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RESUMO

A periodontite € uma doenca cronica inflamatoria de natureza multifatorial. Pode ser
modificada por numerosos fatores de risco, entre 0s quais o fumo, o diabetes, determinadas
bactérias patogénicas e, também, por questdes sociodemogréficas e caracteristicas do estilo de
vida. A ativacdo do sistema imune e a reagdo bactericida que ocorrem na periodontite,
contribuem para o aumento na producdo de espécies reativas de oxigénio. Estas, tém
modificado bases no DNA, formando microninleos que podem ser identificados pela analise
de células esfoliadas da mucosa oral. Diante disto, o objetivo do presente estudo foi avaliar o
efeito das doencas periodontais, conforme sua severidade, sobre a ocorréncia de danos no
DNA e, também associar esta varidvel as caracteristicas do estilo de vida, ao indice de massa
corporal e ao nivel socioecondmico. Para tanto, realizou-se um estudo transversal com 77
pacientes do Curso de Odontologia da Universidade de Santa Cruz do Sul, RS, Brasil, que
foram divididos em: grupo salde (26 individuos), grupo doenca periodontal moderada (26
individuos) e grupo doenca periodontal severa (25 individuos). Todos foram submetidos a
questionarios autorreferidos, ao exame clinico periodontal e ao ensaio de citoma de
microndcleos bucal (BMCyt). Os resultados do presente estudo indicaram que o status
socioecondmico mais baixo dos individuos foi fortemente associado & presenca de doenca
periodontal e, ainda, que o processo inflamatorio que ocorre na periodontite ndo aumentou
significativamente a frequéncia de micronicleos. Entretanto, gerou danos ao DNA, o que foi
verificado pelo aumento significativo de brotos nucleares entre o0 grupo periodontite severa
quando comparado com o grupo periodontite moderada. Sendo assim, conclui-se que ha
indicios de efeitos genotdxicos pela infecgdo periodontal, conforme a sua severidade.

Palavras-chave: ensaio citoma de micronucleos; periodontite; nivel socioecondmico;

fumo.



ABSTRACT

Periodontitis is a chronic inflammatory disease of multifactorial nature. It can be
chanded due to numerous risk factors, among them smoking, diabetes, certain pathogenic
bacteria, and also by socio-demographic issues and lifestyle characteristics. The activation of
the immune system and the bactericidal reaction occurring in periodontitis contribute to the
increase in the production of reactive oxygen species. These have modified bases in the DNA,
forming micronucleus that can be identified by the analysis of exfoliated cells of the oral
mucosa. The aim of the present study was to evaluate the effect of periodontal diseases,
according to their severity, the occurrence of DNA damage and also to associate this variable
with the characteristics of lifestyle, body mass index and socioeconomic level. A cross-
sectional study was carried out with 77 patients from the Dental School of the University of
Santa Cruz do Sul, RS, Brazil, who were divided into: health group (26 individuals), moderate
periodontal disease group (26 individuals), and severe periodontal disease group (25
individuals). All individuals were submitted to self-referenced questionnaires and periodontal
clinical examination and also to the oral micronucleus cytome (BMCyt) assay. The results of
the present study indicated that the lower socioeconomic status of the individuals was
strongly associated to the presence of periodontal disease and also that the inflammatory
process that occurs in periodontitis did not significantly increase the frequency of
micronuclei. However, it caused damage to the DNA, which was verified by the significant
increase nuclear buds in the severe periodontitis group when compared to the moderate
periodontite group. Thus, it is concluded that there are indications of genotoxic effects due to
periodontal infection, according to their severity.

Keywords: micronucleus assay; periodontitis; socioeconomic level; smoke.
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1 INTRODUCAO

O termo “doenga periodontal” ¢ usado para abranger as diversas condi¢des patologicas
que acometem as estruturas do periodonto de protecdo e/ou sustentacdo (DIAS; PIOL;
ALMEIDA, 2006), sendo que a periodontite crénica é um dos tipos destrutivos da doenca,
cuja severidade é caracterizada com base na quantidade de perda de inser¢do clinica, medida
através da distancia da juncdo cemento-esmalte até o fundo da bolsa periodontal
(ARMITAGE, 2004). Trata-se de uma doenga infecciosa causada por bactérias anaerobias,
predominantemente Gram-negativas e, conforme a Academia Americana de Periodontologia
(1999), a periodontite envolve sinais locais de inflamagdo com sangramento a sondagem,
além da destruicéo tecidual, presenca de bolsa periodontal e perda de insercdo clinica.

Na patogénese da periodontite os antigenos bacterianos modulam a resposta do
hospedeiro induzindo o aumento das seguintes citocinas pré-inflamatdrias: fator de necrose
tumoral-alfa (TNF-a), interleucina 1 beta (IL-1p) e IL-6 (PAGE; KORNMAN, 1997). Estas
moléculas contribuem para a destruicdo dos tecidos moles e duros periodontais, para a
mobilidade dentaria e para a perda dos dentes (CORBI et al., 2014). Entdo, a ativacdo do
sistema imune e a reacdo bactericida, que ocorrem na periodontite, contribuem para o
aumento na producdo de espécies reativas de oxigénio (EROQO) e para o estresse oxidativo
(HALLIWEL, 2000; CHAPPLE; MATTHEWS, 2007). As EROs formadas (radicais H,O, e
OH) sdo potentes oxidantes que tém afetado acidos nucléicos e modificado bases no DNA,
danificando-os e formando micronucleos. Também tem sido sugerido que os leucdcitos
polimorfonucleares neutréfilos (PMN), que séo liberados pela resposta imuno-inflamatoria do
hospedeiro (PAGE; KORNMAN, 1997), produzem e liberam uma grande quantidade de
ERO, culminando em dano oxidativo do tecido gengival, ligamento periodontal e 0sso
alveolar (SCULLEY; LANGLEY-EVANS, 2002). As ERO sdo ativas, também, na
despolimerizacdo dos componentes da matriz extracelular, na peroxidagdo lipidica, em
oxidacdo de enzimas, tais como anti-proteases, na inducgéo de citocinas pro-inflamatorias e em
danos no DNA (CANAKGCI et al., 2006).

Portanto, como o estresse oxidativo esta intrinsecamente relacionado com a patogenia
da periodontite (SAINTOT, 1996), parece interessante avaliar a ocorréncia de danos no DNA
e sua relacdo com esta doenca. Um dos métodos mais estabelecidos para avaliar os danos ao
DNA é o ensaio citoma de micronucleos bucal (BMCyt), que analisa danos nos cromossomas
in vivo e tem sido usado para testar a integridade do DNA, apds exposi¢do celular a radiacéo,

substancias toxicas e outras situacdes de estresse (CORBI et al., 2014). O teste baseia-se na
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identificacdo de um nucleo secundario, que pode ser originado durante a anafase de
cromossomos acéntricos atrasados ou fragmentos de cromatideos causadas por quebras de
DNA. A separacdo andmala de cromossomos inteiros na anafase também pode levar a
formacgdo de micronucleos, como resultado da hipometilacdo de sequéncias repetidas em
DNA centromérico e pericentromérico, defeitos nas proteinas cinetécoro ou montagem, fuso
disfuncional e genes do checkpoint (ponto de inspecdo) da anéfase defeituosos. Pontes
nucleoplasmicas (NPB) originadas a partir de cromossomos dicéntricos, que podem ocorrer
devido a quebras de DNA ou fus@es finais dos teldmeros, podem ser observadas quando a
separacdo defeituosa de crométides irmas na anafase ocorre devido a falhas de ligacdo
(FENECH et al., 2011).

E vélido destacar que o dano ao DNA representa um evento critico associado néo
somente a fase de iniciacdo, mas também as fases de promocédo e progressdo de eventos da
carcinogénese (ZAMORA-PERES et al., 2015). Neste sentido, estudos recentes tém associado
a periodontite com os canceres de cabeca e pescoco (GONDIVKAR et al., 2013), de pancreas
(MICHAUD et al., 2007) e cancer de colon (KOSTIC; GEVERS; PEDAMALLU, 2012) o
que torna relevante a importancia da boa salde oral e o controle desta doenca.

Também tem se pesquisado como os fatores sociodemogréficos, o indice de massa
corporal (IMC) e o estilo de vida podem influenciar nos habitos e na satde periodontal das
pessoas. Haas et al. (2012) verificaram a influéncia da idade e do sexo dos individuos na
prevaléncia, extensdo e gravidade da periodontite. Susin et al. (2004), por sua vez, concluiram
em seu estudo que a renda e o nivel educacional, assim como a raca também podem indicar a
probabilidade dos individuos terem periodontite e que o efeito do fumo na salde periodontal é
dependente da relacdo dose-resposta e do tempo de exposi¢do ao longo da vida. Além disso, a
obesidade, verificada através do IMC, é outro achado importante de uma meta-analise que
indicou uma maior probabilidade destes individuos terem doenca periodontal destrutiva
(CHAFFEE; WESTOM, 2010).

Na literatura atual, poucos estudos tém investigado o dano ao DNA, através de
micronucleos em pacientes com periodontite. Por isto, & importante ressaltar a necessidade de
se realizar pesquisas para validar esta pratica. Além disso, a pesquisa de microndcleos nas
células orais € minimamente invasiva e bastante promissora na monitorizagao de populacoes
expostas a agentes genotoxicos como a doenca periodontal (THOMAS et al., 2009). Portanto,
justifica-se investigar se a periodontite poderia, realmente, induzir a formacdo de
micronucleos e, também, se o diagnostico de tal condigdo, conforme sua severidade, poderia

servir como biomarcador da estabilidade genémica.
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Diante do exposto, o presente estudo pretende elucidar o seguinte problema: seré que a
frequéncia de microndcleos e de outras anormalidades nucleares em celulas da mucosa oral
difere entre os pacientes saudaveis e com doenca periodontal? Qual a associacdo entre esta

variavel, o IMC e as caracteristicas do estilo de vida e do nivel socioecondmico?



2 PERIODONTITE, MICRONUCLEOS E INTERDISCIPLINARIDADE

2.1 Doenca periodontal

Doenca periodontal € um nome genérico que engloba uma série de patologias que
acometem o periodonto (Figura 1). Periodonto, segundo Louro et al. (2001), é a denominacao
dada aos tecidos que circundam o dente, ou seja, a gengiva, 0 0sso alveolar, 0 cemento e 0
ligamento periodontal (fibras que unem a gengiva e o 0sso alveolar ao cemento). Embora
existam inimeras doencas periodontais, este estudo ird focar na periodontite que afeta, além
do periodonto de protecdo (gengiva), o periodonto de sustentacdo, representado pelos tecidos

duros do periodonto (cemento, ligamento periodontal e osso alveolar).

Figura 1 - Representacdo esquematica de um processo de periodontite explorado através de
uma sonda para determinacdo da perda de insercéo dssea.

Coroa recoberta por esmalte

Sonda milimetrada dentro da bolsa periodontal

Junc¢io cemento/esmalte ——————— Jungao cemento/esmalte

Calculo dental Quantidade de
Gengiva inflamada perda de insergao

Osso aveolar normal

Gengiva

s § Perda 6ssea
Raiz recoberta por cemento — —— =+

Ligamento periodontal

Fonte: adaptado de LOURO et al. (2001).

Portanto, a periodontite pertence a um grupo de doencas inflamatdrias crbnicas que
afetam os tecidos de suporte dos dentes e possuem manifestacGes clinicas comuns (SUSIN et
al., 2004). E uma infeccdo bacteriana que promove inflamacéo e destruicdo local, podendo,
eventualmente, levar a perda do dente. As caracteristicas clinicas da periodontite incluem
edema da margem gengival, sangramento & sondagem ou esponténeo, retracdo gengival,
mobilidade dentaria e presenca de bolsa periodontal, enquanto as caracteristicas
histopatoldgicas incluem localizacdo do epitélio juncional apical a juncdo cemento-esmalte,
perda de fibras de colageno subjacente ao epitélio da bolsa e um denso infiltrado inflamatorio
com neutrofilos, linfécitos e macréfagos (PIHLSTROM; MICHALOWICZ; JOHNSON,


http://www.scielo.br/scielo.php?pid=S0021-75572001000100008&script=sci_arttext&tlng=es#fig1
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2005).

O fator etiolégico priméario da periodontite € uma infeccdo bacteriana, causada
especialmente por micro-organismos especificos, tais como Porphyromonas gingivalis,
Prevotella intermedia, Bacteroides forsythus e Actinobacillus actinomycetemcomitans
(RUBIRA et al., 1996) que, presentes no biofilme das superficies dentarias, estdo associados
com as diversas formas de periodontite em um individuo suscetivel. Os mecanismos
patogénicos da periodontite estdo associados a citocinas pro-inflamatérias e outros
mediadores que modulam a destruicdo dos tecidos gengivais, o ligamento periodontal e a
reabsorcdo do osso alveolar, sendo que a gravidade da doenga é determinada parcialmente
pela resposta imuno-inflamatdria do hospedeiro frente ao patégeno (PAGE; KORNMAN,
1997).

A prevaléncia das doencas periodontais varia significativamente em diferentes regides
no mundo (ALBANDAR; RAMS, 2002) e ha indicadores de que a doenca pode ser mais
prevalente em paises em desenvolvimento do que nos desenvolvidos. Nos Estados Unidos
19,9% e 7,3% dos individuos, com idade entre 30 e 90 anos, tem perda de insercdo clinica
(CAL) > 5 e > 7Tmm, respectivamente (ALBANDAR, 2002). No Reino Unido, estima-se que
42% dos sujeitos entre 35 e 44 anos de idade e 70% daqueles com 55 a 64 anos tenham CAL >
3,5mm (MORRIS; STEELE; WHITE, 2001). Apesar de ndo existir muita informagdo com
relacdo a ocorréncia das doencas periodontais nos paises em desenvolvimento, alguns dados
foram demostrados por Susin et al. (2004) que identificaram em uma amostra representativa
de adultos do Rio Grande do Sul (974 individuos) que aproximadamente 97%, 79% e 52%
dos sujeitos tiveram CAL > 3mm, > Smm e > 7mm, respectivamente.

Diversos fatores de risco e indicadores de risco tém sido associados com a ocorréncia de
formas de destruicdo periodontal. Fortes evidéncias indicam que o fumo e o diabete mellitus
sdo importantes fatores de risco para CAL. Outros fatores incluindo idade, sexo, raga, status
socioecondémico e educacional, alem de bactérias subgengivais especificas, também tém sido
associados com doengas periodontais, mas nao estdo totalmente substanciados na literatura
(OPPERMANN et al., 2015). Os patogenos periodontais e 0s produtos bacterianos, como 0s
lipopolissacarideos (LPS), ganham acesso aos tecidos gengivais a medida que a infeccdo
avanca e estimulam uma resposta inflamatdria que caracteriza-se pela infiltracdo de
neutrdfilos, macrofagos, linfocitos e mastocitos. Além disso, fatores envolvidos na infecgéo,
como fimbrias de P. gingivalis e LPS, podem estimular os macré6fagos a sintetizar citocinas
(IL-1, IL-6, TNF-a)) e metaloproteinases da matriz, que potencializam a condigdo inflamatoria.

Dentre as citocinas, a IL-6 merece destaque por estimular a sintese de proteinas de fase aguda,
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em particular, a proteina C reativa (PCR) (PARASKEVAS; HUIZINGA; LOOS, 2008).
Sloand et al. (2010) afirmaram que, em processos inflamatorios, por ocorrer divisao celular
repetida, podem ser vistos erros no processo de mitose e consequentemente, alteragdes
cromossémicas que, em geral, estimulam a apoptose. Pela constante renovacdo tecidual, a
apoptose garante a homeostase tecidual; entretanto esta ocorréncia, em frequéncia aumentada,
pode ser um indicativo de efeitos genotoxicos que sdo relatados na iniciagdo de processos de
transformacdo maligna (MATSUMOTO et al., 2010).
Segundo Weinberg (1998), citado por Brandéo et al. (2015, p. 220),

eliminando células com alteracBes genéticas, que podem incluir genes
comprometidos no reparo do DNA e/ou no controle de diferenciagéo e proliferacéo
celular (proto-oncogenes e supressores de tumor), a apoptose constitui um
mecanismo protetivo contra o cancer, resultando de mutagdes genéticas e/ou
cromossdmicas envolvendo tais genes .

Poucos estudos tém sido conduzidos objetivando investigar a associacdo entre doengas
periodontais e a ocorréncia de micronucleos e mudancas nucleares indicativas de apoptose
(D’AGOSTINI et al.,, 2013). Zamora-Peres et al. (2015) observaram alta incidéncia de
microndcleos, células cariorréticas e cromatina condensada em individuos com periodontite
agressiva e com periodontite crénica quando comparados com individuos sem doenga
periodontal. Além disso, € muito importante considerar a associacdo entre as lesGes no
material genético induzidas pelos processos inflamatorios e sua contribuicdo para o
desenvolvimento do cancer (COLOTTA et al., 2009; MORRISON, 2012).

