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Resumo

Introdugao: A Diabetes Mellitus tipo 1 € uma doenga cronica que se caracteriza pela
auséncia ou reduzida produgao de insulina pelo pancreas. A hiperglicemia, que surge como
consequéncia da falta de insulina a longo prazo, contribui para as complicagoes que se
verificam nos pacientes com Diabetes Mel/itus tipo 1, sendo as doencas periodontais uma
dessas complicagoes. As doengas periodontais, tais como a gengivite e a periodontite, sao
infecOes localizadas que ocorrem no periodonto, que resultam principalmente do biofilme

existente na cavidade oral e que conduzem 3 destruigao dos tecidos de suporte dos dentes.

Objetivo: O objetivo principal consiste em avaliar se a Diabetes Mel/itus tipo 1 pode ser

considerada um fator de risco para o desenvolvimento de doengas periodontais.

Materiais e métodos: As pesquisas bibliograficas foram realizadas no Pubmed, usando uma
restricao temporal de 10 anos e incidindo em estudos em inglés e realizados em humanos.

Desta pesquisa selecionaram-se 15 estudos de acordo com os critérios estabelecidos.

Resultados: Verificou-se que a presenga de gengivite e periodontite foi superior em
pacientes com Diabetes Mel/itustipo 1 quando comparados com pacientes sistemicamente
saudaveis. As doengas periodontais também foram mais incidentes em pacientes com
maior curso da doenca e pior controlo metabdlico, demonstrando a importancia de um bom
monitoramento e conhecimento da diabetes, ndo so por parte do paciente, mas do seu

Médico Dentista.

Conclusao: A Diabetes Mellitustipo 1é um fator de risco para o desenvolvimento de doengas
periodontais, sendo a hiperglicemia, que l|he é caracteristica, o fator principal

desencadeante.

Palavras-Chave: “Diabetes Mellitus Tipo 1%, “Periodontite”; “Gengivite”; “Doengas

", n

Periodontais”; “Marcadores inflamatorios”;
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Abstract

Introduction: Type 1 Diabetes Mellitusis a chronic disease characterized by the absence or
reduced production of insulin by the pancreas. The hyperglycemia, that arises as a
consequence of the long-term lack of insulin, contributes to the complications that occur
in patients with Type 1 Diabetes Mellitus, periodontal diseases being one of these
complications. Periodontal diseases, such as gingivitis and periodontitis, are localized
infections that occur in the periodontium, resulting mainly from biofilm in the oral cavity

and leading to the destruction of the tissues supporting the teeth.

Objective: The main objective is to assess whether Type 1 Diabetes Mel/litus can be

considered a risk factor for the development of periodontal diseases.

Materials and methods: Bibliographic research was carried out using Pubmed, using a time
restriction of 10 years and focusing on studies in English and performed on humans. From

this search, 15 studies were selected according to the established criteria.

Results: It was found that the presence of gingivitis and periodontitis was higher in patients
with Type 1 Diabetes Mellitus when compared with systemically healthy patients.
Periodontal diseases were also more incident in patients with longer disease course and
worse metabolic control, demonstrating the importance of good monitoring and knowledge

of diabetes not only by the patient but also by their Dentist.

Conclusion: Type 1 Diabetes Mellitus is a risk factor for the development of periodontal

diseases, with the hyperglycemia that is characteristic of it being the main triggering factor.

Keywords: “Type 1 Diabetes Mellitus"; “Periodontitis”; “Gingivitis“; “Periodontal Diseases”;

“Inflammatory markers”.
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1. Introdugao

A Diabetes Mellitus (DM) representa um grupo de doengas metabdlicas cronicas, que se
caracteriza por elevados niveis de glicose no sangue (1-5) e que resulta de problemas que
podem estar associados a secrecao de insuling, 3 sua acao ou até mesmo a estes dois
problemas em simultaneo, conduzindo a uma desregulagao das vias endocrinas e
metabdlicas que estdo envolvidas no controlo dos niveis de glicose. (3,5—8) Este grupo de
doencas pode ser dividido em dois tipos: a Diabetes Mellitus tipo 1 (DM1) e a Diabetes
Mellitus tipo 2 (DM2). (6,9)

A DM1, também conhecida como Diabetes Juvenil ou Diabetes insulino-dependente,
representa o tipo mais comum de Diabetes Mellitus que afeta criancas e adolescentes.
(2,6,10) Esta é uma patologia cronica na qual o pancreas produz pouca ou nenhuma
insulina. (3,6,8,10) Apesar de ser chamada de Diabetes Juvenil, esta doenga pode se
desenvolver em qualquer idade e afeta igualmente o género masculino como o feminino,

levando a uma redugdo da qualidade de vida dos individuos afetados. (6,11)

A diminuicao da producao de insulina conduz a hiperglicemia na DM1, sendo esta
diminuicao causada principalmente por linfocitos e outras células imunes que atacam e
destroem as células beta pancredticas, porém esta diminuicdo pode estar associada a
outras etiologias. (6—8,10,11) A auséncia ou deficiéncia de insulina conduz & acumulagao
de gorduras, carboidratos e proteinas. (4) Esta doenca pode ser tratada com administragao

subcutanea de insulina, exercicio regular e com uma dieta e peso controlados. (8,12)

Os sintomas de alerta incluem polidria, polidipsia, polifagia, perda de peso, visao turva,
diminuicao do nivel de consciéncia, dificuldade de concentragao, desidratacao moderada a
grave, dor abdominal, perda de peso devido a perda de liquidos, hiperventilagao, hipotensao,

infecdes fungicas genitais e choque. (2,6)

A nivel laboratorial verifica-se glicosiria, cetonuria e hiperglicemia. (2,6) A hiperglicemia
cronica afeta o sistema circulatério e nervoso resultando em complicagdes cronicas
irreversiveis tais como nefropatia, retinopatia, neuropatia, doengas cardiovasculares,

doengas vasculares periféricas e doengas periodontais. (9,13)
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As doengas periodontais sao doengas inflamatorias locais das estruturas de suporte dos
dentes (periodonto) que podem ter uma influéncia noutros 6rgdos e sistemas organicos.

(2-4,14-16) A este grupo pertencem a gengivite e a periodontite. (2,11,12,16)

A gengivite representa o estadio inicial e reversivel da doencga periodontal e esta associada
a inflamagao dos tecidos gengivais sem evidéncia detetavel de perda de insergao clinica
(CAL) e perda de osso. (2,3,11,12,17) Histologicamente, a gengivite consiste num conjunto de
lesoes iniciais e precoces associadas a alteracoes vasculares e a um infiltrado celular
predominantemente de linfdcitos e neutrofilos. (17) Se esta nao for tratada, a infegao afeta

todos os tecidos de suporte conduzindo a periodontite. (2,11,12,17)

A periodontite & uma das principais doencas inflamatorias cronicas associada ao aumento
de numerosas citocinas pro-inflamatorias que levam a destruicdo dos tecidos periodontais
(gengiva, cemento, ligamento periodontal, e 0sso alveolar). (2—4,14—16) Se ndo for tratada,
conduz a perda de dentes. (2—4,11,12) Esta é induzida pelo biofilme ou pela placa disbiética,

que se acumulam nas superficies dos dentes. (2—4,11,14,16)

Desta forma, torna-se fundamental avaliar de que forma a DM1 afeta as doencgas
periodontais e o impacto que esta apresenta nas mesmas, uma vez que, varios estudos tém
demonstrado que a diabetes aumenta a taxa de desenvolvimento de gengivite e de
periodontite em criangas e adolescentes quando comparados com individuos saudaveis
(normoglicémicos), demonstrando ainda a importancia do controlo e do conhecimento da

DM1 por parte do paciente diabético e do seu Médico Dentista (2—4,6-10)
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2. Objetivos

Esta dissertacdo tem como objetivo principal, através de uma revisao da literatura
integrativa, avaliar se a Diabetes Mel/itus tipo 1 é um fator de risco de desenvolvimento de
doencas periodontais. Os objetivos secundarios baseiam-se em identificar a expressao de
marcadores inflamatorios em pacientes com Diabetes Mellitus tipo 1 e doencgas
periodontais, determinar a importancia do controlo da Diabetes Mellitus tipo 1 no
tratamento das doencas periodontais, bem como, determinar a importancia do Médico

Dentista no controlo e tratamento da doenga periodontal.

