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RESUMO

A possivel associacdo entre a Diabetes mellitus e a doenca periodontal tem desde de longa data suscitado a curiosidade
dos investigadores. Da grande quantidade de trabalhos de investigagdo publicados podemos apreciar resultados con-
troversos. E objectivo deste trabalho fazer uma revisao dos artigos publicados e tentar avaliar a possivel relagdo entre
as duas doengas. Seguiremos os critérios de Bradford Hill, baseades numa abordagem multifactorial de ambas as
doengas.
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ABSTRACT

The posible association between Diabetes mellitus and periodontal disease has been discussed for a long time, creating
a lot of interest among investigators. There are numerous reports with diferent opinions and results about this posible
relationship. The purpose of this paper is to review the published data, making an evaluation with Bradford Hill crite-
ria, based in a multifactorial criteria of both diseases.
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INTRODUCAO acompanhados por complicagoes a longo

prazo. E caracterizada por uma triada de sin-
tomas que compreende: a politria, a polidipsia

A diabetes mellitus € a doenca enddcrina 1=
e a polifagia.

mais frequente e inclui um conjunto de
transtornos metabélicos caracterizados por um
aumento dos niveis de glicose no sangue,

Pode ser classificada em duas categorias
principais:

Diabetes mellitus tipo | ou insulino depen-
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dente, que resulta de uma destrui¢ao, de
natureza provavelmente autoimune, das células
do péncreas que se traduz por niveis plasmati-
cos baixos ou nulos de insulina. Tem o seu ini-
cio normalmente antes dos 40 anos, com sin-
tomas de sede, poliuria, polidipsia, polifagia e
perda de peso. O controle da doenca obtém-se
por injeccdes didrias de insulina e, quando
instavel, caracteriza-se por episodios de
cetoacidose.
litus i 1 nao _insuli

dependente, que resulta da utilizag@o defeituo-
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sa da insulina, que a nivel plasmatico mantém
valores absolutos normais ou ligeiramente
altos. Sdo pacientes que ndo apresentam episo-
dios de cetoacidose e que controlam a hiper-
glicemia mediante dieta e/ou hipoglucemiantes
orais. Uma grande percentagem destes pacien-
tes apresenta problemas de obesidade. Aparece
normalmente em individuos de média idade.

A prevaléncia da diabetes mellitus na popu-
lagio global é de 1-2%.

A periodontite é¢ uma infec¢ao produzida por
bactérias, principalmente anaerébicas gramne-
gativas, que colonizam o sulco gengival ¢ ade-
rem a superficie dentdria. Para que uma espécie
bacteriana possa ser considerada como agente
patogénico periodontal tem que possuir duas
capacidades principais, por um lado a de colo-
nizar a drea subgengival e por outro, de produ-
zir factores que ou lesem directamente os teci-
dos do hospedeiro ou induzam essa destruicao.

As reacgdes do hospedeiro tém uma fungdo
importante na patogénese das periodontites ao
contribuir para o processo patolégico ou mode-
lar os efeitos induzidos pelas préprias bacté-
rias. S@o varios os componentes que participam
nesta resposta imune: neutréfilos, macréfagos,
linfécitos, células plasmaticas, complemento,
anticorpos, citoquinas, entre outros.

A doenca afecta os tecidos de suporte dos
dentes, causando uma perda de inser¢dao por
destruicio do tecido conjuntivo e por reab-
sor¢ao do osso alveolar" *. Além destes meca-
nismos, também se verificam alteracdes a nivel
sistémico sobre as células imunocompetentes e
sobre as que participam na resposta infla-
matoéria Y . As bactérias patogénicas para o
periodonto apresentam uma série de factores
de viruléncia que, uma vez secretados, ou for-
mando parte da sua estrutura (LPS, Acidos
Gordos de cadeia curta, toxinas.), interrela-
cionam-se com mecanismos imunes do hos-
pedeiro, desencadeando a libertagdo de medi-
adores inflamatérios com caracter catabdlico,
como a I1-18, 11-6, PgE2 e TNF<< , que causam
a destruigdo do tecido conjuntivo e produzem
reabsor¢do dssea.

A associacio entre diabetes mellitus e peri-
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odontite tem sido motivo de muitos estudos.
Classicamente, foi reconhecida uma relagao
directa entre diabetes mellitus e o grau de inci-
déncia e severidade da periodontite. No entan-
to, os diversos estudos publicados na literatu-
ra indicam resultados aparentemente contra-
ditérios.