Evidéncias (AKALIN, et al. 2007; SEZER; CICEK; CANAKCI, 2012) tém indicado
que, na periodontite, ERO derivadas predominantemente de neutréfilos estdo envolvidos na
destruicdo dos tecidos periodontais. Portanto, o estresse oxidativo é aumentado na
periodontite, o0 que pode resultar em danos ao DNA, incluindo a oxidacdo de nucleosideos que
pode causar quebra na fita do DNA (DANDONA et al., 1996). Este tipo de dano pode ter
consequéncias teratogénicas ou carcinogénicas (EYFJORD; BODVARSDOTTIR, 2005).
Como ja foi afirmado, o ensaio de citoma de micronucleos bucal (BMCyt) (Figura 2) é um
dos métodos para determinar danos a0 DNA (ZAMORA-PERES et al., 2013). Os fragmentos
de cromossomas ou cromossomas inteiros que ficam para tras na anafase, durante a divisdo
celular, podem originar os micronucleos (HEDDLE et al., 1991) que, quando presentes,
representam indicios de efeitos genotdxicos ou mutagénicos, especialmente componentes
micronucleogénicos (ZAMORA-PERES et al., 2013). O BMCyt pode ser facilmente

realizado nas células esfoliadas da mucosa oral humana e, portanto, constitui um excelente
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biomarcador de genotoxicidade, que permite a avaliacdo da resposta de tecidos alvo a agéo de
carcindgenos, evitando, assim, a necessidade de cultura de células (HOLLAND et al., 2008).

Figura 2 - Representacdo esquematica dos tipos celulares no BMCyt
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Fonte: adaptado de THOMAS et al. (2008).

2.2 Ensaio citoma de micronucleos bucal (BMCyt)

A capacidade de regeneracdo dos tecidos e 6rgdos no corpo sdo fundamentais para o
envelhecimento saudavel. A regeneracdo é dependente do nimero e da taxa de divisdo de
células proliferadoras (basais), sua estabilidade genémica e sua propensdo para a morte
celular (SQUIER; KREMER, 2001). Estes eventos podem ser estudados em células da
mucosa bucal, por tratar-se de um método minimamente invasivo e ndo causar estresse nos
sujeitos do estudo. O BMCyt vem sendo amplamente utilizado em estudos de epidemiologia
molecular para investigar o impacto de fatores do estilo de vida, nutricdo, exposi¢édo a
genotoxinas, danos ao gen6tipo do DNA e morte celular (SARTO et al., 1990).

O uso de células da mucosa bucal possibilita o estudo da capacidade de regeneracao dos
tecidos epiteliais e danos ao DNA, mensurados através dos micronucleos ou pelo uso de
sondas fluorescentes para detectar aneuploidia, quebras cromossémicas e mudangas no
comprimento dos teldmeros (HOLLAND et al., 2008). A proporcao de células basais e células
mortas na mucosa bucal indicam a capacidade regenerativa dos tecidos (THOMAS et al.,
2009).

A mucosa bucal proporciona uma barreira para potenciais carcin6genos que podem ser
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metabolizados para gerar potenciais produtos reativos. Além disso, como até 90% dos
canceres parecem ter origem epitelial, a mucosa bucal pode ser usada para monitorar eventos
genotoxicos. Fatores relacionados com o estilo de vida tais como: tabaco, mastigacdo de noz
de areca, tratamentos médicos como a radioterapia, assim como a exposicdo ocupacional a
quimicos potencialmente mutagénicos e/ou carcinogénicos, tém utilizado com sucesso células
bucais esfoliadas para mostrar efeitos genotdxicos (HOLLAND et al., 2008).

A mucosa bucal é um epitélio escamoso estratificado (Figura 3), consistindo de quatro
camadas distintas: estrato germinativo, espinhoso, granuloso e cérneo (THOMAS et al., 2009).
O estrato corneo ou camada de celulas queratinizadas reveste a cavidade oral, compreendendo
uma camada de células que estdo constantemente sendo renovadas como um resultado do uso
e desgaste da superficie tecidual. Abaixo desta camada, esta o estrato granuloso ou camada de
células granulares e o estrato espinhoso ou camada de ceélulas espinhosas, contendo
populacBes de células diferenciadas, apoptdticas e necréticas. Abaixo desta camada encontra-
se 0 estrato germinativo, contendo células basais e se dividindo ativamente, e células basais
pediculadas, que produzem progenitura/descendentes que se diferenciam e mantém o perfil,
estrutura e integridade da mucosa bucal. O tempo necessario para migracédo celular da camada
basal para a camada superficial queratinizada é em torno de 7 a 21 dias (SQUIER; KREMER,
2001).

Figura 3 - Epitélio da mucosa bucal
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Fonte: adaptacdo de THOMAS et al. (2008).

Conforme Thomas et al. (2009), no BMCyt as células derivadas da mucosa bucal sdo
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recolhidas de dentro da boca dos pacientes, usando uma escova de cabeca pequena
(cytobrush). A seguir, as células séo introduzidas em eppendorf contendo 1 ml de metanol,
podendo ser armazenado durante dois dias em geladeira. Entdo, sdo feitas as laminas e a
coloracdo com Feulgen e Light Green para que as analises sejam realizadas
microscopicamente. Este ensaio tem sido usado para mensurar biomarcadores de danos ao
DNA (micronucleos e ou brotos nucleares), defeitos de citocinese (células binucleadas) e
potencial proliferativo (frequéncia de celulas basais) e/ou células mortas (cromatina

condensada, cariorrexe, células picnéticas ou carioliticas) (Figura 4).

Figura 4 - AlteracGes nucleares em células do epitélio oral
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Fonte: ROSALES-RIMACHEL (2013)

E importante estabelecer valores de intervalo normais para os diferentes biomarcadores
de citoma bucal de pacientes controle que ndo foram expostos a doses anormais de
genotoxinas e citotoxinas. Isto permite ao investigador identificar varidveis chave afetando a
frequéncia observada de biomarcadores, tais como: idade, género, status de vitamina B
(particularmente vitamina B12 e folato), genoétipo e status de fumo. Informacdes detalhadas
da exposicdo a genotoxina, como o tipo de toxina e a duracdo da exposicdo, sd0 necessarias
para atingir uma interpretacdo significativa dos dados. Isto pode ser Gtil na identificacdo da
dose limiar e do tempo de exposicdo requerido para uma genotoxina em particular produzir
mudancgas significativas nos biomarcadores do BMCyt (ALBERTINI et al., 2000).
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2.3 Periodontite como possivel biomarcador da estabilidade gendmica

A periodontite, conforme descrito anteriormente, € uma doenca infecciosa que resulta
em inflamac&o das estruturas de suporte dos dentes, conduzindo a uma perda progressiva de
insercdo Ossea, caracterizada pela formacdo de bolsa periodontal e recessdo gengival. A
periodontite leva a proliferagdo e migragdo epitelial e a liberagdo de citocinas inflamatorias,
prostaglandinas, fatores de crescimento e enzimas, as quais estdo intimamente associados com
0 desenvolvimento do cancer (TEZAL et al., 2007).

Dentre as evidéncias para esta associacao esta o trabalho de Velly et al. (1998), que ao
examinarem a relagdo entre as variaveis de satde bucal e o risco de canceres de boca, faringe
e laringe, concluiram que a ma higiene oral e lesGes causadas por dentaduras estdo associadas
ao cancer de boca. Abnet et al. (2001), em seu estudo prospectivo, avaliaram a associacao
entre perda dentaria e o risco de desenvolver carcinoma de es6fago de células escamosas,
adenocarcinoma da cérdia gastrica ou adenocarcinoma gastrico ndo-cardia em uma coorte
com 28.868 pessoas, seguidos prospectivamente durante 5,25 anos. Nesta coorte, a perda de
dentes aumentou o risco de desenvolver cancer gastrointestinal superior e postula-se que isto
pode estar relacionado a alteracBes na flora bacteriana oral e aumentos subsequentes de
producdo in vivo de substancias cancerigenas, como nitrosaminas.

Hujoel et al. (2003) estudaram a associacdo entre periodontite e varios tipos de
canceres, sendo que o de pulmdo demonstrou a associacdo mais forte. Stolzenberg-Solomon
et al. (2003) concluiram, através de seu estudo prospectivo, que a perda dentéaria foi associada
com o cancer de pancreas. Tezal et al. (2007) demonstraram uma associacdo direta entre
periodontite cronica e o cancer na lingua, sendo que apds ajuste para os efeitos da idade no
momento do diagnostico, tabagismo e nimero de dentes, cada milimetro de perda déssea
alveolar foi associado com um aumento de 5,23 vezes no risco de cancer na lingua. Outro
estudo realizado por Tezal et al. (2005) sugeriu uma associa¢do entre a doenca periodontal e o
risco de lesdes pré-cancerosas e de tumores, gerando a hipdtese sobre uma possivel relacdo
entre a doenga periodontal e neoplasias orais.

Michaud et al. (2007), em seu estudo de coorte realizado em 1986, descobriram que 0s
homens com historia de doencga periodontal tiveram um risco aumentado em 64% de ter
cancer pancreatico. Além disso, o aumento da gravidade da periodontite, estabelecida pela
perda de dentes recente, configurou um risco ainda maior de desenvolver este tipo de cancer.
Tezal et al. (2009) realizaram um estudo para avaliar o efeito da periodontite cronica no

carcinoma espinocelular de cabeca e pescoco (CECP) e puderam verificar que cada milimetro



26

de perda de osso alveolar foi associado com mais do que quatro vezes o aumento do risco de
carcinoma. A forca desta associacdo mostrou ser maior na cavidade oral (seguida pela
orofaringe e laringe) e persistiu em pacientes que nunca usaram tabaco e alcool. Isto sugeriu
que a periodontite cronica € um fator de risco independente para CECP.

Um estudo realizado por Grant e Boucher (2011) mostrou que o0 baixo status da
vitamina D contribui para a ligacdo entre doenca periodontal e cancer de mama. E,
finalmente, Shamami, Shamami e Amini (2011) apontaram um possivel papel para a perda
dentaria e doenca periodontal na carcinogénese. Nesta revisdo sistematica nove em cada dez
estudos de caso-controle relataram um aumento significativo no risco de cancer oral em

pacientes com periodontite, mesmo apos o ajuste para tabagismo e etilismo.

2.4 Inter-relagdo com estilo de vida

Para Davoglio et al. (2009) a atitude das pessoas acerca de sua salude é moldada por
suas vivéncias pessoais que sdo de fundamental importancia na adocéo de habitos saudaveis e
na determinacdo de comportamentos. Diante disto, tem se pesquisado como os fatores
sociodemogréaficos, psicossociais e o estilo de vida podem influenciar nestes habitos e na
salide das pessoas em todas as etapas da vida. Quando se pensa em doengas bucais, os fatores
socioeconémicos (idade, sexo, estado civil, etnia, escolaridade e outros) podem atuar como
elementos diferenciadores na percepcao das necessidades de tratamento, bem como no acesso
aos servicos odontoldgicos (MATOS et al., 2001; BOING et al., 2005; FERREIRA et al.,
2013). As relagdes sociais também afetam a satde bucal (AVLUND et al., 2003), uma vez
que a convivéncia entre as pessoas favorece o autocuidado e, ainda estimula o individuo a
apresentar comportamentos de monitoramento e incentivo a muitas atividades que levam para
uma melhora na qualidade de vida, como uma alimentacdo mais saudavel, pratica de
atividades fisicas e cuidados com a saude (ANDRADE; VAITSMAN, 2002; BORGES;
JAPUR, 2005). Além disso, outros habitos relacionados ao estilo de vida, tais como o
consumo de tabaco, bebidas alcoodlicas e drogas ilicitas, apresentam-se como fator de risco
para doengas bucais, especialmente as periodontais e o cancer de boca (SHOU; CURRY;
MCQUEEN 1990; WICKHOLM et al., 2003).

Diferencas relacionadas a adogdo de comportamentos saudaveis tém sido observadas
entre 0s sexos, identificando que as mulheres adotam mais comportamentos positivos
relacionados a saude do que os homens (DAVOGLIO et al., 2009). Elas sdo mais adeptas a
habitos adequados de saude bucal e cuidados preventivos. Também possuem maior
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preocupacdo com sua aparéncia fisica, muito influenciada pelos padrbes sociais e culturais
vigentes, contribuindo para que assumam maior cuidado em relagdo ao seu corpo,
repercutindo também nos habitos e comportamentos de salide bucal (BONECKER et al.,
2004).

Avlund et al. (2003) por sua vez, observaram que vitimas de discriminagdo em geral
apresentam baixa auto-estima o que também pode influenciar negativamente os seus habitos
de salde. Estes autores concluiram que pessoas que vivem sozinhas, ou que nao estdo
satisfeitas com a frequéncia de seus contatos sociais, adotam menos comportamentos
preventivos de saude, nos quais se incluem os cuidados com a satde bucal.

A condicdo socioecondmica é outro fator diretamente relacionado aos cuidados com a
salde bucal. O estudo de Sanders, Spencer e Slade (2006) demonstrou que individuos
pertencentes a categorias socioecondmicas mais elevadas tém uma melhor higiene bucal e
também visitam com maior frequéncia os servigos de salde, do que os de insercdo
socioecondémica mais baixa. Portanto, este conhecimento parece ser fundamental quando se
pensa em prevencao da doenca periodontal.

O estudo de habitos e comportamentos de salde nao deve ficar restrito aos fatores de
risco para a ocorréncia de doencas, devendo abordar também aspectos familiares. Nesse
sentido, é conhecida a importancia das relacdes familiares e também sociais para a saude
bucal, por sua influéncia nos habitos e comportamentos (AVLUND et al., 2003). A
identificacdo do individuo com outras pessoas, que podem ser os pais, colegas ou grupo
social, contribuem para a adogdo de atitudes positivas em relagdo a saude. Desta forma, pode-
se dizer que habitos de saude inadequados indicam, muitas vezes, que o individuo sente-se
incompreendido por seus familiares e assume uma postura de desinteresse pela sua aparéncia
e autocuidado, como forma de protesto (FREEMAN, 1999). Conforme Anttila et al. (2006),
0s sentimentos depressivos também podem interferir no autocuidado, com reflexos na saude
geral e bucal do individuo. O estudo destes autores verificou que o estresse psicossocial e
outros fatores psicoldgicos que interferem no bem-estar, podem ter efeitos diretos ou indiretos
na etiologia da periodontite. Portanto, o estresse pode influenciar o comportamento de uma
pessoa em relagdo a nutri¢do e higiene oral, assim como a depresséo pode reduzir a energia e
a autodisciplina do individuo, resultando em deterioracdo da higiene e da condicdo
periodontal.

Acredita-se, entdo, que o conhecimento da situacdo de satde bucal de uma populacéao e
dos fatores que podem influencia-la, é essencial para promover mudancgas de comportamento

que levem a atitudes positivas em relacdo aos cuidados com a mesma. Além disso, a garantia
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de acesso e a qualificagdo continua dos servigos de salde bucal sdo imprescindiveis na busca
de melhores condi¢es de vida e saude (DAVOGLIO et al., 2009).

Enfim, uma série de varidveis ambientais, comportamentais, socio-demograficas e
bioldgicas tem sido avaliadas como possiveis fatores de risco para as doencas periodontais
(OPPERMANN, 2015). A prevaléncia, extensdo e gravidade da periodontite claramente
aumentam com a idade (HAAS et al., 2012) e homens adultos (30 anos ou mais) apresentam
significativamente mais perda de insercdo clinica do que as mulheres, destacando, entdo, que
0 sexo dos individuos também se apresenta como um possivel fator de risco. Além disso,
individuos com baixa renda e baixo nivel educacional, assim como individuos ndo brancos
tem maior probabilidade de terem periodontite (SUSIN et al., 2004).

O fumo parece ser o fator de risco mais importante e evitavel em varias doencas. Seu
efeito na salde periodontal é dependente da relacdo dose-resposta e do tempo de exposi¢do ao
fumo durante a vida (SUSIN et al., 2004). Novaes et al. (1997), em seu estudo longitudinal,
no qual compararam pacientes diabéticos e ndo-diabéticos, verificaram que os individuos que
apresentavam a doenca periodontal tiveram alta progressdo da perda de insercdo, indicando
que o diabetes mellitus é, também, um fator de risco importante para as doengas periodontais
e, que ndo deve ser negligenciado. Outro achado importante de uma recente meta-analise, foi
de que individuos obesos tém maior probabilidade de terem doenca periodontal destrutiva
(CHAFFEE; WESTOM, 2010). Shimazaki et al. (2010) encontraram achados semelhantes
através de um estudo transversal, no qual observaram que individuos obesos (conforme IMC e
porcentagem de gordura) e com baixa capacidade de aptiddo fisica (estabelecida pelo teste

VO™) apresentaram risco significativamente maior de terem periodontite severa.
2.5 Interdisciplinaridade

Atualmente, é quase um consenso que a interdisciplinariedade € imprescindivel para o
desenvolvimento da ciéncia, tecnologia e inovagdo (PHILIPPI JR; SILVA NETO, 2011).
Entdo, ao se refletir sobre a importancia da equipe interdisciplinar no tratamento de qualidade
na saude, deve-se ter como pressuposto que, mais do que ser pensado e teorizado, o espirito
interdisciplinar deve ser vivenciado. Portanto, na busca de um atendimento mais efetivo e
eficaz as demandas da sociedade, deve-se trabalhar em equipe, através de um grupo de
pessoas que desenvolva um trabalho de forma integrada e com objetivo comum, com
interdependéncia, lealdade, cooperagdo e coesdo entre os membros do grupo, a fim de

atingirem maior eficécia nas suas atividades (NOGUEIRA, 1998).
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Vérios indicadores de risco, incluindo fatores psicossociais (ANTTILA et al., 2006),
sindrome metabolica (LOPEZ et al., 2012), osteoporose/osteopenia (PASSOS et al., 2013),
artrite reumatoide (PINHO et al., 2009), uso de ciclosporina (WENTZ et al., 2012) e consumo
de alcool (LAGES et al., 2012) tém sido investigados como possiveis fatores de risco para as
doengas periodontais, o que indica a importancia fundamental de uma abordagem
interdisciplinar quando do diagndstico destas doengas.

