente aceite que o biofilme oral em associacdo com bactérias anaerdbias constitui o
principal factor etiologico de periodontite. O biofilme oral € constituido principalmente por
microrganismos e proteinas do hospedeiro que aderem ao dente minutos apds a escovagem.
O sulco gengival tem uma flora dominada por propor¢cdes iguais de coccos Gram positivos,
especialmente Streptococcus spp, e Actinomyces sp. Mais tarde, a placa sofre maturacdo, o
gue resulta numa flora constituida por microrganismos anaerobios facultativos, espiroquetas e
bastonetes. As propor¢cbes de anaerObios estritos Gram negativos aumentam
significativamente, de acordo com o aumento da severidade da doenca. A actividade da
doenga periodontal pode variar entre uma destruicdo progressiva cronica lenta e breves
episdédios agudos em surtos com diferentes intensidades e duracéo (Kesic et al. 2008).

A composi¢do da flora microbiana subgengival e a proporcdo das espécies patogénicas
diferem de individuo para individuo, bem como no proprio individuo de local para local. A
pesquisa dos agentes patogénicos responsaveis pela doenca periodontal esta em decurso ha
mais de 100 anos, e continua até hoje. Actualmente s@o reconhecidos como principais agentes
patogénicos periodontais Gram negativos a Porphyromonas gingivalis, Prevotella intermedian
Tannerella forsythensis, Aggregatibacter actinomycetemcomitans, Fusobacterium nucleatum,
espécies de Capnocytophaga e Campylobacter rectus. Em adicdo, as seguintes espécies de
bactérias puderam igualmente ser isoladas: Eubacterium spp, Peptostreptococcus micros,
Selenomonas spp e espiroquetas. O leque de possiveis patogénios foi prorrogado para incluir
ndo s6 bactérias cultivadas, mas também bactérias ndo cultivveis e virus (Kesic et al. 2008).

10
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Para se poder considerar um agente patogénico periodontal, o micorganismo em questdo deve
encontrar-se em maior ndmero nos locais de patologia activa do que naqueles em que a
patologia esta inactiva. Deve ainda possuir factores de viruléncia relevantes para o processo da
patologia, e a sua eliminaco deve deter a progresséo da doenca. E igualmente essencial que
0 microrganismo seja capaz de desencadear uma resposta imunitaria humoral ou celular (Kesic
et al. 2008).

B. DIABETES MELLITUS

A diabetes mellitus faz parte de um grupo heterogéneo de doencas metabdlicas, que afectam o
metabolismo dos hidratos de carbono caracterizadas por uma elevacdo anormal dos niveis
sanguineos de glicose (American Diabetes Association 2008; Mealey & Oates 2006;Rose et al.
2002). Sao também identificadas alteracBes ao nivel do metabolismo das proteinas e dos
lipidos (Rose et al. 2002; Mealey & Oates 2006).

S&o varios os processos patogénicos que podem levar ao desenvolvimento da diabetes, desde
a presenca de uma resisténcia periférica a insulina, a uma destruicdo auto-imune das células 3
do péancreas, com consequente deficiéncia desta hormona (American Diabetes Association
2008).

A hiperglicémia croénica, provoca danos a longo prazo, disfuncéo e faléncia em varios 6rgaos,
principalmente a nivel dos rins, olhos, nervos, coracdo e sistema vascular (American Diabetes
Association 2008; Mealey & Oates 2006). Polidria, polidipsia, perda de peso associada a
polifagia e visdo turva, sdo alguns dos sintomas tipicos caracteristicos de um estado
hiperglicémico (American Diabetes Association 2008).

(1) Epidemiologia

Actualmente verifica-se um aumento do niumero de pessoas com diabetes, 0 que se deve a um
crescimento demogréfico, ao envelhecimento da populacdo, a uma maior urbanizacdo e
principalmente devido a um aumento da prevaléncia da obesidade e inactividade fisica (Wild et
al. 2004).

Segundo estimativa, a prevaléncia da diabetes em todo o mundo, para todos 0s grupos etarios,
foi 2,8% em 2000 e calcula-se que atingira os 4,4% em 2030. O numero total de pessoas com
diabetes devera aumentar de 171 milhdes em 2000 para 366 milhdes em 2030. Apesar de se
verificar uma maior prevaléncia de diabetes no sexo masculino, existem mais mulheres do que
homens com diabetes (Wild et al. 2004). Prevé-se que, entre 2000 e 2030, a populacdo urbana
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nos paises em desenvolvimento devera duplicar. O aumento da propor¢cdo de pessoas com
mais de 65 anos de idade parece ser a mais importante mudanca demografica que contribui
para um aumento da prevaléncia da diabetes (Wild et al. 2004).

Considerando-se a alta prevaléncia da doenca, é provavel que cada médico dentista observe
varios pacientes diabéticos, sendo importante estar alerta para despistar qualquer sintoma de
uma diabetes ndo diagnosticada.

(2) Classificacéo

Nas ultimas décadas, vérias foram as altera¢fes introduzidas no que concerne ao diagndstico
e classificacdo da diabetes. A nova classificacdo baseia-se na fisiopatologia de cada forma de
doenca, ao invés da classificacdo anterior, que tinha como base o tipo de tratamento efectuado
(Rose et al. 2002; American Diabetes Association 2008; Mealey & Oates 2006).

A grande maioria dos casos de diabetes caem em duas grande categorias etiopatogénicas,
sendo que 85 a 90% dos casos de diabetes sdo do tipo 2, enquanto que a diabetes tipo 1
corresponde apenas a 5 a 10% dos pacientes (American Diabetes Association 2008; Mealey &
Oates 2006). A diabetes gestacional e outras formas secundéarias de diabetes associadas a
outras condicdes, como é o caso de doenca pancredtica e distarbios de terapias
medicamentosas e enddcrinas, fazem parte dos restantes casos de diabetes (Mealey & Oates
2006).

a) Diabetes tipo 1

A diabetes tipo 1, esta geralmente presente em criancas e adolescentes, embora alguns
estudos tenham demonstrado que 15 a 30% dos casos sao diagnosticados apds os 30 anos de
idade (Mealey & Oates 2006). Embora estes pacientes raramente sejam obesos, a presenca de
obesidade ndo é incompativel com o diagndéstico (American Diabetes Association 2008; Rose
et al. 2002).

Este tipo de diabetes, anteriormente desighada como insulino-dependente, resulta de uma
destruicdo auto-imune das células 3 do pancreas, levando a uma auséncia total da secrecao de
insulina (Rose et al. 2002; Mealey & Oates 2006). A extensado e o ritmo de destrui¢cdo celular
varia de paciente para paciente: no caso dos pacientes mais velhos, a destruicdo das células
do pancreas ocorre mais lentamente e com um inicio menos abrupto dos sintomas
relativamente as criancas (Mealey & Oates 2006; Rose et al. 2002).
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Nestes pacientes, é possivel identificar alguns marcadores da destruicdo auto-imune, os quais
podem ser usados para diagnodstico e para avaliacdo do risco. (Rose et al. 2002; American
Diabetes Association 2008; Mealey & Oates 2006) Esses marcadores incluem auto-anticorpos
para as células  das ilhotas de Langherans, para a insulina, para a descarboxilase do acido
glutdmico (GADG65) e para a tirosina fosfatase IA-2 e IA-2B (American Diabetes Association
2008; Mealey & Oates 2006). A destruicdo auto-imune das células 3, apesar de ter vérias pré-
disposi¢Ges genéticas, também esta muito relacionada com factores ambientais, embora estes
ualtimos ainda permanecam pouco definidos (American Diabetes Association 2008).

A falta de producéo de insulina enddgena obriga ao uso de insulina exdgena, sendo estes
pacientes muito susceptiveis ao desenvolvimento de cetoacidose, potencialmente letal (Rose et
al. 2002; Mealey & Oates 2006).

b) Diabetes tipo 2

A diabetes tipo 2, anteriormente designada de n&o insulino-dependente, é caracterizada por
uma resisténcia periférica a insulina, particularmente ao nivel do masculo, alterando a accao da
insulina endégena ao nivel das células alvo, o que impede o transporte de glicose nas células.
Caracteriza-se igualmente por uma secrecdo deficiente desta hormona e por um aumento da
producdo de glicose pelo figado (Rose et al. 2002). Este tipo de diabetes encontra-se com
maior frequéncia em determinados subgrupos raciais e étnicos, sendo mais prevalente em
mulheres com diabetes gestacional prévia, e em individuos com hipertensdo (American
Diabetes Association 2008).

Apesar de ndo haver destruicdo auto-imune das células B, como acontece na diabetes tipo 1,
verifica-se uma alteragdo na producao da insulina. No entanto, € mantida a capacidade de se
produzir alguma quantidade, o que diminui o risco de cetoacidose, podendo esta ocorrer
guando associada ao stress fisiolégico de uma outra doenca, como uma infeccdo (Mealey &
Oates 2006; Rose et al. 2002). Com hiperglicémia prolongada, a excre¢cdo de grande
guantidade de glicose na urina esta associada a uma perda de agua significativa. Uma falha na
reposicdo desses fluidos perdidos pode levar ao desenvolvimento de um desequilibrio
hidroelectrolitico e a acidose ndo-cetonica hiperosmolar (Rose et al. 2002).

Em muitos pacientes, no inicio do processo da doenca, verifica-se um aumento da producgéo
pancreatica de insulina para combater a sua resisténcia. Perante esta secre¢do prolongada,
ocorre, ao longo do tempo, uma diminuicdo da producdo pancreatica desta hormona, o que
torna a secrecao insuficiente para compensar a resisténcia a insulina (Rose et al. 2002; Mealey
& Oates 2006).
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Como a hiperglicémia aparece gradualmente e de uma forma geral sem sintomas, 0s pacientes
com este tipo de diabetes podem permanecer sem diagnostico durante muito tempo (American
Diabetes Association 2008; Mealey & Oates 2006). Contudo, apresentam um risco aumentado
de desenvolver complicagdes micro e macrovasculares (American Diabetes Association 2008).

A diabetes tipo 2, encontra-se associada ndo s6 a um aumento dos niveis glicémicos como
também a presenca de hipertensdo, dislipidémia (com aumento dos triglicerideos e/ou
diminuicdo das lipoproteinas de elevada densidade), obesidade abdominal e aterosclerose
(Rose et al. 2002). A maioria dos pacientes com diabetes tipo 2 sdo obesos ou possuem uma
maior percentagem de gordura distribuida predominantemente na regido abdominal (American
Diabetes Association 2008; Mealey & Oates 2006). O tecido adiposo tem um papel muito
importante no desenvolvimento de resisténcia a insulina, uma vez que se verifica um aumento
dos niveis de &cidos gordos livres em circulacdo. Estes &cidos gordos livres, derivados dos
adipdcitos, vao inibir a captacdo de glicose, a sintese de glicogénio, a glicélise, e aumentar a
producdo de glicose hepética (Mealey & Oates 2006). A obesidade por si s6 pode ser
responsavel por uma resisténcia a insulina sem que exista diabetes (Rose et al. 2002). A
resisténcia observada, apesar de melhorar com a reducéo do peso e tratamento farmacoldgico,
n&o possibilita um retorno aos valores normais (American Diabetes Association 2008; Mealey &
Oates 2006).

Embora a insulina exdégena néo seja essencial a sobrevivéncia, ela € muitas vezes usada como
parte do tratamento médico (Mealey & Oates 2006).

A componente genética associada a diabetes tipo 2 é mais forte do que no caso da diabetes
tipol, verificando-se em gémeos monozigéticos um indice de concordancia de 90% (Rose et al.
2002). No entanto, a idade, a obesidade e a falta de exercicio fisico sdo alguns dos factores
que aumentam o risco de desenvolver este tipo de diabetes (American Diabetes Association
2008).

c) Diabetes gestacional

Durante a gravidez, observa-se a existéncia de um estado de resisténcia a insulina. Para
compensar este estado, numa situacdo normal, a secrecdo desta hormona aumenta 1,5 a 2,5
vezes. No entanto, ha mulheres que possuem uma reserva limitada de células B, o que torna
impossivel 0 aumento da producado de insulina para compensar a resisténcia, desenvolvendo-
se um estado de hiperglicémia (Mealey & Oates 2006).

Observa-se um aumento da diabetes gestacional em mulheres com mais de 25 anos e com
peso acima do recomendado, com histéria familiar de diabetes na familia ou pertencentes a
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grupos étnicos com elevada prevaléncia desta patologia. (Rose et al. 2002) Normalmente, a
diabetes gestacional tem inicio durante o terceiro més de gestacdo, e na maioria das mulheres,
ocorre um retorno a normoglicémia apos o parto. No entanto, permanece um risco aumentado
de desenvolvimento posterior de uma diabetes tipo 2 (Mealey & Oates 2006).