E objectivo deste trabalho fazer uma revisao
dos trabalhos publicados e tentar avaliar a pos-
sivel relacdo entre as duas doengas. Segui-
remos os critérios de Bradford Hill, baseados
numa abordagem multifactorial do problema.
Assim, para que exista uma relagdo entre
ambas, esta tem que obedecer aos seguintes
critérios:

- TEMPORALIDADE: ambas as doengas
devem coexistir 20 mesmo tempo.

- DOSE-RESPOSTA: quanto maior seja a
gravidade de uma, maior serd a da outra.

- CONSISTENCIA: os distintos artigos
publicados na literatura devem mostrar resulta-
dos semelhantes.

- FORCA DE ASSOCIACAO: existéncia de
estudos epidemiolégicos que nos relacionem as
duas doencas: “odds ratio” e analises estatisti-
cas fidveis.

- ANALOGIA: presenca de outros modelos
de doenca que mostrem uma associagao seme-
lhante.

- ESPECIFICIDADE: que uma determinada
doenca mostre uma relacdo com a outra, mas
unicamente com essa.

- ACEITABILIDADE BIOLOGICA: deve
existir um modelo etiopatogénico que nos
explique o tipo de associagdo entre ambas.

- ESTUDOS EXPERIMENTAIS: que com-
provem a veracidade da associagdo.

| - Critério de temporalidade

Como vimos a doenca periodontal ¢ uma
infec¢@o crénica produzida por bactérias gram
negativas. Sabemos que as infecgdes bacteria-
nas aumentam a resisténcia corporal a insulina.
Por outro lado, a doenca periodontal, estd asso-
ciada a uma libertacao de citoquinas (Il-18, Il-
6, PgE2 e TNF =), que induzem uma maior
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resisténcia a insulina e uma diminuigao da
ac¢do da insulina. Podemos pois, pensar que a
doenca periodontal, como infec¢do, conduz a
um aumento da resisténcia a insulina, a um
estado de hiperglicemia e naturalmente a um
mau controle da diabetes. Este facto aumen-
taria as complicagdes desta como: as retinopa-
tias, as nefropatias e as neuropatias. Da analise
dos estudos longitudinais da populacio dos
Indios Pima *, populacio que apresenta a
maior incidéncia conhecida de diabetes melli-
tus tipo II, vemos que o estado periodontal
complica o estado diabético nestes pacientes.
De igual forma, existe também evidéncia que a
gravidade da doenca periodontal aumenta com
a duragdo da diabetes.

Por outro lado, uma exposic¢io prolongada a
um estado de hiperglicemia conduz a formacio
de produtos finais da glicosilagio nido enzi-
matica. A acumulagdo destes produtos pode
afectar a migracdo e a actividade fagocitica das
c€lulas mononucleares e dos polimorfonuclea-
res, o que aumenta a quantidade de flora
patogénica.

Assim, a maturacao e transformacao da flora
em bactérias gram negativas, tem como resul-
tado um conjunto de alteracdes sistémicas. Os
agentes patogénicos periodontais induzem a
libertagao por parte do hospedeiro, de uma
série de citoquinas (I1-18, 11-6, PgE2 e TNF&-),
que, por sua vez, originam um estado de
resisténcia insulinica e hiperglicemia. Esta
situagdo afecta as vias de utilizacdo da glicose,
conduzindo a formacgdo de produtos finais da
glicosilagdo ndo enzimdtica. Uma excessiva
producdo destes mediadores, leva a uma maior
destruicao de tecido conjuntivo e de osso
alveolar, caracteristica da doenca periodontal.
Os produtos finais da glicosilagdo nao enzi-
matica, por sua vez, interrelacionam-se com os
fagécitos mononucleares amplificando a
resposta e originando uma sobreregulagio da
expressao de citoquinas, dando lugar a acti-
vacao da cascata degenerativa que medeia a
destrui¢cao de tecido conjuntivo. Simultanea-
mente, a infeccdo periodontal conduz a um
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estado cronico de resisténcia a insulina, con-
tribuindo para o ciclo de hiperglicemia e gli-
cosilacdo nao enzimatica irreversivel, unido e
acumulagdo destes produtos amplificadores da
via de destrui¢ao do tecido conjuntivo.