Para Philippi Junior e Silva Neto (2011) a interdisciplinaridade implica uma forma de
avanco na producdo de conhecimento, porque requer trocas tedricas e graus crescentes de
intersubjetividade visando a atender a natureza maltipla de fenémenos como, por exemplo, as
doencas periodontais. Atualmente, estd muito clara a importancia de mdaltiplos fatores na
etiopatogenia da doenca periodontal e, prova disto, sdo todas as associacOes feitas nos estudos
citados até entdo e através do quais se pretende alcancar uma visdo mais ampla do processo
salde/doenca periodontal. Sendo assim, pode-se dizer que o presente estudo cumpre 0s
quesitos de interdisciplinaridade ao converger duas ou mais areas do conhecimento que
contribuam para 0 avan¢o da ciéncia, no momento em que no transcorrer da pesquisa, 0S
questionarios e a coleta das células do epitélio bucal serdo realizados por uma cirurgia-
dentista, enquanto que o processamento e analise das laminas (para o ensaio citoma de

micronucleos) serdo realizados por bolsistas académicos do curso de nutrigdo e biologia.



3 OBJETIVOS

3.1 Objetivo geral

Avaliar se existem diferengas na frequéncia de micronucleos e de outras anormalidades
nucleares em células da mucosa bucal de pacientes saudaveis e de portadores de doenca
periodontal moderada ou severa e associar esta variavel as caracteristicas do estilo de vida, ao

IMC e ao nivel socioeconémico.

3.2 Objetivos especificos

- Classificar os individuos do estudo, quanto a presenca ou ndo de doenca periodontal;

- Classificar os individuos do estudo, quanto a severidade da doenga periodontal
(moderada ou severa);

- Determinar a frequéncia de micronicleos e de outras anormalidades nucleares em
células da mucosa bucal de pacientes saudaveis e de portadores de doenca periodontal,
conforme a sua severidade;

- Descrever os habitos dos sujeitos com relacdo ao tabagismo e ingestdo de alcool e sua
associacao com a frequéncia de micronucleos e outras anormalidades nucleares nos sujeitos
da amostra;

- Descrever a relacdo entre a diferenca na frequéncia de microndcleos e de outras
anormalidades nucleares nos sujeitos da amostra e sua historia médica, especialmente quanto
a presenca de diabete mellitus;

- Associar a frequéncia de micronucleos e de outras anormalidades nucleares e a
presenca de sobrepeso e obesidade, conforme calculo do indice da massa corporal (IMC), nos
sujeitos da amostra;

- Classificar o nivel socioeconémico dos individuos;

- Associar o nivel socioeconémico dos individuos com a frequéncia de micronucleos e

de outras anormalidades nucleares encontrados nos sujeitos da amostra;



4 METODO

4.1 Amostra/populacéo/sujeitos

O estudo sera realizado com pacientes voluntarios da Clinica do Curso de Odontologia
da Universidade de Santa Cruz do Sul (UNISC), na cidade de Santa Cruz do Sul, Rio Grande
do Sul, Brasil. Para o calculo amostral, com base em estudos prévios, considerou-se que um
minimo de 20 pacientes em cada grupo seria suficiente para avaliar diferencas com intervalo
de confianca de 95%. Entdo, para compensar a possibilidade de ocorrerem algumas
desisténcias, serdo selecionados 25 voluntérios para cada grupo. Dessa forma, o célculo da
amostra minima resultou em 75 individuos que serdo distribuidos da seguinte forma:

- 25 individuos com saude periodontal (grupo controle);

- 25 com doenga periodontal cronica moderada;

- 25 com doenca periodontal cronica grave;

A amostra serd caracterizada, portanto, quanto a presenca ou auséncia de doenca
periodontal. Quando presente, sera feita uma classificacdo com relacdo a severidade da
doenca.

Fardo parte do estudo individuos com idade entre 40 e 70 anos, de ambos 0S sexos.
Dentre estes participantes serdo excluidos: gestantes, individuos que tenham perdido ou
ganhado > 5 kg nos ultimos 6 meses, com antecedentes de céncer, quimioterapia ou

radioterapia.

4.2 Delineamento metodoldgico

A presente pesquisa consistira em um estudo do tipo transversal, de carater descritivo e
associativo. O estudo transversal é de prevaléncia e ndo de incidéncia ou risco de doenca
(FLETCHER; FLETCHER, 2006). Tem por objetivo analisar determinados fendmenos e
esclarecer possiveis relages com outras variaveis. E realizado por meio de questionarios e
medicOes feitas em uma Unica ocasido ou durante um curto periodo de tempo. ApoOs
selecionada a amostra, examinam-se as variaveis, designando as preditoras e o desfecho com
base na plausibilidade biologica e em informacdes de outras fontes (GAYA et al., 2008;
HULLEY et al., 2015).

4.3 Hipoteses e variaveis
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O presente estudo levanta as seguintes hipdteses:

Hi- A doenca periodontal, conforme sua severidade, pode condicionar alteracdes nos
niveis basais de micronucleos e de outras anormalidades nucleares;

H,- Os habitos relacionados ao estilo de vida dos individuos, como o tabagismo e abuso
de &lcool, podem estar associados a uma maior frequéncia de micronucleos e de outras
anormalidades nucleares nos sujeitos da amostra;

Hs- Individuos com artrite reumatoide, diabete mellitus ou doencas cronicas no figado,
tendem a apresentar uma maior frequéncia de micronucleos e de outras anormalidades
nucleares entre o0s sujeitos da amostra;

Hs- A frequéncia de micronucleos e de outras anormalidades nucleares pode ser maior
em individuos com sobrepeso e obesidade, conforme célculo do indice da massa corporal
(IMC), dentre os sujeitos da amostra;

Hs- Aqueles individuos com o nivel socioecondmico mais baixo tendem a apresentar

uma maior frequéncia de micronucleos e de outras anormalidades nucleares entre a amostra;

As variaveis serdo definidas da seguinte forma:

Doenca periodontal: variavel preditora (independente) e ordinal, ao ser classificada
conforme sua severidade: 1) Salude periodontal; 2) Periodontite moderada; 3) Periodontite
severa.

Aumento na frequéncia de micronucleos e de outras anormalidades nucleares:
variavel dependente (desfecho):

Héabito de fumar: variavel interveniente;

Ingestdo de alcool: variavel interveniente;

Fazer uso de algumas medicacfes como: Carisoprodol (Algi-Tanderil; Beserol,
Dorflex; Dorilax; Miocitalgan; Mionevrix; Tandrilax); Fenilbutasona (Mioflex);
Tiocolchisideo (Muscoril); Ciclobenzaprina (Miosan; Mirtax; Musculare) ou Metrotexato:
variavel interveniente;

Diabetes mellitus: variavel interveniente e variavel quantitativa continua;

Sobrepeso/Obesidade: variavel interveniente e variavel quantitativa continua;

Sexo: obtida através de questionario auto referido pelo sujeito, sendo uma variavel
qualitativa nominal e dicotdmica (masculino e feminino).

Idade: também obtida através de questionario auto referido pelo sujeito, sendo uma
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variavel quantitativa continua, referida em anos completos de vida.

Nivel socioecondmico: varidvel qualitativa nominal, obtida através de questbes do
criterio ABEP, o qual avalia os itens de posse e grau de instrucdo do chefe da familia,
classificado em seis classes sociais: 1) A; 2) B1; 3) B2; 4) C1; 5) C2; 6) D-E. As classes serdo
agrupadas em trés variaveis: 1) classe social elevada (classes A, Bl e B2); 2) classe social
intermediaria (classes C1 e C2); 3) classe social baixa (classes D-E).

4.4 Procedimentos metodoldgicos

O presente estudo contard com as seguintes etapas a serem realizadas em 2015/2016:

1% etapa: elaboragéo do projeto;

2% etapa: treinamento e calibracdo da examinadora;

3% etapa: encaminhamento do projeto para aprovagio pelo Comité de Etica em Pesquisa;

4% etapa: selecdo dos pacientes junto ao Curso de Odontologia da UNISC;

5% etapa: encaminhamento e recolhimento dos termos de consentimento livre e
esclarecido assinados;

6" etapa: coleta dos dados e das células da mucosa oral na clinica do Curso de
Odontologia da UNISC e transporte ao Laboratorio de Nutricdo Experimental, também da
UNISC, para o Ensaio Citoma de Microntcleos (BMCyt);

7% etapa: digitacdo dos dados coletados;

8% etapa: analise e discussdo dos resultados;

9% etapa: elaboragéo da dissertacéo;

10° etapa: defesa da dissertacéo;

11° etapa: divulgacdo dos resultados;

4.5 Técnicas e instrumentos de coleta

4.5.1 Questionarios

As informacOes serdo obtidas atraves de questionarios autorreferidos e aplicados pelo
pesquisador que estara devidamente treinado. As questdes serdo referentes a caracteristicas
demograficas; histéria médica pregressa de doencas sistémicas confundidoras, tais como
diabete mellitus; uso de medicagfes; habitos (fumo e 4alcool); além de dados
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socioecondmicos, classificados de acordo com o critério da Associacdo Brasileira das
Empresas de Pesquisas (ABEP, 2015) que também serdo questionados (ANEXO B e C). Os
dados antropométricos para classificacdo do estado nutricional dos individuos sera realizada
segundo os critérios recomendados pela World Health Organization (WHO) (1990), de
acordo com o IMC (peso/altura?). Entdo: IMC < 18,5 kg/m? (Baixo peso); IMC > 18,5 ¢ até
24,9 kg/m? (Eutréfico); IMC > 25 e até 29,9 kg/m? (Sobrepeso) e IMC > 30,0 kg/m? (Obeso).

O trabalho de campo sera iniciado apos aprovacéo do projeto pelo CEP.

4.5.2 Exame clinico periodontal

Todos os pacientes serdo submetidos a exame clinico periodontal feito por um unico
examinador treinado e calibrado, que realizard os exames de profundidade de sondagem,
sangramento a sondagem e perda de insercdo de todos os dentes presentes (exceto dos
terceiros molares), em seis sitios por dente (disto-vestibular; medio-vestibular; mesio-
vestibular; mesio-lingual; médio-lingual e disto-lingual), com sonda periodontal milimetrada
de 1a 10 mm (F.O.A 23 W - Neumar) (Figura 5).

Figura 5: Sondagem Periodontal

Fonte: HEPP, V. et al, 2007.

Profundidade de sondagem (PS) é definida como a distancia da margem gengival livre
até o fundo de sulco/bolsa. Quando da ocorréncia de sangramento durante este exame, sera
utilizada nomenclatura Sangramento a Sondagem (SS). Recessdo gengival sera definida como
sendo a distancia da juncdo cemento-esmalte (JCE) até a margem gengival livre. E, Perda de
Insercdo Clinica (PIC) definida como a distancia da juncdo cemento-esmalte (JCE), até o
fundo da bolsa periodontal, calculada como a soma das medidas de PS e Retracdo Gengival
(RG).
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Seré estabelecido que os pacientes saudaveis serdo aqueles com auséncia de sinais
inflamatorios e com profundidade de sondagem de até 3 ou 4 mm. Sujeitos com doenca
periodontal moderada, serdo aqueles com presenca de sinais inflamatdrios, ou seja, com
sangramento a sondagem e também com perda de insercdo periodontal > 5mm, em 15-50%
dos dentes. Com periodontite severa, serdo considerados os pacientes com perda de inser¢ao

periodontal > 5mm, em > 50% dos dentes e também sinais inflamatérios.

4.5.3 Coleta e preparacdo das celulas bucais para o ensaio citoma de micronucleos
(BMCyt)

As amostras das células do epitélio bucal serdo coletadas ap6s o exame clinico
periodontal quando, entdo, os sujeitos, fardo um bochecho com agua destilada para enxaguar a
boca. O BMCyt sera realizado conforme protocolo de Thomas et al. (2009), sendo que as
células serdo recolhidas na mucosa jugal do lado direito e esquerdo da boca dos pacientes,
utilizando-se uma escova cytobrush de forma circular e em espiral (vinte vezes de cada lado)
que, entdo, sera introduzida em eppendorf contendo 1mL de metanol. Estas amostras poderdo
ser armazenadas durante até dois dias em geladeira. Em seguida, serdo retiradas as escovas
cytobrush de cada eppendorf e serdo adicionados 20uL. de DMSO. Cada eppendorf sera
centrifugado a 3500 rpm por 3 minutos. Entdo, serd retirado 200uL de sobrenadante com o
auxilio de uma micropipeta e adicionado 200uL de metanol, quando as células serdo
dissociadas. Este procedimento sera repetido 3 vezes para que, na sequéncia, sejam feitas as
laminas em duplicatas. ApoOs secar em temperatura ambiente, as células serdo coradas com
Feulgen e Light Green e as analises realizadas por microscopio. As células irdo ser
classificadas como normais, micronucleos, broto ou binucleadas com base na raz&o nuclear-

citoplasmatica e na morfologia nuclear.

4.6 Processamento e andlise de dados/estatistica

Apbs a coleta dos dados, os mesmo serdo digitados em uma planilha do SPSS
previamente planejada com as variaveis a serem estudadas. Depois de todos os dados serem
digitados, os mesmo serdo analisados no programa estatistico para ciéncias sociais (SPSS,
Inc., ArmonK, NY, USA, v. 20.0). Para verificar a prevaléncia de micronucleos nos pacientes
com salde e doenga periodontal, conforme sua severidade, sera realizada uma analise

descritiva. Estas variaveis serdo, posteriormente, relacionadas com alguns aspectos que



36

envolvem o estilo de vida, tais como habitos (fumo e alcool), sobrepeso/obesidade (de acordo
com o IMC), diabetes mellitus e nivel socioeconémico (pelo critério ABEP). A associacdo
entre as variaveis sera realizada atraves de diferentes modelos de regressdo logistica binaria
(para duas categorias) e multinominal (para trés categorias). p < 0,05 sera considerado

estatisticamente significante.

4.7 Consideracdes éticas

O projeto sera submetido a aprovacdo do Comité de Etica em Pesquisa (CEP) da
Universidade de Santa Cruz do Sul - UNISC. E, como um requisito para participar do estudo
e atendendo as normas de pesquisa com seres humanos, todos 0s sujeitos da amostra assinardo
TCLE aprovado pelo CEP e seguindo a Resolucdo 466/12 do Conselho Nacional de Saude,
como forma de convite aos participantes (ANEXO A). Todos os sujeitos terdo sua identidade
sob sigilo, sendo identificados por cddigos para que seja respeitada a privacidade de cada
individuo. Salienta-se que serdo tomadas as medidas de biosseguranca em todos o0s
procedimentos a serem realizados durante a pesquisa, tornando minimo 0s riscos aos
participantes. H& apenas a possibilidade de ocorrer leve desconforto e/ou sangramento durante
a sondagem, além de bacteremia transitoria. Aos sujeitos da pesquisa serd oferecida uma
copia do TCLE e apds a coleta dos dados, estes serdo guardados em local seguro pela
pesquisadora, durante cinco anos, sendo que, depois deste periodo, serdo incinerados. Além
disso, cada individuo tera copia dos seus dados coletados e analisados junto aos seus
prontuarios no Curso de Odontologia da UNISC, para que possam ser utilizados em futuros

atendimentos que possam vir a ser realizados pelos alunos da universidade.



5 CRONOGRAMA DE EXECUCAO

2015 2015 2016 2016 2017
1° Semestre | 2° Semestre 1° Semestre | 2° Semestre | 1° Semestre
Revisdo da literatura X

Elaboracéo do projeto X X

(Setembro)
. X

Defesa do projeto (Setembro)
Encaminhamento ao X

Comité de Etica (Setembro)

Levantamento de dados

Digitagdo/Analise/Discussdo X
de dados

Redacéo final da dissertacdo X

Preparo de comunicagdo X

Defesa da dissertacéo

(marco)




6 RECURSOS HUMANOS E INFRAESTRUTURA

A infraestrutura para o desenvolvimento do presente estudo sera disponibilizada pela
Universidade de Santa Cruz do Sul — UNISC. Para a realizagdo dos questionarios, exames
periodontais e a coleta das células da mucosa bucal, que serdo efetuados pelo pesquisador
principal previamente treinado e calibrado, serd necessario somente um equipo odontoldgico
do Curso de Odontologia da UNISC. As sondas periodontais, jaleco, equipamento de protecédo
individual (EPI), além de roletes de algodao e sugadores de saliva serdo proporcionados pela
pesquisadora. O teste de danos ao DNA sera realizado por estudantes, bolsistas de iniciacdo
cientifica (bolsas da FAPERGS, CNPg e UNISC) do curso de Nutricdo da UNISC,
capacitados para a realizacdo deste teste no laboratério de Nutricdo Experimental, também da
UNISC.



