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RESUMO

Introdugdo: Os probidticos tém sido largamente utilizados nos Gltimos anos em varias
especialidades médicas na prevencao de doencas infeciosas e como coadjuvantes aos
tratamentos convencionais.

Objetivo: Avaliar se os probidticos tém beneficios como coadjuvantes no tratamento e
manutencao de pacientes com doenga periodontal.

Material e Métodos: Foi realizada uma pesquisa na base de dados PubMed, EBSCO host e
COCHRANE Library em janeiro de 2021, utilizando a seguinte combinagao de termos de
pesquisa: ((Periodontal Diseases [MeSH Terms]) AND ((therapeutics [MeSH Terms]) OR
(Dental Prophylaxis [MeSH Terms])) AND (Probiotics [MeSH Terms]))

Resultados: Foram incluidos 20 estudos, tendo sido selecionados em fungao dos critérios
de inclusao e de exclusado. Nestes 20 estudos, 12 autores referem uma melhoria de alguns
dos parametros clinicos, microbioldgicos e imunoldgicos analisados. Os restantes estudos
n3o mostram diferengas com ou sem a utilizagao de probiético. Em nenhum dos ensaios
clinicos foram observados efeitos adversos ap6s a utilizagdo de probidticos.

Discussao: Os estudos carecem de uma visao a posteriori para afirmar com fiabilidade que
todos os probidticos sao uma contribuicao importante como complemento do tratamento
das doencas periodontais. A fim de promover a comparabilidade dos estudos no futuro,
seria necessario nao sé normalizar os protocolos a todos os niveis, como também usar os
mesmos critérios estudados.

Conclusao: Atualmente, os nossos resultados sugerem que Lactobacillus reuteritem efeitos
positivos sobre os parametros clinicos, bacteriologicos e imunoldgicos. Outras estirpes
parecem ter igualmente efeitos positivos, no entanto, exigem mais estudos para ter dados

mais consistentes dos seus efeitos reais.

Palavras-chave: Doenga periodontal, Terapéutica, Profilaxia dentaria, Probidticos
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ABSTRACT

Introduction: Probiotics have been widely used in recent years in various medical specialties
in the prevention of infectious diseases and as an adjunct to conventional treatments.
Objective: To assess whether probiotics have benefits as adjuvants in the treatment and
maintenance of patients with periodontal disease.

Material and Methods: A search was performed in the PubMed, EBSCO host and COCHRANE
Library database in January 2021, using the following combination of search terms:
(((Periodontal Diseases [MeSH Terms]) AND ((therapeutics [MeSH Terms]) OR (Dental
Prophylaxis [MeSH Terms])) AND (Probiotics [MeSH Terms]))

Results: 20 studies were included, having been selected according to the inclusion and
exclusion criteria. In these 20 studies, 12 authors report an improvement in some of the
clinical, microbiological and immunological parameters analysed. The remaining studies
show no differences with or without the use of probiotics. In none of the clinical trials,
adverse effects were observed after the use of probiotics.

Discussion: The studies lack an a posteriori view to reliably affirm that all probiotics are an
important contribution as a complement to the treatment of periodontal disease. To
promote comparability of studies in the future, it would be necessary not only to
standardize protocols at all levels, but also to use the same criteria studied.

Conclusion: Currently, our results suggest that Lactobacillus reuteri has positive effects on
clinical, bacteriological and immunological parameters. Other strains also seem to have
positive outcome however, they require further studies to have more consistent data on

their actual effects.

Keywords: Periodontal Diseases, Therapeutics, Dental Prophylaxis, Probiotics.
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1 INTRODUCAO

Geralmente o tratamento periodontal mecanico e antimicrobiano, permite um bom controlo
da placa bacteriana. No entanto a recolonizagao dos sitios periodontais por bactérias
patogénicas apos tratamento é inevitavel se n3o existir uma manutengao. Por esta razao,
a fim de assequrar a estabilidade a longo prazo da doenga periodontal, tém sido realizados
varios estudos, focando-se sobre tratamentos alternativos para manter uma flora
bacteriana compativel com a satde periodontal. Um destes tratamentos alternativos sao os
probiéticos, que j3 sao administrados ha muitos anos em especialidades médicas como a

Ginecologia e Gastrenterologia, com a finalidade de reequilibrar a flora bacteriana®?.

Os probidticos sao microrganismos vivos que, quando administrados em quantidades
adequadas, conferem um beneficio a salde do hospedeiro®. Os mecanismos de agao dos
probidticos, estao ligados por um lado, a sua capacidade de modular a resposta imunitaria
do hospedeiro e por outro lado, @ sua capacidade para inibir o crescimento de
microrganismos patogénicos. Os probidticos podem atuar sobre uma grande variedade de
células para modular o sistema imunitario promovendo uma ac¢ao anti-inflamatoria. Estas
bactérias probidticas ou os seus produtos podem ser reconhecidos por células hospedeiras,
tais como as células epiteliais e imunoldgicas®.

Foi demonstrado que as espécies probidticas alteram o equilibrio das citocinas pro-
inflamatarias e anti-inflamatadrias segregadas pelas células epiteliais. Assim, regulam as
respostas imunes, reforcando a imunidade e modulando a inflamagao induzida por agentes
patogénicos.

As bactérias probidticas podem produzir uma ampla gama de compostos que atuam como
agentes antimicrobianos, tais como acido lactico, perdxido de hidrogénio e bacteriocinas.
O principio da exclusao competitiva indica que duas espécies que competem pelos mesmos
recursos nao podem coexistir de forma estavel. Um dos dois concorrentes tera sempre uma
pequena vantagem que levara entdo a extingdo ou transformacao desta espécie noutra. O
mecanismo pode ocorrer a dois niveis: ou impedindo a adesao de bactérias patogénicas ou

competindo pelos mesmos nutrientes®.
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Para agir a nivel oral, o probiotico deve ser capaz de:

1- Aderir as superficies dentarias e colonizar (pelo menos temporariamente) a cavidade oral.
Esta aderéncia aumenta o tempo de contacto da bactéria com o seu ambiente, permitindo
o seu efeito probidtico;

2- Produzir substancias antimicrobianas contra agentes patogénicos orais, tais como,
perdxido de hidrogénio, acidos organicos e bacteriocinas e competir com eles ao nivel dos
sitios de aderéncig;

3- Alterar as condicoes do ambiente oral através da modulagao do pH e do potencial de
oxido redugao, comprometendo o estabelecimento de agentes patogénicos;

4- Modular a resposta inflamatdria humoral e celular e;

5- Ser sequro para o organismo(®.

Assim, podemos dizer que, um probiodtico destinado a uma utilizagao oral deve poder
simultaneamente impedir a instalagao e o crescimento de microrganismos patogénicos e
estimular meios de defesa do hospedeiro contra os mesmos agentes patogénicos®

Os probidticos estdo disponiveis em diferentes formas (comprimidos, capsulas ou saquetas)
e em alguns produtos lacteos fermentados (iogurte e leite). Em relagdo aos probidticos
utilizados em periodontologia, estes sao administrados mais frequentemente sob a forma
de comprimidos, pastilhas elasticas, colutério, gel ou leite”®). Dependendo da forma de
administracao do probidtico, o local de acao sera mais ou menos amplo.