3. Materiais e métodos

3.1 CRITERIOS DE SELECAQ DOS ARTIGOS

Os estudos incluidos na presente revisao de literatura integrativa, foram selecionados
sequindo a metodologia PICO (Patient, Interest, Comparison, Outcome), com a finalidade de

responder 3 seguinte questao:

Serd a Diabetes Mellitus tipo 1 um fator de risco para o desenvolvimento de doengas

periodontais?
A pergunta PICO responde aos seguintes critérios:

+ Populagao: Pacientes com diagndstico de Diabetes Mellitus tipo 1 com presenga ou

auséncia de doencas periodontais.

« Interesse: Verificar se existe relagao causal entre a Diabetes Me/litustipo 1 e as doengas

periodontais;

+ Comparagdo: Comparar doentes diabéticos tipo 1 com doenga periodontal e doentes

diabéticos tipo 1 sem doenga periodontal;

« Outcome: Diabetes Mel/itustipo 1 ser identificada como fator de risco de desenvolvimento

da doenca periodontal.
Os estudos foram selecionados de acordo com os seguintes critérios de inclusao:
i) Artigos publicados de 2012 a 2022,

ii) Artigos em inglés;
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iii) Artigos baseados em estudos realizados em humanos;

iv) Artigos que se enquadravam no tema apresentado;

Os critérios de exclusao corresponderam:

i) Artigos que ndo pertenciam ao intervalo de tempo escolhido (10 anos);
i) Artigos baseados em estudos realizados em animais;

iii) Artigos duplicados

iv) Artigos que nao se enquadravam no tema apresentado e que n3ao mostraram ser

pertinentes apds leitura do resumo ou do artigo;

3.2. FONTES DE INFORMACAO

As pesquisas foram realizadas utilizando como motor de busca o Pubmed e as seguintes
combinagdes de termos de pesquisa: “Type 1 Diabetes Mellitus® AND (“Periodontitis OR
Gingivitis OR Periodontal Diseases”) e “Type 1 Diabetes Mellitus" AND “Inflammatory

markers” AND “Periodontal Diseases”.

PubMed (1° (Type 1 Diabetes Mellitus) AND
pesquisa) ((Periodontitis) OR (Gingivitis) OR 137
(Periodontal Diseases))

Pubmed (2° (Type 1 Diabetes Mellitus) AND
pesquisa) (Inflammatory markers) AND
(periodontal diseases) 9

Tabela 1 — Resultados obtidos por expressao de pesquisa.
3.3. SELECAQ DOS ARTIGOS

1. Inicialmente realizou-se uma pesquisa bibliografica dos artigos na base de dados
PubMed com as palavras-chaves acima mencionadas. A esta pesquisa foram também
adicionados 3 filtros. O primeiro filtro limitou o tempo da pesquisa de 2002 a 2022 de
forma a abranger um maior numero de artigos, o sequndo filtro selecionou artigos de
lingua inglesa e o terceiro estudos que tivessem sido realizados apenas em humanos.

2. De sequida, foi feita a extracao dos artigos duplicados e a eliminagao dos artigos que
nao estavam relacionados com o tema.

3. Nesta revisao foi também incluido 1 artigo através de pesquisa manual.
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4. Qs artigos selecionados foram analisados na totalidade e as varias informagoes foram
descritas numa tabela de resultados como: titulo/autor/ano de publicagao, tipo de

estudo, populagdo em estudo (amostra), objetivo e conclusao.

4. Resultados

4.1. SELECAQ DOS ARTIGOS

Segundo a base de dados consultada e de acordo com a estratégia de pesquisa foram
encontrados 146 artigos. Os artigos duplicados foram excluidos ficando apenas 137 artigos.
Apds leitura do titulo e do abstract foram selecionados 36 artigos, dos quais 12 foram
excluidos pois nao se tratava de estudos. Dos restantes 24 apenas foram selecionados 14
apos a leitura completa dos artigos. Foi ainda incluido 1 artigo selecionado de forma manual.
Apenas 15 artigos foram incluidos nesta revisao sistematica integrativa, como se pode

verificar no fluxograma seguinte, figura 1.
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Artigo (Titulo,

Autor e Ano)
1. Efect of
periodontal disease
and non-surgical
periodontal
treatment on C-
reactive protein.
Evaluation of type 1
diabetic patients

Tipo de
estudo
Cohort study

Llambés F. et a/

2012

2. Low-Level Clinical Trial
Lasers as an

Adjunct in

Periodontal

Therapy in Patients

with Diabetes

Mellitus
Obradovic R. et a/

2012

Populagao em
Estudo
53 pacientes com
DM1
diagnosticada ha
mais de 1ano (28
homens e 25
mulheres) e com
periodontite, com
idades
compreendidas
entre 19 e 60
anos.

300 pacientes

Grupo 1 -
pacientes com
periodontite e
DMT1 (idades:
35.54 +/- 3.65).

Grupo 2 -
pacientes com
periodontite e
DM2 (idades:
62.57+/-8.57).

Grupo 3 -
pacientes sem
diabetes com
periodontite
(grupo controlo)
(idades: 45.68
+/-8.91).

Objetivo

Analisar como o
tratamento
periodontal anti-
infecioso afeta os
valores da
proteina C reativa
(PCR) em
pacientes com
DM1e
correlacionar os
niveis basais de
PCR com a
gravidade da
doenca
periodontal.

Avaliar os efeitos
da Laserterapia
de baixo nivel
(LLLT) como
adjuvante na
terapia
periodontal em
pacientes com
DM.

Conclusao

- O tratamento
periodontal cirGrgico nao
conseguiu reduzir os
valores da PCR.

- Foi encontrada uma
associagao entre
periodontite avangada e
niveis elevados de PCR
no sangue dos pacientes
com DM1.

- A doenca periodontal
aumenta a produgao de
mediadores pro-
inflamatorios em
pacientes com DM1, mas
podem existir outras
fontes produtoras dessas
substancias pro-
inflamatorias.

- O tratamento
periodontal basico e o
tratamento periodontal
juntamente com LLLT
reduzem a inflamagao
gengival em pacientes
com DM e periodontite.
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Case-control
Study

3. Periodontal
Health of Children
with

Type 1 Diabetes
Mellitus in Kuwait:
A Case-Control
Study

Al-Khabbaz AK. et
a/

2013

4, Periodontal
disease and type 1
diabetes mellitus.
Associations with
glycemic control
and complications:
An Indian
perspective

Randomised
Controlled
Clinical Trial

Ajita M. et a/

2013

Cross-sectional
study

5. Association
between type 1
diabetes and
periodontal health

Poptawska-Kita A.
et al

2014

95 criangas
diagnosticadas
com DM1 e 61
criancas
saudaveis com
idades
compreendidas
entre os 4 e 14
anos.