7 ORCAMENTO/ RECURSOS MATERIAIS

Itens a serem financiados Quantidade Valor unitario | Valor total Fonte viabilizadora
Material de escritorio 1000 R$ 0,20 R$100,00 Pesquisadora
(folhas, impressao, cartucho de

impressora)

Materiais para exame Pesquisadora
periodontal:

- sonda periodontal, 10 R$ 30,00 R$ 300,00

- rolete de algodéo; 3 pacotes R$ 2,00 R$ 6,00

- luvas descartaveis; 1 caixa R$ 18,00 R$18,00

- sugador de saliva; 1 pacote R$ 4,00 R$ 4,00

- EPI; 2 unidades R$ 2,50 R$ 5,00

Material para citoma de 75 RS 30,60 R$ 2.295,00 | Pesquisadora

micronucleos em mucosa oral
(Cytobrush, metanol, etc.)

Valor total geral: R$ 2.728,00




8 RESULTADOS E IMPACTOS ESPERADOS

Espera-se, com o presente estudo, encontrar diferenca entre 0s grupos de casos e de
controle no que diz respeito a células basais com micronucleos e outras anormalidades
nucleares. Além disso, deseja-se conseguir relacionar estas diferencas na frequéncia de
micronlcleos com alguns aspectos relacionados ao estilo de vida, tais como tabagismo,
ingestdo de alcool, doencas confundidoras (diabetes mellitus, artrite reumatoide, doencas
crénicas do figado) e com sobrespeso/obesidade e com o perfil socioeconomico.

E valido destacar que uma maior frequéncia de microndcleos, encontrada nas células de
individuos com doenga periodontal crénica moderada ou severa, podera ser utilizado como
biomarcador de estabilidade gendmica, despertando, entdo, o interesse para futuras
investigacOes relacionadas a carcinogénese.

Enfim, esta pesquisa pode fornecer subsidios para o planejamento de acGes e estratégias
para se prevenir/minimizar a ocorréncia dos danos gendmicos e, consequentemente, para
melhorar a qualidade de vida da populacdo. Ademais, salienta-se a importancia da
identificacdo de alteraces bucais e sua correlacdo com doencas sistémicas. Por conseguinte,
todos os individuos identificados com doenca periodontal, serdo encaminhados para
tratamento na Clinica de Periodontia do Curso de Odontologia da UNISC, para que recebam
uma terapia adequada e sigam todas as orientacdes, a fim de minimizar ou até mesmo abolir
suas patologias. Além disso, os resultados dos dados analisados serdo disponibilizados junto
ao prontuario que cada sujeito da amostra possui na Clinica do Curso de Odontologia da
UNISC, para que possam ser utilizados em futuros atendimentos realizados pelos alunos do
curso de Odontologia.



9 RISCO/ DIFICULDADES/LIMITACOES

Como a participacdo dos individuos ocorrera de forma voluntaria, uma possivel
limitacdo do presente estudo relaciona-se ao numero de perdas por adesdo e desisténcias
durante a realizacdo do trabalho, ndo sendo possivel atingir o nimero da amostra almejado.
Além disto, este trabalho tem o risco de as hipdteses ndo serem confirmadas e também de o
material coletado das células esfoliadas da mucosa bucal ser insuficiente, impossibilitando o
ensaio citoma de microndcleos.

Aos sujeitos da pesquisa, 0s riscos para a saude sdo minimos, havendo a possibilidade
de ocorrer um leve desconforto e/ou sangramento momentaneo durante a sondagem, além de
bacteremia transitéria. A realizacdo do questionario, assim como a coleta dos dados
transcorrera em aproximadamente uma hora e ndo ira alterar as atividades diarias dos sujeitos

da amostra.
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RELATO DE CAMPO

Este texto tem por objetivo relatar as experiéncias vivenciadas no trabalho de campo
realizado pela aluna Tatiana Thier de Borba, junto ao Curso de Odontologia da Universidade
de Santa Cruz do Sul (UNISC), no municipio de Santa Cruz do Sul, RS, BR, no decorrer do
curso de Pos- Graduacdo, Mestrado em Promocdo da Salde, desta mesma universidade, no
ano de 2016.

Este momento foi um pouco arduo, dada pequenas dificuldades que foram sendo
encontradas na caminhada da pesquisa. Mas, mesmo com todos os percalgos, a atividade
proporcionou-me muita reflexo, questionamentos e aprendizado.

Inicialmente, ap6s a realizacdo do projeto de pesquisa, foi necessario consentimento da
coordenadora do Curso de Odontologia da Universidade de Santa Cruz do Sul (UNISC), bem
como da chefe do Departamento de Enfermagem e Odontologia para que as amostras fossem
coletadas em pacientes voluntarios do curso. Assim, somente apds aprovacdo do projeto de
pesquisa pelo Comité de Etica em Pesquisa (CEP) com Seres Humanos, desta mesma
Universidade, é que as coletas passaram a ser realizadas.

A partir de entdo é que foram surgindo dificuldades. A maior delas foi que, apesar da
aprovacdo da coordenadora do curso de odontologia, os professores da disciplina de
Periodontia ndo permitiram que a coleta fosse realizada nas aulas praticas da disciplina de
Periodontia. Isto dificultou um pouco para que eu atingisse, em um curto periodo de tempo, a
amostra planejada, tendo em vista que a maior parte dela foi composta por pacientes com
doenca periodontal. Entretanto, com a colaboragdo dos demais professores do curso e dos
préprios pacientes que, na maioria das vezes, prontamente se voluntariaram para participar da
pesquisa, foi atingida a meta de 77 individuos.

O exame periodontal, bem como a coleta das celulas da mucosa oral para realiza¢do do
ensaio citoma de micronucleos foram feitos em todos os pacientes por mim (pesquisadora
responsavel) que estava devidamente treinada e calibrada. Da mesma forma, os questionarios
foram aplicados por mim e, apesar de ter sido abordada linguagem coloquial, as perguntas
envolviam também questdes relacionadas aos habitos destes individuos como uso de alcool,
fumo e questdes relacionadas a moradia destas pessoas. Diante disto, em alguns casos, talvez,
por vergonha, nem todos tenham respondido de forma totalmente verdadeira a alguns
guestionamentos.

Por fim, a confecgdo das laminas, coloracdo e a contagem dos micronucleos foram

realizadas no Laboratorio de Nutricdo Experimental, com o apoio de bolsistas do laboratorio,
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sendo que para utilizacdo deste local, obtive autorizacdo da professora responsavel, antes
mesmo de enviar o projeto ao CEP.
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Associacao entre periodontite e fatores sociodemograficos, indice de massa corporal e
caracteristicas do estilo de vida

Association between periodontitis and sociodemographic factors, body mass index and
lifestyle features

RESUMO

Justificativa e Objetivos: as doengas periodontais sdo bastante prevalentes na populagéo,
tornando-se fundamental a necessidade de se identificar os aspectos epidemioldgicos
relacionados a essas patologias. Assim, objetivou-se avaliar se caracteristicas do estilo de
vida, fatores sociodemograficos e o estado nutricional estariam correlacionados a presenca ou
ndo de periodontite, bem como com a sua severidade. Método: trata-se de um estudo
transversal com 77 individuos (40-70 anos de idade), de ambos os géneros, voluntarios da
clinica do Curso de Odontologia da Universidade de Santa Cruz do Sul. Realizou-se um
questionario com a historia médica, habitos de fumo e alcool, dados socioeconémicos e
antropométricos. Clinicamente, executaram-se os exames de profundidade de sondagem,
sangramento a sondagem e perda de insercdo clinica de todos os dentes presentes na boca dos
sujeitos da amostra que foram divididos em trés grupos: saude periodontal, periodontite
moderada e periodontite severa. Resultados: a idade média dos individuos foi 52,32+6,86
anos, sendo a maioria do sexo feminino. O predominio da doenca periodontal severa foi na
faixa etéaria entre 50-59 anos, assim como entre aqueles sujeitos com sobrepeso e obesidade.
O consumo de fumo e alcool foi pequeno (18% e 11% respectivamente). Verificou-se uma
associacdo significativa entre a periodontite e o nivel socioeconémico, sendo que nas classes
A-B1, a maioria dos individuos estava com saide (61%), enquanto que nas classes C2-D-E, a
maioria estava com periodontite severa (47%). Conclusdo: a populacdo menos favorecida
financeiramente teve maior comprometimento periodontal e, mesmo havendo associagdo com
a periodontite, as demais varidveis nao apresentaram diferenca significativa.
DESCRITORES: Periodontite. Nivel socioecondmico. Obesidade. Fumo. Alcool.

ABSTRACT

Background and Obijectives: periodontal diseases are more prevalent in the population,
which makes fundamental identify the epidemiological aspects related in this diseases. Thus,
was assessed whether lifestyle features, sociodemographic factors and nutritional status were
correlated with the presence or absence of periodontitis, as well as its severity. Method: This
Is a cross-sectional study of 77 subjects (aged 40-70 years), of both geners, volunteers from
clinic Dentistry Course at the University of Santa Cruz do Sul. Was realized a questionnaire
whith the medical history, habits of smoke and alcohol, socioeconomic and anthropometric
data. Clinically, were performed examinations of probing depth, bleeding on probing and
clinical attachment loss of all teeth in the mouth of the patients that were divided into three
groups: periodontal health, moderate periodontitis and severe periodontitis. Results: the
average age of subjects was 52.32+6.86 years, mostly females. The prevalence of severe
periodontal disease was aged between 50-59 years, as well as among those subjects with
overweight and obesity. The consumption of smokers and drinkers was small (18% and 11%
respectively). Was verified a significant association between periodontitis and socioeconomic
status, and in classes A-B1, the majority of subjects were in good health (61%), while in the
C2 classes most had severe periodontitis (47%). Conclusion: the less favored population
financially had greater commitment periodontal and even with association with periodontitis,
the other variables showed no significant difference.

Keywords: Periodontitis; Social Class, Obesity, Tobacco, Alcohol.
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INTRODUCAO

As periodontites sdo doencas infecto-inflamatdrias nas quais o biofilme bacteriano
subgengival € o agente desencadeador do processo de destruicdo dos tecidos de insercéo
dentéria. A manifestacdo clinica da doenca depende da resposta do hospedeiro e, devido a sua
natureza multifatorial, a suscetibilidade parece ser influenciada pela interacdo de diversos
fatores de risco que podem ser de ordem biolégica, ambiental e/ou comportamental.*

Dentre os fatores de risco j& estabelecidos na literatura para a periodontite estdo o fumo,
o diabetes e determinadas bactérias patogénicas.>* Outros fatores e/ou indicadores de risco
gue podem estar relacionados as doencas periodontais sdo as questdes sociodemograficas e de
estilo de vida.”® Evidéncias sugerem que o indice de massa corporal (IMC) é capaz de afetar a
salde periodontal dos individuos, sendo que um IMC elevado, aumenta a chance de se ter
periodontite.'**!

Haas et al. pesquisaram a influéncia do estilo de vida, avaliando a idade, género, etnia e
nivel socioecondmico em relacéo a prevaléncia, extensdo e gravidade da periodontite.” Estes
autores puderam verificar que 56% e 36% dos sujeitos mostraram progressao da perda de
insercdo >3mm afetando mais de dois e mais de quatro dentes respectivamente. Uma
substancial progressdo da perda de inser¢do >5mm foi incomum. Além disso, eles também
observaram que o envelhecimento parece ter um importante impacto sobre a saude
periodontal, porque a progressao da perda de insercdo aumentou com a idade e, ainda, foi
consistentemente maior entre os homens, individuos ndo brancos e sujeitos com baixo nivel
socioecondmico.

Segundo Buchwald et al., a progressdo da perda de inser¢do periodontal parece estar
associada a uma baixa renda que, juntamente com um baixo grau de escolaridade, associam-se
a uma maior perda de dentes.® Além disso, o alto consumo de alcool também tem sido
relacionado ao aumento na prevaléncia e severidade da periodontite e a uma maior
necessidade de tratamento periodontal.”® Outro achado importante na literatura é de que
individuos obesos possuem uma maior probabilidade de terem periodontite.®**

Diante deste contexto, o presente estudo teve por objetivo avaliar se as caracteristicas do
estilo de vida, assim como fatores sociodemograficos e o estado nutricional estariam

correlacionados a presenca ou nao de periodontite e também com a sua severidade.

METODOS
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Foram convidados a participar da presente pesquisa, individuos, com idade entre 40 a
70 anos, de ambos 0s sexos, que realizavam consultas junto a Clinica do Curso de
Odontologia da Universidade de Santa Cruz do Sul (UNISC), na cidade de Santa Cruz do Sul,
Rio Grande do Sul, Brasil, totalizando uma amostra de 77 individuos. Para o calculo amostral,
baseado em estudos prévios, considerou-se que uma amostra minima de 20 pacientes em cada
grupo seria suficiente para avaliar diferencas com intervalo de confianca de 95%. A fim de
compensar a possibilidade de ocorrerem algumas desisténcias, foram selecionados 26
voluntarios para o grupo saude periodontal (grupo controle); 26 com doenca periodontal
crénica moderada e 25 com doenca periodontal cronica severa, totalizando 28% a mais de
individuos na amostra total. Nao houve recusa ou desisténcia em algum momento da pesquisa
pelos individuos participantes. Todos 0s sujeitos que aceitaram participar do estudo e
assinaram um termo de consentimento livre e esclarecido (TCLE), seguindo a Resolucdo
466/12 do Conselho Nacional de Saude. Os individuos foram identificados por codigos para
que fosse respeitada a privacidade de cada individuo.

A presente pesquisa foi aprovada pelo Comité de Etica da Universidade de Santa Cruz
do Sul (UNISC), Santa Cruz do Sul, Brasil (nimero do CAAE 49793615.9.0000.5343).

Um questionario foi aplicado, por um entrevistador devidamente treinado, envolvendo
questBes autorreferidas e relacionadas as caracteristicas demograficas, tais como idade,
género e etnia; histéria médica pregressa de doencas sistémicas como o diabetes mellitus;
habitos de fumo e alcool; além de dados socioecondmicos, classificados de acordo com o
critério da Associacdo Brasileira das Empresas de Pesquisas (ABEP).}? Juntamente a
entrevista, os individuos foram interrogados com relacdo a seu peso e altura, a fim de se
avaliar o indice de massa corporal (IMC), seguindo os critérios recomendados pela World
Health Organization (WHO)."

O levantamento de ocorréncia de diabetes mellitus nos sujeitos da amostra se deve ao
fato de que estudos preliminares indicam que individuos com esta doenca podem apresentar
um risco aumentado de perda de dentes, especialmente devido ao aumento do risco de
periodontite.® Portanto, a presenca do diabetes foi considerada como uma variavel importante
e que poderia estar relacionada com o aumento da severidade da doenga periodontal.

Com relacdo ao habito de fumar, os sujeitos foram questionados quanto a utilizacdo de
cigarros ou ndo em sua rotina. Ex-fumantes foram considerados como “ndo-fumantes” e
aqueles que fumavam eventualmente, considerados “fumantes”. Na classificagdo quanto ao
uso de bebida alcdolica, ficou estabelecido que os “consumidores” eram aqueles que bebiam

alcool mais de duas vezes por semana, independentemente se fosse bebida fermentada ou
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destilada.

Além disso, seguindo o questionario da ABEP'? para classificacdo econdmica,
preconizou-se a utilizacdo do grau de instrucdo do chefe da familia ao invés daquele do
préprio sujeito da amostra. Para a analise de dados, o nivel de escolaridade foi agrupado da
seguinte forma: analfabeto até ensino médio incompleto, médio completo e superior completo.

Para o exame clinico periodontal, foram realizados os exames de profundidade de
sondagem, sangramento a sondagem e perda de inser¢éo clinica de todos os dentes presentes,
em seis sitios por dente (disto-vestibular; médio-vestibular; mésio-vestibular; mésio-lingual;
médio-lingual e disto-lingual), com sonda periodontal manual milimetrada, com as seguintes
marcagoes: 1, 2, 3, 5,7, 8,9 e 10 mm (F.O.A 23 W - Neumar®), por um profissional de
odontologia. Ficou estabelecido que os pacientes saudaveis eram aqueles sem sinais
inflamatdrios e com profundidade de sondagem de até 3 ou 4 mm. Sujeitos com doenca
periodontal moderada, foram identificados com presenca de sinais inflamatorios, ou seja, com
sangramento a sondagem e também com perda de inser¢do periodontal > Smm, em 15-50%
dos dentes. E, com periodontite severa, os pacientes com sinais inflamatorios e perda de
inserc¢do periodontal >5mm, em >50% dos dentes.

A andlise estatistica foi realizada no software Statistical Package for Social Sciences
(SPSS) versdo 20.0 (Chicago, IL). Para comparacdo do diagnostico periodontal e
caracteristicas demogréficas foi realizado o teste qui-quadrado (X%). O nivel de significancia
utilizado foi p<0,05.

RESULTADOS

A tabela 1 descreve as caracteristicas de distribuicdo da amostra, de acordo com género,
faixa etéria, etnia e historico de presenca ou ndo de doencas sistémicas atual e/ou pregressa. A
maior parte da amostra foi composta por mulheres (53%) e média de idade 52,32+ 6,86 anos.
Na faixa etaria entre 50-59 anos estava a maioria dos individuos com doenca periodontal
severa. Apenas quatro individuos (5%) eram negros e a minoria dos sujeitos do estudo

apresentava histéria de doencas sistémicas (12%).

Tabela 1. Distribui¢do da amostra de acordo com género, faixa etéria, etnia e doencas sistémicas.