Alguns exemplos de probidticos presentes no comércio para a sadde oral sao:
-Periobalance® da GUM (Sunstar, Suica) com L. reuteri em comprimidos ou pastilhas
elasticas ©.

-Prodentis® da Biogaia com a mesma combinacao de estirpes, em gotas a aplicar pelo
médico dentista apds a destartarizagao e em pastilhas elasticas.

-ProlacSan® com uma combinagao de Lactobacillus brevis e Lactobacillus plantarum, é
comercializado sob a forma de gel em seringa, a aplicar pelo médico dentista apds a

destartarizacao®.
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2 OBJETIVOS E HIPOTESES

O objetivo desta revisao sistematica integrativa é verificar se os probidticos tém alguma
utilidade como coadjuvante no tratamento e manutencao de pacientes com doenga
periodontal induzida por biofilme dentario, através da verificagao dos varios critérios de
diagndstico como o indice de placa, o indice de sangramento e a perda de aderéncig,

parametros inflamatorios e parametros bacteriolégicos, em diferentes ensaios clinicos.

Hipétese nula: Os probidticos nao demostram beneficios como coadjuvantes no tratamento

e manutencao de pacientes com doenca periodontal.

Hipétese positiva: Os probidticos tém beneficios como coadjuvantes no tratamento e

manutencao de pacientes com doencga periodontal.

Pergunta de pesquisa

Os probidticos devem ser usados como coadjuvante no tratamento e manutencdo de

pacientes com doenca periodontal?
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3 MATERIAL E METODOS

Para a realizagao desta revisao sistematica integrativa foi conduzida uma pesquisa
bibliografica nos bancos de dados PubMed, EBSCO host e COCHRANE Library, utilizando as
combinagdes de termos de pesquisa ((Periodontal Diseases [MeSH Terms]) AND
((therapeutics [MeSH Terms]) OR (Dental Prophylaxis [MeSH Terms])) AND (Probiotics
[MeSH Terms])).

A pesquisa com a combinacao de palavras-chave acima detalhada identificou 93 artigos
nas diferentes bases de dados. Apds exclusao dos artigos repetidos e aplicagao dos critérios
de inclusao e exclusao, foram selecionados 28 artigos para a leitura dos resumos. No final,

foram considerados 20 artigos relevantes para este trabalho, que foram lidos na integra.

Obedecendo aos critérios de exclusao, nao foram considerados estudos realizados em
criangas, em doentes com doengas sistémicas, em animais, /n vitrg, artigos que incluiam
somente o uso de probidticos sem profilaxia dentaria, estudos sobre o uso dos probidticos
fora do ambito das doencas periodontais, tais como doencas peri-implantares, cancro, carie
e halitose. Foram também excluidos artigos repetidos ou nao relevantes para o nosso
trabalho.

Seqguindo os critérios de inclusao, foram selecionados 20 artigos de ensaios clinicos em
seres humanos publicados em lingua inglesa, nos Gltimos 12 anos. Destes, 19 sao ensaios

clinicos randomizados e 1 é um ensaio clinico controlado.
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FIGURA 1- DIAGRAMA DE FLUXO DA ESTRATEGIA DE PESQUISA
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4 RESULTADOS

Nos 20 artigos selecionados foram incluidos 19 ensaios clinicos randomizados e 1 estudo

clinico controlado.

Todos os estudos foram realizados /7 vivo em seres humanos.

Varias estirpes de probidticos foram administradas durante estes diferentes estudos:
Lactobacillus reuteri, Lactobacillus rhamnosus, Lactobacillus curvatus, Bifidobacterium
animalis, Bifidobacterium lactis, Lactobacillus crispatus, Lactobacillus plantarum,
Lactobacillus salivarius, Streptococcus oralls, Streptococcus rattus, Streptococcus uberis,

Weissella ibaria.

Em 13 estudos os participantes foram diagnosticados com periodontite, 2 estudos foram
realizados em participantes com gengivite, e 5 foram realizados em pacientes sem

diagnostico especifico.

Os probidticos foram administrados em forma de comprimidos, capsulas e saquetas. Todos
os estudos incluiram um tratamento mecanico inicial que consistiu de destartarizagao, RAR

ou os dois previamente realizados por um profissional de saude oral.

A seguinte tabela resume os pontos mais relevantes de cada estudo utilizados para a

elaboracao deste trabalho.
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Tipo de Probiético
Autores Objetivo e Periodo (estirpe) Amostra Métodos Resultados Conclusoes
Dose
Aos 12 meses, todos os
grupos apresentaram
melhorias da PS e PB
independentemente da
Grupo modalidade de tratamento e
probidtico n=16 sem diferengas significativas
(7 fumadores) entre os grupos. Os grupos
Grupo Probidtico ou Azitromicina
0O objetivo deste ensaio clinico antibidtico ndo apresentaram nenhum
randomizado foi avaliar n=16 (3 beneficio  adicional em | O wuso de probidticos ou
os efeitos clinicos de Lactobacilus fumadores) Os participantes foram | termos de PA, enquanto o | Azitromicina como adjuvante da
Lactobacillus rhamnosus SP1 P Grupo controlo | examinados ao inicio, 3,6,9e12 | grupo placebo e o grupo | RAR ndo proporcionou beneficios
Morales et al | ou Azitromicina como (2x107CFU /dia) n=15 meses ap6s terapia. Foram | antibiético mostraram uma | adicionais no tratamento
(2021) m adjuvante da destartarizagao (6 fumadores) avaliados 0s seguintes | redugdo significativa de IS. | periodontite  estadio Il

e da RAR em pacientes com
periodontite estadio Ill
12 meses

1 saqueta/dia
Durante 3 meses

0 doengas
sistémicas

> 35 anos
Diagnosticados
com
periodontite

parametros clinicos: PS, IS, PA e
PB

Apenas o grupo placebo
revelou uma significativa
reducao da PA no
seguimento de 12 meses. O
nimero de sitios e dentes
comPSde5, 6e7mmforam

beneficios destes dois tipos de
tratamento como um adjuvante da
RAR parecem ndo ser relevantes.

crénica reduzidos em todos os
grupos no seqguimento de 12
meses independentemente
do regime de tratamento e
sem diferengas significativas
entre os grupos.
Avaliar os efeitos das pastilhas | Lactobacillus reuteri | Grupo 447 sitios nos molares com - Em comparacdo 3o grupo RAR+
. . . A alteragdo da PA no grupo 7
probidticas Lactobacillus | DSM17938  (1x108 | probidtico n= | bolsas = 5mm em que foram e S placebo, durante 28 dias, o grupo
Pelekos et al ; . . o . com probiético foi maior do s
reuteri como adjunto da RAR | (CFU)/ pastilha) 28 utilizados comprimidos de L Py com RAR+ probi6tico melhorou a
(2020) 1@ ) ) . ) que nos sitios de molares L
em molares com bolsas | Lactobacillus reuteri | Grupo controlo | reuter/ por 28 dias, foram tratados com olacebo PA em sitios de molares com bolsas
profundas. ATCC PTA5289 | n=31 analisados para avaliar as P ' com profundidade = Smm.
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180 dias