20 pacientes com
DM1
diagnosticada ha
mais de 3 anos,
com idades
compreendidas
entre 0s 18 e 0s
50 anos, sem
infecdes ativas e
que nao
receberam
tratamento
periodontal nos
Gltimos 6 meses.

107 pacientes
com DM1e 40
pacientes
saudaveis.

Avaliar a salde
periodontal em
criangas
diagnosticadas
com DM1.

Avaliar a
frequéncia da
doenca
periodontal num
grupo de
pacientes com
DM1 e sua relacao
com o controlo
metabdlico da
duragao e com as
complicagdes da
DM1.

Avaliar o estado
periodontal em
pacientes com
DM1 e pacientes
saudaveis em
relacao ao seu
controlo
glicémico,
tabagismo e
biomarcadores
inflamatarios.

- A DM1 foi mais
evidente em jovens com
DM1 do que naqueles
sem diabetes.

- A duracao da diabetes
pode desempenhar um
papel significativo na
progressao da doencga
periodontal em criangas
com DM1.

- Pacientes com DM1
tém maior
suscetibilidade a doenga
periodontal.

- Ainflamagao
periodontal € muito
aumentada em
individuos com curso
mais longo da doenga,
controlo metabélico
deficiente e com
complicacoes diabéticas.

- Ha boas evidéncias de
que a DM1 aumenta o
risco de doenga
periodontal.

- O controlo metabaélico
deficiente da diabetes,
juntamente com o
tabagismo e a

higiene aumentam o
risco de destruicao
periodontal em
pacientes com DM1.
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6. Matrix
metalloproteinase
-7,-8,-9and -13

in gingival tissue of

patients with type
1 diabetes and
periodontitis

Surlin P. et a/

2014

7. Microbiological,
lipid and
immunological
profiles in children
with gingivitis and
type 1 diabetes
mellitus

DUQUEC, et a/

2017

Clinical Trial

Longitudinal
Clinical Study

5 pacientes com
periodontite e
DMT, com idades
compreendidas
entre 0s 19 e 29
anos (3 destes
pacientes
apresentavam
periodontite com
profundidade de
bolsa (PB) <6mm
e 2 pacientes
periodontite com
PB>6mm).

4 pacientes com
periodontite (PB)
<6mm sem DM1,
com idades
compreendidas
entre 0518 e 28
anos.

Todos os
pacientes com
DM1
apresentavam um
bom controlo
metabdlico.

24 criangas com
DM1 e 27 criangas
sem DM1 com
idades
compreendidas
entreos 7e 0s 13
anos com
denticao mista,
de ambos os
Sexos e sem
distingao de raca.

Investigar a
expressao de
MMP-7, -8, -9 e -
13 na gengiva de
pacientes jovens
com periodontite
e DM1.

Comparar a
prevaléncia de
microrganismos
periodontais,
mediadores
inflamatérios
sistémicos e
perfis lipidicos
entre criangas
com DM1e
criangas sem
diabetes, ambas
com gengivite.

- A expressao de MMP-7,
-8, -9 e -13 na gengiva
dos pacientes jovens
com periodontite e na
DMT1 foi positiva em
todos os casos
estudados, sugerindo
que ambas sao doengas
inflamatdrias com
mecanismos patogénicos
comuns envolvendo
mediadores que podem
ser possiveis
biomarcadores do estado
da doenca.

- Os perfis clinicos e
imunoldgicos foram
semelhantes em criangas
com diabetes e nas
criangas saudaveis.

- Pardmetros glicémicos
e lipidicos foram maiores
em pacientes com DM,
mas permaneceram
dentro dos valores
normais.

- Estudos clinicos
longitudinais que
utilizem um ndmero
largo de pacientes sao
Necessarios.
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8. Salivary Alkaline
Phosphatase as a
Noninvasive Marker
for Periodontal
Disease in Children
with Uncontrolled
Type 1 Diabetes
Mellitus

Pilot Study

Sridharan S. et a/

2017

Case-control
Study

9. Differences in
Interleukin-8
Plasma Levels
between Diabetic
Patients and
Healthy Individuals
Independently on
Their Periodontal
Status

Linhartova P. et a/

2018

10.The association
between Type 1
diabetes

mellitus and
periodontal
diseases

Cohort Study

Sun KT. et a/

2019

3 grupos de
pacientes

Grupo 1-10
criancas
saudaveis;

Grupo 2 -10
criangas com
diagnostico
recente de DM1

Grupo 3 -10
criangas com DM1
ha mais de 4
anos.

153 individuos:

36 com DM1e
periodontite
crénica

44 com DM2 e
periodontite
crénica

32 sem diabetes
com periodontite
crénica

41 sem
periodontite
crénica e diabetes

Pacientes com
<40 anos de idade
com diagndstico
recente de DM1e
sem diabetes.

Determinar se os
niveis de
fosfatase alcalina
salivar (ALP)
podem ser um
marcador nao
invasivo para a
doenca
periodontal
inflamatéria
precoce em
criangas com DM1
nao controlada.

Determinar os
niveis plasmaticos
de IL-8, dos
polimorfismos do
seu recetor 2, e a
presenca das
bactérias
periodontais em
pacientes com
DM1, DM2 e
grupos controlo
saudaveis, mas
com doenca
periodontal.

Investigar o risco
de doencas
periodontais em
pacientes com
DM1.

- O estado glicémico das
criangas afeta
parametros da doenga
periodontal.

- Os niveis de ALP
podem ser uma
ferramenta Util na
analise do estado
periodontal de criangas
com DM1 nao controlada.

- Niveis circulantes
aumentados de IL-8
foram associados a DM1
na presenca de doenga
periodontal, sugerindo o
seu importante papel na
patogénese da DM1 e da
periodontite cronica.

- Pacientes com DM1
apresentam maior risco
de desenvolver doengas
periodontais do que
individuos sem DM!1.

- O risco de desenvolver
doengas periodontais
estd relacionado
ndmero de consultas
médicas anuais de
emergéncia e
internamentos por DM1.

10



CESPU

INSTITUTO UNIVERSITARIO
DE CIENCIAS DA SAUDE

11.Periodontal
diseases in children
and adolescent
with diabetes
Mellitus

Case-control
Study

Yaacob M. et a/

2019

12. Gingival Cross-sectional
crevicular fluid Study

levels of

interleukin-18 and
tumor necrosis
factor-alpha in
type 1 diabetic
children with
gingivitis

Keles S. et a/

2020

32 criangas ou
adolescentes com
DM1, com idades
compreendidas
entre 8 e 19 anos
sem tratamento
periodontal
completo e 32
criancas
saudaveis sem
qualquer tipo de
doenca.

88 Criangas (44
com DM1 e 44
sistemicamente
saudaveis).

4 grupos:

- Criancgas
sistemicamente
saudaveis sem
periodontite;

- Criancgas
sistemicamente
saudaveis com
gengivite;

- Criangas
peridontalmente
saudaveis com
DM1;

- Criangas com
DMT1 e gengivite;

Avaliar o estado
de salde
periodontal de
criancas e
adolescentes com
DM1 quando
comparado

com seu controlo
nao diabético.