Este tipo de diabetes aumenta significativamente o risco de cesariana, de morbilidade perinatal
e de mortalidade (Rose et al. 2002). E importante diagnosticar este problema o mais
precocemente possivel, uma vez que, o tratamento adequado reduz a morbilidade perinatal,
melhorando todo o desenvolvimento da gravidez (Rose et al. 2002; Mealey & Oates 2006).

d) Outros tipos especificos de diabetes

A diabetes pode também encontrar-se relacionada com varias outras patologias, como € o
caso de defeitos genéticos das células 3, defeitos genéticos na acgdo da insulina, doengas do
pancreas exocrino, endocrinopatias, diabetes induzida por drogas ou quimicos, infecgoes,
forma incomum de diabetes imuno-mediada, bem como outros sindromes genéticos
frequentemente associados a diabetes, nomeadamente Sindrome de Down, Sindrome de
Turner, Sindrome de Prader-willi, Sindrome de Klinefelter, entre outros (American Diabetes
Association 2008).

e) Estado pré-diabético - tolerancia diminuida a gl  icose / Anomalia da
glicémia em jejum

Os pacientes que apresentam uma tolerancia diminuida a glicose (TDG) ou uma anomalia da
glicémia em jejum (AGJ), apresentam niveis glicémicos que sdo demasiado elevados para
serem considerados normais, mas que, no entanto, ndo preenchem o0s requisitos para serem
considerados diabéticos (Rose et al. 2002; Kidambi et al. 2008; American Diabetes Association
2008; Mealey & Oates 2006). Normalmente estes pacientes sdo normoglicémicos
apresentando apenas niveis de glicémia alterados em determinadas condi¢cdes (Mealey &
Oates 2006). No caso da TDG somente se manifesta a hiperglicémia, apds desafios com o uso
excessivo de glicose, sendo que, os valores de glicémia apés prova de sobrecarga (2 horas
apo6s administracdo de 75g de glicose oral) sdo = 140 mg/dl (7,8 mmol/l) e < 200 mg/dl (11,1
mmol/dl). Os pacientes com AGJ apresentam uma alteracdo da glicose em jejum, com valores
= a 100 mg/dl (5,6 mmoal/l) e <126 mg/dl (7,0 mmol/l) (Kidambi et al. 2008; American Diabetes
Association 2008). (Esquema 1)
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Estas duas condi¢Oes sao fortes predictoras para o desenvolvimento futuro de diabetes, sendo
que, perto de 30 a 40% dos pacientes com AGJ/TDG desenvolverdo diabetes tipo 2
aproximadamente 10 anos apoés esse diagndéstico (Rose et al. 2002).

Durante a transicdo deste estado para o estado de diabetes tipo 2, verifica-se ndo s6 um
aumento da resisténcia a insulina como também uma deficiéncia na sua secre¢éo resultante de
uma diminuicdo do numero de células 3. H4 também um aumento da producgdo de glicose
hepética, o que contribui para a manifestacdo de sinais clinicos e laboratoriais da diabetes
(Rose et al. 2002).

(3)  Critérios de diagnéstico

Segundo a “American Diabetes Association”, o diagnostico da diabetes pode ser efectuados de
3 modos, homeadamente através dos valores de glicémia em jejum = que 126 mg/dl (=7,0
mmol/l), sendo o jejum definido por ndo ingestao calérica por um periodo de 8 horas; Sintomas
classicos de diabetes (polifagia, polidipsia, politria e perda de peso) e uma glicémia ocasional
2200 mg/dl (11,1 mmol/l), sendo que ocasional € definidko como qualquer hora do dia
independentemente da ultima refeicdo; e glicémia 2200mg/dl (11,1 mmol/l) duas horas apés o
teste de tolerancia a glicose oral, sendo que este teste deve ser efectuado administrando uma
carga de glicose de 75 g dissolvida em 2 dl de 4gua (American Diabetes Association 2008;
Soskolne & Klinger 2001). (Esquema 1)

E importante referir que na auséncia de sintomas, o diagnostico ndo deve ser baseado apenas
numa determinacéo isolada, devendo confirmar-se os valores num dia subsequente (American
Diabetes Association 2008).

Esquema 1 - Diagnostico de Diabetes

Glicémia em Jejum Glicémia Ocasional
|
+ v
< 100 mg/dl >100 mg/dl e < 126 mg/dl 2126 mg/dl 2200 mg/dl
v v

Prova de Tolerancia a alicose oral

I Diabetes
v v
2140 mg/dl e < 200 mg/dl 2200 mg/dl
TDG
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A Hemoglobina glicosilada (HbAlc), é formada continuamente nos eritrocitos como produto de
uma reaccgdo ndo enzimatica entre a glicose e a hemoglobina. Visto esta ligagdo ser muito
estavel, a hemoglobina permanece glicosilada durante todo o ciclo de vida dos eritrécitos, que
dura aproximadamente 123+23 dias (Mealey & Oates 2006). Assim, este teste mede a
quantidade de glicose que se liga a hemoglobina (Rose et al. 2002), tendo em conta que
aumentos da glicose sanguinea reflectem-se em aumentos da HbAlc (Mealey & Oates 2006;
Rose et al. 2002).

Actualmente, ndo € recomendado o uso da hemoglobina glicosilada (HbA1c) para o diagnoéstico
da diabetes, ndo s6 por ndo existir um teste padrdo, como também por muitos paises nao
terem acesso a este tipo de teste (Mealey & Oates 2006; American Diabetes Association 2008).
No entanto, em pacientes com diabetes ja diagnosticada, este teste tem elevada relevancia,
uma vez que permite monitorizar o controlo da glicémia, dando-nos uma medida dos niveis
médios de glicose sanguinea nos ultimos 30 a 90 dias (Mealey & Oates 2006).

De acordo com a “American Diabetes Association”, o valor normal da HbAlc é abaixo dos 6%.
Se o valor se encontrar entre 6 e 7%, é aconselhado dieta, exercicio fisico e/ou medicacao,
podendo apenas estes cuidados serem suficientes para controlar os valores. No caso do valor
da HbAlc estar acima dos 8%, & essencial um mais rigoroso acompanhamento meédico do
paciente (Mealey & Oates 2006).

Na presenga de hiperglicémia, para além da hemoglobina, existem outras proteinas do soro
gue se encontram glicosiladas, como € o caso da albumina, que possui uma semi-vida de 2 a 3
semanas (Mealey & Oates 2006). Assim, o teste da fructosamina, embora raramente usado,
torna-se uma alternativa a HbAlc no controlo da glicémia (Mealey & Oates 2006). O teste da
fructosamina, cujo valor normal se encontra entre os 200 e 300 ymol/l, pode ser util quando se
pretende reflectir o valor glicémico num curto periodo de tempo, como por exemplo na
gravidez, no inicio de uma nova terapia, no caso de uma doenca médica, ou em casos em que
o0 HbA1lc néo € confidvel, como por exemplo numa anemia (Mealey & Oates 2006).

(4) Complicacdes da diabetes

A fisiopatologia das complicacdes da diabetes é muito semelhantes a da periodontite
(Matthews 2002). Foram definidos varios mecanismos patolégicos associados a elevados
niveis glicémicos, entre os quais a activacdo da via do sorbitol, a formacédo de produtos finais
de glicosilagdo avancada (AGEs), os efeitos nocivos do stress oxidativo e o metabolismo
lipidico alterado (Lamester et al. 2008; Soskolne & Klinger 2001).
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a) Complicacdes Vasculares

As complicagBes da diabetes estdo relacionadas com elevadas concentragfes sanguineas de
glicose a longo prazo (Matthews 2002).

A morbilidade associada a diabetes de longa duragdo € resultado de variadas complicacdes
graves envolvendo vasos de grande e médio calibre — patologia macrovascular — bem como da
disfuncéo capilar nos 6rgédos-alvo — patologia microvascular (Wilson et al. 1993).

As complicagbes macrovasculares derivam de um aumento da aterosclerose, e incluem a
doenga arterial coronéria, doenca cerebrovascular e doenca vascular periférica (Matthews
2002; Wilson et al. 1993). Assim verifica-se um aumento do risco de AVC, enfarte do miocardio
e gangrena das extremidades inferiores (Wilson et al. 1993).

Os efeitos da doenga microvascular afectam principalmente a retina, 0s rins e 0S nervos
periféricos (Matthews 2002; Wilson et al. 1993). A microangiopatia € a base do
desenvolvimento da nefropatia, retinopatia e algumas formas de neuropatias diabéticas. A
doencga renal progressiva pode levar a insuficiéncia renal, ao passo que, a retinopatia pode
levar & cegueira e a neuropatia, a perda de membros e disestesia (Matthews 2002).

b) AlteragGes na cavidade oral

A nivel da cavidade oral, varias sdo as manifestagées provocadas pela diabetes. A associacao
existente entre a diabetes mellitus e as doengas periodontais € bem sustentada, verificando-se
um aumento da prevaléncia de gengivite e periodontite. Para além destas alteragdes tem sido
sugerido um aumento da carie dentaria, doencas da mucosa oral, infec¢cbes orais como a
candidiase, disgueusia, bem como outros distlrbios neurosensoriais (Lamster et al. 2008,
Matthews 2002).

(b.1) Carie dentaria

A relacdo existente entre a cérie dentaria e a diabetes é bastante complexa e ainda ndo pode
ser sustentada pela literatura existente (Lamster et al. 2008; Ship 2003). Sabe-se que os
pacientes diabéticos com neuropatia apresentam uma diminuicdo do fluxo salivar, o que
constitui um factor de risco para a céarie dentéria. Outro factor a ter em conta, é a ingestao de
alimentos ricos em hidratos de carbono, altamente cariogénicos. Verifica-se uma diminuicdo da
sua ingestao em criangas com diabetes tipo 1, ao passo que a diabetes tipos 2, em criancas e
adultos, esté associada a um elevado consumo destes alimentos (Lamster et al. 2008).
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(b.2) Xerostomia

Apesar de ainda néo ter sido fundamentada nenhuma relacéo entre a diabetes e a xerostomia,
esta alteracdo tem sido relatada em varios pacientes diabéticos (Lamster et al. 2008; Ship
2003). O fluxo salivar pode ser afectado por uma variedade de condic¢des, incluindo o uso de
medicamentos e 0 aumento da idade, e parece ser também afectado pelo grau de neuropatia e
sensacao de boca seca que acompanha a sede (Lamster et al. 2008; Ship 2003).

(b.3) Doencas e infec¢des da mucosa oral

Em pacientes diabéticos, podem observar-se varias doencas e infeccdes da cavidade oral,
como o liquen plano e a estomatite aftosa recorrente (Lamster et al. 2008; Ship 2003). No
entanto, nem todos os estudos mostram esta associacdo, sendo mais consistente a relacao
existente entre a diabetes e o aparecimento da candidiase oral, que se encontra associada a
estados de imunodepressao e presenca de xerostomia (Lamster et al. 2008; Ship 2003).

(b.4) Disgueusia e outros disturbios neurosensoriai S

A disgueusia ou alteracdo do paladar € um sintoma referenciado por muitos pacientes
diabéticos. No entanto, este achado ainda ndo foi comprovado pela investigagéo (Lamster et al.
2008; Ship 2003). Este sintoma pode estar relacionado com a presenga de xerostomia e
alteracdes do padrao alimentar como tentativa de controlar a doenca.

Outros disturbios neurosensoriais dos tecidos orais e periorais, como o sindrome do ardor
bucal e disfagia, tém sido relatados (Lamster et al. 2008; Ship 2003).

Um factor a ter em conta € o aumento da dificuldade em executar os procedimentos de
higienizagéo oral, que pode ser associada com a presencga de retinopatia e de neuropatia
periférica que afecta as maos dos pacientes diabéticos (Lamster et al. 2008; Ship 2003).

(b.5) Periodontite

A Periodontite é considerada uma complicagdo microvascular conhecida e bem documentada
da diabetes, sendo que, em 1993 Loe propds que esta doenca fosse considerada a sexta
complicagéo classica da diabetes (Lamster et al. 2008).

Sé&o vérias as provas, com base em dados epidemiologicos e modelos animais, que sustentam
esta relacdo, permitindo explicar a periodontite como uma complicacdo da diabetes (Lamster et
al. 2008; Mealey & Oates 2006; Lacopino 2001).
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Em 2008, Taylor e Borgnakke identificaram a periodontite como possivel factor de risco para o
controlo metabodlico da diabetes (Lamster et al. 2008). Esta relacdo bidireccional entre a
doencga periodontal e a diabetes alerta para a importancia dos conhecimentos necessarios dos
médicos dentistas e higienistas aquando do atendimento odontologico destes pacientes
(Lamster et al. 2008). Dada a sua importancia clinica, esta sera objecto de posteriores
considerages e analise aprofundada, ao longo deste trabalho.

C. INTERRELACAO ENTRE DIABETES MELLITUS E AS DOENCA S
PERIODONTAIS

(1) Influéncia da diabetes na gengivite

Vérios estudos permitem evidénciar a existéncia de uma forte relacdo entre a diabetes e a
doenca periodontal, sendo que, a diabetes constitui um factor de risco de gengivite e
periodontite, tendo esta Ultima uma influéncia nos niveis glicémicos (Mealey & Oates 2006;
Taylor 2003; Soskolne & Avigdor 2001; Lacopino 2001). No entanto, é necessario ter especial
atencdo na analise dos diferentes estudos uma vez que, as populacdes sdo muito divergentes,
em alguns casos ha falta de controlos ou 0s grupos sdo demasiado pequenos, as definicbes de
diabetes e de controlo glicémico séo variaveis e existem diferentes parametros para descrever
as condicdes clinicas presentes (Mealey & Oates 2006).