(1x108

(CFU)/ pastilha)

1 pastilha de cada
estirpe 2 vezes/dia

>18 anos

0 doengas
sistémicas

@ fumador

alteragbes na PA nos grupos
placebo e probidtico em 90 e
180 dias.

por 28 dias Diagnosticado
com
periodontite
cronica
0 IS melhorou mais no grupo
Todos os individuos receberam p'I'Ob.I(.JtIC(.). Houve diferencas
RAR, e foram aleatoriamente significativas no 15 entre os Houve uma melhoria no IS e no
O presente estudo teve por Grupo s grupos.  Diferengas  nao . R .
s . . o designados para grupo de | 7 O . - . | ambiente microbiano e foi
objetivo avaliar os efeitos de . Y probiético n=49 S significativas em relagdo a o
. o Weissella cibaria probidtico ou grupo de placebo. demonstrada 3 atividade
Weissella cibaria (oraCMU) sob Grupo controlo A PS, IG e PB foram observadas . .
o (1x 108 (CFU)/qg) Os comprimidos foram . - antimicrobiana de oraCMU contra
Kang et al | a forma de comprimidos na e .| n=43 - .| durante a intervencao.
. . 1 comprimido/dia administrados uma vez ao dia s F. nucleatum. Desta forma, este
(2020) 1) salde nperiodontal e na 1] doengas - Observou-se que bactérias -
o durante 8 semanas o durante 8 semanas. Parametros . suplemento pode contribuir para o
microbiota oral. sistémicas . : L orais eram menos No grupo ) .
clinicos periodontais incluiram desenvolvimento da salde oral e da
8 semanas [20-39 anos] , probidtico.  Houve  uma .
IS, PS, IG e PB. Além dos Lo salde geral.
parametros clinicos foi também nm;:iingadeSlg?__gfoabt‘;v;erzjc;;
analisada a microbiota do sulco
enaival nucleatum e Staphylococcus
gengival aureus.
Lactobacillus reuteri | Grupo Os comprimidos foram
Este estudo teve como E%ZCQF?J% ggobmhco n= Eorfns;:rntogljzleat\;)erzrsnent; ngz Nao houve diferencas significativas
objetivo avaliar a eficacia Lactobacilus revteri | Grupo controlo | durante 28 dias. Os ar%metros Nao houve diferengas entre | entre aqueles que receberam o
clinica do probiético P - 0185, LS pare . 0s  grupos  para  os | probitico L. reuferi como
Pelekos et al . ) ATCC PTA5289 | n=31 clinicos analisados incluiram: - - .
(2019) Laq‘obaa//us reuteri como (1108 (CFU) >18 anos _PA. PS, IS e PB parametros clinicos PA, PS, complemento i da. o terapia
adjgvante ) da. ] .terapla 1 comprimido de | @ doencas | Todos os participantes ISePB penodonte_il ndo cirdrgica em
periodontal n3o cirdrgica. cada estirpe 2 | sistémicas receberam: destartarizagao comparagao com - aqueles que
180 Dias ) e e ' receberam placebo.
vezes/dia por 28 | @ fumador RAR e motivagao a higiene.

dias

Diagnosticados
com

Follow-up nos dias 90 e 180.
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periodontite

cronica
47 pacientes adultos foram
inscritos neste ensaio
randomizado controlado por
placebo com uma intervencdao | Em relagdo a0  grupo
de 4 semanas. Foram | placebo, 0 probidtico
Grupo administrados comprimidos | produziu uma  redugao
Lactobacillus probiético n=23 | contendo uma mistura de | significativa no IS e na -
. . . Verificou-se um aumento de ambas
rhamnosus ~ PBO1, | Grupo controlo | Lactobacillus — rhamnosus e | quantidade de GCF apés 4 35 estirpes probisticas na saliva nos
O objetivo do estudo foi | DSM 14869 n=24 Lactobacillus curvatus semanas no grupo de teste ESUIpes p
) ; . o . . sujeitos do teste durante a
investigar os efeitos clinicos e | Lactobacillus 0 doencas | ou placebo. Os exames clinicos e | quando comparado com 0 | : - L
. > . P . S P intervengdo, mas voltou a niveis
Keller et al | microbianos de  estirpes | curvatus sistémicas colheitas de amostras foram | inicio. O indice de PB em basais dentro de 2 semanas
(2018)™ probicticas em pacientes com | EB10, DSM32307 Idade [18-50 | realizados no inicio do estudo e | geral foi menos afetado, . )
o B . Embora uma melhoria acentuada
gengivite moderada. (1 X 108 | anos] apés 2, 4 e 6 semanas. Os | embora tenha havido uma B : . :
. ) . N L S na salde gengival tivesse sido
6 meses CFU/comprimido) Diagnosticado pardmetros clinicos foram IS e | tendéncia para a sua . o
X . - . . . S registada no grupo probidtico, a
2 vezes/dia durante | cominflamagdao | PB. Também foi medida a | diminuigao no grupo 2 - .
. . o = hipétese nula n3o pdde ser
4 semanas gengival quantidade de  GCF e | probidtico. As citocinas nao L
: < rejeitada.
moderada determinada a concentragdo de | foram afetadas pela
citocinas, tais como, | intervengdo, bem como a
interleucina IL -1B, IL-6, IL-8, IL- | microbiota da saliva.
10 e TNF-a. Os perfis das
bactérias na saliva também
foram analisados
Grupo
0 objetivo deste ensaio clinico probiético Os part|c.|p§ntes. consumiram | A. gingivalis diminuiu no
. . . n=8 um comprimido alimentar KT-11 | grupo KT-11 em comparagao
randomizado foi examinar os . . .
. Lactobacillus Grupo controlo | (1,2 x 10 células KT-11) ou um | com o grupo placebo na | Esses achados clinicos sugerem
efeitos do consumo de KT-11 ) L . e . -
. . crispatus KT-11 n=8 comprimido  alimentar  de | semana 4. Participantes do | que a ingestdo de KT-T
Tobita et al | no ambiente oral em ) L o )
g . (0.4x10™(CFU)) 0 doengas | placebo (sem KT-11) todos os | género feminino no grupo | diariamente  pode prevenir a
(2018) ce) voluntarios saudaveis. ) . P . ! . :
3 pastilhas/dia | sistémicas dias durante 4 semanas. | KT-11tiveram indice de placa | doenga periodontal promovendo a
4 semanas - e I AT N . . .
durante 4 semanas @ fumador Pardmetros clinicos, incluindo | diminuida, coloragdo | melhoria das condig0es orais .
>20 anos quantidades das principais | avermelhada e edema
com bactérias periodontopaticas na | gengival em comparagdo
quantidade saliva, PB, condigbes gengivais e | com as do grupo de placebo
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elevada de
Porphyromonas
gingivalis  na
saliva

nivel de GCF foram avaliados no
inicio e apds 4 semanas.

na semana 4. Além disso, 0s
participantes do género
masculino no grupo KT-11
demonstraram aumento do
fluido da mucosa oral.