Avaliar os niveis
de interleucina-18
e fator de necrose
tumoral alfa no
FGC de criancas
diabéticas com
gengivite.

- As doengas
periodontais sao
achados orais comuns
em adultos diabéticos e
em criancas e
adolescentes diabéticos.

- Quantidade modesta
de evidéncia de
destruigao periodontal
observados no grupo
diabético em
COmparagao com o das
criangas sem qualquer
tipo de doenga.

- Em criancgas diabéticas
com bom controle
metabdlico, a DM1 nao
afetou os niveis de IL-18
e TNF-a no FGC na
presenca de gengivite.

- Niveis aumentados de
TNF-a no FGC em
criangas com gengivite
confirmam que o TNF-a
esta intimamente
relacionado com a
inflamacao gengival.

- A DM1 nao esta
associada aos niveis de
interleucina-18 e fator
de necrose tumoral alfa
no FGC em criangas com
gengivite.
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13. Gingival

biomarkers in type
1 diabetes mellitus.
A case—control
study

Sereti M. et a/

2021

14. Early markers

disease and altered
oral

microbiota are
associated with
glycemic control in
children

with type 1
diabetes

Jensen E. et a/

2021

Case-control
crevicular fluid Study

Cross-sectional
of periodontal Study

50 pacientes com
DM1 (30 homens
e 20 mulheres)
com uma idade
média de 35,2
anos e 50
pacientes nao
diabéticos
pareados por
sexo, idade e
tabagismo.

77 participantes
(38 homens e 39
mulheres) com
idades
compreendidas
entre 0s 10,7 e os
15,9 anos com
DM1 com duragao
da diabetes de 1,7
a95anose

HbAlc mediana de

8,5%.

38 destes
pacientes
apresentaram
marcadores de
doenca
periodontal.

Comparar os
niveis de IL-8,
MMP-8 e PGAS no
fluido gengival
crevicular (FGC)
de pacientes com
DM1 e pacientes
saudaveis.

Determinar a
relacao entre a
doenca
periodontal e 0
controlo da
glicemia em
criangas com
DM1.

- Individuos com DM1
principalmente os mais
jovens apresentam mais
inflamacao em
COMParagao com os
controlos saudaveis.

- Nao se verificaram
diferencas nos niveis de
IL-8, MMP-8 e PGAs
entre pacientes com DM
e pacientes saudaveis.

- Os pacientes diabéticos
apresentavam um bom
controlo metabdlico da
doenca apresentando
poucas ou nenhumas
complicagdes associadas
a DM1 e com presenca
de tipo leve de doenga
periodontal pois 68%
apresentava gengivite.

- Criangas com DM1
mostraram que existe
uma relagcao continua
entre um menor controlo
metabdlico da doenga e
um aumento de
marcadores precoces de
doengas periodontais.

- 0 controle glicémico
também esteve
relacionado com a
complexidade e riqueza
do microbioma da placa,
sendo esta maior a
medida que os niveis de
HbAlc também eram.

12
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15.Type 1 Diabetic
Patients After
Simultaneous
Pancreas and
Kidney
Transplantation
Have Less Intense
Periodontal
Inflammation
Compared to
Kidney Recipients
Treated with
Insulin

Musiat M. et a/

2021

Tabela 2 — Resultados relevantes dos artigos selecionados.

4,2 CLASSIFICAGAO DOS ESTUDOS SELECIONADOS

Cross-sectional
study

Dois grupos de
pacientes com
doenca renal em
estadio final
causada por DM1

de longa duracao.

Grupo1-20
pacientes
transplante
simultaneo
pancreas-rim
bem-sucedido
Grupo 2 - 16
pacientes ap6s
transplante renal
Grupo controlo -
15 pacientes com
doenca renal em
estagio final sem
DM ou com DM

com inicio recente

apos transplante

Avaliar e
comparar a
intensidade das
lesdes patoldgicas
do periodonto e a
concentragao de
marcadores
inflamatarios no
FGC em pacientes
com DM1 apos o
rim ou pancreas
ou os dois em
simultaneo terem
sido
transplantados.

- Pacientes com DM1
apos o transplante
apresentaram niveis
mais baixos de
marcadores
inflamatérios no FGC e
apresentam intensidade
reduzida de
periodontite em
COMParagao com
recetores renais tratados
com insulina.

- A gravidade das
alteragdes morfoldgicas
no periodonto em
pacientes com DM1 ap6s
transplante de rim ou
transplante de pancreas
e rim é maior do que em
transplantados renais
n3o diabéticos.

Dos estudos selecionados 11 s3o classificados como estudos observacionais (2 Cohort Stuay,

4 Case-control, 1 Longitudinal Clinical Study (ndo especificava o tipo), 4 Cross-sectional), 3

como estudos experimentais e 1 como estudo piloto. O grafico 1, representa a distribuigao

dos estudos por classificacao

= Estudo Experimental

Tipos de estudo

Gréfico 1 - Classificagao dos tipos de estudo.

= Estudo Observacional

= Estudo Piloto

13
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5. Discussao

5.1 DIABETES MELL/TUSTIPO 1

A DM representa um grupo de doengas metabdlicas cronicas que se caracteriza por niveis

elevados de glicose no sangue podendo ser dividida em dois tipos: a DM1 e a DM2. (1-6,9)

A DM1 é uma doenga metabadlica cronica de origem autoimune com manifestagao precoce,
geralmente na infancia (2,6,10) e caracteriza-se pela diminuicdo ou auséncia da producado
de insulina pelo pancreas associada principalmente a destrui¢do das células 3 que ocorre
ao nivel do mesmo (6—8,10,11). Esta destruicdo ocorre numa taxa variadvel (8) sendo que, é
a responsavel por uma das principais caracteristicas da DM1, a hiperglicemia. (3,6,10-12) A
DM1 representa 5% a 10% do numero total de casos de diabetes em todo o mundo, sendo
o principal tipo de diabetes em jovens. (3) Esta representa mais de 85% de todos os casos

em individuos com idade inferior @ 20 anos em todo o mundo. (3)

A DM1 manifesta-se em individuos geneticamente predispostos ap6s interagao de fatores
genéticos e ambientais, ambos aproximadamente na mesma extensdo. (2,6) Este tipo de
diabetes também pode aparecer como um componente de algumas sindromes como
sindrome de Turner, de Prader-Willi, de Alstrom, de Klinefelter, de Bardet-Bied|, de
Berardinelli-Seip, de Down e ataxia de Friedreich. (2,6) Outros fatores precipitantes
adicionais que podem desencadear a reacao autoimune incluem stress, trauma, cirurgia,
glicocorticoides, tiazidas, desnutricao, infecdes, quantidades excessivas de glucagon,

epinefrina e hormona de crescimento. (6)

A DM1 também pode se desenvolver como consequéncia de uma insulite autoimune, que
se trata de um infiltrado inflamatério nas ilhotas de Langerhans do pancreas. (2,6,7) Os
principais fatores que contribuem para que esta se desenvolva incluem toxinas, infecoes
por virus, fatores nutricionais como alta exposicao a proteinas do leite de vaca, duragao do
aleitamento materno (amamentagao exclusiva pode ter efeito protetor contra DM1), efeito

de nitratos e nitritos e deficiéncia de vitamina D. (2,6,7)