Nesta perspectiva, parece que a infeccio
periodontal, mediada pela sintese e secrecio de
citoquinas, pode amplificar a resposta destas
através dos produtos finais da glicosilaciao e
vice-versa. Este mecanismo de destrui¢io su-
gere que a infec¢ao periodontal € essencial para
o controle a longo prazo da diabetes mellitus.

2 - Critério de dose-resposta

Podemos encontrar na literatura vdrios arti-
gos que mostram uma rela¢do entre a doenca
periodontal e a diabetes. No entanto, a dificul-
dade em definir de forma exacta esta possivel
relacdo reside nos seguintes pontos:

-Nao existem critérios uniformes para definir
ambas as entidades.

-A existéncia de 2 tipos clinicos de diabetes mel-
litus bem diferenciados, os quais tém sido indis-
tintamente estudados nos diferentes estudos.

-Os grupos controles utilizados sio de pa-
cientes ndo diabéticos baseados unicamente na
determinacao da glicémia basal, sem ter em
conta medidas analiticas mais precisas.

-Utilizaram-se diferentes indices de destrui-
¢do periodontal.

-As varidveis estudadas aplicam diferentes
métodos estatisticos.

-Os grupos de populaciao estudados sao
pequenos para nos permitirem realizar estudos
de cortes de idades com suficiente valor signi-
ficativo.

Os estudos existentes na literatura que tentam
relacionar o estado diabético com a periodon-
tite podem ser agrupados em dois grupos:

-Pacientes diabéticos tipo |

-Pacientes diabéticos tipo I1

Estado periodontal em pacientes Diabé-
ticos tipo I
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Tabela 1 - Estado periodontal em pacientes Diabéticos tipo |

Autores Descritores diabetes HbA Grupo experimental/ Dados clinicos
(Grupo Grupo controle periodontais
experimental) (nao diabéticos) (n)
Estudos
transversais
Thorstensson®|  Idade:40-69 anos 83/99 >PS. >perda dssea e
(3grupos) severidade nos diabéticos
Duragio:
20 anos
Pommereau"” Idade: 17-63 anos (3 grupos) 85/38 Sem diferencas
Duragio: < 7% significativas
<banos 7-9%
>9%
Safka, Seppla, Idade: (2 grupos)
Ainamo 17-63 anos 9.2% 71/0 Diabéticos mal controlado
Duragio: 10.7% >perda insercio e de osso
16.5 anos
Estudos
longitudinais
Idade: De 9.33% a 44/20 >Perda inser¢ao nos
12.2 anos 9.12% diabeticos
Firath Duracao: Estado periodontal
8.9 anos relacionado
positivamente
com duragdo
Idade: (2 grupos) 38/0 Grupo mal
Seppala'” 35-56 anos 9.2% controlado:
Duragao: 10.1% >perda dssea
18 anos
Do 5 estudos publicados, existem varias periodontal se correlaciona com a duragdo da
diferencas ao nivel do protocolo de estudo. diabetes. Os pacientes diabéticos com mau
Trés dos estudos sido transversais ¢ dois longi- controle da sua diabetes, tém doenga periodon-
tudinais, ndao possuindo grupo controle e sem tal mais severa que os pacientes diabéticos con-
qualquer informagao comparativa da prevalén- trolados.

cia da periodontite em diabéticos comparada
com ndo diabéticos. O intervalo de idades dos
pacientes estudados e a duragao da diabetes ¢
bastante diferente nos distintos estudos.

Estado periodontal em pacientes Diabé-
ticos tipo 11

A maioria dos estudos realizados neste tipo
de diabetes foram efectuados na populagio dos
ndios Pima, o que compromete a sua validade
externa.

A andlise dos estudos, sugere-nos que as
alteracdes do estado periodontal sdo sempre
mais graves em pacientes diabéticos quando
comparados com controles e que o estado
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Tabela 2 - Estado periodontal em pacientes Diabéticos tipo 11

Autores Descritores diabetes HbA Grupo experimental/ Dados clinicos periodontais
Grupo controle (n)
Estudos
transversais
Shlossman" ldade:5-45 736/2483 >PS, >perda dssea
(3grupos) nos diabéticos
Emrich "® [dade: 15-55 anos 25471080 >PS, >perda dssea
(5 grupos) nos diabéticos
Nelson Idade: 15 720/1553 >PS, >perda 6ssea
nos diabéticos
Unal " ldade: 47+-13 anos 71/60 >perda inser¢do nos diabéticos
Estudos
longitudinais
Taylor ldade: 18-67 anos (2 grupos) 100/0 Grupo mal controlado:
(2 anos) ' >0% Periodontite mais severa
<9%
Nenhum dos estudos apresenta informacio dontite.

sobre a duracao da diabetes e s0 um desses
estudos menciona o controle metabélico da
doenga.