Grupo
probidtico
Este ensaio clinico n=20 0O grupo teste apresentou
randomizado controlado . . Grupo controlo ) . . uma diminuig3o na PS e uma
avaliou 0 efeito de B/ﬁdochter/um n=21 ATAp.auentes com pe.”Odont'te melhoria da PA | O uso de B /actis HNO19 como
. . .- | animalis subsp. cronica. Foram analisados os | ... . . :
Invernici et al Bifidobacterium animalis Lactis HNOT9 0 doencas parametros clinicos significativamente maior do | adjuvante da RAR  promove
subsp.Lactis. como adjuvante . sistémicas : p .. " | que o grupo controlo em 90 | beneficios clinicos, microbiolégicos
(2018) ™ ; (1x10° (CFU)/ dia) imunoldgicos e microbioldgicos | . ; ; o S
da RAR em pacientes com : . @ fumador dias. O grupo teste também | e imunolégicos adicionais no
. . .. 2 pastilhas/dia no inicio do estudo (antes da . . L
periodontite crénica ) =30 anos . - demonstrou tratamento da periodontite crénica.
. Durante 30 dias - . RAR), e 30 e 90 dias apds a RAR. S
generalizada. Diagnosticado significativamente  menos
90 dias com patogénicos periodontais.
periodontite
crénica
Todos os grupos mostraram
Gruoo Foram analisados pardmetros | melhorias nos parametros
Avaliar os efeitos do probistico rotFJ)iético =16 clinicos e microbiol6gicos aos 3, | clinicos e microbiol6gicos
L actobacillus rharm?osus Pl F7 fumadoreg) 6 e 9 meses apds a terapia. | em todos os momentos
em saqueta com comprimidos Grupo Foram recolhidas amostras de | avaliados. Os grupos de
de azitromicina como um . antibidtico plaga sub-gengival. QS pro'b|'o‘t|.co e grupos de A administracdo de L. rhamnosus
. N ) - Lactobacillus pacientes receberam terapia | antibiotico mostraram -
adjuvante 3 terapia nao rhamnosus SP1 n=16 G nao cirdrgica incluindo | maiores redugoes na SP1 em comparagdo com 3
Morales et al cirrgica em  parametros ) fumadores) cirurs I, ¢ - | Azitromicina como adjuvantes do
o | (2x107 (CFU)/dia) destartarizagdo e RAR e foram | microbiota em comparagdo .
(2018) v clinicos e na presenga e niveis Grupo controlo tratamento, resultou em efeitos

de  Tannerella  forsythia,
Porphyromonas  gingivalis e
Aggregatibacter
actinomycetemcomitans.

9 meses

1 saqueta/dia
Durante 3 meses

n=15

(6 fumadores)
0 doengas
sistémicas

> 35 anos
Diagnosticado
com

aleatoriamente atribuidos a um
grupo probiético, antibidtico ou
placebo. L. rhamnosus SP1 foi
tomado uma vez por dia durante
3 meses. Azitromicina 500mg
foi tomada uma vez por dia
durante 5 dias.

com os valores totais do
inicio dos tratamentos. O
grupo  placebo  mostrou
maior redugdo no ndmero de
individuos com P. gingivalis
em Ccomparagdo Ccom o
baseline. No entanto, nao
houve diferengas

semelhantes ao tratamento da
RAR isoladamente
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0O objetivo deste ensaio clinico
randomizado foi de avaliar os

probiético n=14
4 fumadores
Grupo controlo

saudaveis com
crénica  foram
monitorizados

Voluntarios
periodontite
recrutados e

DE CIENCIAS DA SAUDE
periodontite significativas  entre  os
cronica grupos.
Ambos os grupos de teste e
controlo mostraram
Grupo melhorias nos parametros

clinicos em todos os
momentos em que foram
avaliados. O grupo de teste,
no entanto, mostrou maiores

efeitos clinicos de uma . n=14 L L < Os resultados deste estudo indicam
. Lactobacillus clinicamente no inicio do estudo | redugées no PS do que o - -
Morales et al s3quets de probictico rhamnosus SP1 2 fumadores e 3, 6 9e 12 meses apds a | controlo. Além disso, nas | 3o° @ administragao oral de L
contendo Lactobacillus . 0 doengas R po o ' rhamnosus  SP1  resultou em
(2016) 1@ hamnoSUS Sp1 omo (2x107 (CFU)/ dia) sistémicas terapia. Os pardmetros clinicos | comsultas iniciais e apds 1 melhorias clinicas semelhantes 3
adiuvante 3 terania durante 3 meses. Idade > 35 anos medidos incluiram PB, IS PS e | ano de acompanhamento, o RAR issoladamente
eJriodontaI n3o cirdraica P Dia nt;sticados PA. Os pacientes receberam | grupo de teste mostrou uma
$3n0 gice. corr? terapia ndo cirlrgica, incluindo | redugao significativa no
eriodontite RAR. numero de participantes
Eronica com PS = 6 mm, indicando
uma necessidade reduzida
de cirurgia, em contraste
com o grupo de placebo.
Grupo 39 pacientes submetidos 3
Lactobacillus probiético tgr?plg periodontal _M391 15 & 0 nimero de dentes ou
plantarum HK L-137 | n=20 cirrgica  foram  designados locais com PS = 4 mm foram
0 objetivo deste ensaio clinico | (morte) Grupo controlo aleatopamente para _ receber significativamente reduzidos .
. . : uma capsula contendo 10 mg de Os resultados clinicos sugerem que
randomizado foi examinar os n=19 HK L-137 ou uma ciosula de | €M ambos o0s grupos. Parece 3 ingest3o dizria de HK L-137 pode
Iwasaki et al efeitos da administragao oral L P ter havido uma redugdo | . ges . P
. . placebo diariamente durante 12 | = .. . diminuir a profundidade das bolsas
(2016) @ de HK L-137 na terapia | Capsula com 50mg | @ doencas semanas significativamente maior de periodontais em pacientes
periodontal. deOLPZO (HK L-13.7 sistémicas Pardmetros clinicos, incluindo PS em QEf\t.es com PS > 4 submetidos a terapia periodontal
12 semanas 20% + Dextrin | @ fumador PB), IG. IS e PS foram avaliados mm (no inicio do estudo) no de suporte
0, H ' ' . .
80%) ( . [[dade media no inicio e nas semanas 4 8 e 12 | 97UP° experimental do que
1 capsula/dia | 66.2 anos] no grupo de controlo na

durante 12 semanas

Diagnosticado
com

antes da profilaxia em conjunto
com visitas regulares ao médico
dentista.

semana 12.