As complicagoes associadas podem se manifestar através de lesdes macrovasculares,
microvasculares, retinopatia, neuropatia, nefropatia e cicatrizagao alterada de feridas. (2—

49,11) Muitas vezes, a cetoacidose diabética relacionada com DM1 pode resultar em
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alteragdes morfoldgicas e funcionais do cérebro. (6) Desta forma, torna-se fundamental o
controlo da DM1 pois a principal causa de morbidade e mortalidade precoce em pacientes

com DM1 esta associada a complicagdes vasculares. (9)

O diagnostico da diabetes é baseado na concentracao de glicose no sangue e considera-se
que um paciente apresenta DM1 quando os niveis de glicose em jejum sao superiores a 7,0
mmol/L (126 mg/dL), ou quando se obtém um resultado anormal de um teste oral de
tolerancia a glicose em criangas com sintomas diabéticos. (6) O diagnéstico da diabetes
também pode ser feito com base na concentragdo de hemoglobina glicosilada (HbATc),

sendo este método menos sensivel. (6)

Atualmente, o tratamento da DM1 baseia-se na intensificacao da insulinoterapia, que deve
mimetizar a secre¢ao normal de insuling, no auto monitoramento regular de biomarcadores

metabolicos especificos do paciente e na educacdo do paciente e da sua familia. (2,6)

5.2 DOENCAS PERIODONTAIS

As doencas periodontais compreendem um grupo de condigoes que afetam a gengiva, o
ligamento periodontal, o cemento e o osso alveolar. (2-4,11,12,14-16) A forma
predominante da doenca periodontal em criancas e adolescentes é a gengivite, sendo que,
estas podem desenvolver qualquer uma das varias formas de periodontite, como doencgas
periodontais necrosantes, periodontite e periodontite como manifestacdo de doengas

sistémicas. (3)

O biofilme dentario constitui uma coldnia de microrganismos que se acumula espontanea
e progressivamente em todas as superficies da cavidade oral, principalmente nos dentes.

(3,11,16) Embora esse acimulo seja espontaneo, muitos fatores locais podem facilita-lo. (11)

A gengivite é iniciada pela presenga de microrganismos patogénicos que causam a doenga,
mas a resposta do hospedeiro a infegdo é fulcral para a progressdo da mesma. (2,11) Varios
fatores sistémicos podem influenciar essa resposta. (11) Na gengivite, a gengiva fica
vermelha, edemaciada e sangra mais facilmente quando se realiza uma sondagem. (11) A
expansao adicional do processo inflamatdrio para os tecidos periodontais mais profundos
leva a migragao apical da insergao epitelial resultando na bolsa periodontal, que & um sinal
patognoménico de periodontite. (11) A menos que o processo seja interrompido pelo

tratamento, levara a reabsor¢ao do osso alveolar, o que, em Ultima analise, causa a perda
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do dente. (2,3,11) Anteriormente pensava-se que a gengivite, se nao tratada, evoluiria para
periodontite, no entanto, atualmente admite-se que a gengivite e periodontite sao duas
entidades patoldgicas diferentes e, embora a periodontite seja precedida por gengivite, nem

todos os casos de gengivite evoluem para periodontite. (11)

A periodontite € uma das doencas orais mais difundidas e é caracterizada pela perda de
tecidos conjuntivos dentro do periodonto e pela destruigdo do suporte 6sseo alveolar. (2—
4,14-16) Algumas bactérias gram-negativas constituem o “"complexo vermelho" tais como
a Porphyromonas gingivalis, a Tannerella forsythiae e a Treponema denticola. Estas tém

sido propostas como os principais agentes etioldgicos da periodontite. (3,15)

O diagnostico da periodontite é estabelecido por uma sondagem realizada ao redor do dente
para avaliar a insercdao e perda dssea, sendo esta posteriormente comprovada por

radiografias periapicais. (4)
5.3 DM1 COMO FATOR DE RISCO DE DESENVOLVIMENTO DE DOENCAS PERIODONTAIS

Varios autores tém sugerido que a DM1 é um fator de risco na prevaléncia, progressao e
severidade das doengas periodontais apresentando estas uma maior incidéncia em

pacientes com DM1 quando comparados com pacientes sistemicamente saudaveis. (2—
4,6-10,18-20)

A hiperglicemia resultante do metabolismo alterado na DM1 parece ser um dos principais
fatores que contribui para o desenvolvimento de doencas periodontais (3,6,10,11) em
pacientes diabéticos, uma vez que, esta leva a superproducao de superdxidos nas
mitocondrias que, por sua vez, conduzem 3 ativagao de varias vias que contribuem para as
complicacoes diabéticas, tais como, a via poliol, que provoca aumento da formagao de
produtos finais de glicosilagdo avangada (PGAs) intracelulares e extracelulares, aumento da
expressdo do recetores dos PGAs (RAGE), ativagdo da proteina C quinase , e da via da

hexosamina. (3,7)

Através da via poliol os PGAs s3o derivados da auto-oxidagao intracelular da glicose em
glioxal, decomposicao do produto Amadori e fragmentagao de gliceraldeido-3-fosfato e
fosfato de diidroxiacetona em metilglioxal. (3,7) Estes compostos intracelulares reativos
(glioxal, metilglioxal e 3- desoxiglucosona) reagem com os grupos amino de proteinas

intracelulares e extracelulares. (3,7) Inicialmente, sdo visiveis alteragdes reversiveis das
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proteinas expostas a agUcares e podem ocorrer eventuais rearranjos moleculares mais
complexos, resultando na formacao irreversivel de proteinas alteradas conhecidas como
PGAs. (3,4,6) Estas proteinas apresentam as suas fungoes alteradas e os seus componentes
da matriz extracelular que foram modificados interagem de uma forma anormal com outras

proteinas da matriz e respetivos recetores celulares. (3,4)

Os PGAs atuam nas células-alvo através do reconhecimento de recetores polipeptidicos da
superficie celular. (4,11) O recetor celular mais caracteristico dos PGAs, é o RAGE. (3,4,11)
Este recetor pertence a uma superfamilia de moléculas da superficie celular, sendo
altamente expresso, assim como, os PGAs, em doengas vasculares diabéticas e nas células
inflamatorias. (4) Tanto o recetor RAGE como os PGAs, estdo associados ao processo
inflamatario e foram identificados em varios tipos de células na gengiva diabética, incluindo

células do endotélio e fagocitos mononucleares infiltrantes. (4)

No entanto, a ligacao de PGAs aos seus recetores pode ainda induzir a produgao de espécies
reativas de oxigénio, a producao de citocinas inflamatdrias como a IL-8, o fator de necrose
tumoral alfa (TNF- a) e a prostaglandina E2 (PGE2) e a ativagdo do fator de necrose tumoral
beta (NF-kB). (3,11) Quando o recetor das PGAs é inibido, verifica-se uma reducdo na
producao destes fatores e consequentemente uma reducdo da perda 6ssea periodontal. (7)
Os niveis de IL-8, TNF-a e PGE2 no FGC sao aumentados em pacientes com DM1 em
comparagao com individuos saudaveis devido a interacao entre a proteina modificada pelos

PGAs e recetor RAGE nos tecidos periodontais. (11)