Os resultados destes estudos parecem indicar
que a prevaléncia da periodontite neste tipo de
pacientes € maior que nos nao diabéticos, com
maior perda de inser¢do e de osso. A prevalén-
cla ajustada a idade e sexo para a periodontite
severa foi de 59.6% para os diabéticos e 36.3%
para os nao diabéticos. O estudo de Emrich "
conclui que a diferenga na prevaléncia de
periodontite diminui com a idade, sendo estas
diferencas nao significativas em pessoas de
mais idade. A incidéncia da periodontite na
populacio dos Indios Pima € 2.6 vezes maior
em pacientes diabéticos que nos nao diabéti-
cos. A incidéncia ajustada a idade e sexo foi de
75.7 novos casos/1000 pessoas ano em diabéti-
cos e 28.9 novos casos/1000 pessoas ano.

Da andlise destes estudos, podemos concluir
que existe uma relagdo entre o controle
metabdlico da diabetes e a gravidade da perio-
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Existem miltiplos estudos na literatura que
relacionam o tratamento de periodontite com
controle metabdlico da diabetes e vice-versa.

Resposta de pacientes diabéticos e nao dia-
béticos ao tratamento periodontal

Existem dois estudos com protocolos bas-
tante diferentes. No primeiro efectuou-se o
tratamento mecanico e cirtrgico, ¢ o segundo
unicamente o tratamento mecanico. Apesar
destas diferencas, os dois chegam a mesma
conclusdo, a de que nao existem diferencas na
resposta ao tratamento entre os grupos diabéti-
cos e nao diabéticos. No entanto, a justificacdao
para a inexisténcia de diferengas, resulta da
pequena populacio estudada.

Efeito de um melhor controle da diabetes
sobre a periodontite

O dnico estudo que relaciona o controle
metabélico da diabetes com estado periodontal,
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Tabela 3 - Resposta de pacientes diabéticos e ndao diabéticos ao tratamento periodontal

Autores Descritores diabetes HbA Ic¢ Grupo experimental/ Periodontite
Grupo controle (n)
Westfelt Idade: 46-65 anos (2 grupos) Sem diferengas entre
(5 anos) ™ Duragao: >10 anos >10% 20/20 diabéticos e controles
Tipo 1 e Tipo Il <10%
Tarnover Idade: 18-51 anos Sem diferengas entre
(3-4 meses)"'® Duragio: 8.9+-1ano 35/45 entre diabéticos e controles
Tipo I Tipo I1

TABELA 4 - Efeito de um melhor controle da diabetes sobre a periodontite

Autores Descritores diabetes HbA Ic¢ Grupo experimental/ Periodontite
Grupo controle (n)
Sastrowijoto Idade: 18-50 anos De 112%
(8meses) " Duracio: >5 anos a9.1% 6/0 Sem efeitos
Diabeticos (4 meses)
tipo 1 a9.6% (8 meses)

foi realizado em 6 pacientes diabéticos tipo 1.
O tratamento consistiu em multiplas injeccoes
didrias de insulina, numa intensa monitoriza-
¢do da glicose e numa educagio diabética espe-
cializada, o que se traduziu por uma redugdo de
HbA Ic ao longo do estudo. Nao foi realizado
tratamento periodontal. Os resultados deste
estudo concluiram que o controle da diabetes
ndo se traduz necessariamente por uma melho-
ria do estado periodontal. No entanto, sao
necessarios mais estudos tipo casos-controles
para avaliar a possivel relagdo de causa-efeito
entre ambas as doengas.