Diagndstico Periodontal

Salde Periodontite Periodontite
Periodontal Moderada Severa

n (77) 26 (33%) 26 (33%) 25 (329%)
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Género 0,57
Masculino 10 (27%) 13 (36%) 13 (36%)
Feminino 16 (39%) 13 (31%) 12 (29%)

Faixa etaria 0,55
40-49 10 (37%) 11 (40%) 6 (22%)
50-59 13 (34%) 10 (26%) 15 (39%)
60-70 3 (25%) 5 (41%) 4 (33%)

Etnia 0,36
Branco 24 (32%) 24 (32%) 25 (34%)
Negro 2(50%) 2 (50%) 0(0%)

Doencas 0,31
Nenhuma 25 (36%) 22 (32%) 21 (30%)
Diabete Mellitus 1 (11%) 4 (44%) 4 (44%)

p: nivel de significancia de acordo com o teste de chi-quadrado (p<0,05).

Com relagdo aos habitos de estilo de vida dos participantes observou-se que a maioria da
populacdo ndo fumava (81%) e também ndo consumia bebida alcodlica mais de duas vezes por
semana (88%). Além disso, 59% dos participantes apresentavam sobrepeso ou obesidade, no
qual destes individuos, a maior parte possuia periodontite severa (39%) (Tabela 2).

Verificou-se uma associacao significativa entre a periodontite e a classe socioeconémica
(p=0,02), na qual 48% individuos (n=37) pertenciam a classe econdmica B2-C1 (Tabela 2). Na
classe A-B1, a maioria dos individuos (61%) estava com salde periodontal, enquanto que na

classe C2-D-E, a maior parte dos trés grupos (47%) estava com periodontite severa.

Tabela 2. Descrigéo da amostra de acordo com os habitos de estilo de vida(fumo, alcool), com o IMC, nivel
socioecondmico, grau de escolaridade e nimero de dentes presentes.

Diagnostico Periodontal

Saude Periodontite  Periodontite p
Periodontal Moderada Severa

n (77) 26 (33%) 26 (33%) 25 (32%)

Fumo 0,53
Nao 23 (36%) 20 (31%) 20 (31%)
Sim 3 (21%) 6 (42%) 5 (35%)

Alcool 0,07
N&o consome 25 (36%) 20 (29%) 23 (33%)
Consome 1 (11%) 6 (66%) 2 (22%)

IMC 0,35
Baixo Peso 0 (0%) 1 (50%) 1 (50%)
Eutrofico 13 (44%) 10 (34%) 6 (20%)

Sobrepeso, Obesidade 13 (28%) 15 (32%) 18 (39%)




Nivel S6cioeconémico

0,02

A, B1 (38-100) 13 (61%) 5 (23%) 3 (14%)

B2, C1 (23-37) 10 (27%) 14 (37%) 13 (35%)

C2, D-E (0-22) 3 (15%) 7 (36%) 9 (47%)
Escolaridade (Chefe da Familia) 0,21
Analfabeto—-médio incom. 9 (23%) 13 (34%) 16 (42%)

Medio completo 9 (37%) 8 (33%) 7 (29%)

Superior completo 8 (53%) 5 (33%) 2 (13%)

Numero de Dentes presentes 0,00

1-10 2 (11%) 5 (27%) 11 (61%)

11-20 5 (31%) 2 (12%) 9 (56%)

>21 19 (44%) 19 (44%) 5 (11%)

p: nivel de significancia de acordo com o teste de chi-quadrado (p <0,05).

Em relacdo ao grau de escolaridade, 49% (n=38) dos sujeitos estavam no grupo analfabeto
até ensino médio incompleto, sendo que a maior parte destes individuos estavam com
periodontite severa (42%). Quanto ao numero de dentes, verificou-se que 55% participantes
(n=43) apresentavam um numero igual ou maior do que 21 dentes presentes. Verificou-se
também que quanto maior o nimero de dentes presentes, maior foi o nimero de individuos com
salde periodontal. Entretanto, observou-se que no grupo com maior nimero de perdas dentarias,

haviam mais participantes com periodontite severa.

DISCUSSAO

A desigualdade socioecondmica e seu impacto nas condi¢bes de salde das pessoas e
grupos humanos tem se tornado um importante tema de pesquisa em saude coletiva. Cada
grupo social apresenta riscos diferentes para muitas doencas, bem como o acesso desigual aos
servicos de salde, especialmente aqueles que procuram o atendimento odontolégico™. Neste
estudo, os dados analisados indicaram uma associagao significativa entre a doenca periodontal
e 0 baixo nivel socioecondmico. Os individuos menos favorecidos economicamente
(pertencentes as classes C2, D e E) apresentaram mais periodontite, especialmente, a forma
severa, ao contrario dos da classe A, cuja maioria pertenciam ao grupo saude. Estes resultados
corroboraram com outros estudos nos quais também foram observadas associacdes entre a
doenca periodontal e um nivel socioeconémico inferior. > %0

No que se refere ao grau de escolaridade, pode-se observar que os resultados deste
estudo foram similares ao trabalho de Vano et al. que verificou que individuos com baixo
nivel educacional tiveram uma associacdo significativa com a doenca periodontal.’

Entretanto, cabe ressaltar que o numero de individuos da classificacdo Analfabeto até ensino



60

médio incompleto do presente estudo (n=38; 49%) possivelmente esteja superestimado, pois
nesta classificacdo entraram aqueles individuos que nunca estudaram e também aqueles que
realizaram ensino fundamental | incompleto, fundamental | completo e fundamental 1l
incompleto, além daqueles que estudaram ensino fundamental 11 completo, mas ensino médio
incompleto.

A ocorréncia de diferentes profundidades de bolsa periodontal foi analisada por Susin et
al.®, em uma populacio obtida de 11 4reas geograficas distintas da regido metropolitana de
Porto Alegre, Rio Grande do Sul. Este foi um estudo epidemiologico com 853 individuos
dentados com idade variando entre 30 e 103 anos, no qual os autores observaram que 65% e
25% dos individuos apresentaram, respectivamente, profundidade de bolsa >5 mm e >7 mm.
Além disso, eles verificaram que a frequéncia de bolsa com profundidade >5 mm foi maior
em homens e individuos ndo-brancos. Observaram também que fumantes apresentaram,
significantemente, mais bolsas >5 mm do que os ndo fumantes. No presente estudo, 20%
(n=16) e 27% (n=21) dos individuos apresentaram, respectivamente, profundidade de bolsa
>5 mm e >7 mm, diferentemente dos resultados de Susin et al., cujos resultados mostraram
uma prevaléncia maior de bolsas >5 mm. Apesar disto, a frequéncia de bolsa com
profundidade >5 mm também foi maior em homens: 72% (n=26) dos homens e apenas 60%
(n=25) das mulheres. Como a amostra de sujeitos ndo-brancos foi muito pequena (n=4) neste
estudo, ndo foi possivel analisar esta variavel.

O efeito do fumo na saude periodontal é sabido ser dependente da relagdo dose-
resposta e do tempo de exposicdo do fumo ao longo da vida.? *® Isto significa que uma maior
quantidade de cigarros fumados por dia e por mais anos ao longo da vida, acarretard maiores
efeitos sobre o periodonto. Apesar da relagdo entre fumo e doenga periodontal estar bem
estabelecida na literatura, a amostra de individuos fumantes no presente estudo foi pequena
(n=14) para que fossem observados efeitos significativos. > Entretanto, observou-se que entre
individuos fumantes, a sua maioria (78%; n=11) era portador de periodontite.

Dantas et al. verificaram que o consumo de alcool crénico pode afetar o sistema imune
ao reduzir a capacidade dos individuos de combater infec¢des, tornando-0s mais propensos a
serem infectados por uma variedade de agentes patogénicos. *° Hornecker et al., por sua vez,
relataram um maior risco de destruicdo periodontal e perdas dentarias em consumidores
pesados de bebida alcéolica.’ Os autores indicam ainda que o efeito nas doengas periodontais
parece resultar de auto negligéncia devido ao consumo crdnico deste tipo de bebida. Além
disso, eles concluiram que 52% dos consumidores pesados de alcool frequentemente

esqueciam-se de escovar seus dentes. O uso excessivo deste tipo de bebida em longo prazo,
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também pareceu afetar o metabolismo dsseo no estudo de Moniz, o que pode explicar a perda
6ssea extensiva ao redor de dentes com periodontite. ** Apesar destas evidéncias, no presente
estudo, a amostra de consumidores de alcool foi muito pequena para que se verificassem
diferencas significativas, porém, o que se pode observar € que entre os individuos que bebiam
mais do que duas vezes por semana, a maioria (88%) apresentava doenca periodontal. Estes
achados sédo semelhantes aos resultados do estudo de Park et al., no qual constataram
inclusive que individuos do sexo masculino e com maior idade, IMC e circunferéncia da
cintura elevado, diabetes, hipertensdo e com sindrome metabolica, apresentaram necessidade
de tratamento periodontal. ®

Recentes estudos tém mostrado que o sobrepeso e obesidade estdo relacionados com o
aumento na suscetibilidade e severidade das doencas periodontais, corroborando com o0s
resultados do presente estudo. > **%* A plausibilidade biolégica desta associacio é baseada no
efeito da liberacdo de citocinas pro-inflamatérias pelo tecido adiposo, sugerindo que
mecanismos similares ocorrem na pato-fisiologia da obesidade e periodontite e, também, que
a secrecdo destas substancias poderia induzir a resposta hiperinflamatéria na doenca
periodontal

Finalmente, foi possivel identificar neste estudo que dentre aqueles individuos com
menor nimero de dentes presentes (1 a 10), a maioria (61%) estava com periodontite severa, 0
que pode indicar ser a perda dental um importante agravo da doenca periodontal. Entretanto, a
maior parte da amostra (55%), apresentou um numero de dentes presentes >21. Este resultado
nos mostra que, atualmente, os individuos tém conseguido preservar mais seus dentes,
possivelmente devido aos recentes investimentos feitos pelo Ministério da Salde que
implementou mais de 400 Centros de Especialidades Odontolégicas, unidades de atencdo
secundaria em salde bucal, em todo o territorio nacional. Através destes Centros, pretendeu-
se oferecer, dentre outras possibilidades terapéuticas, a reabilitagio e a manutencdo da
denticd0.?® Eickholz et al., por sua vez, realizaram um estudo através do qual puderam
verificar que os pacientes que receberam tratamento periodontal, possuiam uma higiene oral
eficaz e ainda que participaram regularmente de terapia periodontal de suporte, foram capazes
de manter um resultado benéfico do tratamento a longo-prazo, impedindo as perdas dentais. 2’

Sendo assim, conclui-se que o conhecimento dos fatores e indicadores de risco das
doencas periodontais € muito importante na prevencao, bem como no tratamento das mesmas.
O status socioecondémico mais baixo dos individuos foi fortemente associado a presenca de
doencga periodontal. Neste sentido, medidas populacionais poderiam ser tomadas para mudar

esta realidade, tais como a ampliacdo da area de abrangéncia dos centros de especialidades.
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Além disso, o fato de a amostra ndo ter sido grande o suficiente em algumas variaveis

analisadas, instiga ainda mais a realizacdo de novas pesquisas que possam contribuir com a

promocdao da saude da populacdo em geral.
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Resumo

Justificativa: A periodontite € uma infeccdo bacteriana caracterizada pela presenca de
um denso infiltrado inflamatorio, o qual pode resultar em danos aumentados ao DNA. Uma
vez que rupturas cromossomicas e a segregagdo cromossomica anormal, identificadas como
micronlcleos (MN), sdo centrais para a transformacdo maligna, a influéncia das doencas
periodontais sobre a frequéncia de MN tem sido objeto de pesquisa. Diante disto, o0 objetivo
do presente estudo foi avaliar o efeito das doencas periodontais, conforme sua severidade,
sobre a ocorréncia de danos no DNA, determinados pelo ensaio de citoma de microndcleos
bucal (BMCyt).

Meétodo: Para tanto, realizou-se um estudo transversal com 77 pacientes do Curso de
Odontologia da Universidade de Santa Cruz do Sul, RS, Brasil, que foram divididos em:
grupo controle (26 individuos), grupo doenca periodontal moderada (26 individuos) e grupo
doenca periodontal severa (25 individuos). Todos foram submetidos a questionarios
autorreferidos e ao exame clinico periodontal realizados por examinador devidamente
treinado. Realizou-se também o BMCyt.

Resultados: Os resultados do presente estudo indicaram que o processo inflamatério
que ocorre na periodontite ndo aumentou significativamente a frequéncia de microntcleos,
entretanto, de acordo com a severidade da doenga, gerou danos ao DNA, o que foi verificado
pelo aumento significativo de brotos nucleares entre o grupo periodontite severa quando
comparado com o grupo periodontite moderada.

Conclusdo: Sendo assim, conclui-se que ha indicios de efeitos genotdxicos pela
infeccdo periodontal, conforme a sua severidade.

Descritores: Ensaio de micronucleos; periodontite; doencas periodontais.

Abstract

Background: Periodontitis is a bacterial infection characterized by the presence of a
dense inflammatory infiltrate, which may result in increased damage to DNA. Since
chromosomal breaks and abnormal chromosome segregation, identified as micronuclei (MN),
are central to malignant transformation, the influence of periodontal disease on the MN
frequency has been the subject of research. So, the objective of this study was to evaluate the
effect of periodontal disease, as its severity, on the occurrence of DNA damage determined by
buccal micronucleus cytome assay (BMCyt).
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Methods: For this, we performed a cross-sectional study with 77 patients of the
Dentistry Course at the University of Santa Cruz do Sul, RS, Brazil, who were divided into
health group (26 subjects), moderate periodontal disease group (26 subjects) and severe
periodontal disease group (25 individuals). All patients underwent self-reported
questionnaires and periodontal clinical examination performed by appropriately trained
examiner. Also was did BMCyt.

Results: The results of this study indicate that the inflammatory process which occurs
in periodontitis did not significantly increase the frequency of micronucleus, however,
according to the severity of disease caused damage to DNA, which was verified by a
significant increase in nuclear shoots of the severe periodontitis group compared with
moderate periodontitis group.

Conclusion: Therefore, it is concluded that there are genotoxic effects of evidence by
periodontal infection.

Key words: Micronucleus test; periodontitis; periodontal diseases.

Introducéo:

A periodontite pertence a um grupo de doencas inflamatérias caracterizadas pelo
sangramento gengival, formacdo de bolsa periodontal, destruicdo do tecido conjuntivo de
insercdo, reabsorcéo dssea alveolar e pode, eventualmente, levar a perda de dentes.” Esta entre
as alteracOes orais mais frequentes e, histologicamente, caracteriza-se pela localizacdo do
epitélio juncional apical a juncdo cemento-esmalte, por perda de fibras de colageno subjacente
ao epitélio da bolsa e por um denso infiltrado inflamatorio com neutrofilos, linfocitos e
macréfagos.? Em sua patogénese, antigenos bacterianos modulam a resposta do hospedeiro,
induzindo o aumento de citocinas pré-inflamatérias® que contribuem para a destruicdo dos
tecidos moles e duros periodontais, bem como para a mobilidade dentéria e para a perda dos
dentes.*

A ativacdo do sistema imune e a reacdo bactericida que ocorrem na periodontite,
contribuem para 0 aumento na producdo de espécies reativas de oxigénio (ERO)° que sdo

potentes oxidantes que tém modificado bases no DNA, formando os micronucleos. Tambem,
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os leucdcitos polimorfonucleares neutrofilos (PMN), que sdo liberados pela resposta imuno-
inflamatéria do hospedeiro,® produzem e liberam uma grande quantidade de ERO,
culminando em dano oxidativo do tecido gengival, ligamento periodontal e osso alveolar.®

Ao se analisar células esfoliadas da mucosa oral, é possivel identificar biomarcadores
para dano gendmico, potencial proliferativo e morte celular.’” Células com alteracdes
morfologicas no nucleo, tais como cromatina condensada, células cariorréticas (nucleo
fragmentado), células picnoticas (ndcleo pequeno) ou células carioliticas (células que perdem
completamente o seu material nuclear), indicam diferentes estagios de apoptose.® Enquanto
que células binucleadas, indicam defeitos de citocinese e a presenca adicional de uma ou mais
estruturas nucleares pequenas (micronucleos) ou de um nicleo com uma aparente constricao
em uma de suas terminac@es (brotos nucleares), representam biomarcadores para 0 dano no
DNA.

Um dos métodos mais estabelecidos para avaliar os danos ao DNA é o BMCyt, que
analisa danos nos cromossomas in vivo.* Segundo Thomas et al., 2009, sua pesquisa nas
células orais € minimamente invasiva e bastante promissora na monitorizacdo de populacfes
expostas a agentes genotdxicos como a doenca periodontal, sendo os resultados também
dependentes da genética, idade e do género dos individuos cujas células sdo testadas.