0 acumulo de PGAs no organismo conduz a uma grande quantidade de alteragoes as quais
podem ser verificadas ao nivel do periodonto pois 0s PGAs conseguem reduzir a solubilidade
e a taxa de renovagdo de coldgeno existente, sendo que, pacientes com DM1 (4,6)
apresentam niveis elevados de PGAs nos seus tecidos gengivais que podem estar
associados a um estado de stress oxidativo, um mecanismo potencial para les3o tecidual
acelerada que contribui para o aumento da resisténcia a insulina em pacientes com DM1.
(3) Os niveis aumentados de PGAs ao nivel do osso estimulam a apoptose dos osteoblastos
e interferem na regeneragao 6ssea, reduzindo a resisténcia do 0sso e contribuindo para o
aumento do risco de fratura. (7) A DM1 reduz o nimero de células de revestimento 6sseo,
osteoblastos e fibroblastos do ligamento periodontal, aumentando a apoptose dessas

células. (7)
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A via da hexosamina é outra via que utiliza a glicose e cuja ativagao pode provocar
alteracoes nas proteinas e alterar a expressao geneética, causando danos ao nivel dos
tecidos. (3,7) Outros compostos quimicos que também funcionam como segundos
mensageiros quimicos intracelulares e que regulam as cascatas de transdugao de sinal e a

expressao genética sdo as espécies reativas de oxigénio (EROS). (3,7)

A hiperglicemia aumenta o nivel de glicose da saliva, no FGC da cavidade oral, aumentando
a proliferacdo de bactérias periodontopaticas e consequentemente a inflamagao. (6) Esta
também pode conduzir a microangiopatia que acontece quando as células endoteliais que
revestem o0s vasos sanguineos usam mais glicose do que o normal e formam mais
glicoproteinas na sua superficie, levando a uma membrana basal mais espessa e mais fraca
e, portanto, os vasos sanguineos sangram facilmente deixando vazar proteinas. (2,6) Estas
alteragdes vasculares diminuem a quimiotaxia, a adesao, a fagocitose, assim como a
eliminagao de antigenos de migragdo pelas células polimorfonucleares (PMN), levando a

progressao das doengas periodontais. (4,6,7)

Na DM1 também se verifica uma redugao dos processos de diferenciacao e produgao de
neutréfilos devido a uma agao diminuida da medula 6ssea, aumento da apoptose de
neutréfilos ou anticorpos anti-neutrdfilos especificos e aumento do seu recrutamento para
os tecidos, tendo-se verificado ainda, que quando estes est3o ativados em grande
quantidade ou desregulados podem levar a danos colaterais nos tecidos e
consequentemente a libertacao de substancias inflamatdrias e toxinas ou enzimas que

degradam os tecidos, contribuindo assim para o desenvolvimento de doengas periodontais.

(7)

Os macro6fagos sao outras células que na presenga da DM1 se associam a uma produgao
elevada de algumas citocinas inflamatérias como a interleucina-1 (IL-1), fator de necrose
tumoral, metaloproteinases de matriz, incluindo colagenases e outras enzimas que
degradam o tecido conjuntivo, o que contribui para o aumento da patogénese periodontal.
(7) No entanto, também existem evidéncias de que macréfagos ativados podem exercer um

efeito protetor no DM1 e atenuar a inflamagao tecidual. (7)

A fungao das células PMN como os neutrdfilos, mondcitos e macréfagos esta como foi
referido anteriormente alterada em pacientes com DM1 e pode-se concluir que defeitos no

sistema imunoldgicos tais como defeitos na quimiotaxia e adesao, redugao da fagocitose e
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morte intracelular deficiente, podem predispor as pessoas com DM1 a doenga periodontal
(4,15), uma vez que, a gravidade da periodontite tem sido correlacionada com quimiotaxia
defeituosa, tendo-se verificado que pacientes diabéticos com periodontite grave
apresentaram quimiotaxia deprimida em comparagao com aqueles com periodontite leve

ou individuos ndo diabéticos com periodontite.(4)

Em suma, a hiperglicemia aumenta a formagao de produtos finais de PGAs que resulta na
alteracao de estruturas e fungdes, reducao da solubilidade do coldgeno e aumento dos
niveis de mediadores pro inflamatérios responsaveis pela degradagao do tecido conjuntivo
n3o mineralizado e osso mineralizado, como é possivel verificar no seguinte esquema:
(3,4,6,10,11,13,15)

Hiperglicemia

Aumento da
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Formagao de
produtos finais
de glicosilagdo

Imunidade

Celular Alterada Microangiopatia

¥ . 2 L 4
4 N N

Ao nivel dos

monacitos estes Altera o
provocam um Conduz 3 metabolismo do
aumento de diminuicio  das colagénio, Umf:’l
alguns fatores funcoes das vez que, leva a
como IL-1B, células diminuigao da
TtNF—la Z, Provoca o polimorfonuclea sua solubilidade,
rostaglandina 5 =
P EZ aumento da res, 3 reducdo da a0 aumento fje
: inflamacao. utilizagio  de citocinas pro-
Nas células oxigénio e 3 |nflama;[or[;as,
polimorfonuclea redugao % mzltJ;TI]c?nrc?teiisas
res verifica-se a eliminacdo  de dp ;
diminuico da antigénios. o nfazuqfes
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\_l_/

Degradagao do tecido conjuntivo e 0sso

Doencas Periodontais

19



CESPU

INSTITUTO UNIVERSITARIO
DE CIENCIAS DA SAUDE

Figura 2: Efeitos da hiperglicemia que contribuem para as doengas periodontais.

Al-Khabbaz AK. ef a/ em 2013 avaliaram a saude periodontal em criangas diagnosticadas
com DM, tendo verificado que as doengas periodontais eram mais evidentes em jovens
com DMT quando comparados com aqueles sem diabetes. (18) Neste estudo, também
verificaram, assim como noutro realizado por Sridharan S. ef a/, que a duragao da DM1é um
fator que apresenta um papel significativo na progressao das doengas periodontais pois
pacientes com maior curso da doenca apresentavam maior tendéncia para desenvolver
doencas periodontais (11,18) No mesmo ano, um outro estudo realizado por Ajita M. et 3/,
também verificou que as doengas periodontais eram mais prevalentes em pacientes com
DM1 quando comparados com pacientes saudaveis, pois os valores da profundidade média
de bolsa, do sangramento gengival e o nivel de inser¢ao clinica eram maiores em pacientes
com DM1 quando comparados com os valores dos pacientes saudaveis. (8) Este estudo,
permitiu ainda verificar que a gravidade, duragdo e complicagdes afetavam

significativamente o estado de salde periodontal. (8)

Sridharan S. et a/ e Kita A. et a/, foram outros autores que também verificaram um risco
aumentado de doengas periodontais em pacientes com DM1 (10,12), sendo que estes
ultimos concluiram ainda que o controlo metabdlico deficiente juntamente com o
tabagismo e higiene oral diminuida eram fatores que também contribuiam para o risco

aumentado de doengas periodontais. (12)