Efeito do tratamento periodontal no con-
trole metabdélico da diabetes

O tratamento periodontal pode ndo estar
associado a uma melhoria do controle da dia-
betes em pacientes com relativo bom controle
diabético, mas pode interferir quando os
pacientes tém a partida, um mau controle
metabolico da diabetes.
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Existem alguns estudos na literatura que ten-
tam avaliar o efeito do trataniento periodontal
no controle da diabetes. Estes estudos podem
ser agrupados em dois grupos:

1. Estudos que s6 incluem tratamento mecanico

2.Estudos que incluem tratamento mecanico
e antibidticos sistémicos

| - TRATAMENTO MECANICO

Num estudo longitudinal a | ano, Seppala e
Ainamo " estudaram 38 pacientes diabéticos
tipo I, 26 dos quais mal controlados e 12 bem
controlados. Os resultados deste estudo apon-
tam para ndo existirem diferencas nos niveis de
glicose e HbA no sangue entre os 2 grupos,
depois de raspagem e alisamento radicular,
cirurgia periodontal e extracgcoes dentarias.

Adridge "”, num estudo longitudinal a dois
anos, nao encontrou melhorias no controle
metabdlico da diabetes, quando analizou o
nivel de HbA ou de frutosamina. Neste estudo
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comparou 31 pacientes diabéticos tipo I com
gengivite ou ligeira perda do nivel de inserc¢ao
com 27 pacientes diabéticos tipo I com peri-
odontite avancada, depois de terem sido trata-
dos com raspagem e alisamento radicular.

Smith ©® | ndo encontrou diferencas nos ni-
veis de HbA depois de tratamentos de ras-
pagem e alisamento radicular, num estudo a 2
meses, em 18 pacientes diabéticos tipo I, com
17 anos de historia de diabetes.

Grossi ©" , num estudo em 23 pacientes dia-
béticos tipo Il da populacao de Indios Pima
com periodontite severa, encentrou uma
diminuicio da profundidade de sondagem e um
aumento do nivel de inser¢do, apos tratamento
com ultra-sons e curetagens gengivais. No
entanto, ndo encontrou qualquer alteracao nos
niveis de HbA ao fim de 3 meses.

Chistgan “” comparou a resposta ao trata-
mento nao cirtrgico em 20 pacientes diabéticos
bem controlados e 20 pacientes controles. Ao
fim de 4 meses, ambos os grupos respondiam
igualmente ao tratamento, sem alteragdo dos
niveis de HbA.

Assim, todos os estudos parecem indicar que
o tratamento periodontal ndo conduz a qual-
quer alteracdo no controle da diabetes.

2 - TRATAMENTO MECANICO + ANTI-
BIOTICOTERAPIA SISTEMICA

Grossi 2", efectuou um estudo clinico ran-
domizado na populacio dos Indios Pima com
diabetes tipo Il de 10 anos de duragdo. Todos
os pacientes sofriam de periodontite severa. Ao
fim de 3 meses de observagodes, os pacientes
foram divididos em 4 grupos:

* H20/doxiciclina 100mg/dia/l4dias.

* Clorohexidina/doxiciclina 100mg/dia/ 14dias

* [odina/doxiciclina 100mgdia/l4dias

* H20/placebo

A profundidade de sondagem no inicio do
estudo era de 3.6mm para cada grupo. A HbA

erade 10.5, 10.4, 10.3, respectivamente para os
grupos A, B e C.

No final dos 3 meses a reducdo da profundi-
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dade de sondagem foi de 0.7, 0.9 e 0.9 respec-
tivamente para os grupos A, B e C. A redugao
da HbA foi de 0.94, 0.51 ¢ 0.51, para os 3 gru-
pos respectivamente. '

Grossi concluiu que o efeito dos antimicro-
bianos tépicos associados a doxiciclina sisté-
mica, resulta na eliminagdo da infeccao por
Porphyromonas gingivalis, aumento do nivel
de inser¢do, reducao dos niveis de HbA, inde-
pendentemente dos métodos tradicionais para o
controle da diabetes.

Miller *¥ efectuou um estudo em 9 pacientes
com diabetes tipo I, com | ano de duragdo. O
tratamento consistia em raspagem e alisamento
radicular, doxiciclina sistémica e clorohexidi-
na durante 2 meses. Os resultados demons-
traram melhorias quanto ao indice de hemorra-
gia, reducdo da profundidade de sondagem e
diminuigao dos niveis de HbA.