Como o dano ao DNA representa um evento critico associado ndo somente a fase de
iniciacdo, mas também as fases de promocdo e progressdo de eventos da carcinogénese,’
justifica-se investigar se a periodontite pode, realmente, induzir danos cromossomais e,
também, se o diagnostico de tal condicdo, conforme sua severidade, pode servir como
biomarcador da estabilidade genémica. Portanto, o objetivo do presente estudo foi avaliar se
existem diferencas na frequéncia de danos ao DNA entre 0s pacientes com salde e doenca
periodontal, conforme sua severidade, através do BMCyt, fazendo uma associacdo desta

variavel com o uso de tabaco, alcool e com o estado nutricional.
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Material e método:

O estudo foi realizado com pacientes voluntarios da Clinica do Curso de Odontologia da
Universidade de Santa Cruz do Sul (UNISC), na cidade de Santa Cruz do Sul, Rio Grande do
Sul, Brasil, nos meses de marco a julho de 2016. Para o céalculo amostral, considerou-se que
um minimo de 20 pacientes em cada grupo seria suficiente para avaliar diferencas com
intervalo de confianca de 95%, com base em estudos prévios. Entdo, para compensar a
possibilidade de ocorrerem algumas desisténcias, foram selecionados 77 individuos, 0s quais
foram distribuidos em 3 grupos: salude periodontal (grupo controle - 26 individuos), grupo
doenca periodontal cronica moderada (26 individuos) e doenca periodontal cronica severa (25
individuos). Como ndo houve recusa ou desisténcia em algum momento da pesquisa pelos
individuos participantes, a amostra contou com um n 28% maior. Todos 0s sujeitos que
aceitaram participar do estudo, assinaram um termo de consentimento livre e esclarecido
(TCLE), seguindo a Resolucdo 466/12 do Conselho Nacional de Saude. Os individuos foram
identificados por cédigos para que fosse respeitada a sua privacidade e para que as
examinadoras estivessem cegadas durante o BMCyt.

Trata-se de um estudo transversal, aprovado pelo Comité de Etica da UNISC (nGmero
do CAAE 49793615.9.0000.5343), do qual fizeram parte apenas individuos com idade entre
40 e 70 anos, de ambos os sexos. Dentre estes participantes, foram excluidos: gestantes,
individuos que tivessem perdido ou ganhado > 5 kg nos ultimos 6 meses, com antecedentes de
cancer, quimioterapia ou radioterapia.

Foi aplicado um questionario autorreferido, por entrevistador devidamente treinado,
envolvendo questdes referentes a caracteristicas demograficas, histéria de uso de medicacdes,
habitos como fumo e alcool, alem de dados antropométricos para classificacdo do estado
nutricional conforme critérios recomendados pela World Health Organization [IMC=

peso/altura®, sendo IMC < 18,5 kg/m? (Baixo peso); IMC > 18,5 ¢ até 24,9 kg/m? (Eutrofico);
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IMC > 25 e até 29,9 kg/m? (Sobrepeso) e IMC > 30,0 kg/m? (Obeso)].

Todos os pacientes foram submetidos a exame clinico periodontal feito por um
cirurgido-dentista que foi o Unico examinador a realizar os exames de profundidade de
sondagem, sangramento a sondagem e perda de insercdo de todos os dentes presentes, em seis
sitios por dente (disto-vestibular; medio-vestibular; mesio-vestibular; mesio-lingual; médio-
lingual e disto-lingual), com sonda periodontal milimetrada, com as seguintes marcacdes: 1,
2,3,5 7,8 9e 10 mm (F.O.A 23 W - Neumar®). Estabeleceu-se que os pacientes saudaveis
eram aqueles com auséncia de sinais inflamatérios e com profundidade de sondagem de até 3
ou 4 mm. Sujeitos com doenca periodontal moderada, aqueles com presenca de sinais
inflamatdrios, ou seja, com sangramento a sondagem e também com perda de insercdo
periodontal > 5mm, em 15-50% dos dentes. Com periodontite severa, 0s pacientes com sinais
inflamatorios e perda de inser¢do periodontal > Smm, em > 50% dos dentes.™ Realizou-se
uma verificacdo da reprodutibilidade intra-examinador, através da qual 5% da amostra foi
reexaminada, obtendo-se uma concordéncia de 91% nos valores globais.*®

O BMCyt foi realizado conforme protocolo de Thomas et al. (2009).2 Ent&o, ap6s o
exame clinico periodontal, os sujeitos da amostra fizeram um bochecho com agua destilada e
as células do epitélio bucal foram coletadas na mucosa jugal do lado direito e esquerdo da
boca dos pacientes, utilizando-se escova cytobrush de forma circular e em espiral (vinte vezes
de cada lado). Na sequéncia, estas escovas foram armazenadas em eppendorf contendo 1mL
de metanol e mantidas sob refrigeracéo até que fossem confeccionadas as laminas. Apds secar
em temperatura ambiente, sucedeu-se a coloracdo com Feulgen e Light Green e a analise das
laminas em microscopio éptico com magnificacdo de 400X. Foram feitas duas laminas por
individuo e a anélise de todas elas foi executada por cada uma das duas examinadoras de
forma independente, sendo que as mesmas estavam treinadas, tinham experiéncia e os valores

foram apresentados conforme a media de ambas.
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Apds a coleta dos dados, os mesmos foram digitados e analisados no programa
estatistico para ciéncias sociais (SPSS, Inc., ArmonK, NY, USA, v. 20.0). O teste de Kruskal-
Wallis seguido do teste de Dunn e o teste de Spearman foram empregados para analise das
variaveis. p < 0,05 foi considerado estatisticamente significante.

Resultados

A amostra final foi composta por 77 individuos, com média de idade de 52,32+ 6,86 anos
e predominio do sexo feminino (53%). A prevaléncia de tabagistas variou entre 12% e 23%
entre os grupos, ndo diferindo significativamente, enquanto que a de etilistas variou entre 0,4%
e 23% entre os grupos, também ndo diferindo significativamente. A prevaléncia de
sobrepeso/obesidade variou entre 50% e 72% entre os grupos e, da mesma forma, ndo diferiu
significativamente. Estas caracteristicas de distribuicdo da amostra de acordo com sexo, faixa
etaria, consumo de tabaco, alcool e IMC podem ser observadas na tabela 1.

A frequéncia meédia de micronucleos para a populacdo total foi de 2,44+0,95
micronucleos por 1000 células/individuo. E, ao se avaliar as frequéncias dos tipos de dano, os
mesmos nao diferiram de acordo com tabagismo (p>0,15), com sobrepeso/obesidade (p>0,43)
e, também, as frequéncias dos tipos de dano néo diferiram conforme o etilismo (p>0,37).

Na figura 1, estdo apresentados os resultados do BMCyt, nos diferentes grupos da
amostra, sob o ponto de vista periodontal. Ao se analisar a figura 1 a, é possivel verificar que
houve diferenca significativa na porcentagem de células binucleadas, o que entende-se por
defeito de citocinese, entre 0s grupos saude e doenca periodontal cronica severa. A figuralb
também indica diferenca significativa, porém com relacdo a porcentagem de brotos nucleares
encontrados nas células dos sujeitos com periodontite crénica severa quando comparadas com
as da forma moderada e que, portanto, a ocorréncia de dano ao DNA aumentou com a

severidade da periodontite.
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A tabela 2 mostra a média, o desvio padrdo e mediana das células binucleadas, brotos
nucleares, micronucleos, células picnéticas, carioliticas e células cariorréticas nos diferentes
grupos da amostra.

A figura 2 (B) também indica que houve um aumento significativo na frequéncia de
brotos nucleares proporcional ao aumento na severidade da periodontite quando se utilizou
uma unidade arbitraria de perda de insercdo para categorizacdo da doenca periodontal. Da
mesma forma, pode-se observar um aumento significativo no numero total de danos
juntamente com o aumento na severidade da periodontite (Figura 3).

Discussao

A periodontite corresponde a um estado de inflamacdo crénica que esta associado a
producdo de ERO.} Consequentemente, o estresse oxidativo, que é aumentado em tal
condic&o,* pode interagir com os trés estagios de desenvolvimento do cancer (iniciagéo,
promocdo e progressdo). Na iniciacdo, as ERO sao capazes de produzir danos ao DNA atraves
da introducdo de mutacBes genéticas e alteracBes estruturais no DNA. Durante a fase de
promoc¢do, podem contribuir para a expressao genética anormal, no aumento na proliferacdo
celular ou diminuicdo da apoptose da populacdo de células. E, na fase de progressdo,
adicionam mais alteragdes ao DNA. *°

Poucos sdo 0s estudos nos quais a ocorréncia de danos genéticos associados com
doencas periodontais foi avaliada.'®*® % A caracterizacdo das células orais esfoliadas do
presente estudo, permitiu-nos observar que os resultados obtidos vdo ao encontro daqueles
publicados por Branddo et al., 2015,'® que verificaram n&o haver diferenca estatisticamente
significante entre os grupos (saude, gengivite e periodontite) com relacdo a ocorréncia de
micronucleos. Porém, tambeém observaram, no que se refere a ocorréncia de apoptose, inferida
pela soma de células cariorréticas, picndticas e com cromatina condensada, que houve uma

frequéncia significativamente mais alta nos individuos do grupo periodontite quando
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comparados ao grupo saude. Enquanto que ao comparar 0 grupo saude com o gengivite, ndo
houve significancia. O presente estudo, teve diferenca metodoldgica, comparando-se ao
estudo de Brand&o et al., 2005,*® no que se refere aos grupos incluidos na pesquisa, uma vez
que estes autores utilizaram um grupo com gengivite, ao invés do grupo periodontite crénica
moderada. O critério diagnostico para classificacdo da periodontite também diferiu. Apesar
disto, os resultados foram semelhantes com relacédo a frequéncia de micronucleos que néo foi
diferente estatisticamente e, também, houve um aumento na ocorréncia de células
cariorréticas e picndticas nos grupos periodontite, que foi maior conforme a severidade, do
gue no grupo saude periodontal.

D’Agostini et al. 2013, também ndo observaram aumento significativo na frequéncia
de microndcleos em individuos com gengivite e periodontite com diferentes graus de
severidade, corroborando com os resultados do presente estudo. Ao analisar a exposicdo ao
fumo na inducdo de micronicleos, os mesmos autores também ndo verificaram efeitos
significantes, talvez em funcdo de a coleta das células ter sido feita de dentro do sulco
gengival, regido menos exposta ao tabaco dentro da boca.

Diferentemente, Bloching et al. 2008,'® constataram um aumento na ocorréncia de
micronucleos em individuos com periodontite severa (2.16 + 0,85) quando comparados com
individuos com periodontite moderada (1,91 + 1,04) e sem doenca periodontal (1,5 + 1.96).
Os autores sugerem que este aumento pode ser devido a interacdo entre as bactérias
patogénicas periodontais e a mucosa, ou seja, 0s compostos sulfuricos volateis que sao
formados por patdgenos gram-negativos anaerobios, especialmente Agregatibacter
actinomycetemcomitans, Porphyromonas gingivalis e Tannerella forsythia, aumentam a
permeabilidade da mucosa oral. Neste estudo, a condicdo periodontal foi classificada de

1
| 9

acordo com o Indice de Severidade da Periodontite de Bengel™ que determina a porcentagem
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de perda 6ssea do dentes a partir de radiografias, diferentemente do critério para classificacao
da periodontite do presente estudo.

Zamora-Perez et al. 2015,%° também indicaram, através de sua pesquisa, alta incidéncia
de microndcleos, cromatina condensada e células cariorréticas em individuos com
periodontite (agressiva e cronica) quando comparados com individuos sem doenca
periodontal. Para classificacdo da periodontite, os autores descrevem ter sido feito exame do
nivel clinico de insercdo em quatro sitios por dente com o0s resultados expressos com média.
A amostra total foi composta por 160 individuos, entre os quais foram excluidos fumantes,
individuos que consumiam alcool, gestantes, diabéticos e com historico de cancer. E, 0 ensaio
citoma de micron(celos foi realizado de acordo com o protocolo de Thomas et al., 2009.2

Bastos-Aires et al. 2012%° verificaram uma diferenca entre o grupo de casos e de
controle no que diz respeito as células basais, com micronucleos e carioliticas, entretanto
trata-se de um estudo piloto e com amostra de apenas 10 individuos.

A ocorréncia de danos ao DNA avaliada em células da mucosa oral e sua relacdo com as
doencas periodontais € uma importante area de pesquisa, mas que precisa de investigaces
adicionais, com estudos de intervencdo para que se avalie também os efeitos da terapia
periodontal na ocorréncia de mudancas nucleares. Os achados do presente estudo indicaram
que o processo inflamatério que ocorre na periodontite ndo aumentou significativamente a
frequéncia de microndcleos, entretanto, de acordo com a severidade da doenca, parece estar
associada a ocorréncia de danos ao DNA, o que foi verificado pelo aumento significativo de
brotos nucleares entre o grupo periodontite severa quando comparado com O grupo

periodontite moderada.
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Tabela 1. Distribui¢do da amostra de acordo com sexo, faixa etaria, consumo de tabaco, alcool e IMC.

Saude

Diagnostico Periodontal

Periodontite

Periodontite

Periodontal Moderada Severa P
n (77) 26 (33%) 26 (33%) 25 (32%)
Sexo 0,57
Masculino 10 (27%) 13 (36%) 13 (36%)
Feminino 16 (39%) 13 (31%) 12 (29%)
Faixa etaria 0,55
40-49 10 (37%) 11 (40%) 6 (22%)
50-59 13 (34%) 10 (26%) 15 (39%)
60-70 3 (25%) 5 (41%) 4 (33%)
Fumo 0,53
Nao 23 (36%) 20 (31%) 20(31%)
Sim 3 (21%) 6 (42%) 5 (35%)
Alcool 0,07
N&o consome 25 (36%) 20 (29%) 23 (33%)
Consome 1 (11%) 6 (66%) 2 (22%)
IMC 0,35
Baixo Peso 0 (0%) 1 (50%) 1 (50%)
Eutréfico 13 (44%) 10 (34%) 6 (20%)
Sobrepeso, 13 (28%) 15 (32%) 18 (39%)

Obesidade
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Figura 1. Relacdo entre a frequéncia de células binucleadas (a) e brotos nucleares (b) entre os grupos. p:

nivel de significancia de acordo com o teste de Kruskal-Wallis seguido do teste de Dunn. *S: diferenca

significativa entre grupos periodontite severa e salde; *M: diferenca significativa entre os grupos periodontite

severa e periodontite moderada.

Tabela 2. Média, desvio padrdo e mediana das células binucleadas, brotos nucleares, microntcleos,

células picnéticas, carioliticas e células cariorréticas nos diferentes grupos. p: nivel de significancia de acordo

com o teste de Kruskal-Wallis seguido do teste de Dunn.

Saude Periodontite Periodontite
Periodontal Moderada Severa
Tipo de Dano L . N P
MédiatDesvio Padrdo
Mediana(P25-P75)
. . 2,46+1,24 2,73+1,23 3,22+1,44
Células binucleadas 2,25(2,00-3,00)  2,50(2,00-3,50)  3,00(2,00-4,50) 0,023
Brotos nucleares 2,13+1,09 1,98+0,93 2,68+0,88 0024
2,00(1,50-3,00) 2,00(1,50-2,50) 2,50(2,00-3,50) !
Microndcleos 2,52+1,05 2,54+1,07 2,28+0,71 0785
2,00(2,00-3,50)  2,75(1,50-3,00)  2,00(2,00-2,50) ’
Células picnéticas 3,58+1,21 3,73+1,31 4,14+1,43 0299
3,50(2,50-4,50)  3,75(2,50-4,50)  4,00(3,50-5,00) ’
. s 3,23%+1,42 3,65+1,27 3,48+1,56
Células carioliticas 3,00(2,00-4,50)  4,00(2,50-4,50)  3,50(2,50-4,00) 0,514
Células cariorréticas 2,15£1,05 2,31£1,26 2,40£0,78 0,685

2,00(1,50-3,00)

2,00(1,50-3,00)

2,00(2,00-3,00)
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Figura 2. Correlacdo entre a severidade da doenca periodontal e frequéncia de células binucleadas (A), brotos

nucleares (B) e células picnotica (C). r e p: coeficiente de correlacéo e nivel de significancia de acordo com o
teste de Spearman.

30 r=0,235 p=0,040

N
o

Total de células com
dan.g (%0 células)
o

Severidade da doenca periodontal
(unidade arbitraria)

Figura 3. Correlacdo entre a severidade da doenca periodontal e o total de células com dano. r e p: coeficiente de
correlacdo e nivel de significancia de acordo com o teste de Spearman.



CAPITULO IV
NOTA A IMPRENSA

80



81

NOTA A IMPRENSA

Pesquisadores da Universidade de Santa Cruz do Sul, do Programa de Pés-graduacgéo
em Promocédo da Salde, realizaram um estudo e verificaram que a periodontite (doen¢a na
gengiva), bastante frequente na populacdo, esta associada a lesdes no material genético
(DNA), que, por sua vez, contribuem para o desenvolvimento do cancer.

A mestranda Tatiana Thier de Borba, sob orientacdo da Dra. Silvia Isabel Rech Franke e
co-orientacdo do Dr. Daniel Pra, liderou a pesquisa ao lado de uma equipe interdisciplinar,
composta por odont6logos, nutricionistas, bidlogo e académicas do curso de nutricdo. Os
pesquisadores, além de avaliar a frequéncia de danos nas células, também pesquisaram, se
caracteristicas do estilo de vida, tais como fumo e A&lcool, assim como fatores
sociodemogréaficos (renda e escolaridade) e o estado nutricional, através do indice de massa
corporal, estariam correlacionados a presenca ou ndo de periodontite e também com a sua

severidade.