Dois estudos mais recentes, realizados um em 2019 e outro em 2020, por Sun KT. ef a/e
Sereti M. et a/ respetivamente, obtiveram os mesmos resultados referidos anteriormente
pois nos seus estudos o risco de desenvolvimento de doengas periodontais foi maior em
pacientes com DM1. (20,21) Sereti M. et a/, verificaram ainda que a um bom controlo
metabdlico, que se associava a reduzidas ou inexistentes complicacoes diabéticas, se
associavam doengas periodontais mais leves, pois 68% apresentavam gengivite. (21) Por
outro lado, Yaacob M. et a/num dos estudos que realizaram no ano de 2019, verificaram
que apesar das doengas periodontais serem achados orais comuns em pacientes diabéticos,
0s seus pacientes com DM1 apresentavam evidencias modestas de destruicao periodontal
quando comparados com os pacientes saudaveis. Nao tendo verificado diferengas

significativas entre o grupo com DM1 e o grupo sem diabetes. (19)
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Postulou-se que as alteragOes vasculares interferem tanto na entrega de nutrientes como
na migracao de leucdcitos para os tecidos gengivais, resultando em diminuicao da difusao
de oxigénio e diminuigdo da eliminagao de residuos metabdlicos, contribuindo para um
aumento gravidade da periodontite e diminuigao da capacidade de cicatrizagcao de feridas.
Essas alteracoes vasculares pioram com o controlo metabdlico deficiente e maior duragao

da doenca. (9)

A razao para a cicatrizagdo alterada de feridas (4,9) em diabéticos ainda ndo se encontra
totalmente esclarecida. (4) Atividades celulares modificadas, a diminuigdo de colagénio bem
como da sua sintese e o aumento da produgao de colagenases podem estar associados 3
ma cicatrizagdo. (9) A sintese de PGAs, referida anteriormente, nos bordos da ferida pode
levar 3 diminuicdo da solubilidade e alteragdo cicatrizacdo de feridas. (9) A colagenase
aumentada pode facilmente degradar colagénio recém-sintetizado, contribuindo para a

cicatrizacdo defeituosa de feridas. (9)

No quadro seguinte é possivel verificar as alteragdes provocadas pela DM1 ao nivel dos

tecidos periodontais. (7)

Perda de aderéncia Aumentada

Perda de osso Aumentada

Leucécitos N3o ha alteragdes

Neutréfilos Diminuigdo da fagocitose e da quimiotaxia
Macréfagos Aumentados em numero

Linfécitos N3o ha alteracdes

Metaloproteinas da matriz MMP 8 e a 9 aumentadas

Citocinas Interleucina 1, TNF-alfa aumentados
Prostaglandinas Prostaglandina E2 aumentada

Tabela 3 - Alteragoes provocadas pela DM1 ao nivel dos tecidos periodontais.
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5.4 BIOMARCADORES INFLAMATORIOS

A DM1 e as doengas periodontais sao doencas inflamatdrias com mecanismos patogénicos
comuns que envolvem diversos mediadores inflamatorios, que tém sido investigados de

modo a poderem ser considerados como biomarcadores do estado da doenca. (22)

Os mediadores inflamat6rios mais importantes ligados ao inicio e progressao das doengas
periodontais compreendem uma rede complexa de citocinas pro-inflamatorias,
metaloproteinases da matriz (MMPs) e prostaglandinas. (22) Ao nivel do FGC, saliva e
amostras de tecidos gengivais de pacientes diabéticos e periodontais também se verifica o

envolvimento de citocinas, adipocinas e outros mediadores inflamatorios. (22)

As metaloproteinases representam uma familia de endopeptidases zinco dependentes que
provocam a degradagao da matriz extracelular. Desta familia, um estudo realizado por Surlin

P. et a/ destacaram as MMPs-7, -8, -9 e 13. (22)

A MMP-7 é a menos conhecida e contrariamente as outras MMPs que sao produzidas e
libertadas apenas em resposta a uma lesdao, a MMP-7 é produzida principalmente em
situacoes em que nao se trata de lesoes e em epitélios da mucosa em vez de células do

tecido conjuntivo. (22)

A MMP-8, também designada como colagenase neutrofilica ou colagenase 2, € uma enzima
que provoca principalmente a degradagao do colageno tipo |, mas também pode provocar
a degradagao do tipo Il e Il sendo que nestes tipos a destruicao verificada € mais intensa.
Esta foi identificada em pacientes com periodontite, bem como em pacientes com ambas
as doencas (periodontite e diabetes). 15 Outra metaloproteinase envolvida no processo

inflamatorio e destrutivo associado a doenca periodontal é a MMP-9. (22)

A MMP-13, designada por colagenase 3, € uma enzima que se encontra em osteoblastos e

condracitos hipertroficos durante o processo ossificagao. (22)

Como j3 foi referido anteriormente Surlin P. ef a/ investigaram a expressao destas
metaloproteinases em pacientes com DM1 e periodontite tendo verificado esta mesma a
expressao de MMP-7, -8, -9 e -13 na gengiva de pacientes jovens com periodontite e com
DM, sugerindo que ambas sao doengas inflamatorias com mecanismos comuns envolvendo

mediadores que podem ser considerados possiveis biomarcadores do estado da doenga.
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(22) Por outro lado, um estudo realizado por Sereti M. et a/ ndo observaram diferencas

significativas de MMP-8 entre pacientes com DM1 e pacientes saudaveis. (23)

A fosfatase alcalina (ALP) foi outro mediador estudado pois a sua presenga na cavidade
oral, mais concretamente na saliva, é geralmente indicativa de inflamagao e destruicao dos
tecidos periodontais. (10) Desta forma, e segundo o estudo realizado por Sridharan S. et 3/,
o nivel de ALP est3 positivamente correlacionado com a gravidade da doenga periodontal,
uma vez que, niveis elevados de ALP salivar estao associados a valores aumentados de
indice gengival e profundidade de bolsa. (10) Estes verificaram ainda que o nivel de ALP
salivar pode ser usado como marcador precoce para doenga periodontal em criangas com
DM1 nao controlada e que quanto maior a duracao do diabetes maior os niveis de ALP e

consequente maior o risco de doenga periodontal. (10)

Llambés F. et a/, estudaram um outro marcador inflamatério, a proteina C reativa (PCR)
verificando que esta estava fortemente relacionada com a gravidade da periodontite,
podendo ser considerada como um marcador inflamatdrio das doengas periodontais, uma
vez que, a valores mais elevados de PCR se associaram maiores profundidas de bolsa e

maiores perdas de insergao clinica. (16)

Por outro lado, ao nivel da DM1 verifica-se uma concentracao sérica de TNF- o aumentada.
(15,23) Este aumento pode exacerbar a doenca periodontal pré-existente devido a
estimulacao dos fibroblastos, que sintetizam enzimas que provocam a degradagao da
matriz, e da estimulagao dos osteoclastos, que levam a reabsorgao dssea ativa. (15,23) Por
outro lado, num estudo realizado em 2020 por Keles S. et a/ niveis elevados de TNF-a nao
foram associados a presenca de DM1, mas sim as doengas periodontais pois niveis elevados

de TNF- a no FGC estavam relacionados com a inflamagdo gengival.(23)

Outro marcador que é secretado por varias células em resposta a estimulos inflamatorios e
que apresenta um papel importante na quimiotaxia e ativacao dos neutréfilos que

consequentemente estdo associados e implicados na patogénese da DM1é a IL-8. (9)

Esta esta envolvida na iniciagao e amplificacdo da reagao inflamatdria aguda
desempenhando um papel significativo na patogénese da periodontite em pacientes com