Williams e Mahan “* publicaram um estudo
com 9 pacientes diabéticos tipo I (20-32 anes),
com 21 meses de duracio da diabetes e todos
com periodontite severa. O tratamento consis-
tiu em gengivectomia, extracgdes dentdrias e
antibioterapia com procaina
G3000.000u e estreptomicina 0.5mg, por via
intramuscular. Ao fim de 3 meses observaram
uma diminuicio das necessidades de insulina.

penicilina

Como conclusdo, podemos dizer que o trata-
mento mecanico melhora o estado periodontal
a nivel local, mas ndo interfere no controle
metabdlico da diabetes. Quando associamos
antibidticos ao tratamento mecanico, € possivel
encontrar uma melhoria do controle metabdli-
co da diabetes, traduzido por uma baixa dos
niveis de HbA e das necessidades de insulina.
Assim sendo, o controle da infec¢io periodon-
tal crénica por bactérias gram-negativas deve
ser parte do cuidado dos pacientes diabéticos.

3 - Critério de consisténcia

Como ja referimos, os resultados encontrados
na literatura sobre a associacdo entre diabetes e
periodontite sdo contraditérios. A maioria dos
estudos mostra uma relacdo entre o mau
controle glicémico e a severidade da periodon-
tite 'Y, e uma relacdo entre a duracdo da dia-
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betes e a gravidade da periodontite . Outros
autores, no entanto, nio encontram resultados
conclusivos 7. Existem autores que afirmam que
se consegue uma melhoria do estado periodontal
dos pacientes, melhorando o seu controle
glicémico “". No entanto, outros ndo encontram
melhorias "®. Por outro lado, também nao existe
consenso quanto a possivel influéncia que um
melhor controle glicémico dos pacientes possa
ter no seu estado periodontal.

Apesar dos resultados destes estudos pare-
cerem ser conclusivos, temos que ter em conta
que:

1.0s autores utilizam critérios diferentes para
definir os casos de diabetes.

2.0s autores diferem quanto ao nimero de
factores que se relacionam com a diabetes:
tipo, estado glicémico avaliado no inicio do
estudo (nivel de HbA ou frutosamina) e tempo
de duragao.

3.0s artigos variam na classificagdo do esta-
do periodontal (gengivite, a periodontite se-
vera) e no tratamento utilizado (raspagem e
alisamento radicular, cirurgia periodontal,
ultra-sons e antibiéticos).

4.0s desenhos dos estudos sao diferentes.

4 - Critério de associacao

A maioria dos estudos utiliza como analise
estatistica, tabelas de contingéncia e andlise de
regressao. As tabelas de contingéncia servem
para avaliar a relacdo entre as varidveis e 0s
padroes de todos os possiveis factores de con-
fusdo. A andlise de regressao consiste num
modelo de regressdo logistica ordindrio. As
respostas sao dadas num valor ordindrio e per-
mitem avaliar tanto a incidéncia como qual-
quer alteracao do estado periodontal a longo
prazo, assim como a gravidade da alteracao. As
modificacdes do estado periodontal sdo expre-
ssas de forma ordindria da seguinte forma: sem
alteracdo, 1, 2, 3, e 4, de acordo com a catego-
ria.

A andlise de regressado € utilizada nos mode-
los de selecgio por escaldes. Todas as variaveis
de selecc¢do sdo incluidas no modelo, junta-
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mente com as variaveis indicadoras do controle
glicémico. Desta selecc¢do inicial resulta um
modelo preliminar candidato. De seguida, cada
variavel que tenha sido previamente eliminada,
¢ subtraida de forma individual ao modelo can-
didato e s6 tém valor as que tém valor de sig-
nificacao inferior a 0.05.

No estudo epidemiolégico de Taylor ''* sobre
a populacio dos Indios Pima, os Odds Ratio
utilizados (valor de significacao 95%) reflec-
tem a direc¢ao e significado estatistico dos fac-
tores que interrelacionam a diabetes com o
estado periodontal, bem como os seus valores
para os principais factores de risco:

e Tabaco: 4.8 (1.1, 21.5)

* Severidade da diabetes mellitus tipo I1: 17.8
(4.8,70.2)

* Duragao: 0.8 (0.7,0.9)

¢ ldade: os Odds ratio diminuem com o
aumento da idade.

Nesta perspectiva, parece ser entdo que existe
uma associacdao entre a diabetes e a doenga
periodontal, de acordo com os valores encon-
trados neste estudo.