Alguns autores ndo encontraram associacao significativa entre a diabetes mellitus e a presenca
de inflamac&do gengival (Sbordone et al. 1998). Pelo contrério, varios outros estudos tém
demonstrado a existéncia de uma relacdo entre estas altera¢des, ocorrendo uma maior
prevaléncia e gravidade de gengivite em individuos diabéticos. Um estudo relatou que, o grau
de inflamacé&o gengival era semelhante entre adultos com diabetes tipo 1 e ndo diabéticos, com
igual nivel de acumulacado de placa. No entanto, depois de estratificar os pacientes de acordo
com o controlo glicémico, verificou-se a existéncia de niveis mais elevados de hemorragia
gengival em pacientes com diabetes mal controlada, relativamente aos individuos com bom
controlo glicémico. Estes resultados permitiram concluir a existéncia de uma diminuicdo do
indice hemorragico quando os niveis glicémicos se encontram controlados (Ervasti et al. 1985).
De igual modo, outro estudo demonstrou que adultos com diabetes tipo 2 também apresentam
niveis mais elevados de inflamacdo gengival, em comparacdo com controlos ndo diabéticos,
sendo os niveis maiores quanto mais pobre for o controlo metabdlico da diabetes (Cutler et al.
1999).
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Em criancas com diabetes tipo 1, observou-se uma prevaléncia de inflamacdo gengival duas
vezes superior, relativamente a criangas ndo diabéticas com niveis de placa semelhantes (De
Pommereau et al. 1992). Um estudo longitudinal comprovou um desenvolvimento de
inflamag&o gengival mais rapido e acentuado em individuos com diabetes tipo 2,
comparativamente a controlos ndo diabéticos com niveis de acumulagdo e composicado de
placa semelhantes. Estas diferencas sugerem a existéncia de uma resposta gengival
hiperinflamatoria nos individuos diabéticos (Salvi et al. 2005).

Assim, apés andlise de vérios estudos, é possivel afirmar que a presenca da diabetes esta
frequentemente, mas nem sempre, associada a um aumento da inflamagéo gengival, podendo
o nivel de controlo glicémico desempenhar um papel na resposta do periodonto a placa
bacteriana (Mealey & Oates 2006).

(2) Influéncia da diabetes na periodontite

Para além do aumento dos niveis de inflamacgdo gengival, a evidéncia sugere que a diabetes
provoca um aumento do risco de periodontite (Mealey & Oates 2006; Lacopino 2001; Grossi &
Genco 2001).

A revisdo sistematica efectuada por Papapanou e colaboradores (1996) demonstrou que a
maioria dos estudos apontam para a existéncia de uma condi¢cdo periodontal mais severa em
adultos diabéticos relativamente a ndo diabéticos. O conjunto de estudos analisados,
englobando mais de 3500 individuos, evidencia a clara associagdo entre a diabetes e a
periodontite (Papapanou 1996).

Estudos epidemioldgicos demonstram um aumento da extensdo e gravidade da periodontite
(Emrich et al. 1991; Shlossman et al. 1990). Por exemplo, pode observar-se elevada
prevaléncia e severidade de perda de insercdo e perda éssea nos indios Pima do Arizona,
populacdo com maior percentagem de diabetes tipo 2 no mundo (Emrich et al. 1991;
Shlossman et al. 1990).

Uma meta-andlise de 2009, elaborada por Chéavarry e colaboradores, incluiu 57 estudos: 49
estudos transversais (17 correspondentes ao papel da diabetes tipo 1; 26 ao da diabetes tipo 2;
e 6 nos quais nao foi discriminado o tipo de diabetes, incluindo pacientes com diabetes tipo 1 e
com diabetes tipo 2) e 8 estudos longitudinais (3 correspondentes ao papel da diabetes tipo 1;
3 em relacdo ao papel da diabetes tipo 2; e 2 onde n&o foi discriminado o tipo de diabetes)
(Chavarry et al. 2009). (Tabelas 1 e 2 em anexo)
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a) Estudos Transversais

(a.1) Diabetes Tipo 1

Nos estudos transversais relativos a diabetes tipo 1 verificou-se uma associagdo entre este tipo
de diabetes e a periodontite, em 8 dos 17 estudos. Sete estudos mostraram diferencas a nivel
da profundidade de sondagem (PD) entre os grupos, e quatro estudos mostraram aumento
significativo da perda de insercdo (CAL) em pacientes diabéticos comparando com néo
diabéticos. Cinco estudos avaliaram a relagéo entre a diabetes e a periodontite usando a perda
de osso alveolar como parédmetro de avaliacdo, tendo sido verificadas diferencas entre
pacientes diabéticos e ndo diabéticos num dos estudos (Chavarry et al. 2009).

(a.2) Diabetes tipo 2

Em relac@o a diabetes tipo 2, foram analisados 26 estudos transversais. Dos 16 estudos que
avaliaram a CAL entre diabéticos e ndo diabéticos, 7 mostraram associa¢do positiva entre
diabetes mellitus e periodontite. Dos 19 estudos que avaliaram a PD, 6 mostraram diferenca
significativa na PD entre diabéticos e ndo diabéticos. Em 7 estudos foi feita uma avaliagcdo
radiografica, sendo que 3 desses estudos demonstraram maior perda de 0sso alveolar em
diabéticos (Chéavarry et al. 2009).

(a.3) Diabetes tipo 1 e tipo 2

Quanto aos 6 estudos transversais efectuados em pacientes com diabetes tipos 1 e tipo 2,
quatro compararam a PD entre pacientes diabéticos e nédo diabéticos, sendo observada
existéncia de relacdo em todos eles. Em 4 estudos foi igualmente avaliada a CAL, sendo
verificada uma diferenca significativa em 2 estudos. Em dois estudos foi também comparada a
pedra de osso alveolar em pacientes diabéticos e ndo diabéticos, verificando-se maior perda
nos primeiros (Chéavarry et al. 2009).

ApoOs analise dos resultados dos estudos transversais e calculo pela técnica do “random-effect
model”, para um intervalo de confianga de 95%, conclui-se que a diferenga global de CAL entre
diabéticos tipo 1 e ndo diabéticos, avaliada em 8 estudos, ndo é estatisticamente significativa.
Relativamente a diabetes tipo 2, a CAL foi avaliada em 3 estudos, verificando-se existir
diferenca estatisticamente significativa entre os pacientes com diabetes tipo 2 e ndo diabéticos.
No que diz respeito a PD, foi comparado, em 10 estudos pacientes com diabetes tipo 1 com
néo diabéticos, e em 5 estudos pacientes com diabetes tipo 2 com néo diabéticos. A diferenca
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global média de PD entre diabéticos tipo 1 e ndo diabéticos, ndo foi estatisticamente
significativa. A diferenga média da PD entre pacientes com diabetes tipo 2 e ndo diabéticos foi
considerada como estatisticamente significativa (Chavarry et al. 2009).

b) Estudos Longitudinais

Relativamente aos oito estudos longitudinais analisados, quatro compararam a progresséo da
periodontite em pacientes com diabetes e ndo diabéticos, e quatro investigaram os efeitos da
diabetes na resposta ao tratamento periodontal (Chavarry et al. 2009).

(b.1) Diabetes tipo 1

Dos trés estudos longitudinais efectuados relativamente a diabetes tipo 1, dois (Firalti 1997,
Sbordone et al. 1998) compararam a progressdo da periodontite entre diabéticos e néo
diabéticos, verificando-se apenas num estudo (Firalt 1997) uma progressdo mais pronunciada.
O outro estudo (Tervonen e Karjalainen 1997) teve como objectivo investigar a relacdo
existente entre diabetes tipo 1 e a resposta ao tratamento periodontal, ndo se observando
diferenca estatisticamente significativa entre pacientes diabéticos e ndo diabéticos (Chavarry et
al. 2009).

(b.2) Diabetes tipo 2

Quanto a diabetes tipo 2, trés estudos pesquisaram a sua relagdo com a progressdo da
periodontite (Novaes et al. 1996,1997; Taylor et al. 1998; Faria Almeida et al. 2006), mostrando
um deles um aumento significativo na CAL em diabéticos relativamente aos pacientes néo
diabéticos (Novaes et al. 1996). Um outro estudo mostrou que a progressao da perda alveolar
0ssea ao longo do tempo é mais elevada em pacientes diabéticos relativamente aos néo
diabéticos (Taylor et al. 1998). O estudo que avaliou o efeito da diabetes na terapia periodontal
mostrou diferenga estatisticamente significativa na PD com piores resultados em pacientes
diabéticos comparativamente aos pacientes ndo diabéticos, apos 6 meses de follow-up (Faria-
Almeida et al. 2006). (Chavarry et al. 2009).

(b.3) Diabetes tipo 1 e tipo 2

Dois estudos que incluiram pacientes com diabetes tipo 1 e tipo 2, tiveram como objectivo
analisar o efeito da doenca na resposta a terapia periodontal (Westfelt et al 1996; Cristgau et
al. 1998), ndo tendo sido detectada diferenca a nivel dos parédmetros clinicos de avaliagdo
periodontal, nos pacientes com e sem diabetes mellitus, 4 meses (Christgau et al. 1998) e 5
anos apos a terapia (Westfelt et al. 1996). (Chavarry et al. 2009).
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ApoOs andlise cuidadosa dos estudos transversais e longitudinais pode concluir-se que existe
uma maior prevaléncia e incidéncia de periodontite em pacientes diabéticos relativamente a
ndo diabéticos. O maior risco de progressao da periodontite foi associado a diabetes tipo 2. A
técnica estatistica de “random-effect-model” mostrou uma significativa associa¢éo entre o nivel
de inserc¢éo clinica e profundidade da bolsa periodontal, entre pacientes diabéticos tipo 2 e ndo
diabéticos. Como concluséo, os autores consideraram a diabetes tipo 2 como um factor de
risco de periodontite. De salientar que os parametros clinicos da periodontite n&o variaram
significativamente entre pacientes diabéticos tipo 1 e ndo diabéticos, e que os estudos
longitudinais mostraram resultados contrarios. Esta falta de associacdo entre a diabetes tipo 1
e a periodontite deve-se, provavelmente, a baixa média de idades da populacdo em andlise,
uma vez que a idade constitui um factor de risco na periodontite. Como tal, sdo necessarios
mais estudos, principalmente em individuos com idade superior a 20 anos, para que se possa
confirmar os efeitos nocivos da diabetes tipol na periodontite (Chavarry et al. 2009).

(3) Mecanismos através dos quais a diabetes influen  cia o periodonto

Qualquer doenca sistémica ou processo de doencga que afecte negativamente os sistemas de
defesa do hospedeiro actua como factor de risco de gengivite e periodontite (Ryan et al. 2003).

Os mecanismos que permitem explicar a interaccdo existente entre a diabetes e a periodontite
estdo estreitamente relacionados com 0s mecanismos responsaveis pelo aparecimento das
complicages classicas da diabetes (Mealey & Oates 2006).

ApOGs a constatagdo da maior prevaléncia de periodontite em pacientes com diabetes, varios
investigadores procuraram explicar os mecanismos bioldgicos desta associacao (Lamster et al.
2008; Mealey & Oates 2006). Sdo varios 0s mecanismos que se encontram alterados no
paciente diabético, estando estes associados a um aumento da incidéncia e severidade de
periodontite. O aumento da formacgéo de calculos relatada em pacientes com diabetes tipo 1
pode ser derivado de um aumento da concentracao de calcio sérico salivar, a nivel da parétida
e submandibular. O fluido crevicular pode apresentar um aumento duas vezes superior dos
niveis de glicose, podendo também verificar-se um aumento dos niveis de ureia. Estas
alteracbes, bem como o espessamento da membrana e a glicosilacdo da hemoglobina
poderiam promover um ambiente que proporcionasse a alteracdo da flora microbiana (Ryan et
al. 2003). Alguns estudos relatam proporcdes mais elevadas de certas bactérias nas bolsas
periodontais de pacientes com diabetes, como é o caso da Capnocytophaga (Mealey 2006;
Mealey & Oates 2006; Lamster et al. 2008). No entanto, a maioria dos estudos tem
comprovado que a microflora subgengival em pacientes diabéticos com periodontite €&
equivalente a observada em pacientes com periodontite sem diabetes diagnosticada, sendo
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portanto necessarios mais estudos que comprovem os efeitos da alteragdo do microambiente
local (Mealey 2006; Lamster et al. 2008; Pontes et al. 2007; Rose et al. 2002). A auséncia de
diferencas significativas nos potenciais agentes patogénicos, em pacientes com e sem
diabetes, sugere uma importante influéncia da resposta imuno-inflamatéria do hospedeiro, no
aumento da prevaléncia e gravidade da periodontite em diabéticos (Mealey & Oates 2006;
Pontes et al. 2007; Rose et al. 2002).

Um grande numero de estudos permite afirmar que a hiperglicémia a nivel dos tecidos
periodontais tem como consequéncia a destruicdo da resposta do hospedeiro perante 0s
periodontopatogénios, uma resposta inflamatéria prolongada, alteracdes microvasculares,
destruicdo da reparacdo e formacdo Ossea, e cicatrizagdo alterada (Pontes et al. 2007).
(esquema 2)

A hiperglicémia prolongada constitui um elevado factor de risco para o desenvolvimento de
complicagbes diabéticas. Elevadas concentragbes de glicose podem induzir danos
indirectamente, através da formacgéo de produtos finais de glicosilagdo avancada (AGESs), e
danos celulares directos, através da estimulacdo das vias intracelulares (Pontes et al. 2007).

a) Alteracdes bioquimicas

Quando as proteinas, como o colagénio, ou os lipidos sdo expostos a elevadas concentracfes
de glicose, sofrem glicosilacdo ndo-enzimatica e oxidacado. Inicialmente estas alteracBes sao
reversiveis, no entanto pode haver um rearranjo do complexo molecular, com consequente
formacdo irreversivel das proteinas alteradas, originando os AGEs (Ryan et al. 2003; Alves et
al. 2007; Taylor 2001; Grossi & Genco 1998).