1
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periodontite
cronica

Grupo
probidtico n=24

Os  parametros  clinicos
melhoraram na avaliagao as
12 e 24 semanas em ambos

. Apés a RAR, os pacientes | os grupos. N3o houve
Streptococcus oralis | Grupo controlo .
K3 =2l usaram um placebo ou um | nenhuma diferenca
Avaliar os efeitos adjuvantes comprimido  probidtico duas | significativa entre os grupos,
. Streptococcus 0 doencas "
de Streptococcus oralis KJ3, . o vezes ao dia durante 12 | exceto da percentagem de < .
uberisKJ2 sistémicas B Nao foram detetadas diferengas em
Streptococcus . semanas. A PS, IS e PA foram | locais com placa que foram - o
Laleman et al . Streptococcus Idade: + 36 . S o relagdo ao  probidtico como
uberis KJ2 e Streptococcus medidas no inicio do estudo, 12 | significativamente menores . .
(2015) @ O rattus JH145 anos S - coadjuvante da RAR relativamente
Rattus JH145 em comprimido ) . e 24 semanas. No inicio, 4, 8,12 | no grupo teste na avaliagao
. (1 x 108 (CFU) cada | Diagnosticados . DR 30 grupo de placebo.
apos RAR ) : e 24 semanas, foram realizadas | de 24 semanas. Além disso,
estirpe/pastilhas) com . .
24 semanas . ) : colheitas de amostras para | as 12 semanas, as contagens
2 vezes/dia durante | periodontite Lo .
- estudo microbiolégico. APB e IG | salivares de  Prevotella
3 meses nao tratada . . . .
também foram registadas. Intermedia foram
moderada  a S
significativamente menores
grave
no grupo teste.
Ap6s o tratamento, a PB, IG,
Grupo IS e PS foram
probiético significativamente menores
n=20 0 grupo | recebeu RAR mais L. | no Grupo | em comparagao
. . Grupo controlo | reuteriem pastilhas, e o Grupo Il | com o Grupo Il em todos os
O objetivo deste estudo foi . -
. . . . .| n=20 recebeu RAR mais placebo. O | momentos. Observacgdes . .
avaliar os efeitos de pastilhas | Lactobacillus reuteri 0 doencas | indice de PB.IG. IS PS e nivel de | semelhantes foram  feitas As pastilhas de L.reuteripodem ser
contendo L. reuteri como | (1x108(CFU)) . s - ) o . um agente adjuvante Util para
Tekce et al : N . sistémicas adesdo clinica foram medidos. | para as CFU vidveis totais e -
tratamento  adjuvante 3 | 1 Pastilha 2 . o - e retardar a recolonizagdo e melhorar
(2015) @ @ fumador As colheitas microbiologicas | as proporgoes de anaerdbios

terapia periodontal inicial para
pacientes com periodontite
cronica. 1ano

vezes/dia
Durante 3 semanas

[35-50 anos]
Diagnosticados
com
periodontite
crénica

foram realizadas no inicio do
estudo e nos dias 21, 90, 180 e
360, utilizando a cultura.

com excecao do dia 360. No
Grupo l, houve
significativamente  menos
pacientes que necessitaram
de cirurgia em 3 ou mais
sitios.

0s resultados clinicos da

periodontite croénica.

12
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ince et al.
(2015)@

Este estudo avalia os efeitos
de L. reutericomo adjuvante a
RAR em periodontite crénica
360 dias

L. reuteri
1 pastilha 2
vezes/dia
Durante 3 semanas

Grupo
probiético n=15
Grupo controlo
n=15

0 doengas
sistémicas

@ fumador
[35-50 anos]
Diagnosticado
com
periodontite

0 grupo de teste recebeu RAR e
pastilhas contendo probiéticos.
0 grupo de controlo recebeu
RAR e pastilhas de placebo. A
PB, IG, IS, PS e ganho de inser¢ao
clinica foram medidos. O GCF foi
analisado para
metaloproteinases-8 da matriz
(MMP-8) e inibidores de tecido
de metaloproteinases-1 (TIMP-
1) com ELISA. Todas as
avaliagdes foram realizadas no

As comparagoes intergrupos
de Pl IG, IS e PS foram
consideradas significativas
em favor do grupo de teste
em todos os momentos.
Niveis diminuidos de GCF
MMP-8 e niveis aumentados
de TIMP-1 foram
encontrados
estatisticamente
significativos até ao dia 180.
Os valores médios de ganho
de insercdo clinica foram
significativamente maiores

A terapia probidtica adjuvante
proporciona um beneficio adicional
3 terapia periodontal inicial sobre
parametros clinicos e bioquimicos
em pacientes com periodontite
cronica aos 180 dias.

Szkaradkiewicz
et al
(2014) t20

Este estudo teve como
objetivo a avaliagdo das
citocinas  pré-inflamatorias
(TNF- «a, IL-1B e IL-17) em
pacientes com periodontite
cronica ap6s administracao de
uma estirpe probiética per os.
2semanas

Lactobacillus reuteri
(1x108
(CFU)/comprimido)
2 vezes/dia

Durante 2 semanas.

crénica. inicio e nos dias 21, 90, 180 e
360, no  grupo de teste em
COMPparagao com o grupo de
controlo nos dias 90, 180 e
360.
Duas semanas ap0ds 0s
procedimentos de higiene oral, o
Grupo exame clinico permitiu | 18 dos doentes do Grupo

probiético n=24
Grupo controlo
n=14

0 doengas
sistémicas

@ fumadores
Idade  [31-46
anos]
Diagnosticados
com
periodontite
crénica

distinguir um grupo de 24
pacientes (Grupo teste) em que
o tratamento com comprimidos
probidticos contendo estirpe L.
reuteri; foi realizado. Nos 14
pacientes restantes, nenhum
tratamento com comprimidos
probidticos foi aplicado (grupo
controlo). Em todos os pacientes
foi colhido GCF de todas as
bolsas periodontais. A avaliagao
de TNF- a, IL-IB e IL-17 no GCF
foi realizada utilizando o
método ELISA.

teste  mostraram  uma
diminuigdo significativa nos
niveis de citocinas pro-
inflamataérias estudadas
(TNF- o, IL-1B e IL-17). Em
paralelo, foram detetadas
uma melhoria de IS, PS e PA.

No grupo controlo as
citocinas pré-inflamatorias,
o IS, PS e PA foram

significativamente
superiores 3o do grupo teste.