5 - Critério de analogia

Outro tipo de infecgoes em diferentes partes
do organismo, contribuem frequentemente
para a descompensacao da diabetes, devido as
necessidades de insulina, resultantes de um
aumento da secrecdo de cortisol ou glucagon.

6 - Critério de especificidade

A diabetes tem virias formas de apresen-
tacao:

| .Diabetes tipo |

2.Diabetes tipo I

3.Diabetes nas grdavidas — Ocorre de forma
transitéria.

4.Diabetes associada a ma nutrigdo

Todas tém em comum os niveis aumentados
de glicose no sangue, que sdo o0s responsaveis
pelas distintas complicacdes.

A relacdo entre o controle da periodontite e o
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controle da diabetes tem sido extensamente
estudada. Como vimos, existe uma grande
variedade de resultados, que nos impedem de
chegar a conclusdes claras. Dos estudos conhe-
cidos, ndo podemos deduzir uma especifici-
dade entre o tratamento periodontal e a melho-
ria da diabetes, devido a grande diversidade de
parimetros utilizados na avaliagdo das duas
doencas.

7 - Critério de aceitabilidade biologica

Grossi e Genco * propdem o seguinte mo-
delo de patogénese:

A.Influéncia da periodontite na diabetes:

1 - As infeccdes bacterianas produzem uma
diminuicdo na utilizagdo de glicose pelo mus-
culo esquelético mediada pela insulina, o que
produz uma resisténcia a esta, no resto do
organismo. A endotoxemia aguda e a producio
de citoquinas, em especial TNF e<e a IlI-18,
induzem resisténcia a insulina e uma dimi-
nui¢do da sua actividade. O TNF << produziria
uma supressdo da fosforilagdo da tirosina do
receptor IRS-1, normalmente induzida pela
insulina, e deste modo, impediria a sua activi-
dade. Assim, as infecgdes cronicas periodon-
tais poderiam produzir resisténcia a acgdo da
insulina, contribuindo para a hiperglicemia e
para as complicagdes derivadas desta: micro e
macrovasculares (nefropatias, retinopatias,
neuropatia, vasculopatia e alteragdes periodon-
tais). Todas estas complicacdes dependem do
nivel da hiperglicemia e da dura¢ao da mesma.

2 - Por outro lado, o estado hiperactivo dos
macréfagos (com secre¢do aumentada de I1-1),
induzido pela infeccido de origem periodontal,
aumentaria a resposta imune e a libertacdo de
radicais livres. Estes destroem as células B do
pancreas. Da mesma forma, os linfécitos T
activados segregariam linfoquinas, interferon e
TNF, que induziriam a expressao aberrante do
sistema HLA de classe Il nas células B,
ampliando o processo de destruigao.

3 - No que diz respeito a etiologia da dia-
betes, foi proposto um modelo multifactorial
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com base genética. Um dos factores que podia
desencadear a doenga seria uma infeccao por

ESQUEMA 1 - Patogénese da doenga perio-
dontal

Bactérias Periodontais

Endotoxinas, toxinas, produtos da

membrana celular

Cascata pré-inflamatéria

Secrecdo de TNF e<e - IB

Destruicio de tecido conjuntivo

Reabsorcio dssea

virus: MNI, CMV. Estes virus em maiores pro-
por¢des em bolsas periodontais, poderiam
jogar um papel importante na etiologia da dia-
betes insulino-dependente.

B - Influéncia da diabetes na periodontite:

Como vimos, a diabetes estd caracterizada
por niveis aumentados de glicose no sangue e
pelo aparecimento de complicagdes micro e
macrovasculares. Estas complicacoes pro-
duzem-se pela formacdo de AGEs (produtos
glicosilados ndo enzimaticos com vida média
grande). Os AGEs sdo quimicamente irrever-
siveis e formam-se de forma continua depen-
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dendo da concentracdo de glicose no sangue.
Estes produtos sdo acumulados em distintos
tecidos, produzindo-se unides com fibras de
colagéneo e expansdo da matriz extracelular,
reduzindo a degradagdo enzimdtica normal
dessas enzimas.