Pode-se verificar que o status socioecondmico mais baixo dos individuos foi
fortemente associado a presenca de doenca periodontal. Além disso, os achados do presente
estudo indicaram que o processo inflamatério que ocorre na periodontite, de acordo com a
severidade da doencga, gerou danos ao DNA, o que foi verificado pelo aumento significativo
de lesdes nas células do grupo periodontite severa quando comparado com O grupo

periodontite moderada. Portanto, deve-se prevenir e tratar o mais cedo possivel a periodontite.
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CONSIDERACOES FINAIS

O presente estudo avaliou se a frequéncia de microndcleos e de outras anormalidades
nucleares em células da mucosa oral foi diferente entre pacientes saudaveis e com doenca
periodontal. Além disso, investigou se caracteristicas do estilo de vida, fatores
sociodemogréficos e o estado nutricional estariam correlacionados a presengca ou nao de
periodontite, bem como com a sua severidade e pode-se concluir que houve diferenca
significativa na porcentagem de células binucleadas, o que entende-se por defeito de
citocinese, entre os grupos saude e doenca periodontal cronica severa. Com relacdo a
porcentagem de brotos nucleares, também foi encontrada diferenca significativa nas células
dos sujeitos com periodontite crénica severa quando comparadas com as da forma moderada e,
portanto, a ocorréncia de dano ao DNA aumentou com a severidade da periodontite. Além
disso, o status socioecondmico mais baixo dos individuos foi fortemente associado a presenca

de doenca periodontal.
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ANEXO | - TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE ESCLARECIDO

PROJETO: FREQUENCIA DE MICRO,NUCLEOS COMO MARCADOR DA
ESTABILIDADE GENOMICA EM INDIVIDUOS COM DOENCA PERIODONTAL:
associacao com caracteristicas do estilo de vida e nivel socioeconémico.

Doencas na gengiva (periodontites) sdo bastante frequentes na populacdo e podem
acarretar lesdbes no material genético (DNA). Estas, por sua vez, contribuem para o
desenvolvimento do cancer. Sendo assim, justifica-se a importancia de investigar se a
periodontite pode levar a formacdo de dano genético através de uma técnica bastante utilizada
e chamada teste de micronucleos.

A pesquisa de micronucleos nas células orais € minimamente invasiva e bastante
promissora na monitorizacdo de populacOes expostas a agentes causadores de danos ao DNA
como a doenca periodontal. Portanto, o objetivo desta pesquisa sera avaliar se existem
diferencas na frequéncia de micronucleos em células da mucosa bucal de pacientes saudaveis
e com periodontite. Serd necessaria a realizacdo de um exame bucal com sonda periodontal e
uma coleta de células da parte interna da bochecha, o que seré feito através de uma raspagem
com uma pequena escova. Também sera feito um questionario, pré-aprovado pelo comité de
ética, onde perguntaremos dados sobre vocé, sua idade, endereco, raca, estado civil, histdria
médica de doencas e uso de medica¢Oes, seus habitos (fumo e alcool), renda, escolaridade,
peso e altura.

E importante ressaltar que os riscos para a sua salide sio minimos, havendo apenas a
possibilidade de ocorrer um leve desconforto e/ou sangramento momentaneo durante o0 exame
de sua gengiva, além de bacteremia transitéria que também ocorre durante a sua escovagdo. A
realizacdo do questionario, assim como a coleta dos dados transcorrerd em aproximadamente
uma hora e ndo ira alterar a sua rotina. Esta pesquisa salientara a importancia da identificacéo
de alteracBes bucais e sua correlacdo com doencas sistémicas. Se o senhor (a) tiver
diagnosticada a doenca periodontal, serd encaminhado para tratamento na Clinica de
Periodontia do Curso de Odontologia da UNISC, para que receba uma terapia adequada. Sua
participacdo podera melhorar o nosso entendimento em relacdo ao processo saude-doenca,
proporcionando esclarecimentos para futuras investigacGes sobre a carcinogénese. Os
resultados dos questionarios e exames realizados no senhor (a) estardo a sua disposi¢éo junto
a ficha clinica do Curso de Odontologia, para que possam ser utilizados, quando necessario,
em futuros atendimentos pelos alunos do curso de odontologia. Além disso, os resultados
relevantes da presente pesquisa serdo informados a comunidade através de nota em jornal
local. A sua privacidade sera respeitada e as informacGes somente serdo divulgadas de forma
anonima. Além disso, serdo mantidas na sala de estudos, dentro de um armario destinado para
arquivar dados desta pesquisa por um periodo de cinco anos, sob minha responsabilidade e de
meus colaboradores. Apds este periodo, os dados serdo destruidos bem como as folhas dos
questionarios.

Pelo presente Termo de Consentimento Livre e Esclarecido, declaro que autorizo a
minha participagao neste projeto de pesquisa, pois
Eu , fui informada (0) dos objetivos da pesquisa, de
maneira clara e detalhada. A pesquisadora informou-me que todos os dados desta pesquisa,
sobre frequéncia de micronucleos em pacientes do Curso de Odontologia, serdo confidenciais,
bem como o estilo de minha vida ndo serd modificado em razdo desta pesquisa, e que terei
liberdade de retirar meu consentimento de participacdo na pesquisa, se assim desejar, em face
destas informagoes.
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Caso tiver novas perguntas sobre este projeto, como participante deste estudo, posso
chamar a pesquisadora Tatiana Thier de Borba, no telefone (51) 3719 6643 ou (51) 9712 6586
e também a orientadora Silvia Isabel Rech Franke, pelo telefone (51)9994 7595, para qualquer
pergunta sobre os meus direitos.

Fui igualmente informada:

- da garantia de receber resposta a qualquer pergunta ou esclarecimento a qualquer
duvida acerca dos procedimentos, riscos, beneficios e outros assuntos relacionados com a
pesquisa;

- da liberdade de retirar meu consentimento, a qualquer momento, e deixar de participar
do estudo, sem que isto me traga prejuizos;

- da garantia de que ndo serei identificada quando da divulgacdo dos resultados, que as
informagdes obtidas serdo utilizadas apenas para fins cientificos vinculados ao presente
projeto de pesquisa, e que apds cinco anos os dados arquivados serdo incinerados;

- do compromisso de proporcionar informacdo atualizada obtida, durante o estudo,
ainda que esta possa afetar a minha vontade em continuar participando;

- da disponibilidade de tratamento médico e indenizacdo, conforme estabelece a
legislacdo, caso existam danos a minha salde, diretamente causados por esta pesquisa.

- de que se existirem gastos adicionais, estes serdo absorvidos pelo orgamento da
pesquisa.

O Pesquisador Responsavel por este Projeto de Pesquisa é Tatiana Thier de Borba,
telefones (51) 3719 6643 e (51) 9712 6586, e a orientadora Silvia Isabel Rech Franke,
telefone (51)9994 7595.

O presente documento foi assinado em duas vias de igual teor, ficando uma com o
voluntario da pesquisa ou seu representante legal e outra com o pesquisador responsavel.

O Comité de Etica em Pesquisa responsavel pela apreciacio do projeto pode ser
consultado, para fins de esclarecimento, através do telefone: (51) 3717 7680 (UNISC).

Declaro que recebi cdpia do presente Termo de Consentimento.

I
Nome e assinatura do Paciente Voluntario ou Responsavel Data
1

Nome e assinatura do Pesquisador Data



ANEXO Il - QUESTIONARIO AUTORREFERIDO

Nome:
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Endereco: Rua:

Cidade:

Telefone: ( )

Data de Nascimento: / /

Raca:

Historia médica pregressa:

- Apresenta alguma doenca cronica?

Artrite reumatoide: () sim ( )ndo
Diabete mellitus: ( )sim ( )ndo
Doenca no figado: () sim ( )néo

Faz uso de medicac@es continuas: Quais?

Idade:

Sexo: Masculino ( )

Feminino ()

Habitos:

Fuma? ( )sim ( )néo

Consome bebida alcéolica mais de duas vezes por semana? () sim ( ) néo

Que tipo de bebida? Fermentada: ( ) sim

Destilada: ( )sim

Quial sua altura? m

Qual seu peso? kg

( ) ndo

( )ndo



ANEXO |11 - QUESTIONARIO ABEP

Critérios de Classificacdo Econdmica Brasil

SISTEMA DE PONTOS

Varidvei

Quantidade

Emirﬁdaﬁ domésticos 0 3 7 10 13
mrnmmiutadnr

Eeladmra

Laura roupa

Micro-ondas

Secadora roupa

Escolaridade da pessoa de referéncia

Fundamental | completo / Fundamental Il incompleto

Médio completo / Superior incompleto

Servigos pablicos

Rua pavimentada 0 2

ABEP 2014. Associacdo Brasileira de empresas de pesquisa. Disponivel em <www.abep.org> Acesso em:
28 de julho de 2015.
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ANEXO IV — Autorizagao da Coordenadora do Curso de Odontologia
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ANEXO V — Autorizacao do Laboratorio de Nutricdo Experimental
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ANEXO VI - ORCAMENTO/ RECURSOS MATERIAIS
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ANEXO VII - Instrucéo para autores — Revista de Epidemiologia e Controle de Infeccéo

Diretrizes para Autores

O envio do artigo poderd ser em portugués, inglés ou espanhol e poderdo ser aceitos a
critério do Conselho Editorial. Os autores tém a responsabilidade de declarar conflitos de
interesse financeiros e outros, bem como agradecer todo o apoio financeiro ao estudo. Apds a
aprovacao da versao final do manuscrito sera solicitado aos autores a versao em inglés, caso
haja interesse em publicacdo em lingua inglesa.

A Revista de Epidemiologia e Controle de Infeccdo ndo aplica taxas de submissao, publicacédo
ou de qualquer outra natureza em seus processos, sendo um veiculo cientifico voltado a
comunidade cientifica.

Recomenda-se ao autor que antes de submeter seu artigo utilize o "checklist” correspondente:

CONSORT checklist e fluxograma para ensaios controlados e randomizados.
STARD checklist e fluxograma para estudos de acurécia diagndstica.
MOOSE checklist e fluxograma para meta-anélise.

PRISMA checklist e fluxograma para revisoes sistematicas.

STROBE checklist para estudos observacionais em epidemiologia.

RATS checklist para estudos qualitativos.

Formato dos manuscritos:
1. Folha de rosto (enviar arguivo separado do manuscrito)
Titulo: O titulo do artigo deve ser curto, claro e conciso para facilitar sua classificacdo. Deve
ser enviado em portugués e inglés.
Autor(es):0(s) nome(s) completo(s) do(s) autor(es), afiliacdo de cada autor. Do autor
correspondente solicita-se endereco, fone e e-mail.

Ex.:Joana da Silva

Programa de Pés Graduac&o em Satde Coletiva , Universidade do Vale do Rio dos
Sinos, Sao Leopoldo, RS, Brasil
2. Itens do Texto completo
Titulo
O titulo do artigo deve ser curto, claro e conciso para facilitar sua classificagdo. Deve ser
enviado em portugués e inglés.
Resumo
Artigos originais: Deverdo conter no maximo 250 palavras e elaborado de forma
estruturada com as seguintes secoes: Justificativa e Objetivos, Métodos, Resultados e
Conclusao.
Artigos de revisdo: Devera conter no maximo 250 palavras. Destacando Justificativa e
Obijetivos, Contetdo e Concluséo.
Descritores (Palavras-chave)
Para todos os artigos, indicar de trés a cinco Descritores. Recomenda-se a sele¢do dos
descritores a partir do DeCS (Descritores em Ciéncia da Saude da Bireme), disponivel em
http://decs.bvs.br/.Os DeCS foram criados para padronizar uma linguagem unica de indexac&o
e recuperacao de documentos cientificos.
Abstract
Artigos originais: Versao fidedigna do Resumo, em inglés, com no maximo 250 palavras e
elaborado de forma estruturada com as seguintes se¢des: Background and Objectives,



http://www.consort-statement.org/consort-statement/checklist
http://www.stard-statement.org/
http://www.equator-network.org/reporting-guidelines/systematic-reviews-and-meta-analysis-of-preclinical-studies-why-perform-them-and-how-to-appraise-them-critically/
http://www.ohri.ca/
http://www.strobe-statement.org/
http://www.equator-network.org/reporting-guidelines/qualitative-research-review-guidelines-rats/
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Methods, Results e Conclusion.

Artigos de revisdo: Versao fidedigna do Resumo, em inglés, com no méaximo 250 palavras.
Destacando as seguintes se¢des: Background and Objectives, Contents e Conclusion.
Keywords

Para todos os artigos, indicar de trés a cinco Keywords, com a versao em inglés dos
Descritores usados no Resumo, recomenda-se a utilizagdo doDeCS — Descritores em Ciéncia
da Saude da Bireme, disponivel em http://decs.bvs.br/.

Texto

ARTIGOS ORIGINAIS: deverdo ser divididos em Introdugdo, Métodos, Resultados,
Discussdo, Agradecimentos e Referéncias. A informacao referente ao n° do processo do
Comité ou Comissdo de Etica da Instituicio devera constar nos Métodos. Deverao ter no
méaximo 4.000 palavras. Artigos originais deverdo ainda conter no minimo 10 e no maximo 25
referéncias. Poderdo ser apresentadas no maximo 5 figuras e/ou tabelas que devem estar
apresentadas no meio do texto.

ARTIGOS DE REVISAO: deverdo ser divididos em Introducio, Métodos, Resultados e
Discussdo, Conclusao, Agradecimentos e Referéncias. Os artigos de revisao deverao ter no
minimo 30 e no maximo 40 referéncias atuais, dos ultimos 5 anos.

As COMUNICACOES BREVES, RELATOS DE EXPERIENCIA, NOTICIAS E CARTAS
AO EDITOR deverdo ter no maximo 900 palavras e 10 referéncias.

As IMAGENS DESTAQUE e QUAL O SEU DIAGNOSTICO?deverio ter no maximo 500
palavras, duas figuras, e no maximo 10referéncias.

Referéncias:

A RECI adota as “Normas de Vancouver”, disponivel em http://www.icmje.org, como
referéncia para aveiculacao de seus trabalhos, para as abreviagOes de revistas buscar no Index
Medicus/MedLine.

E INDISPENSAVEL QUE PELO MENOS 40% DAS REFERENCIAS
BIBLIOGRAFICAS SEJAM INTERNACIONAIS PUBLICADAS NOS ULTIMOS 5
ANOS.

DOI - Digital Object Identifier

E um padréo para identificacdo de documentos em redes de computadores, como a Internet.
Este identificador, composto de nimeros e letras, € atribuido ao objeto digital para que este
seja unicamente identificado na Internet. Utiliza o padréo 1SO (ISO 26324).0 sistema DOI
fornece uma infra-estrutura técnica e social para o registro e uso de identificadores
persistentes interoperaveis, chamado DOIs, para uso em redes digitais.

O AUTOR TEM A RESPONSABILIDADE DE INFORMAR NAS REFERENCIAS
BIBLIOGRAFICAS O DOI DE TODAS AS REFERENCIAS QUE O
APRESENTAREM.

Ex.: Almeida MF, Facchini LA, Portela LE. EDITORIAL. Rev Bras Epidemiol.
[Internet]. 2012 Dec [cited 2015 May 07] ; 15 (4): 691-693.http://dx.doi.org/10.1590/S1415-
790X2012000400001.

As referéncias devem ser dispostas no texto em ordem sequencial numérica, sendo
obrigatoria a sua citacdo, sobrescrita e sem paréntesis sempre no final do devido
paragrafo apds o ponto final, separados entre si por virgulas; em caso de nUmeros


http://dx.doi.org/10.1590/S1415-790X2012000400001
http://dx.doi.org/10.1590/S1415-790X2012000400001
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sequenciais de referéncias, separa-los por um hifen, enumerando apenas a primeira e a tltima
referéncia do intervalo sequencial de citacéo (exemplo: "*°*°). Evitar a citacdo do nome do
autor em destaque no texto.

As referéncias deverdo ser listadas segundo a ordem de citacdo no texto; em cada referéncia,
deve-se listar até os trés primeiros autores, seguidos da expressdo et al. para os demais.

Né&o se recomenda a citacdo de trabalho nao publicado ou apresentado em eventos cientificos.
Referéncias com mais de cinco anos, de livros texto e resumo de congressos, devem limitar-se
as que sdo fundamentais. Incluir referéncias acessiveis aos leitores. Quando a citacdo for de
artigo ja aceito para publicacdo, incluir “em processo de publicacdo”, indicando a revista e o
ano. Comunicacdes pessoais nao sao aceitas.

A EXA'I:IDAO DAS REFENRENCIAS CONSTANTES NA LISTAGEM E A CORRETA
CITACAO NO TEXTO SAO DE EXCLUSIVA RESPONSABILIDADE DOS
AUTORES.

Observe alguns exemplos:

Artigos de periddicos
1. Posma DM, Bill D, Parker RJ, et al. Cardiac pace makers: current and future status. Curr
Probl Cardiol1999;24(2):341-420.

2. Maron KJ, Proud I, Krev B. Hypertrophic cardiomyopathy. Ann Intern Med
1996;124(4):980-3.

Volume com suplemento
3. Geerts WH, Pineo GF, Heit JA, et al. Prevention of venous thromboembolism: the Seventh
ACCP Conference. Chest 2004;126(Suppl 3):338S-40.

Ndmero com suplemento

4. Malta DC, Leal MC, Costa MFL, Morais Neto OL. Inquéritos nacionais de saude:
experiéncia acumulada e proposta para o inquérito de salde brasileiro. Rev Bras Epidemiol
2008 mai 11(2 Supl 1):159-67.

Em fase de impressao

5. Freitas LRS, Garcia LP. Evolucéo da prevaléncia do diabetes e diabetes associado a
hipertensdo arterial no Brasil: analise das pesquisas nacionais por amostra de domicilios,
1998, 2003 e 2008. Epidemiol Serv Saude No prelo 2012.