A formacdo de AGEs esta relacionada com o tempo a que o organismo ficou exposto a
hiperglicémia. Portanto, quanto maior a duracdo da diabetes e pior for o controlo glicémico,
maior sera a quantidade desses produtos em circulacdo e acumulados ao nivel dos tecidos,
incluindo o periodonto (Alves et al. 2007; Lacopino 2001).

Schmidt e colaboradores (1996) observaram um acumulo de AGES a nivel gengival, duas
vezes superior em pacientes diabéticos, relativamente aos nao diabéticos (Schmidt et al. 1996).

O efeito biolégico dos AGEs é mediado pelos receptores para os AGEs (RAGES), que sao
expressados por uma variedade de tipos celulares, incluindo células endoteliais, fibroblastos,
linfécitos e mondcitos/macréfagos (Pontes et al. 2007; Lamster & Lalla 2001; Soskolne &
Klinger 2001). Deste modo, a associacdo dos AGEs com 0s seus receptores, estimula a
producdo excessiva de mediadores inflamatérios pelos macréfagos, conduzindo a

25



Associacao entre Diabetes Mellitus e Periodontite | 2010

transformacdo do colagénio em compostos menos sollveis e mais resistentes a accdo de
enzimas, o que contribui para maior dificuldade na cicatrizagdo. Para além destes factos, os
AGEs também produzem uma activacdo dos osteoclastos e colagenases, conduzindo a
destruicdo do osso e do tecido conjuntivo, aumentando a progressao e severidade da
periodontite (Pontes et al. 2007).

Num estudo efectuado com um modelo animal diabético, verificou-se que apds um bloqueio
dos RAGEs, os niveis gengivais de TNF-q, 1I-6 e metaloproteinases da matriz (MMP) sofriam
um decréscimo. A diminuigdo da acumulagdo de AGEs nos tecidos periodontais, por sua vez,
conduz a uma diminuicdo da perda éssea alveolar em resposta a P.gingivalis (Lalla et al.
2000).

b) Alteragdes tecidulares

Tém sido verificadas varias anormalidades no colagénio induzidas pela diabetes,
nomeadamente uma diminui¢cdo da sua sintese, um aumento da sua solubilidade ao nivel dos
tecidos gengivais, pele e tecido 6sseo, e um aumento da excregéo urinaria da hidroxiprolina
(aminoé&cido usado como marcador do colagénio da matriz 6ssea), e da sua destruicdo em
fragmentos. Estes acontecimentos sugerem um aumento da degradagdo do colagénio recém-
sintetizado em diferentes tecidos do paciente diabético. Estas alteragbes metabdlicas podem
predispor as pessoas com diabetes, ndo s6 a periodontite, mas também a outras anomalias do
tecido conjuntivo, como uma menor capacidade cicatricial (Ryan et al. 2003; Soskolne & Klinger
2001).

Quando os niveis de glicémia se encontram muito elevados, os fibroblastos, células primarias
reparadoras do periodonto, apresentam a sua funcéo alterada, verificando-se uma diminuigdo
da sintese do colagénio. Para além deste facto, elevadas concentracdes de glicose conduzem
a um aumento da producdo das metaloproteinases da matriz (MMPs), enzimas responsaveis
por degradar o colagénio produzido pelos fibroblastos (Mealey & Oates 2006).

Apesar de elevados niveis de MMPs degradarem o colagénio recém sintetizado, o colagénio ja
existente torna-se altamente reticulado na presenca dos AGEs, diminuindo a sua solubilidade.
Deste modo, as alteracbes no metabolismo do colagénio derivam de uma degradagdo do
colagénio recentemente sintetizado pelas MMPs, enquanto nos tecidos acumulam-se grandes
ligagBes cruzadas de macromoléculas de colagénio modificadas por AGEs. Esta mudanca na
homeostase esté directamente relacionada com a alteragédo da cicatrizagdo em resposta a uma
agressao bacteriana cronica (Mealey & Oates 2006).
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As células osteoblasticas também estdo inibidas, o que conduz a uma formacdo Ossea
diminuida, com consequente redugdo das propriedades mecéanicas do osso recém-formado
(Mealey & Oates 2006). O aumento dos niveis de glicosilacdo do colagénio 6sseo provoca
alteragbes na diferenciagdo osteoblastica e na producdo da matriz extracelular, com
consequente diminuicdo da formacdo Ossea. No entanto, o papel dos AGES a nivel do
metabolismo da reabsor¢cdo Ossea ainda ndo € bem esclarecido, sendo os estudos
contraditorios (Mealey & Oates 2006).

Perante uma lesdo periodontal provocada por uma agressao microbiana crénica, pacientes
com hiperglicémia apresentam uma resposta de cicatrizagdo alterada, conduzindo a um
aumento da inflamacéao periodontal com perda Ossea e de insercdo (Mealey 2006; Mealey &
Oates 2006).

Estudos tém demonstrado que, num estado hiperglicémico, a diminuicdo das células
produtoras da matriz (osteoblastos e fibroblastos) deve-se a um aumento da taxa de apoptose.
Assim, para além de uma reducéo da proliferagcéo e diferenciagdo destas células, também se
verifica um aumento da morte celular. Isto sugere uma maior propensao para perda de
insercdo periodontal em pacientes diabéticos, devido a insuficiéncia na formagédo do tecido
conjuntivo, resultante de alteracdes metabdlicas de remodelacéo e degradagdo dos tecidos

(Mealey & Oates 2006; Lacopino 2001).

Foi comprovado, num modelo animal, que em estados de hiperglicémia permanente, os
fibroblastos gengivais produzem uma menor quantidade de colagénio e glicosaminoglicanos,
sendo a formagé&o do colagénio restaurada com a administracdo de insulina (Ramamurthy et al.
1974).

Tal como referido anteriormente, os AGES induzem o aumento da formacédo de ligactes
cruzadas do colagénio, resultando na formacdo de macromoléculas de colagénio altamente
estaveis, resistentes a degradacdo enzimatica normal e ao turn-over dos tecidos. Como tal,
estas macromoléculas acumulam-se nos tecidos, bem como ao nivel das paredes dos grandes
vasos, contribuindo para um espessamento dos vasos e estreitamento do limen (Mealey &
Oates 2006; Rose et al. 2002; Grossi & Genco 1998). Para além disso, o colagénio vascular
modificado por AGEs tem grande afinidade para as lipoproteinas de baixa densidade (LDL),
levando a uma acumulacdo destas ao nivel das paredes dos vasos com consequente
desenvolvimento de aterosclerose, caracteristica das complicagdes macrovaculares da
diabetes (Mealey & Oates 2006; Rose et al. 2002; Lacopino 2001).

Assim, a acumulacdo de colagénio modificado por AGEs ao nivel da membrana basal das
células endoteliais, conduz a um aumento da espessura da microvasculatura, com
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consequente alteracdo do transporte homeostatico normal através da membrana (Mealey &
Oates 2006; Rose et al. 2002).

As alteracbes microvasculares degenerativas sdo uma complicagdo bem conhecida da
diabetes, ocorrendo em varios tecidos, incluindo o periodonto. A microangiopatia resulta num
comprometimento das trocas celulares de oxigénio, de produtos metabdlicos, e outras
moléculas, entre 0os compartimentos intra e extracelulares, afectando assim a resposta do
hospedeiro e a reparacéo dos tecidos, com consequente aumento da gravidade de periodontite
(Pontes et al. 2007; Alves et al. 2007; Lacopino 2001).

A formacéo dos AGES encontra-se também associada com o aumento da produgédo do factor
de crescimento endotelial (VEGF), uma citocina multifuncional que induz a neovascularizagéo,
desempenhando um importante papel nas complicacdes microvasculares da diabetes (Mealey
& Oates 2006; Rose et al. 2002; Lamster & Lalla 2001; Grossi & Genco 1998).

c) Alteragdes imunoldgicas

Na maioria dos pacientes diabéticos, a fungéo das células envolvidas na resposta imunoldgica,
incluindo neutrofilos, mondcitos e macréfagos, encontra-se alterada (Mealey 2006; Mealey &
Oates 2006).

Uma vez que as células inflamatérias como os monadcitos e os macrofagos possuem receptores
para os AGEs (RAGES), estas permitem uma alteracdo do fenétipo dos mesmos, aumentando
a resposta imunitria contra os patogénios periodontais (Mealey & Oates 2006; Rose et al.
2002). Consequentemente verifica-se, ao nivel do fluido crevicular, um aumento da producao
de citocinas pro-inflamatérias, II-183, -6, PGE2 e TNF-a (Soskolne & Klinger 2001; Mealey &
Oates 2006; Grossi & Genco 1998; Lacopino 2001). O processo inflamatorio crénico que se
desencadeia, conduz ao aparecimento de lesfes ateromatosas nos vasos sanguineos, com
consequente aumento da prevaléncia e gravidade de periodontite (Mealey & Oates 2006;
Lacopino 2001). A interaccdo AGE-RAGE nos mondcitos provoca um aumento do stress
oxidativo, processo que também se observa devido a acumulacdo de AGEs (Mealey & Oates
2006).

A quimiotaxia, adeséo e fagocitose dos neutréfilos esta frequentemente destruida. Assim, uma
inibicdo da funcdo destas células, que constituem a primeira linha de defesa do hospedeiro,
evita a destruicdo de bactérias presentes na bolsa periodontal, contribuindo para um aumento
da destruicédo periodontal (Mealey & Oates 2006; Mealey 2006; Rose et al. 2002). Acrescenta-
se ainda a desregulacdo da resposta imuno-inflamatéria. Em resposta a patogénios
periodontais, e uma vez diminuida a funcdo dos neutréfilos, os macréfagos e os mondcitos
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podem reagir produzindo elevados niveis de citocinas pro-inflamatoérias e mediadores como o
TNF-a, o que conduz, tal como foi referido anteriormente, a um aumento da destruicdo dos
tecidos do hospedeiro. Elevados niveis de TNF-a s&o encontrados no sangue e no fluido
crevicular, o que sugere uma hiperreactividade tanto local como sistémica desta linha de
células imunes (Mealey 2006).

O nivel de citocinas inflamatdrias no fluido crevicular, esta directamente relacionado com o
controlo glicémico da diabetes (Mealey 2006; Mealey & Oates 2006). Um estudo desenvolvido
por Engebretson (2004) e colaboradores relatou a presenca, no fluido crevicular, de niveis de
interleucina 1- B (1-1B) duas vezes superiores em individuos com valores de HbAlc acima dos
8%, em comparagdo com individuos cujos niveis eram iguais ou inferiores a este valor
(Engebretson et al. 2004).

Deste modo, a diabetes tem sido associada a uma inflamagéo generalizada de baixo grau,
caracterizada por uma alteracdo dos mediadores inflamatoérios, particularmente o factor de
necrose tumoral alfa (TNF-a), e interleucinas (lI-1B e 1I-6) (Pontes et al. 2007).

Esquema 2 — Mecanismos pelos quais a diabetes aumen ta a susceptibilidade de
periodontite (Adaptado de Pontes et al. 2007)
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Pode concluir-se que AGEs parecem ser um dos principais responsaveis pelas alteragfes que
levam ao desenvolvimento de periodontite, visto estarem relacionados com uma diminuigéo da
eficiéncia dos neutréfilos, aumento da destruicdo do tecido conjuntivo e désseo, danos
vasculares, e producéo excessiva de mediadores inflamatorios.

(4) Influéncia da periodontite na diabetes

Existem evidéncias crescentes de que a periodontite pode afectar a saude geral dos pacientes,
tendo um impacto significativo no estado metabdlico da diabetes, piorando o controlo glicémico
com o tempo (Lamster et al. 2008; Mealey & Oates 2006).

Taylor e colaboradores relataram que, quando se comparavam pacientes diabéticos com e sem
periodontite, com moderado a bom controlo da glicémia, os pacientes com periodontite
apresentavam uma maior probabilidade de ter um mau controlo glicémico (Taylor et al. 1996).

Num estudo longitudinal de casos controlo verificou-se que, 82% dos pacientes diabéticos com
periodontite severa apresentavam um aumento do risco de outras complicacdes diabéticas,
desenvolvendo uma ou mais alteragbes cardiovasculares, cerebrovasculares e vasculares
periféricas. Pelo contrério, apenas 21% dos pacientes diabéticos sem periodontite
desenvolveram estas alteragfes (Thorstensson et al. 1996).

Varios estudos se tém debrugcado sobre o0 modo como o tratamento periodontal interfere nos
niveis glicémicos. No entanto, estes apresentam resultados bastante contraditérios,
principalmente no que diz respeito ao efeito da terapia antibidtica no controlo dos niveis
glicémicos.

Estudos efectuados em pacientes com diabetes, tipo 1 e tipo 2, com periodontite severa,
revelaram melhorias no controlo glicémico ap6s tratamento periodontal com raspagem e
alisamento radicular (RAR) e doxicilina sistémica. Esta melhoria foi evidenciada por uma
reducdo em 10% nos niveis de HbAlc, 2 a 3 meses apos o tratamento (Miller et al. 1992;
Grossi et al. 1996,1997).

Contrariamente, Rodrigues e colaboradores (2003), documentaram a existéncia de um melhor
controlo glicémico, em pacientes diabéticos com periodontite, quando tratados apenas com
RAR relativamente aos que foram sujeitos a tratamento periodontal com RAR e
Amoxicilina/Acido Clavulamico sistémico (Rodrigues et al. 2003).