O resultado obtido neste estudo
indica que o tratamento com
comprimidos contendo a estirpe
probiética de L. reuter/ induz na
maioria  dos  pacientes  com
periodontite cronica uma redugao
significativa da resposta
inflamatéria e melhoria  das
citocinas pro-inflamatdrias e dos
parametros clinicos (IS, PS e PA).
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Toiviainen et al

0 objetivo foi avaliar os efeitos
da administracao de
Lactobacillus rhamnosus GG
(LGG) e de Bifidobacterium
animalis subsp. lactis BB-12

Lactobacillus
rhamnosus GG
(LGG)
Bifidobacterium
animalis BB-12 (BB-

Grupo
probiético n=29
Grupo controlo
n=31

No inicio e no final do periodo de
ensaio, foram analisadas a PB e
|G. Foi realizada a colheita de

O comprimido de probiético
diminuiu a PB e o IG
enquanto nao foram
observadas alteragbes no

0 grupo probiético melhorou o
estado periodontal sem afetar a
microbiota oral. Relevancia clinica:
o0 consumo 3 curto prazo de LGG e

(2014) @ (BB-12) no nudmero de | 12) 0 doengas saliva estimulada para avaliar a | 9™P° controlo. Nao houve | BB-12 diminui a quantidade de
Streptococcus mutans | (2x108 sistémicas microbiota da salivpa diferengas nas composicdes | placa, o que foi associado com um
salivares, a PB, IG e a | (CFU)/comprimido) | @ fumadores ’ microbianas da saliva em | impacto clinico através da
microbiota oral. 2 vezes/dia durante qualquer grupo. diminuigao da inflamagao gengival.
4 semanas 4 semanas

Todos 0s individuos
apresentaram  acumulagao
As superficies vestibulares dos gisenvopl\llaecrzm elr?cie\]/lite noi
primeiros molares foram usadas locais de testeg dugrante 05
- . Grupo como locais experimentais. Um . . -
O objetivo era avaliar se a . . - | periodos de intervencdo. O
o < o probiético n=18 | protetor bucal cobrindo do 1
administracao oral diaria de X . | volume de GCF aumentou
. . . Grupo controlo | pré-molar ao sequndo molar foi . - . .
bactérias probidticas poderia Lactobacillus revteri | n=18 Usado durante & escovagem. | €™ ambos os grupos A ingestdo de pastilhas probi6ticas
influenciar 3 resposta . . . Yagem. 1 mas s6 foi significativo no | nao pareceu afetar
. . .. - (ATCC55730e ATCC | @ doengas | evitando a limpeza acidental e . -
Hallstrém et al | inflamatoria e a composicao . P grupo placebo. As | significativamente a acumulagao
. PTA5289; (1 x 108 | sistémicas durante 3 semanas e aumento - . L.
(2013) @8 de placa supragengival num (CFU) cada estirpe) Idade média 38 | da placa. A limpeza orofissional concentragdes de IL1-b e IL- | de placa, a reagao inflamatéria ou a
modelo  experimental  de . P placa. A limpeza p . 18 aumentaram | composicao do biofilme durante a
L 2 vezes/dia anos dos dentes foi realizada 5 dias / C L .
gengivite Genaivite semana. No inicio do estudo. os significativamente, gengivite experimental.
21 dias engn A - ' enquanto a IL-8 e MIP-1B
induzida parametros clinicos PB, IG e IS diminuiram Nenhuma
foram registados. Amostras de . o
GCF foram  analisadas  para diferenga foi exibida entre o
) P teste e o placebo. Da mesma
determinar a concentragao de 7 .
) . - forma, 3 COMPOsiGao
mediadores inflamatérios. . . R,
microbiana nao diferiu entre
0S grupos.
. . . . Os individuos foram designados .
O objetivo deste estudo foi | Lactobacillus reuteri . ~ - Estes dados indicam que a
. : - aleatoriamente para receber | Os  pard@metros  clinicos - N .

Vicario et al avaliar o efeito clinico da | (ATCC 55730 e | Grupo comprimidos contendo eriodontais melhoraram no administracao oral de Lactobacillus
administragao e probiético n= ; . ) ) reuteri. Prodentis melhoraram os

(2013) & dministrac d ATCCPTAS289) bioti 10 Lacz‘%baa//us reuteri Prodentis lJru 0 de teste apdés uma teri. Prodenti In
Lactobacillus reuteriProdentis | (2 X 108 | Grupo controlo oU olacebo uma vez a0 dia por ignteprven 30 de 30p dias. O parametros clinicos a curto prazo
como um  agente no | (CFU)/pastilhas) n=9 P P 5 ) em pacientes nao fumadores com

30 dias. Os parametros clinicos

grupo de teste demonstrou
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tratamento da periodontite
cronica inicial 8 moderada.
30 dias

1 vez/dia durante
30 dias

0 doengas
sistémicas

@ fumadores
Idade 218 anos
Diagnosticado
com
periodontite

PS, IS e PB foram avaliados no
inicio e 30 dias apbs o
tratamento.

uma redugdo significativa
em todos os parametros
periodontais incluidos no
estudo, enquanto o grupo de
controlo  tratado  com
placebo  ndo  mostrou
alteragoes significativas nos

periodontite crénica inicial a

moderada.

cronica parametros periodontais.
Lactobacillus reuteri Grrsg % tico n=15
DSM17938  (1x108 P - . . No final das 12 semanas,
(CFU)) Grupo controlo | 30 pacientes. Foram analisados todos os parametros clinicos
0 objetivo deste ensaio clinico Lactobacillus reuteri n=15 parametros clinicos | toram  sianificativamente
randomizado foi avaliar ATCC 0 doengas | microbiol6gicos no inicio do reduzidos gm ambos  0s
os efeitos das pastilhas PTA5289 (1x10° sistémicas estudo, 3, 6, 9 e 12 semanas rupos.  houve  também Os resultados indicam que a
Teughels et al. | probidticas contendo @ fumador apos terapia. Todos os pacientes grupos, — houve administracao oral de pastilhas L.
(2013) o) Lactobacillus  reuteri como (CFU))./ >35 anos receberam RAR CGrupo teste redugoes significativamente reuteri poderia ser um adjuvante a
. 1 pastilha (comas 2 | - . da PS e PA em bolsas . . -
adjuvante a RAR . Diagnosticados | (RAR + probidtico), Grupo | RAR na periodontite cronica.
estirpes) : ; moderadas e profundas;
12 semanas . periodontite controlo (RAR + placebo). As -
2 vezes/dia por . reducao de Porphyromonas
moderada a3 | pastilhas foram usadas duas .
12 semanas . gingivalis foi observada no
grave vezes ao dia durante 12 semanas o
generalizada grupo RAR + probidtico.
nao tratada
Grupo Um estudo paralelo controlado <
s . : Nao houve mudangas
Lactobacillus reuteri probitico por placebo foi conduzido em 40 significativas nas variaveis | Embora a administragdo oral de L
(DSM-17938 e ATCC n=20 individuos  com  gengivite clignicas entre e dentro dos | reuteriem com rimidgos nao tenhé
Investigar os efeitos de um PTA Grupo controlo | durante 8  semanas. O woos.  Na  saliva  as ualquer efeﬁto wobre 05
. probidtico oral na microbiota n=20 tratamento consistiu na | 9rUPos e quaig o
Iniesta et al . 5289) - - contagens de anaerdbios | pardmetros clinicos, a carga
oral de pacientes com 0 doengas | administragao de um . i . .
(2012) @ . (2x108 (CFU)) P T . totais apds 4 semanas (p = | bacteriana mostrou ser eduzida na
gengivite. - sistémicas comprimido diario, contendo . P
/comprimido ) . 0,021) e contagens de saliva, bem como o ndmero de
8 semanas . Idade  20-24 | Lactobacillus reuteriou placebo. . . o ) )
1 vez/dia durante . ~ Prevotella intermedia apds 8 | agentes patogénicos periodontais
; anos Amostras de saliva ndo o L
28 dias ) semanas (p = 0,030), | especificos, como P. gingivalis, nas
estimulada e de placa

Diagnosticado
com Gengivite

subgengival foram colhidas e
analisadas por cultura e PCR.

apresentaram redugdes no
grupo teste.

amostras de placa subgengival.
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Pardmetros clinicos e
microbioldgicos foram
comparados entre 0s grupos.