DM1, especialmente naqueles com mau controlo metabélico. (9)
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Linhartova PB. ef a/ demonstraram que pacientes diabéticos com periodontite também
apresentaram niveis significativamente mais altos de IL-8 circulante do que individuos
saudaveis com periodontite e em individuos sem DM1 e sem periodontite, sugerindo que a
IL-8 apresenta um papel importante na patogénese de ambas as doengas, DM1 e doengas

periodontais, podendo ser considerada. (9)

0 aumento da secregao de citocinas pré-inflamatorias, incluindo IL-1, IL-6, IL-8 e TNF-q,
foi associado, nao s6 a patogénese das doencas periodontais, bem como da DM1 visto que,

nesta Gltima, tém a capacidade aumentar a resisténcia a insulina. (3,8,13-15)

5.5 IMPORTANCIA DO TRATAMENTO E CONTROLO DA DM1 NO DESENVOLVIMENTO DE
DOENCAS PERIODONTAIS

Assim como para qualquer doenga, o controlo da DM1 é fundamental para prevenir futuras
complicagdes tais como o desenvolvimento de doengas periodontais. (2,6,15) O controlo dos
niveis de glicemia em jejum e hemoglobina glicosilada (HbATc), apresentam um papel
importante para controlar e evitar o aparecimento de doengas na cavidade oral, tendo em
conta que niveis elevados desses dois fatores (glicemia em jejum e HbAlc) aumentam a
suscetibilidade a doenca periodontal, bem como a outras complicagoes sistémicas da DM1.
(2,6,7,15) Foram varios os autores que comprovaram este facto, como por exemplo, Duque
C. et a/ que no seu estudo, comprovaram que criangas e adolescentes com um mau controlo
glicémico, representado por maiores concentragoes de HbAlc e maior glicemia de jejum,
apresentaram maior frequéncia de desenvolvimento de gengivite quando comparados com

0 grupo diabético com um bom controlo glicémico. (15)

Outro estudo que comprovou a mesma teoria foi um realizado por Poptawska-Kita A. ef a/.
(12) Neste estudo, verificaram que pacientes que tinham DM1 nao controlada, tinham maior
probabilidade de apresentar periodontite do que os controlados. (12) Neste mesmo estudo
também comprovaram que niveis elevados de HbATc e glicemia em jejum eram prevalentes
naqueles que n3o realizavam o controlo, n3o se verificando estes mesmos niveis elevados
nos que o realizavam. (12) Outro dos fatores que comprovou que o controlo é fundamental
em pacientes com DM1 foi o facto de que quem mantinha um monitoramento mais
controlado, ndo apresentavam tanta perda de dentes nem tantos locais com bolsas (4-6 ou

mais mm) quando comparados com os outros grupos, apresentando apenas sinais mais
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leves, como € o caso de sangramento gengival apds a sondagem, e a3 presencga de placa

supra e subgengival. (12)

Num estudo mais recente realizado em 2020 por Jensen E. et 3/ estes também verificaram
0s mesmos resultados pois em criangas com DM1 com um menor controlo metabdlico da

doenga apresentavam um aumento de marcadores precoces de doengas periodontais. (24)

O nivel da perda dssea também foi maior nos pacientes cuja DM1 nao estava controlada
como se verificou num estudo realizado por Ajita M. &, pois o nimero de locais com perda
0ssea > 15% em pacientes com DM1 mal controlada demonstrou ser 2 vezes superior

quando comparados com os grupos de pacientes sem diabetes. (8)

Devido a todos estes fatores descritos pelos autores, o controlo e tratamento das doengas
periodontais torna-se importante para evitar os piores cenarios. As criangas e adolescentes
diabéticos debatem-se assim, com um desafio constante no que toca ao controlo da glicose
no sangue, visto que a quantidade de insulina estad em constante mudanga, uma vez que é
influenciada pela dieta, atividade fisica, condigao mental e estilo de vida do individuo em
questao, levando a alteragoes subitas que podem originar episddios de hipoglicemia e
hiperglicemia, sendo muito importante o Médico Dentista estar atento. (6) E importante
que este tenha conhecimento e consciéncia das caracteristicas e complicagoes da DM1 e da

influéncia que estas apresentam na saude oral. (6)

Para que seja possivel realizar um bom plano de tratamento, € fundamental que o Médico
Dentista proceda a uma boa recolha da historia clinica e que realize uma boa anamnese,
recolhendo toda a informagao, nao so através dos pais, mas também junto dos Médicos que
acompanham os pacientes com DM1. (6) Alguns fatores importantes a ter em atencao sao
o histérico de saude, se os niveis de glicose se encontram normalizados, efeitos do stress
nos pacientes, qualidade de vida e preocupacoes dos pais e dos filhos bem como, se for o
Caso, as Causas que se associam a crises de hipoglicemia e hiperglicemia em situacoes

anteriores. (6)

Assim sendo, é fundamental um bom controlo da DM1 e para que isto acontega é
indispensavel uma boa comunicacao entre o Médico Dentista e 0 Médico que acompanha o

paciente com DM1 de modo a que seja possivel saber a melhor maneira de como proceder
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e ter conhecimento de todas as implicagOes clinicas que existem antes, durante e apds o

tratamento dentario. (6)

Em termos de tratamentos, para além de manter sempre um bom controlo dos niveis de
glicemia em jejum e HbAcT (2,6,7,15), o Médico Dentista devera recorrer ao tratamento
periodontal basico, uma vez que, este mostrou uma grande eficacia na diminuicao da
inflamagao gengival em pacientes com DM1 como foi demonstrado num estudo realizado
por Obradovic R. et a/. (5) Estes verificaram ainda que a laserterapia de baixa intensidade
(LLT) apresenta bons resultados como coadjuvante no tratamento periodontal visto que

reduz a inflamagdo gengival em pacientes com DM1 e periodontite. (5)
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6. Conclusao

Ao longo desta revisao integrativa os varios artigos analisados permitem concluir que a DM1
é considerada um fator de risco para o desenvolvimento de doengas periodontais,
apresentando um impacto negativo nas mesmas, uma vez que, se verificaram parametros
gengivais e periodontais piores tais como maior inflamagao, maior sangramento, maiores
profundidades de bolsa, maiores niveis de perda de insergao clinica em pacientes com DM1
quando comparados com pacientes sistemicamente saudaveis. A hiperglicemia, que € uma
das caracteristicas da DM1, demonstrou ser o principal fator desencadeante para o
desenvolvimento das doencas periodontais pois as alteracdes que provocam no organismo

conduzem a degradacao e destruicao dos tecidos de suporte dos dentes.

0 aumento de alguns marcadores inflamatorios tais como IL-1, IL-6, IL-8, TNF-a, MMPs foi
encontrado e associado nao so a patogénese das doengas periodontais bem como da DM1,
0 que demonstra que a DM1 e as doengas periodontais sao duas doengas que partilham
uma variedade de marcadores inflamatdrios que podem ser considerados como

biomarcadores do estado da doenga permitindo um maior acompanhamento dos pacientes.

O controlo da DM1 também mostrou apresentar elevada importancia pois pacientes com
mau controlo metabdlico demonstraram uma incidéncia maior de doengas periodontais,
permitindo mostrar que é imprescindivel um bom controlo desta doenca e que isso sO é
possivel se houver uma boa comunicacao entre o Médico que acompanha o paciente com
DM1 e o Médico Dentista. O Médico Dentista apresenta assim um papel predominante no
tratamento da doenca periodontal, bem como no alerta do doente para a importancia do
controlo da DM1.
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