Janket e colaboradores, numa meta-analise de 2005 que incluiu 10 estudos de intervencéo
abrangendo um total de 456 pacientes, documentaram a existéncia de uma reducdo média
ponderada de 0,4 % em valores absolutos nos niveis de HbAlc, apos tratamento periodontal.
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No entanto, quando se associava terapia antibidtica sistémica adjuvante ao tratamento
mecanico, a reducdo média absoluta de HbAlc foi de 0,7%. E de salientar gque nenhum destes
valores foi considerado como estatisticamente significativo (Janket et al. 2005).

Taylor e Borgnakke, numa revisdo da literatura de 2008, constataram que em sete ensaios
clinicos controlados randomizados (Aldridge et al. 1995; Aldridge et al. 1995; Skaleric et al,
2004; Grossi et al. 1996,1997; Kiran et al. 2005; Rodrigues et al. 2003; Jones et al. 2007), nos
quais se avaliou o efeito da terapia periodontal sobre o controlo glicémico, quatro apresentaram
um efeito positivo, evidenciado pela reducdo dos niveis de HbA1C (Skaleric et al. 2004; Grossi
et al. 1996,1997; Kiran et al. 2005; Rodrigues et al. 2003). Em quatro dos sete estudos foi
usada terapéutica antibiotica, trés com aplicacéo sistémica (Grossi et al. 1996,1997; Rodrigues
et al. 2003; Jones et al. 2007), e um com aplicacéo local (Skaleric et al. 2004). Trés desses 4
estudos (Skaleric et al. 2004; Grossi et al. 1996,1997; Rodrigues et al. 2003) indicaram um
efeito benéfico. No entanto, é importante referir que num estudo se verificou uma melhoria
significativa no grupo controlo positivo que nédo recebeu antibioticoterapia sistémica (Rodrigues
et al. 2003), e outro estudo clinico randomizado mostrou efeito benéfico sem o uso de terapia
antibidtica (Kiran et al. 2005). (Tabela 3 em anexo)

Estes mesmos autores analisaram ainda 13 estudos ndo randomizados e controlados, e
mostraram que em 8 se observou um efeito benéfico no controlo glicémico, apés o tratamento
periodontal (Taylor & Borgnakke 2008).

Uma recente revisdo sistematica e meta-analise de Fevereiro de 2010, elaborada por Teeuw e
colaboradores, com rigorosos critérios de inclusdo, analisou cinco estudos clinicos: 2
controlados (CCT) (Promsudthi et al. 2005; Katagiri et al. 2009) e 3 randomizados (RCT)
(Jones et al. 2007; Kiran et al. 2005; Stewart et al. 2001), dois dos quais foram igualmente
incluidos na revisdo acima descrita. Foram assim incluidos nesta meta-analise, 199 pacientes
pertencentes ao grupo de intervencédo e 183 pertencentes ao grupo controlo, seguidos durante
um periodo de 3 a 9 meses. Todos os individuos pertencentes ao grupo de intervengao
receberam tratamento com RAR com antibioticoterapia local ou sistémica (Jones et al. 2007;
Katagiri et al. 2009; Promsudthi et al. 2005) ou sem terapia antibidtica (Kiran et al. 2005;
Stewart et al. 2001). Os pacientes pertencentes ao grupo controlo ndo receberam qualquer tipo
de intervengé&o. Dois dos cinco estudos (Kiran et al. 2005; Stewart et al. 2001) demonstraram
uma melhoria significativa no controlo metabdlico apés tratamento periodontal, evidenciada por
uma diminuicdo significativa nos niveis de HbAlc em comparagdo com o grupo controlo. Nos
restantes 3 estudos (Katagiri et al. 2009; Jones et al. 2007; Promsudthi et al. 2005) verificou-se
uma diminuicdo dos niveis de HbAlc apdés terapia periodontal, no entanto estes valores nao
foram considerados estatisticamente significativos. Apds analise dos resultados foi
demonstrado que, os pacientes com diabetes tipo 2 apresentavam um melhor controlo da
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glicémia ap0s tratamento periodontal, relativamente aos pacientes pertencentes ao grupo
controlo. Os estudos da meta-analise demonstraram uma diferenca média ponderada de
variacdo da HbAl1c de -0,40% (95% IC -0,77% para -0,04 P= 0,03), favorecendo a intervencdo
periodontal em pacientes diabéticos tipo 2. No entanto, esta melhoria em percentagem de
HbAlc deve ser interpretada com cuidado devido a grande heterogeneidade entre os estudos.
Nesta mesma meta-analise verificou-se que, os estudos nos quais se observou uma redugéo
significativa nos niveis de HbAlc foram aqueles em que ndo foi usada qualquer terapia
antibidtica adjuvante (Teeuw et al. 2010). (Tabela 3 em anexo)

Uma recente revisdo sistematica de Maio de 2010, elaborada por Simpson e colaboradores,
incluiu 7 estudos, tendo-se verificado uma diferenga percentual média de — 0,40% na HbAlc, 3
a 4 meses apos terapia periodontal com RAR e instrucdo e motivagdo higiénicas (associadas
ou n&o a antibioticoterapia), comparativamente a nenhum tratamento efectuado (Simpson et al.
2010). Este valor representa uma redugéo estatisticamente significativa nos niveis de HbAlc
apoés tratamento periodontal, tal como foi demonstrado na meta-analise desenvolvida por
Teeuw.

7

Este conjunto de estudos demonstra que é ainda controverso se o uso de antibidticos €
benéfico em termos de melhoria do estado periodontal e no controlo dos niveis glicémicos.

Todos os dados relativamente ao efeito da terapia periodonal no controlo dos niveis glicémicos
sdo muito conflituantes e dificeis de interpretar, especialmente tendo em conta a ampla gama
de regimes de tratamento médico usados nas popula¢des. Varios problemas sobrevém nos
diversos estudos, principalmente devido ao tamanho inadequado da amostra, a uma mistura de
pacientes diabéticos tipo 1 e diabéticos tipo 2, a confuséo derivada dos efeitos do tabagismo e
da medicagédo, entre outros. Estes factores demonstram a necessidade de mais estudos para
gue se possa determinar se a terapia periodontal, com ou sem antibiético adjuvante, oferece
um beneficio significativo no controlo glicémico.

(5) Mecanismos pelos quais a Periodontite pode infl  uenciar o nivel
glicémico
Os efeitos da periodontite sobre o controlo da diabetes tém sido alvo de varios estudos, sendo

mais recente o conceito de que a periodontite interfere nos niveis glicémicos (Mealey 2006).

Tanto a periodontite como a diabetes, especialmente a tipo 2, possuem um forte componente
inflamatério (Mealey 2006). O efeito da periodontite no controlo glicémico resulta da natureza
da resposta inflamatéria, ao nivel dos tecidos periodontais (Lamster et al. 2008).
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Qualquer aumento da inflamagéo sistémica, quer seja provocada por uma bacteriémia ou
infeccdo virusal, conduz a um aumento da resisténcia a insulina, tornando complicado o
controlo dos niveis de glicémia (Mealey 2006). Esta resisténcia ocorre tanto em pacientes
diabéticos como em néo diabéticos, podendo persistir por um periodo de semanas ou meses
apos a recuperagéo clinica da infec¢é@o (Rose et al. 2002).

Existe um crescente corpo de evidéncias que apoiam o facto de que a infecgdo periodontal
com microrganismos gram-negativos, afecta negativamente o controle glicémico (Teeuw et al.
2010). Varios estudos sugerem que, pacientes com periodontite, especialmente os colonizados
com gram-negativos como P.gingivalis, Tannerella forsythensis e Prevotella intermedia,
apresentaram niveis mais elevados de marcadores inflamatorios no soro em comparagao aos
individuos sem periodontite (Mealey 2006). A disseminacao sistémica quer das bactérias quer
dos seus produtos, conduz a um estado de bacteriémia e endotoxémia com consequente
aumento dos niveis séricos dos marcadores inflamatoérios (Mealey & Oates 2006). Deste modo,
pacientes com periodontite podem apresentar niveis elevados de citocinas pré-inflamatdrias no
soro (Mealey 2006). (Esquema 3)

Em pacientes diabéticos, as células hiperinflamatorias do sistema imunolégico podem
exacerbar a producéo elevada de citocinas pré-inflamatérias, tais como a IL-6, IL-1, TNF-a e
antagonistas da insulina. Estes mediadores entram no sistema circulatorio, via circulagdo
periodontal, e podem afectar os tecidos e os 6rgdos a distancia (Lamster et al. 2008; Taylor
2003).

Assim, € agora reconhecido que, uma periodontite grave ou moderada inadequadamente
controlada, pode produzir um aumento da carga inflamatoria sistémica. Esta provado que em
pacientes com periodontite, sem outras doencgas aparentes, 0s niveis de proteina C-reativa
(PCR), sdo mais elevados em comparacao com individuos sem periodontite. Da mesma forma,
tem sido sugerido que um desequilibrio microbiolégico no intestino pode aumentar a carga de
bactérias gram-negativas e que, através da fuga de lipopolissacarideos para a circulacao,
aumenta também a carga inflamatdria sistémica. O aumento da inflamacédo (principalmente
devido ao TNF-a e IL-1f), por sua vez, provoca um aumento da resisténcia a insulina (Teeuw
et al. 2010; Grossi & Genco 1998).

Assim, na diabetes tipo 2, o paciente que j& apresenta resisténcia a insulina, mostrara
resisténcia reforcada pela infeccdo, podendo exacerbar, consideravelmente, o controlo
inadequado da diabetes. Na diabetes tipo 1, a presenca de infeccdo pode induzir um aumento
da resisténcia a insulina, podendo as doses prescritas desta hormona, serem insuficientes para
manter um bom controlo glicémico (Rose et al. 2002).
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O tratamento periodontal, realizado para diminuir a carga bacteriana e a inflamacéo, pode
restaurar a sensibilidade a insulina ao longo do tempo, resultando num melhor controlo
metabdlico (Rose et al. 2002).

Elevados niveis séricos de proteinas de fase aguda, tais como a PCR e o fibrinogénio, podem
ser observadas em doencas inflamatérias crénicas como é o caso da obesidade, aterosclerose
e resisténcia a insulina (Mealey & Oates 2006).

Multiplos mecanismos estdo envolvidos na regulacdo da sensibilidade e resisténcia a insulina,
incluindo adipocinas, factores genéticos, stress circundante, e mediadores inflamatoérios. Como
condicao inflamatoria, a periodontite pode ter um papel neste processo (Mealey & Oates 2006).

Esquema 3- Mecanismos pelos quais a periodontite in ~ fluéncia o controlo glicémico
(Adaptado de Pontes et al. 2007)

PERIODONTITE l

=T =

[ Circulagdo Sistémica ]

11

Agravamento da inflamacéo sistémica
de baixo grau presente na diabetes

Periodontopatogénios
JLPS

Mediadores
inflamatadrios locais

—1

1l

Alteracdo na regulacao da glicose

1l

Agravamento do
controlo glicémico

1L

[ Desenvolvimento/progressio das complica¢des ]

Apesar de bem conhecido o modo como a diabetes influencia a progresséo da periodontite,
mais recente € o conhecimento do impacto das doencas periodontais no controlo glicémico,
sendo necessarios mais estudos para esclarecer o modo como as doengas inflamatorias
periodontais podem afectar a resisténcia a insulina, o controlo glicémico e o risco de
desenvolvimento de outras complicagdes diabéticas.
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D. ATENDIMENTO DENTARIO DO PACIENTE DIABETICO

A diabetes mellitus afecta pessoas de todas as idades, verificando-se um crescente aumento
da sua prevaléncia. Para que se possam fornecer tratamentos orais seguros e eficazes, é
essencial cumprir cuidados necessérios que exigem um conhecimento aprofundado da doenca.

Os pacientes que se encontrem no consultorio dentario com achados intrabucais sugestivos de
diabetes ndo diagnosticada devem ser questionados cautelosamente. Devem direccionar-se as
perguntas de forma a esclarecer se existe histéria de polidipsia, polidria, polifagia ou recente
perda de peso sem explicacéo (Rose et al. 2002).

O paciente com diabetes bem controlado e sem complicacdes significativas pode, geralmente,
ser manipulado da mesma forma que o paciente ndo diabético, com raras excep¢oes de sinais
e sintomas de hipoglicémia durante o tratamento (Rose et al. 2002).

E importante o médico dentista estar ciente que, os pacientes com uma diabetes mal
controlada apresentam grande susceptibilidade ao desenvolvimento de infec¢des, sendo por
isso recomendada terapia antibidtica antes de uma cirurgia dento-alveolar, como modo de
prevenir os défices na cicatrizacdo (Ship 2003; Rose et al. 2002). De acordo com os resultados
de um estudo, o risco de infeccdo encontra-se directamente relacionado com os niveis de
glicémia em jejum. Pacientes com niveis abaixo de 206 mg/dl ndo apresentam risco
aumentado, ao passo que pacientes com glicémia em jejum superior a 230mg/dl apresentam
um aumento de 80% de risco de infeccéo (Ship 2003).

Apesar do tipo de tratamentos a efectuar nos pacientes diabéticos nao diferirem muito
relativamente aos pacientes nao diabéticos, estes exigem um acompanhamento mais rigoroso,
sendo essencial uma constante comunicacdo com o médico assistente (Ship 2003).