Em amostras subgengivais,
foram observadas redugoes
significativas do nimero de
col6nias de P. gingivalis

Mayanagi et al
(2009) @&

Este estudo foi projetado para
avaliar se a administragao oral
de Lactobacillus  salivarius
poderia alterar a populagao

bacteriana da placa
supra/subgengival.
8 semanas

Lactobacillus
salivarius WB21
(6.7x108 (CFU))
/comprimido

3 vezes/dia durante
8 semanas

Grupo
probiético n=34
Grupo controlo
n=33

0 doengas
sistémicas
|dade  [32-61
anos]

Sem
periodontite
severa

0 grupo testado recebeu 2,01x
10° CFU/dia de Lactobacillus
salivarius WB21 e xilitol em
comprimidos; O grupo de
controlo recebeu placebo com
xilitol.  Amostras de placa
supra/subgingival foram
colhidas no inicio e apds 4 e 8
semanas. As  quantidades
bacterianas nas amostras de
placa supra e subgengival foram
analisadas.

A quantidade total das 5
bactérias patogénicas
selecionadas no grupo teste
diminuiu significativamente
na placa subgengival na
semana 4. A analise mostrou
que melhores resultados
foram obtidos na redugao de
Tannerella forsythia na placa
subgengival do grupo teste
nas semanas 4 e 8.

A administragao oral de
Lactobacillus salivarius reduziu a
quantidade de cinco bactérias
patogénicas e que pode contribuir
para os efeitos benéficos das
condic6es periodontais.
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5  DISCUSSAO

5.1 Andlise dos resultados

5171 Lactobacillus reuteri:

Dos 9 estudos que utilizaram L. reuteuri como probidtico, 6 consideraram que houve uma
melhoria nos parametros clinicos. Destes, 4 estudos constataram uma diminuigdo da
pSP02324 5 estudos notaram uma reducgao do IS, e 5 notaram uma melhoria da PA apds o
periodo experimental (9101222-24 Foj ainda constatada uma diminuigao do IG e da PB em 3
estudos®2223),

Segundo Ince et al, houve uma redugdo da bactéria periodontopatogénica Porphyromonas
gingivalis, uma diminuicao do GCF, MMP-8 e aumento de TIMP-13), Szkaradkiewicz et al
verificaram uma redugdo das citocinas pro-inflamatérias (TNF- o, IL-1B8 e IL-17)@%. No
estudo de Tekce et al, apds 1 ano de follow-up ainda nao se verificava a recolonizagao por
bactérias patogénicas®?.

Apenas 3 dos estudos que usaram L. reuteur/ mostraram nos grupos teste nao existir
nenhuma diferenca nos parametros clinicos entre estes grupos e o0s grupos de
controlo™22), No entanto, Iniesta et al verificaram um diminuicao de bactérias patogénicas

periodontais, nomeadamente P. gingivalis, na saliva e na placa subgengival ?7).

512 Lactobacillus rhamnosus:

Os estudos de Morales et al de 2016, 2018 e 2021 com L. rhamnosus nao mostraram
nenhuma diferenga entre os grupos teste e os grupos de controlo(89), Relativamente ao
uso de L. rhamnosus em associacao com L. curvatus, no estudo de Keller et al. houve uma
reducao de GCF, IS e de PB, mas nenhuma diferenga na microbiota e citocinas pro-
inflamatérias™). Em associagao com B. animalis, no estudo de Toiviainen et al. apenas foi

observada uma diminuicdo de PB e |G, mas sem alteracao da microbiota®).
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5.13  Bifidobacterium animalis subsp.lactis

No estudo de Invernici et al. com B /actis houve uma melhoria da PS e da PA e uma
diminuicao das bactérias patogénicas periodontais P. gingivalis, Treponema denticols,
Fusobacterium nucleatum ss.vincentil, Campylobacter showae e Eubacterium nodatum,

bem como das citocinas pro-inflamatorias IL-8 e IL-18).

514  Lactobacillus crispatus :

No estudo de Tobita et al com L. c¢rispatus foi observada uma melhoria na PB e uma

diminuigao de P. gingivalis "®).

515 Weissella cibaria:

Kang et al. utilizaram como probidtico W. cibaria, e verificaram uma melhoria do IS, mas
nao houve diferencas relativamente a PS, IG e PB em relacao ao grupo de controlo, apesar

de ter sido observada uma diminuicao de Fusobacterium nucleatum e Staphylococcus

aureys3),

5.1.6 Lactobacillus plantarum :

Iwasaki et al. observaram uma diminuigdo do IS e da PS com o uso deste probidtico.

517  Lactobacillus salivarius .
No estudo de Mayanagi et al. com L salivarius houve uma diminuigao muito significativa de
Tannerella forsythia na placa subgengival, bem como uma diminuicao de outras bactérias

patogénicas como Aggregatibacter actinomycetemcomitans, Prevotella intermedis,

Porphyromonas gingivalis e Treponema denticola'?®.
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5.18 Staphylococcus aureus, Streptococcus oralis, Streptococcus rattus .

No estudo de Laleman et al, que usou uma combinagao de S. oralis, S. rattuse S. uberis no
grupo teste durante 3 meses, nao houve diferengas em relagao ao grupo de controlo para
o0s parametros clinicos como a PS, IS e PA mas ocorreu uma diminuigao estatisticamente

significativa de P. intermedia na saliva®".

0 parametro «risco de progressao da doenga periodontal» foi adotado em 5 estudos. Assim,
foi definido o nivel de risco do paciente como: baixo risco ( <4 sitios com PS =5mm), risco
moderado (5-8 sitios com PS =5mm) e risco elevado (9 sitios com PS =5mm)(10117.19.2229) Em
trés estudos, verificou-se que apds o tratamento com probidtico, aumentou o nimero de
doentes classificados como de baixo risco e diminuiu 0 nimero de doentes classificados

como de alto riscol017.22),

N3o foram observados efeitos adversos apos a utilizagcao de probidticos nos diferentes

ensaios clinicos.

5.2 Limitacoes dos resultados

A pesquisa foi realizada utilizando os termos Mesh (Medical Subject Headings), o que nos
limita a artigos apenas referenciados com termos Mesh. A pesquisa incluiu apenas artigos

escritos em inglés.