Os macréfagos tém receptores (RAGE) com
uma alta afinidade para um elemento estrutural
comum nos AGEs. A unido destes produtos ao
receptor produziria uma sobreregulagdo na
producao de citoquinas, com uma maior sintese
de 1I-1, TNF =< ¢ Il-6, e a degradacao do teci-
do conjuntivo. Além disto, produzir-se-a um
estado de perpetuacao da resposta inflamatoria,
devido, por exemplo, a uma maior expressao
de VCAM-1". No entanto, outros autores pro-
poem que as alteracoes metabélicas produzidas
na diabetes ndo afectariam os niveis de cito-
quinas por si s6. No entanto, alterariam a res-
posta normal do hospedeiro devido a um blo-
queio dos niveis de PDGF-b e de 1I-18 induzida
pela periodontite.

O estado alterado da glicémia poderia também
influenciar a funcao dos fibroblastos do ligamen-
to periodontal, produzindo-se, no caso da hiper-
glicémia, uma alteragdo na sua adesio e mobili-
dade, e nos casos de hipoglicémia, a dissociagdo
dos mesmos. “”. O excesso de AGEs nos tecidos
poderia alterar a funcao celular, por alteragao das
moléculas de integrinas.

Chegamos entdo, ao modelo de duas vias:

A acumulagido de AGEs afectaria a migragao
e a actividade fagécitica dos PMN's e
macrofagos, re=ultado do estabelecimento de
uma flora patogénea que desencadearia uma
hiperactiva¢do reactiva, com uma sobrepro-
ducdo de TNF e ll-1. Isto produziria um esta-
do de resisténcia a insulina e também uma
destruicao de tecido conjuntivo e de osso alve-
olar. Assim, a infeccdo periodontal aumentaria
a resposta das citoquinas mediada pelos AGEs
e vice-versa. Estas duas vias retro-alimentarias
produziriam uma maior destrui¢do dos tecidos
e uma maior dificuldade no controle da dia-
betes.

8 - Critério de experimentacio animal

| .Na literatura nio encontramos nenhum mo-
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delo experimental em animais, que nos indique
que a melhoria da periodontite teria influéncia
no controle da diabetes e vice-versa.

ESQUEMA 2 — Patogénese da diabetes mel-
litus

Diabetes Mellitus

:

Proteinas - AGE

f

Receptor para AGE’s dos macrofagos

l

Sintese e secre¢ao de TNFo<e I1-18

#

Cascata degradativa

!

Secrecao de hidrolases,

MMP e colagenases

l

Degradacao de tecido conjuntive

2.Em humanos podemos encontrar diversos
estudos longitudinais, no entanto, poucos t€m
grupo controle.

Taylor """ encontrou num estudo longitudinal
uma associacio positiva entre a periodontite
severa e um pior controle da glicémia.

Grossi " efectuou um estudo longitudinal no
qual administrou terapéutica antibiética ou
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ESQUEMA 3 - Modelo de duas vias

Periodontite

Hiperglicemia

Bactérias Periodontais

l

Resisténcia
Insulina

Endotoxinas, toxinas, produtos
da membrana celular

l

Cascata pré-inflamatéria

|

Secrecdo de
TNF =<e [1-18

1

Destruicao de tecido conjuntivo
Reabsorciao éssea

Diabetes
Mellitus

Proteinas-AGE

1

Receptor para AGE’s dos
macrofagos

!

Sintese e secrecido de
TNF e<e 11-18

l

Cascata
degradativa

l

Secrecio de
hidrolases, MMP e
colagenases

|

Degradacao de
tecido conjuntivo
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placebo, mais tratamento mecanico. Encontrou
uma melhoria no controle da glicémia nos indi-
viduos aos quais foi administrado antibiético.

No entanto, outros estudos como o de Miller
Y ndo encontraram relag@o entre a melhoria da
periodontite e o controle metabolico da dia-
betes.

CONCLUSOES

Da andlise dos distintos estudos revistos
podemos concluir:

1.Nido ¢ possivel dizer de forma conclusiva,
que a melhoria dos parimetros periodontais
esteja acompanhada por um melhor controle da
glicémia na diabetes, seja do tipo I ou II.

2.Nido parece existir evidéncia de que a
resposta ao tratamento periodontal seja dife-
rente nos pacientes diabéticos quando com-
parados com pacientes s30s.

3.Pacientes diabéticos com mau controle da
glicémia tem um maior risco de progressdo da
periodontite.

Sdo necessarios mais estudos com maior
rigor quanto a selecgdo de pacientes e parime-
tros estudados.
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