No tratamento do paciente diabético devem ser tomados alguns cuidados, apostando na
reducdo do stress e no controlo adequado da dor, podendo incluir-se procedimentos de
sedacado e analgesia. Em situacdes de stress, a epinefrina e a secrecdo de cortisol sofrem um
aumento. Estas duas hormonas interferem com o controlo metabdlico levando a um aumento
dos niveis glicémicos (Rose et al. 2002).

Foi recomendado durante algum tempo, a execucdo dos tratamentos dentérios na parte da
manha. No entanto, a hora das consultas deve depender do regime medicamentoso a que o
paciente obedece. Sempre que possivel, os tratamentos dentarios devem ser planeados antes
ou depois das horas de pico da insulina, prevenindo-se crises de hipoglicémia (Rose et al.
2002). Deve recomendar-se ao paciente que traga sempre para a consulta o seu glucosimetro,
permitindo assim um melhor controlo dos niveis glicémicos. Assim, quando a glicémia esta
baixa ou perto do normal, o paciente pode consumir hidratos de carbono antes do inicio do
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tratamento. Se pelo contrario, o nivel de glicose pré-tratamento se encontra muito elevado (por
exemplo, superior a 300mg/dl), pode sugerir-se 0 ndo atendimento do paciente até que os
niveis glicémicos se encontrem melhorados (Rose et al. 2002).

Algumas medicacdes usadas pelos médicos dentistas podem interagir com o controlo
glicémico. Grandes quantidades de adrenalina podem antagonizar os efeitos da insulina,
levando a um estado de hiperglicémia. O uso de corticosterdides sistémicos pode agravar
severamente o controlo glicémico, sendo que, pacientes que usem medicagdo hipoglicemiante
oral podem necessitar de terapéutica com insulina para manter o controlo glicémico (Ship
2003). Por outro lado, pode promover-se um estado de hipoglicémia através do uso de
aspirina, antidepressivos e antibiéticos sulfamidas (Ship 2003).

Muitas formas de terapia dentaria podem néo interferir com o controlo metabdlico da diabetes.
No entanto, para além do stress, também a cirurgia dento-alveolar e infec¢cdes oro-faciais
podem aumentar os niveis de glicose sanguinea e as exigéncias metabdlicas de insulina. E
importante ter em consideracdo estes aspectos, e estar sempre em contacto com o médico
assistente, uma vez que pode ser necessario alterar a medicagdo do paciente, como acontece
no caso de uma infecgdo aguda, na qual se deve aumentar as doses de insulina (Ship 2003).

A comunicacao entre o0 médico assistente e 0 médico dentista deve ser bidireccional. O médico
assistente deve estar sempre informado sobre as manifestacfes orais da doenca, e deste
modo conseguir uma melhor regulacdo dos niveis glicémicos. Por outro lado, o médico dentista
deve ter conhecimento dos valores glicémicos do paciente, permitindo um melhor controlo da
saude oral do paciente (Ship 2003).

VI. CONCLUSAO

Um grande conjunto de estudos permite afirmar com evidéncia a existéncia de uma relagéo
bidireccional entre a diabetes e a periodontite. Assim pode afirmar-se que pacientes diabéticos
apresentam uma maior prevaléncia e incidéncia de periodontite, relativamente aos né&o
diabéticos. Verifica-se, relativamente a diabetes tipo 2, um aumento da progressdo da
periodontite. No entanto, sdo necessarios mais estudos para confirmar esta mesma relacéo na
diabetes tipo 1.

Evidéncias crescentes tém demonstrado uma relagédo entre a periodontite e o estado de saude
geral dos pacientes, piorando o controlo glicémico com o tempo. Assim, a intervencdo com
tratamento periodontal apresenta resultados positivos ao nivel do controlo glicémico,
verificando-se uma diminuigcdo dos niveis de HbAlc. Quanto ao uso de antibiéticos, é ainda
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controverso se sdo benéficos em termos de melhoria no controlo metabdlico da diabetes,
sendo necessarios mais estudos para que se possa determinar se a terapia periodontal, com
ou sem antibiotico adjuvante, oferece um beneficio significativo no controlo glicémico.

Considerando a incidéncia e prevaléncia crescente da diabetes, é de vital importancia que o
clinico conhega a sua etiologia, factores de risco, os seus mecanismos de acgdo e
complicages, e deste modo prestar os cuidados médicos mais indicados perante este tipo de
pacientes.

Como a Diabetes apresenta mdultiplas complicagbes, estes pacientes devem ser
consciencializados para a importancia do controlo glicémico e da saude oral.

Cabe ao médico dentista, o dever de explicar ao paciente diabético, as relagBes que existem
entre a diabetes e as doengas periodontais, realcando que elevados niveis glicémicos estéo
associados a um aumento da probabilidade de desenvolver periodontite. Deve igualmente
esclarecer-se a importancia do controlo da periodontite e 0 modo como este podera ajudar a
melhorar os niveis glicémicos.

Deste modo, o médico dentista tem um papel de destaque ndo apenas a nivel da saude oral do
paciente, como também na sua saude geral, sendo de salientar a importancia de um trabalho
conjunto com o médico assistente para o diagnostico e reducdo das respectivas complicacoes,
de uma das doencas que se prevé de maior destaque no futuro, e que, no presente permanece
ainda pouco valorizada.
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Tabela 1. Influéncia da diabetes na doenca periodon

Populagao

(n° pacientes/idade)

Tipo e Duragéo
da Diabetes

Tipo de Doenga
Periodontal

Definicdo de
Periodontal

Doenca

tal — Estudos Transversais (Adaptado de Chavarry

Variaveis
controladas

et al. 2009)

Resultados

Manouchehr-Pour et DsP: 8 (49 anos) DM tipo 1 Periodontite do | Periodontite severa: | Nenhuma Diferenca néo significativa para CAL
al (1981) adulto Valores médios de CAL=
DmP: 6 (51 anos) > 5 anos 4mm, e 60 ou mais dentes Auséncia de correlagdo entre o CAL, nivel de glicémia
com >50% de perda de em jejum, dosagem de insulina e duracgéo da diabetes
0sso alveolar
nDsP: 7 (48 anos)
nDmP: 11 (31 anos)
Rylander et al (1986)* | D: 46 (19-25 anos) DM tipo 1 Periodontite Desconhecido Idade Diferenga significativa para CAL22 mm.
nD: 41 (18-26 anos) = 10 anos Diferenga néo significativa para PD 4-5 mm, PD>5 mm e
perda de osso alveolar
Auséncia de correlagdo entre o0s parametros
periodontais e a duracdo da diabetes, dosagem de
insulina e niveis de HbAlc
Sandholm et al | D:85 DM tipo 1 Periodontite Desconhecido Idade e género Diferenca nao significativa para PD=4 mm
(1989) (15,1anos)
nD: 85 5,2+ 3,5 anos Auséncia de pacientes com PD=6mm e perda de 0sso
alveolar 21mm
Hugoson et al
(1989)* D curta duracéo: 72 DM tipol Periodontite Baseada em critérios | Idade e género Diferenca néo significativa para PD= 4mm, PD entre 4-5
clinicos e radiogréficos mm e perda de osso alveolar
D longa duragéo: 82 D curta modificados por Hugoson

duragdo:5,2+1,9

e Jordan (1982)

Diferenca significativa para PD2 4mm em individuos
com idade < 45anos

nD: 77
~ ~ D longa
duracéo: Diferenca significativa para PD26mm, em individuos
(20-70anos) 28,9+10,2 com diabetes de longa duragéo
De Pommereau et al | D: 85 (15.1 anos) DM tipo 1 Desconhecido Periodontite: Perda de | Idade, duragéo da | Diferenca n&o significativa para a prevaléncia de
(2992) insercdo periodontal = | diabetes e grau de | periodontite e perda alveolar 6ssea
nD: 38 (desconhecido) 1a 14 anos 1mm em 2 ou mais dentes | controlo

adjacentes

metabdlico

49



Associacao entre Diabetes Mellitus e Periodontite

2010

Populacéo

(n° pacientes/idade)

Tipo e Duracao
da Diabetes

Tipo de Doenca

Periodontal

Definicdo de
Periodontal

VEUEVETS
controladas

Resultados

Harber et al (1993)* D: 132 DM tipo 1 Periodontite Periodontite: Gravidez, HIV, | OR 1,8 para ex-fumadores
(19-40 anos) ldgde, gé.nero,
nD: 92 Desconhecido >1 local habitos tabagicos | OR 6,9 para fumadores
PD= 5 mm Diferenga ndo estatisticamente significativa para néo
fumadores
CAL 22 mm
Thorstensson ® D: 83 DM tipo 1 Desconhecido Baseada em critérios | Idade, género, | Diferenca significativa para a perda de osso alveolar
Hugoson (1993)* (40-69anos) clinicos e radiogréficos | duracéo da | Diferenca significativa para a PD 24 mm e 4-5 mm
nD: 99 >7 anos modificados por Hugoson | diabetes, ndmero | Diferenca significativa para os locais onde PD26mm e
e Jordan (1982) de dentes perda de osso alveolar entre os grupos de idade
compreendida entre os 40-49 anos
Alley et al (1993) DP: 15 DM tipo 1 Periodontite > 4 locais em multiplos | Idade, raca e | Diferenca ndo significativa para PD e CAL
(35,5 anos) Moderada a | quadrantes com PD e CAL | género,
DnP:15 Desconhecido Severa 25mm antibioticoterapia
prévia, tratamento
nDP:15 BOP e Perda de osso | Periodontal prévio,
alveolar raca
(36,4ano0s)
nDnP:15
Firalti et al (1994) D:48 (11,6 anos) DM tipo 1 Periodontite e | Desconhecido Idade Diferenca nao significativa para CAL e PD
gengivite
nD:20 (12,5 anos) Desconhecido
Pinson et al (1995) D: 26 (13,5 +3,4 anos) DM tipo 1 Desconhecido Desconhecido Raca, idade, | Diferenca ndo estatisticamente significativa para a
género, média de PD e CAL
nD:24 (13,5¢3,1 anos) Média de 6,6 antibioticoterapia
anos previa, —ausencla | ayséncia de correlacdo entre as variaveis clinicas e
de doenca | gHp

sistémica, numero
de dentes e
cetoacidose prévia

50



Associacao entre Diabetes Mellitus e Periodontite

2010

Sbordone et al (1995)

Populacéo

(n° pacientes/idade)

D: 16 (11,3 anos)

nD: 16 (13,2 anos)

Tipo e Duracao
da Diabetes

DM tipo 1

Desconhecido

Tipo de Doenca
Periodontal

Desconhecido

Definicdo de
Periodontal

Doenca

Desconhecido

VEUEVETS
controladas

Idade, género e
nimero de bolsas
periodontais

Resultados

Diferenca nao significativa para PD e CAL

Thorstensson et al
(1995)*

D:28 (desconhecido)

nD:34 (desconhecido)

DM tipo 1

>7 anos/ média

Periodontite

Perda de osso alveolar <
1/3 de altura 6ssea normal

Idade e género

Diferenca significativa de PD de 4 e 5 mm e PD2 4mm

24,6 anos
Firalti et al (1996)* D: 77 (12,5 anos) DM tipo 1 Periodontite e | Desconhecido Idade, género, | Diferenca significativa para PD e CAL
gengivite fumadores, etnia e
nD:77 (12,6 anos) 48,3+ 23,7 estatuto
meses socioeconémico
Salvi et al (1997) D: 39 (48,8 anos) DM tipo 1 Periodontite do | “American Academy of | Gravidez, doenca | Diferenca nao significativa para a PD

Adulto

Periodontology”

de Crohn,

nDP:43 Desconhecido antibioticoterapia
(34,9 anos) prévia, medicacao
com AINES e
nD:21 doencgas
sistémicas.
Guthmiller et al D:13 (27,0 £7,3 anos) DM tipo 1 Desconhecido Desconhecido Idade, género e | Diferenca significativa para média de CAL e média de
(2001)* periodo
nD: 20 (28,5 + 7,1 anos) Desconhecido gestacional.
Yucekal-Tuncer et al D:8 (desconhecido) DM tipo 1 Periodontite CAL 2 2mm Fumadores, Diferenca significativa para PD
(2003)* cronica tratamento

nD:8(desconhecido)

Desconhecido

periodontal prévio
e
antibioticoterapia
prévia.