De acordo com os resultados, 12 dos 20 estudos mostraram que existe um efeito positivo
apos a utilizagao de probidticos como coadjuvantes ao tratamento mecanico em diferentes
parametros, incluindo parametros clinicos. Destes 12 estudos positivos, 6 utilizaram
L.reuteuri como probiético. Os restantes 8 mostraram que nao existe uma diferenca

estatisticamente significativa entre os grupos placebo e os grupos de probidtico.
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Existem algumas limitagcoes neste trabalho, porque os diferentes estudos nao foram
realizados com os mesmos probiéticos, nao utilizaram todos a mesma dosagem, 0 mesmo

follow-up, nem o mesmo ndmero de participantes.

A duragao da ingest3o de probitticos variou entre os 21 dias e 0s 3 meses, com um
acompanhamento de 2 semanas a um ano. Os resultados microbiol6gicos nao parecem ser
muito relevantes, apesar de ter havido uma diminuicao significativa de certas bactérias
patogénicas periodontais. Além disso, na maioria dos estudos a duragao do seguimento é
demasiado curta para demonstrar um verdadeiro efeito a longo prazo dos probidticos.
Apenas trés estudos tiveram um tempo de seguimento de um ano, que foi o tempo de

seguimento maximo encontrado nestes artigos?2223),

Além disso, alguns estudos analisaram a eficacia dos probidticos apds a interrupgao do
tratamento, ou seja, estudos em que a duragao do seguimento foi mais longa do que a
duragao da administracao dos probidticos. Globalmente, parece que os parametros clinicos
estudados voltam ao seu valor inicial apos um certo periodo de tempo, uma vez terminado
o tratamento, embora a recolonizagao pareca diminuir em alguns estudos. Seria necessario
que os probidticos fossem tomados a longo prazo com um fo/low-up regular, para uma
utilizagcdo na manutencao e, portanto, eventualmente impedir de forma duradoura a

recolonizagao por bactérias patogénicas periodontais apos o tratamento.

A utilizag3o de L. reuterimostrou capacidade da TIMP-1de regular estritamente a atividade
proteolitica da MMP-8 que é responsavel pela destruicao do colagénio dos tecidos
periodontais®?, o que é um aspeto muito promissor relativamente a este probiético, apesar

de o Gnico estudo que verifica este pardmetro ser o de Ince et al®),

Era importante e necessario que todos os estudos analisassem sistematicamente o GCF e
as citocinas pro-inflamatorias para verificar quais sao os probidticos que atuam melhor
sobre a doenga e compreender melhor 0 seu mecanismo de a¢ao, bem como, permitir saber

qual o probiético mais adequado para cada paciente®.
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Existe também um risco de enviesamento, ao olhar para as caracteristicas dos
pacientes/individuos estudados, com grandes variagoes de um estudo para outro. Portanto,
S30 necessarios mais estudos para mostrar quais s3o as estirpes probidticas mais
adequadas para uma populagao alvo, quais serao os efeitos relativamente a remodelagao
da microbiota a longo prazo durante a fase de manutengdo, se podem ou nao surgir
resisténcias por mutacoes das bactérias presentes, ou aparecer efeitos colaterais nao

desejados.

Nem todos os estudos testam os mesmos parametros. Alguns testam marcadores clinicos,
microbioldgicos e de inflamagao, podendo haver dois parametros em alguns casos. Outros,
por outro lado, concentram-se apenas em parametros clinicos ou microbioldgicos ou em
marcadores de inflamacdo. Para ter melhores resultados nesta revisao sistematica
integrativa, teria sido necessario dispor de estudos que verificassem todos estes
parametros, pois sao indicadores muito importantes no aparecimento e evolugao das

doencas periodontais.

Alguns dos estudos nao definem claramente o diagndstico periodontal dos pacientes e os
diferentes estudos nem sempre utilizaram a mesma classificacao das doengas periodontais
nos seus diagnasticos. Seria melhor ter novos estudos com a nova classificagao das doengas

periodontais do Workshop de Chicago 20176,

Os artigos selecionados sao bastante recentes entre 2009 e 2021 e 9 deles utilizaram L.
reuteuri. Mais estudos terao de ser feitos sobre os outros probiéticos utilizados, bem como
L. reuteri, porque nos falta uma visao a posteriori para afirmar com fiabilidade que os
probidticos sao uma contribuicao terapéutica importante complementar aos tratamentos
convencionais das doengas periodontais. A fim de promover a comparabilidade dos estudos
no futuro, seria necessario normalizar os protocolos a todos os niveis, mas também usar o

0S mesmos critérios estudados.
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As formas de administragao testadas sao principalmente sob a forma de pastilhas ou
saquetas diluidas em agua. Outras formas de administragao tais como pastilhas elasticas,
iogurte e gel aplicado pelo médico dentista nao foram testadas. Também seria interessante
saber que forma de administracao é mais eficaz, especialmente para alcancar as bolsas

periodontais mais profundas e, portanto, ter uma melhor agao.

O potencial de modificagao genética das estirpes probidticas abre um novo campo de
investigacao e oferece esperanga para o desenvolvimento de uma estirpe com propriedades

ideais2

Os probidticos representam uma nova area de investigagao em medicina dentaria. Apesar
dos resultados obtidos por varios laboratérios de investigagao terem sido encorajadores,
serao necessarios muito mais estudos clinicos randomizados para estabelecer claramente

o potencial dos probiéticos no uso terapéutico das doengas periodontais®.

22



» CESPU

INSTITUTO UNIVERSITARIO
DE CIENCIAS DA SAUDE

6 CONCLUSAO

As modalidades de tratamento convencionais das doencas periodontais incluem o
tratamento nao cirlrgico e cirdrgico, que visa reduzir a carga microbiana total,
independentemente da patogenicidade. Devido ao surgimento de resisténcia das bactérias
patogénicas periodontais aos antibidticos e 3 recolonizagao frequente das bolsas
periodontais apds tratamento por estas bactérias, a introducao de probiéticos abre novas
possibilidades terapéuticas. Os probidticos representam uma abordagem revolucionaria
para a manutencao da sadde oral através da utilizagao de bactérias benéficas naturais,
geralmente presentes em produtos lacteos, para proporcionar uma defesa natural contra
bactérias consideradas nocivas para o periodonto.

Este conceito abre um novo horizonte na relacao entre a dieta e a salde oral. Sera essencial
perceber melhor as grandes mudancas ecoldgicas apos ingestao de alimentos que contém
probidticos e as consequéncias a longo prazo da sua utilizagao na saude oral e seu efeito
sobre a doenga. Por conseguinte, mais revisoes sistematicas e estudos s3o necessarios,
para determinar as melhores estirpes de probidticos e as melhores formas de as
administrar. Atualmente, os nossos resultados indicam que L. reuteri parece ter efeitos
positivos sobre os parametros clinicos, bacterioldgicos e imunoldgicos. Outras estirpes que
foram testadas parecem também ter igualmente efeitos positivos, mas exigem mais

estudos para ter uma melhor nogao dos seus efeitos reais.
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