Diferenca significativa para o CAL
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Populacéo

(n° pacientes/idade)

Tipo e Duracao
da Diabetes

Tipo de Doenca
Periodontal

Definicdo de
Periodontal

Doenca

VEUEVETS
controladas

Resultados

Aren et al (2003)* D curta duragdo: 16 | DM tipo 1 Periodontite Desconhecido Género, idade e | Diferenca significativa para PD (diabetes longa
(12,8+5,8 anos) estatuto duragdo Vs curta duracd o, e, diabetes longa duracdo
4 anos socioeconémico Vs néo diabéticos )
D longa duragdo: 16 (12,7
+3,8 anos) Diferenga néo significativa para PD (diabetes curta
duracédo Vs néo diabéticos)
nD: 16 (12,4+1,9 anos)
Nelson et al (1990) D +nD: 701 (= 15 anos) DM tipo 2 Periodontite < 24 dentes ou 6 ou mais | ldade e género Diferenga néo significativa para a periodontite, OR: 2,6
cronica dentes com = 25% de (1.0-6.6)
Desconhecido perda de osso alveolar ou
1 ou mais dentes com =
50% de perda de osso
alveolar
Emrich et al (1991)* D: 254 DM tipo 2 Periodontite CAL= 5mm, perda de osso | Idade e género Diferenca significativa para o0 CAL2 5mm OR:2,81
alveolar: nivel 2 (25-49%),
TDG: 158 [ (215anos) | Desconhecido n|ve|°3 (50-74%), nivel 4 Diferenca significativa para perda de osso alveolar >
(275%) nivel 2 OR: 3,43
nD:930
Cherry- Peppers and D: 11 (67,9 £11,1 anos) DM tipo 2 Periodontite Desconhecido Idade, género, Diferenca néo significativa para PD e CAL
Ship (1993) estatuto
TDG: 32 (60,7 +19,1 anos) | 7,7 anos STUHDEEUNUIIEY
doengas médicas
Stami
nD: 43 (60,2 + 18,8 anos) e sistemicas
Morton et al (1995)* D: 24 (46,8 £ 11,9) DM tipo 2 Desconhecido Desconhecido Idade e qualquer | Diferenca significativa para PD e CAL

nD: 24 (45,8 £ 10,7anos)

>2 anos/ média
7,9 anos

problema médico
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Populacéo

(n° pacientes/idade)

Tipo e Duracao
da Diabetes

Tipo de Doenca

Periodontal

Definicdo de
Periodontal

Doenca

VEUEVETS
controladas

Resultados

Collin et al (1998) D: 25 (58-76 anos) DM tipo 2 Periodontite Avancada: média de | Idade e | Diferenga néo significativa para perda de osso alveolar e
moderada a | perda de osso alveolar > | Fumadores CAL, % de locais com PD de 3- 6mm ou = 6 mm
nD: 40 (59-77 anos) Desconhecido avancada 50% ou 2 ou mais dentes
com PD26 mm Periodontite avancada foi observada em 40% dos
diabéticos e 13% dos néo diabéticos
Moderada: média de
perda de osso alveolar
entre 25-50%, ou 1 ou
mais dentes com PD26
mm, Oou, um ou mais
dentes com PD entre 3-6
mm.
Kawamura et al | D: 102 (53+9,3 anos) DM tipo 2 Desconhecido Desconhecida Doencas Diferenga néo significativa para PD
(1998) cerebrovasculares
nD: 98 (52+7,9 anos) 21 ano » doengas
sistémicas,
medicagéo que
possa alterar a
funcéo cognitiva,
idade, género e
ocupagéao
Cutler et al (1999) nDnP: 6 (28,2 anos) DM tipo 2 Periodontite do Bolsas periodontais 24; 26 | Produtos do Diferenca n&o significativa para PD e CAL

nDP:7 (42,9 anos)
cDnP: 6 (52 anos)
cDP: 5 (65,8 anos)
ncDnP:5 (45 anos)

ncDP: 6 (42,5 anos)

Desconhecido

Adulto

mm com BOP e evidéncia
radiogréafica de > 50% de
perda 6ssea no mesmo
dente

tabaco,
antibioticoterapia,
doenca sistémica
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Populacéo

(n° pacientes/idade)

Tipo e Duracao
da Diabetes

Tipo de Doenca

Periodontal

Definicdo de
Periodontal

Doenca

VEUEVETS
controladas

Resultados

Diferenga significativa para perda de osso alveolar e

Fontana et al (1999)* D: 40 (5648 anos) DM tipo 2 Periodontite Desconhecido Idade, género,
doencas SAL‘ t da d Iveol
sl arametros e perda de osso alveolar
nD: 40 (56 +6 anos) 17+ 4 anos sistemicas, P
infec¢des,
inflamacdes,
fumadores, toma
corrente de
medicacdo
Kurtis et al (1999) DP: 24 (37-65 anos) DM tipo 2 Periodontite do | CAL e PD>3mm Agentes Diferenca néo significativa para o PD e CAL
adulto antimicrobianos e
nDP: 24 (35-60 anos) Desconhecido tratamento
periodontal nos
nDnP: 24 (17-22 anos) (itimos 6 meses
Collin et al (2000) D: 45 (6745,2 anos) DM tipo 2 Periodontite 1 ou mais locais com PD> | Idade Diferencga néo significativa para PD
4mm
nD: 77( 68+ 5,9 anos) Desconhecido
Sandberg et al | D: 102 (64,8 anos) DM tipo 2 Periodontite Avancada: perda de osso | Idade e género Diferenca significativa para o nimero com PD de 4-
(2000)* alveolar em 3 (= 1/3) ou 4 5mm
nD: 102 (64,9 anos) 9,9 anos (defeitos  angulares e
(diferenca envolvimento de furca) e Diferenca néo significativa para PD2 6mm
significativa para PDz 4mm
6.1) Diferenca significativa para o ndmero de individuos
com locais com periodontite avangada
Bulut et al (2001) D: 17 (52,2 anos) DM tipo 2 Periodontite do | Periodontite do adulto de | Nenhum Diferencga nao significativa para a média de PD
Adulto acordo com Page e
nDP: 17 (42,52 anos) Desconhecido Shroeder (1976)
nDnP: 17 (45,3 anos)
Yuan et al (2001) D: 105 (57,1+12,7 anos) DM tipo 2 Periodontite Locais com PD>3mm Idade e género Diferenca néo significativa para PD e CAL

nD: 141 (57,1+ 11,7 anos)

Desconhecido
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Orbak et al (2002)*

Populacéo

(n° pacientes/idade)

Fumadores

D: 21 (46%1,4)
N&o- Fumadores
D:19 (43 +4,6)

nD:20 (413,9)

Tipo e Duracao
da Diabetes

DM tipo 2

Desconhecido

Tipo de Doenca
Periodontal

Desconhecido

Definicdo de
Periodontal

Doenca

Desconhecido

VEUEVETS
controladas

Idade, género,
medicamentos
gque afectem a
flora oral, sistema
imunitario ou
resposta
inflamatoéria,
tratamento
periodontal prévio,
patologia apical

Resultados

Diferenca significativa para a média da CAL

Diferenga néo significativa para a média da PD

Tsai et al (2002)*

Total: 4343 (45-90 anos)

DM tipo 2

Desconhecido

Periodontite
severa

2 ou mais locais com
PD=26 mm e lou mais
locais com PD= 5mm em
um desses locais

Idade, género,
educacao, raca,
rendimento,
condigdo de
fumador, extensao
de calculos
subgengivais

Diabéticos mal controlados Vs N&o diabéticos
OR=2,9 (1,40-6,03) e Diabéticos bem controlados Vs
ndo diabéticos: OR= 1,56 (0,90-2,28)

Zielinski et al (2002)

D: 32 (7147 anos)

nD: 40 (7448 anos)

DM tipo 2

5-15 anos

Periodontite

BOP e PD> 3mm

Severa: 2 ou mais dentes
com PD26 mm

Moderada: 1 local com
PD= 6mm ou 1 ou mais
locais com PD entre 3-6
mm

Idade, nimero de
dentes, deméncia
severa,
anticoagulantes,
profilaxia
antibidtica ou
toma de
antibiotico no dia
do exame,
fumadores, check-
ups regulares,
xerostomia

Diferenca ndo significativa para a prevaléncia de
periodontite severa e moderada
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Populacéo

(n° pacientes/idade)

Tipo e Duracao
da Diabetes

Tipo de Doenca
Periodontal

Definicdo de
Periodontal

Doenca

VEUEVETS
controladas

Resultados

Marugame et al | Total: 664 (46-57) DM tipo 2 Periodontite Moderada: Desconhecidas Diferenga néo significativa ajustada para perda de 0sso
(2003) alveolar
Desconhecido Perda de osso alveolarz1
OR= 2,55 (0,86-7,54)
Dentes com perda de
0sso alveolar < 50 % e
sem locais < 25%
Severa:
Perda de osso alveolar 21
Locais com perda de osso
alveolar £1
Saito et al (2003)* Total: 179 (50-54 anos) DM tipo 2 Periodontite Tercis da média de perda | Gastrite, Correlagdo: Perda de osso alveolar Vs PCR o tercil
de 0SS0 alveolar | parotidite, mais elevado de perda de osso alveolar apresentou
Desconhecido (quociente da distancia | medicagdo  anti- | um risco significativo de elevacdo da PCR ( 2 1,3
JAC a crista alveolar / | inflamatéria, mg/L) OR: 8,2 (1,6-40,7) P=0,01
distancia da JAC ao apéx | idade, fumadores,
radicular) pressao
sanguinea
Baixo: 10- 20,7% sistélica,  IMC,
triglicerideos &
Moderado: 20,8- 28,60 | Colesterol HbL
Elevado: 28,7- 55,9 %
Unlii et al (2003)* DP: 10 (56) DM tipo 2 Periodontite PD> 3mm Doencas Diferenca significativa para o CAL
sistémicas,
nDP: 10(49,3) 25 anos BUEENEE de | piferenca néo significativa para a PD
medicacéo,
fumadores,

nDnP: 10 (desconhecido)

género e idade
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Populacéo

(n° pacientes/idade)

Tipo e Duracao
da Diabetes

Tipo de Doenca

Periodontal

Definicdo de
Periodontal

Doenca

VEUEVETS
controladas

Resultados

Gilneri et al (2004) DP: 10 (56 anos) DM tipo 2 Periodontite Locais > 3mm Fumadores, Diferenga néo significativa para PD e CAL
doencas
nDP: 10 (49,3 anos) 2 5 anos sistemicas e
medicacao
nDnP: 10 (50,3 anos)
Lu e Yang (2004)* D: 72 (54,3 anos) DM tipo 2 Periodontite Desconhecido Idade e numero | Diferenca significativa para o CAL
de dentes
nD: 92 (54,9 anos) Desconhecido
Saito et al (2004)* D: 181 DM tipo 2 Periodontite Média de PD para sujeitos | Idade, género, | Média de PD intermédia/ elevada: OR=1,9 (1,0-3,4)/
40-79 anos moderada  ou | > 2mm: Categoria | IMC, exercicio | OR: 2,6 (1,3- 5,0), respectivamente
nD: 679 Desconhecido avancada elevada;  1,3- 2mm: | frequente,
Categoria intermédia; consumo  de | vgdia do CAL intermédia/ elevada: OR= 1,1 (0,6-2,0)/
alcool, habitos | oRr= 2,0 (1,0-3,9), respectivamente
Média de CAL para | tabagicos
sujeitos > 25 mm:
Categoria elevada; 1,5-2,5
mm: Categoria intermédia
Campus et al (2005) D: 71 (61 anos) DM tipo 2 Periodontite Critérios da “American | Nimero de | Diabetes Vs Nao diabéticos e Diabéticos bem
Dental Association” dentes, héabitos | controlados Vs Diabéticos mal controlados e Diabeticos
nD: 141 (59,1 anos) 18,2+ 5 anos tabagicos bem controlados Vs n&o diabéticos
Moderada: PD 4-6mm
Diferencga significativa para o nimero e percentagem de
Avancada: PD>6mm PD > 4mm
Mansour e Abd-Al- D: 633 (56,7 anos) DM tipo 2 Periodontite Avancada: 2 ou mais | Nimero de | Diferenca significativa para periodontite moderada
Sada (2005)* dentes com PD= 5mm (ou | dentes, idade,

nD: 960 (56,9 anos)

Desconhecido

30% dos dentes) ou 4 ou
mais dentes com PD = 4
mm (Ou 60% dos dentes)

Moderada: 1 ou mais
dentes com PD = 5mm ou
2 ou mais dentes com PD
> 4 mm (ou =30% dos
dentes)

habitos tabagicos
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Populacéo

(n° pacientes/idade)

Tipo e Duracao
da Diabetes

Tipo de Doenca
Periodontal

Definicdo de Doenca

Periodontal

VEUEVETS
controladas

Resultados

Mattou et al (2006)* Total: 2144 (35-65 anos) DM tipo 2 Periodontite Desconhecido Idade, habitos | Diferenca significativa para o CAL
cronica tabagicos,
Desconhecido estatuio Diferenca n&o significativa para PD
socioeconémico,
género
Borges- Yafez et al | Total: 170 (>60 anos) DM tipo 2 Periodontite Moderada: pelo menos 2 | |gade,  género, | Diferenca nao significativa para o CAL
locais com CAL = 4mm i
(2006) = I edentulismo,
. evera: pelo Menos UM | napitos tabAdicos
Desconhecido local com CAL 26 mm e calculos 2
Oliver e Tervonen | Populagdo geral: 15 132 | DM tipo 1 e tipo | Periodontite Desconhecida Idade, género, | Diferenca significativa para prevaléncia e extensdo de
(1993)* (40 anos) 2 artrite reumatoéide, | PD2 4 mm
SIDA, doencas
D: 114 (40,6 anos) Média de 13,8 SRR Diferenca néo significativa para prevaléncia e extenséo
anos malignas € | de CAL 23mm e 25mm
medicacéo

prolongada com
cortisona,
fenitoina, AINES,
e
imunossupressore
S ou terapia
antimicrobiana
prévia.

Diferenga néo significativa para PD entre diabetes tipo 1
e tipo 2
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Populacéo

(n° pacientes/idade)

Tipo e Duracao
da Diabetes

Tipo de Doenca
Periodontal

Definicdo de
Periodontal

VEUEVETS
controladas

Resultados

Yavuzyilmaz et al | D:17 (54,2 +15,8) DM tipo 1 e tipo | Desconhecido Desconhecido Antibioticoterapia, | Diferenca significativa para a média de PD
(1996)* 2 nenhum
nD: 17 (23,2 £ 3,3) Ul Diferenca néo significativa para a PD entre diabetes tipo
Desconhecido periodontal — nos | 1 ¢
Ultimos 6 meses
Desconhecido

Alpagot et al (2001)*

Dtipo 2: 30 (45,2+ 12,1)

Dtipod: 30 (39,1 #12,7)

DM tipo 1 e tipo
2

Desconhecido

Desconhecido

Diferenca significativa para CAL e PD

Tipo 1:
nD: 117 (36,0+11,0) 10,03%5,73
Tipo 2: 8,
28+3,75
Persson et al (2003)* | Dtipo 2: 100 DM tipo 1 e tipo | Periodontite Locais com CAL 24 mm € | |4ade, namero de | Diferenca significativa para PD2 5mm
2 PDz 5mm em mais de 5% | geptes (= 4)
I de locai e el
Dtipo1l: 31 60-75 no numero total de locais habitos tabagicos, | piferenca néo significativa para CAL24 mm e perda de
Desconhecido YEneny 0sso alveolar OR: 1,8 (1,1-3,1) de periodontite
nD: 953
Lalla et al (2004)* Dtipo 2: 103 \ p: 55+ 14,2 | DM tipo 1 e tipo | Desconhecido Né&o definida Género e idade Diferenca significativa para perda de osso alveolar
2
Dtipol: 23 D: 56+13,1
Desconhecido
nD: 105

Desconhecido: 2

Lalla et al (2007)*

Dtipo 2: 25
Dtipol: 325 6-18 anos

nD: 350

DM tipo 1 e tipo
2

3,96+ 3,39

Periodontite

2 ou mais dentes com 1
ou mais locais com CAL>
2mm e/ou hemorragia

Idade, género,
etnia e estatuto
socioeconomico

Diferenca significativa para a média e % dos locais com
CAL>2mm
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Tabela 2. Influéncia da diabetes na doenca periodon

Tipo de Diabetes

Terapia
Periodontal

Definicdo de
Periodontite

Tamanho da
amostra

Duragédo

tal — Estudos Longitudinais (Adaptado de Chavarry

Variaveis
controladas

et al. 2009)

Resultados

Firatli (1997)* Tipo 1 N&o Desconhecida D:44 D: 12,2 £3,9 60 meses Idade, hébitos | Diferenga significativa para a média do CAL
tabagicos, doencas
nD: 20 nD: 12,3 +4,3 sistemicas, faca, | correlagdio significativa para a duracdo da
estatuto diabetes Vs CAL
socioeconémico
Diferenga néo significativa para PD
Tervonen e | Tipol Sim Desconhecida D: 36 D: 29,443,7 36 meses Idade e numero de | Diferenga néo significativa para %PD e %CAL
Karjalainen dentes
(1997) nD:10 nD: 30,1#3,8
Dos 46 individuos
apenas 43
concluiram o
estudo
Sbodorne et | Tipo1l N&o Desconhecida D: 16 D: 9-17 36 meses Raca e estatuto | Diferenga ndo significativa para média de CAL e
al (1998) socioeconémico média de PD
nD:16 nD: 9-17
Novaes et al | Tipo 2 N&o Periodontite do | D:30 D: 52,3 12 meses | Terapia periodontal | Diferenca significativa para média do CAL
(1996,1997)* adulto prévia, uso de
nD:30 nD: 44,6 antibidticos Diferenca néo significativa para média de PD

Diferenca significativa para o CAL e PD entra
diabéticos com mau controlo da glicémia Vs nao
diabéticos
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Tipo de Diabetes

Terapia
Periodontal

Definicdo de
Periodontite

Tamanho
amostra

Duragédo

Variaveis
controladas

Resultados

Taylor et al | Tipo 2 Nao Desconhecida D:24 D: 21,2 24 meses Idade, género e | OR=4,2(1,8-9,9)
(1998)* namero de dentes
nD:338 nD: 25,7
(valor da
mediana)
Faria Almeida | Tipo 2 Sim Periodontite Dtipo 2: 10 D+nD= 35-70 6 meses Género e idade Diferenca significativa para a PD
et al (2006)* crénica
moderada : 4-6 | hp:10 Diferenga nao significativa para o CAL
mm de CAL em
todos 0s
quadrantes Togiqs os 20
individuos
concluiram [0}
estudo
Westfelt et al | Tipo 1 e tipo 2 Sim Desconhecida Dtipol: 14 D+nD= 46-65 60 meses Idade, género, | Diferenca nédo significativa para % de PD= 4mm e =
(21996) severidade da | 7mm
Dtipo2: 6 doenca periodontal,
nimero de dentes,
) duracéo da diabetes
nD: 20 e nivel de placa
(Dos 40 individuos
apenas 38
concluiram o
estudo)
Christgau et | Tipo 1 e tipo 2 Sim Periodontite Dtipol: 7 D: 54,5 (30- | 4 meses Idade, género, uso | Diferenga ndo significativa para a % mediana de PD
al (1998) moderada a 67) de antibioticos, | e CAL
avancada: 6 ou Dtipo2: 13 (valores nimero de dentes,
mais dentes nD: 50,5 (30- | da habitos ta_bégic_os e
com PD24 mm nD: 20 66) mediana) | doencas sistémicas
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Tabela 3. Influéncia do Tratamento Periodontal nos

Populacdo

I-grupo de

intervencao(idade)

C-grupo
controlo(idade)

Tipo de
Diabetes
Mellitus

niveis glicémicos (Adaptado de

Tratamento efectuado

Periodo
de
avaliacdo

Parametros
avaliados

Taylor e Borgnakke 2008; Teeuw et al. 2010)

Resultados

C.10 (média=41,6)

minociclina  (Arestin®)
em bolsas com =5mm
no inicio e apés 12
semanas

C. RAR

Aldridge RCT l. 16 (16-40) 1 I. IMH + Adaptacdo de | 2 meses | HbAlc O tratamento periodontal ndo teve efeito na
et al restauracées alteracao dos valores de HbAlc
(1995) C. 15(16-40) marginais+reforco apos Fructosamina
um més
Estudol
C. Nenhum tratamento
Aldridge RCT I. 12 (20-60) 1 | IMH+RAR+extracgfe+ | 2 meses | HbAlc O tratamento periodontal ndo teve efeito na
et al tratamento endoddntico alteracdo dos valores de HbAlc
(1995) C. 10 (20-60)
C. Nenhum tratamento
Estudo 2
Skaleric et | RCT I. 10 (média=42,0) 1 . RAR + terapéutica | 24 HbAlc Diminuicdo da HbAlc no grupo de
al (2004)* com microesferas de | semanas intervencao e no grupo controlo.

O wuso de antibioticoterapia adjuvante
mostrou resultados significativamente mais
efectivos em comparacdo a terapia apenas
com RAR

62



Associacao entre Diabetes Mellitus e Periodontite

2010

Tipo de
estudo

Populacdo

- grupo de
intervencao(idade)

C-grupo
controlo(idade)

Tipo de
Diabetes
Mellitus

Tratamento efectuado

Periodo
de
avaliacdo

Parametros
avaliados

Resultados

Grossi et | RCT I. 89 (25-65) 2 |.Terapia com doxicilina | 12 meses | HbAlc Os trés grupos que receberam doxiciclina e
al (1996, sistémica ou curetagem bacteriana ultra-sonica
1997)* C. 24 (25-65) placebo+curetagem mostraram uma reducdo significativa (P<0,05)

ultra-sonica bactericida na média da HbAlc apds 3 meses

com irrigacdo usando ou

agua, ou clorexidina ou

iodopovidona

C. Curetagem ultra-

sénica bactericida com

agua, irrigacéo e

placebo
Kiran et al | RCT l. 22 (31-79 | 2 3 meses | HbAlc Diminuicdo dos niveis de HbAlc e da
(2005)* média=56) glicose 2h-pds-prandial apenas no grupo

I. RAR+IMH AGJ gue sofreu tratamento

C. 22 (31-79 média=
53)

C. Nenhum tratamento

Glicémia pos-

prandial (2h)
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Populacdo

I-grupo de

intervencao(idade)

C-grupo
controlo(idade)

Tipo de
Diabetes
Mellitus

Tratamento efectuado

Periodo
de
avaliacdo

Parametros
avaliados

Resultados

Rodrigues HbAlc A terapia periodontal foi associada com uma
et al | RCT I. 15 (desconhecido) | 2 I. RAR inicial de ambas | 3 meses | AGJ melhoria do controlo glicémico, expressada
(2003)* _ as a;cadas, Amoxicilina por uma melhoria na HbAlc e AGJ mas a
C. 15 (desconhecido) e Acido Clavulamico melhoria apenas foi significativa na HbAlc no

sistémico 875mg+IMH grupo controlo

inicial+Controlo  / re-

instrucdo+profilaxia de

duas em duas semanas

C. lgual tratamento ao

grupo de intervencao

mas sem

antibioticoterapia
Jones et I. 82 (média= 59) le 2 | I. Terapia precoce: RAR | 4 meses HbAlc Os resultados sugerem que a terapia
al (2007) (maioria +100mg de doxiciclina periodontal pode provocar uma melhoria do

RCT C. 83 (média=60) sdo tipo2) | diaria durante 14 dias Insulina usada | controlo glicémico

+bochechos de
Clorexidina duas vezes
por dia durante quatro
meses

C. Cuidados usuais:
Cuidados dentéarios e
assisténcia médica.

Ndo houve diferenga  estatisticamente
significativa entre o tratamento precoce e 0s
grupos sujeitos a cuidados usuais
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Katagiri et
al (2009)

Tipo de
estudo

CCT

Populacdo

I-grupo de
intervencao(idade)

C-grupo
controlo(idade)

.32 (60,3 £9,9)

C.17(59,0 + 4,8)

Tipo de
Diabetes
Mellitus

Tratamento efectuado

I. RAR + administragdo
topica de pomada de
minociclina 10 mg ao

nivel das bolsas
periodontais
C. IMH

Periodo
de
avaliacdo

6 meses

Parametros
avaliados

HbAlc

Hs-PCR

Resultados

Pacientes pertencentes ao grupo de
intervencdo apresentaram reducdo transitoria
nos niveis de HbAlc estando essa reducao
associada a uma diminuicdo nos niveis de
PCR. O grupo controle ndo apresentou
qualquer mudanca nem na HbAlc nem na
PCR. Assim, os resultados sugerem que o
tratamento  periodontal com antibidticos
melhora os niveis de HbAlc através da
reducdo da PCR, que pode estar relacionada
com a diminuicdo da resisténcia a insulina, em
pacientes diabéticos tipo 2 com doenca
periodontal
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Tipo de @ Populagéo Tipo de Tratamento efectuado Periodo Parametros Resultados
estudo I-grupo de Diabetes de avaliados
intervencao(idade) Mellitus avaliacdo
C-grupo
controlo(idade)
Promsudt | CCT I. 27 (61,11 +5,83) 2 I.RAR + doxiciclina | 3 meses HbAlc (0] tratamento periodontal melhorou
hi et al sistémica (100 mg / dia significativamente a condi¢do periodontal do
(2005) C. 25 (61,64 +5,81) por 14 dias) AGJ grupo de intervencdo (P<0,05), porém a
reducdo do AGJ e HbAlc ndo alcancou
C. Nenhum tratamento significancia
No grupo controle, ndo houve mudancas
significativas no AGJ, HbAlc nem nos
pardmetros  clinicos  periodontais com
excepcao de aumento significativo da perda
de insercédo (P<0,05)
Comparando os dois grupos, embora o nivel
de HbAlc do grupo de tratamento tenha sido
inferior ao do grupo controle, a diferenca néo
alcancou significancia
Stewart et | RCT I. 36(62,4 + 8,4) 2 I. RAR + extraccdo de | 9 meses | HbAlc Reducao de 6,7% nos valores de HbAlc no
al (2001)* dentes com grupo controlo quando comparado a uma

C. 36(67,3 £ 10,8)

radiolucéncia periapical
e periodontal

C. destruicédo suficiente:
No tratamento nada se
sabia sobre a saude
bucal do grupo controle

melhoria de 17,1% no grupo de tratamento.
Esta diferenca é considerada estatisticamente
significativa

Os resultados sugerem uma melhora do
controlo glicémico quando os pacientes
com diabetes tipo 2 estao sujeitos a terapia
periodontal
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ABREVIATURAS

*Estudos com pelo menos um parametro clinico que € estatisticamente diferente entre pacientes diabéticos e ndo diabéticos; DM: diabetes mellitus; D:
Pacientes diabéticos; nD: Pacientes ndo diabéticos; DP: Diabéticos com periodontite; nDP: ndo diabéticos com periodontite; DnP: Diabéticos sem
Periodontite; nDnP: N&o Diabéticos sem Periodontite: OR: odds ratio; DsP: Diabéticos com periodontite severa; DmP: Diabéticos com periodontite
moderada; nDsP:N&o diabéticos com periodontite severa; nDmP: N&o diabéticos com periodontite moderada; CAL: Perda de inser¢cao periodontal,
BOP: Hemorragia a sondagem; PD: Profundidade de sondagem; cDnP: Diabetes controlada sem periodontite; cDP: Diabetes controlada com
periodontite; ncDnP: diabetes ndo controlada sem periodontite; ncDP: Diabetes ndo controlada com Periodontite; JAC: juncdo amelo-cementaria; IMC:
indice de massa corporal; AINES: Anti-inflamatérios ndo esteréide; GHb: Hemoglobina glicosilada; IMH: Instrugcdo e motivacdo higiénica; RAR:
Raspagem e alisamento radicular; AGJ: Anomalia da glicémia em jejum; PCR: Proteina C reactiva; TDG: Tolerancia Diminuida a glicose
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