Livros
6. Doyle AC, (editor). Biological mysteries solved, 2nd ed. London: Science Press; 1991. p.
5-9.

Autoria institucional

7. Ministério da Saude (BR). Secretaria de Vigilancia em Salude. Departamento de Vigilancia
Epidemioldgica. Guia de vigilancia epidemioldgica. 7. ed. Brasilia: Ministério da Saude;
2009.

8. Secretaria de Estado de Planejamento e Coordenacéo Geral (Mato Grosso). Informativo
populacional e econdmico de Mato Grosso: 2008. Cuiaba: Secretaria de Estado de
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Planejamento e Coordenacéo Geral; 2008.
Capitulos de livros

* Quando o autor do capitulo ndo ¢ o mesmo do livro.
9. Lachmann B, van Daal GJ. Adult respiratory distress syndrome: animal models, In:
Robertson B, van GoldeLMG, (editors). Pulmonary surfactant. 2nd ed. Amsterdam: Elsevier;
1992. p. 635-63

* Quando o autor do livro é 0 mesmo do capitulo.
10. Léwy I. Virus, mosquitos e modernidade: a febre amarela no Brasil entre ciéncia e
politica. Rio de Janeiro: Fiocruz; 2006. Capitulo 5, Estilos de controle: mosquitos, virus e
humanos; p. 249-315.

Anais de congresso

* Publicados em livros
11. Samad SA, Silva EMK. Perdas de vacinas: razdes e prevaléncia em quatro unidades
federadas do Brasil. In: Anais da 11% Expoepi: Mostra Nacional de Experiéncias Bem-
Sucedidas em Epidemiologia, Prevencdo e Controle de Doencas; 2011 31 out - 3 nov;
Brasilia, Brasil. Brasilia: Ministério da Saude; 2011. p. 142.

* Publicados em periddicos
12. Oliveira DMC, Montoni V. Situacdo epidemioldgica da leishmaniose visceral no Estado
de Alagoas — 2002. In: 192 Reunido Anual de Pesquisa Aplicada em Doenca de Chagas; 72
Reunido Anual de Pesquisa Aplicada em Leishmanioses. 2003 out 24-26; Uberaba. Porto
Alegre: Sociedade Brasileira de Medicina Tropical; 2003. p. 21-2. (Revista da Sociedade
Brasileira de Medicina Tropical, vol. 36, supl. 2).

Portarias e Leis

13. Brasil. Ministério da Saude. Portaria n® 116, de 11 de fevereiro de 2009. Regulamenta a
coleta de dados, fluxo e periodicidade de envio das informacdes sobre ébitos e nascidos vivos
para os Sistemas de Informacdes em Salde sob gestdo da Secretaria de Vigilancia em Saulde.
Diario Oficial da Republica Federativa do Brasil, Brasilia (DF), 2009 fev 12; Secéo 1:37.

14. Brasil. Casa Civil. Lei n® 9.431, de 6 de janeiro de 1997. Decreta a obrigatoriedade do
Programa de Controle de Infec¢do Hospitalar em todos os hospitais brasileiros. Diario Oficial
da Republica Federativa do Brasil, Brasilia (DF), 1997 jan 7; Secéo 1:165.

Documentos eletronicos

15. Rede Interagencial de Informacdo para a Sadde. Indicadores basicos para a satde no
Brasil: conceitos e aplicagdes [Internet]. Brasilia: Organizagdo Pan-Americana da Saude;
2008 [citado 2012 fev 5]. 349 p. Disponivel
em:http://tabnet.datasus.gov.br/tabdata/livroidb/2ed/indicadores.pdf

16. Malta DC, Morais Neto OL, Silva Junior JB. Apresentacdo do plano de acOes estratégicas
para o enfrentamento das doencas crénicas ndo transmissiveis no Brasil, 2011 a 2022.
Epidemiol Serv Saude [Internet]. 2011 dez [citado 2012 fev 6]; 20(4):93-107.

Disponivel em: http://scielo.iec.pa.gov.br/pdf/ess/v20n4/v20n4a02.pdf.

17. Almeida MF, Facchini LA, Portela LE. EDITORIAL. Rev Bras Epidemiol. [Internet].


http://tabnet.datasus.gov.br/tabdata/livroidb/2ed/indicadores.pdf
http://scielo.iec.pa.gov.br/pdf/ess/v20n4/v20n4a02.pdf
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2012 Dec [cited 2015 May 07] ; 15 (4): 691-693.http://dx.doi.org/10.1590/S1415-
790X2012000400001.

Teses e dissertacoes
18. Waldman EA. Vigilancia epidemioldgica como prética de saude publica [tese]. Sdo Paulo
(SP): Universidade de Sao Paulo; 1991.

19. Daufenbach LZ. Morbidade hospitalar por causas relacionadas a influenza em idosos no
Brasil, 1992 a 2006: situacdo atual, tendéncias e impacto da vacinacgéo [dissertacdo]. Salvador
(BA): Universidade Federal da Bahia; 2008.

Artigo com errata publicado:
20. Sindrome compartimental abdominal. Rev Bras Clin Med 2009:7(5):313-321. [errata em:
RevBrasClinMed2009;7(6):360].

Tabelas e figuras:

E obrigatéria a sua citacdo no texto. Enumerar em ordem sequencial numérica graficos,
figuras, tabelas e quadros em algarismos arabicos. Deverdo conter titulo e legenda resumidos,
no caso de figuras a legenda € embaixo. Tabelas, graficos e quadros séo titulados em cima.
Usar fotos coloridas sempre que possivel. O mesmo resultado ndo deve ser expresso por mais
de uma ilustracdo. Sinais graficos e siglas utilizados nas tabelas ou graficos devem ter sua
correlacdo mencionada no rodapé. A qualidade das figuras e graficos é de responsabilidade
dos autores.

Uso de recursos digitais:

Texto em formato DOC (padrdo Winword); graficos em barras ou linhas deverao ser
encaminhados em formato DOC, fotos ou outras figuras deverao ser digitalizadas com
resolucdo minima de 300 DPI, em formato DOC. Todos os graficos e as figuras deverdo,
obrigatoriamente, estar no corpo do texto. Titulos e legendas das ilustracdes, devidamente
numerados, devem estar no arquivo de texto. Copias ou reproduc¢des deoutras publicacdes
serdo permitidas apenas mediante a anexacéo de autorizacdo expressa da editora ou do autor
do artigo de origem.

Termo de consentimento livre e esclarecido (TCLE):

Os pacientes tém direito a privacidade que ndo deve ser infringida, sem consentimento livre e
esclarecido.A identificacdo de informacdo, incluindo iniciais dos nomes dos pacientes,
numero de registro do hospital,ndo deve ser publicada atraves de descri¢bes no texto,
fotografias ou qualquer outra modalidade,a menos que ela seja essencial para 0s propésitos
cientificos e o paciente (ou responsavel) forneca oTCLE por escrito para publicacdo. O TCLE
para esta finalidade exige que o paciente veja 0 manuscrito que

sera publicado.

Consideracdes Eticas

Ao relatar experimentos com seres humanos, indique se os procedimentos seguidos estdo de
acordo com os padrdes éticos do Comité responsavel pela experimenta¢do humana
(institucional ou regional) e com as recomendagdes da resolugdo do Conselho Nacional de
Saude 466/2012. O autor tem a responsabilidade de incluir, como documento suplementar, o
parecer do comité de ética reconhecido pelo CNS — Conselho Nacional de Saude - para
estudos de experimentacdo humana e animal;


http://dx.doi.org/10.1590/S1415-790X2012000400001
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Registro de ensaio clinico:

Ensaios clinicos deverdo ser registrados de acordo com orientacdo da Organizacdo Mundial
de Saude (OMS) no endereco www.who.int/ictrp/en/. A OMS considera ensaios clinicos
inclusive ensaios preliminares (fase 1), qualquer estudo que recrute prospectivamente sujeitos
de pesquisa para serem submetidos a intervencdes relacionadas a satde (farmacos,
procedimentos cirurgicos, aparelhos, tratamentos comportamentais, dietas, modificagdes nos
cuidados de saude) com finalidade de avaliar os efeitos sobre desfechos clinicos (qualquer
variavel biomédica ou relacionada a saude, inclusive medidas farmacocinéticas e efeitos
adversos). A RECI tem o direito de ndo publicar estudos clinicos que ndo estejam de acordo
com estes e outros padrdes éticos determinados por diretrizes internacionais.

Uso de Siglas:

Siglas ou acrdnimos com até trés letras deverdo ser escritos com maiusculas (Ex: DOU; USP;
OIT). Em sua primeira aparigdo no texto, acronimos desconhecidos seréo escritos por extenso,
acompanhados da sigla entre parénteses. Siglas e abreviaturas compostas apenas por
consoantes serdo escritas em letras maiusculas. Siglas com quatro letras ou mais serao
escritas em maiusculas se cada uma delas for pronunciada separadamente (Ex: BNDES;
INSS; IBGE). Siglas com quatro letras ou mais e que formarem uma palavra, ou seja,
que incluirem vogais e consoantes, serdo escritas apenas com a inicial maiuscula (Ex:
Funasa; Datasus; Sinan). Siglas que incluirem letras maiusculas e minusculas
originalmente serdo escritas como foram criadas (Ex: CNPq; UnB). Para siglas
estrangeiras, recomenda-se a correspondente tradugdo em portugués, se for largamente aceita;
ou o uso da forma original destaca em italico, se ndo houver correspondéncia em portugués,
ainda que o nome por extenso — em portugués — ndo corresponda a sigla. (Ex: OMS =
Organizacdo Mundial da Saude; UNESCO = Organizacao das NacGes Unidas para a
Educagéo, a Ciéncia e a Cultura; MRPII = Manufacturing Resource Planning). Algumas
siglas, popularizadas pelos meios de comunicagdo, assumiram um sentido proprio; é o caso de
AIDS = sindrome da imunodeficiéncia adquirida, sobre a qual o Ministério da Saude decidiu
recomendar que seus documentos a reproduzam como se tratasse de nome de doenca, “aids’,
em letras mindsculas portanto. (Brasil. Fundacdo Nacional de Saude. Manual de editoracao e
producdo visual da Fundacdo Nacional de Salde. Brasilia: Funasa, 2004. 272p.)

ANALISE E ACEITACAO DOS MANUSCRITOS

1° Os manuscritos sdo submetidos exclusivamente pelo cadastro no site:
http://online.unisc.br/seer/index.php/epidemiologia/index.

Todos os autores e afiliacbes devem ser corretamente identificados no sistema no momento da
submisséo.

Apbs a submissao no sistema da RECI o manuscrito passa por uma primeira revisao e estara
sujeito a pequenas correcdes ou modificacbes de padronizacao editorial, que ndo alterem o
estilo do autor.Quando necesséarias alteracdes, 0 manuscrito € encaminhado para o autor para
as devidas alteracdes. Realizadas as alteracdes ele devera ser enviado novamente pelo
sistema, caso contrario, sera finalizado o processo de submissdo e 0 manuscrito sera
arquivado. Quando nao aceitos, os artigos serdo devolvidos com a justificativa do editor.

2° Se aprovado sem necessidade de corre¢fes ou ap6s 0 envio com as alteragdes o artigo é
encaminhado para avaliacdo por pares. Caso o avaliador solicite alteragdes, sera enviado ao
autor um relatorio com consideracgdes para corre¢do. Os autores deverdo providenciar todas as
informac0es e correcdes solicitadas, que devem estar marcadas no texto, utilizando cores
diferentes ou sistemas eletronicos de marcagéo de alteragdes, de maneira que essas
modificacdes fiqguem evidentes.

3° A versdo corrigida passa por uma nova avaliagdo pelo conselho editorial, onde podem ser
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necessarias novas adequacdes. Se o artigo ndo precisar de alteracdes dos avaliadores, é
comunicado o aceite e enviado para edi¢do de texto.Apds o envio por parte do autordo seu
manuscrito corrigido, 0 mesmo sera inserido no sistema constando como*“artigo no prelo”.
4° Na préxima etapa o autor recebera o artigo para conferir as alteracoes feitas apos edi¢do de
texto do editor, serd o Gltimo momento para maiores correcdes. O prazo para avaliacao da
edicdo de textodo editor é de 5 dias.

5°Ap0s a correcdo da edicdo de texto o artigo serd encaminhado para a secdo de Layout e
voltard para o autor realizar a leitura de provas, neste momento somente € possivel registrar
erros tipograficos e de layout.Nessa etapa serdo solicitadas as Declara¢des de Originalidade,
de Responsabilidade e de Transferéncia de Direitos Autorais.

6° Apos a leitura de provas e devidos ajustes o artigo em sua versao final € publicado na
revista.

Condicbes para submisséo

Como parte do processo de submissédo, os autores sdo obrigados a verificar a conformidade da
submisséo em relacédo a todos os itens listados a seguir. As submissdes que néo estiverem de
acordo com as normas serdo devolvidas aos autores.

1. A contribuicdo é original e inédita, e ndo esta sendo avaliada para publicacdo por outra
revista; caso contrario, justificar em "Comentérios ao Editor".

2. Os arquivos para submissdo estdo em formato .doc (desde que ndo ultrapasse 0s
10MB).

3. Todos os enderecos de paginas na Internet (URLS), incluidas no texto (Ex.:
http://www.ibict.br) estdo ativos e prontos para clicar.

4. O texto esta com espacamento simples no resumo e 1,5 no corpo do trabalho; usa uma
fonte de 12-pontos; emprega italico ao invés de sublinhar (exceto em enderegos URL);
com figuras e tabelas inseridas no texto, e ndo em seu final.

5. O texto segue os padrdes de estilo e requisitos bibliograficos descritos em Diretrizes
para Autores, na se¢do “Sobre”no site da revista
RECI./submissions#authorGuidelines">Diretrizes para Autores, na se¢do Sobre a
Revista.

6. A identificacdo de autoria deste trabalho foi removida do arquivo e da opgéo
Propriedades no Word, garantindo desta forma o critério de sigilo da revista, caso
submetido para avaliacdo por pares (ex.: artigos), conforme instrucdes disponiveis em
Assegurando a Avaliacdo cega por Pares.

7. Os metadados deverdo ser incluidos corretamente no sistema. Ndo havendo
pendéncias em relagdo ao autor da submisséo e aos demais colaboradores.

8. O autor tem a responsabilidade de incluir, como documento suplementar, o parecer do
comité de ética reconhecido pelo CNS — Conselho Nacional de Saude - para estudos
de experimentacdo humana e animal.

Declaragéo de Direito Autoral

A submissdo de originais para este periodico implica na transferéncia, pelos autores, dos
direitos de publicacdo impressa e digital. Os direitos autorais para os artigos publicados sao
do autor, com direitos do periddico sobre a primeira publicacdo. Os autores somente poderdo
utilizar os mesmos resultados em outras publicacGes indicando claramente este periddico
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como o meio da publicacdo original. Em virtude de sermos um periddico de acesso aberto,
permite-se 0 uso gratuito dos artigos em aplica¢fes educacionais e cientificas desde que citada
a fonte conforme a licenca CC-BY da Creative Commons.
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ANEXO VIII - Instrucéo para autores — Journal of Periodontology

Updated April 2015

This update includes a general reorganization of the author guidelines as well as improved

navigation. Other changes include online-only publication, conflict of interest form collection,

and updates to clinical trial registration requirements.

The Journal of Periodontology publishes articles relevant to the science and practice of
periodontics and related areas. Manuscripts are accepted for consideration with the
understanding that text, figures, photographs, and tables have not appeared in any other
publication, except as an abstract prepared and published in conjunction with a presentation
by the author(s) at a scientific meeting, and that material has been submitted only to this

journal.

The Journal of Periodontology accepts manuscript submissions online at ScholarOne
Manuscripts. To start a new submission, enter the Author Center and click "Click here to
submit a new manuscript." Details regarding each submission step are located at the top of the
page in ScholarOne Manuscripts. Authors should prepare manuscripts in accordance with the

instructions below. Failure to do so may result in delays or manuscript unsubmission.

MANUSCRIPT CATEGORIES AND SPECIFIC FORMATS

Submissions to the Journal of Periodontology should be limited to one of the categories
defined below. Specific information regarding length and format is provided for each

category. Please also refer to the instructions provided under General Format and Style. All

manuscripts will be reviewed by the Editors for novelty, potential to extend knowledge, and
relevance to clinicians and researchers in the field. Some manuscripts will be returned without
review, based on the Editors’ judgment of the appropriateness of the manuscript for

the Journal of Periodontology.

ORIGINAL ARTICLES

These are papers that report significant clinical or basic research on the pathogenesis,
diagnosis, and treatment of the different forms of periodontal disease. Papers dealing with

design, testing, and other features of dental implants are also included.


http://www.joponline.org/page/JOPInstructions#Online-Only
http://www.joponline.org/page/JOPInstructions#COI
http://www.joponline.org/page/JOPInstructions#ClinicalTrials
http://mc.manuscriptcentral.com/jperio
http://mc.manuscriptcentral.com/jperio
http://www.joponline.org/page/JOPInstructions#Format
http://www.joponline.org/page/JOPInstructions#Style
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Format
Original articles must be limited to 4,000 words (excluding the abstract, references, and figure
legends). The reference list should not exceed 50 references, and the total combined number

of figures and tables must be six or fewer. Multi-panel figures are acceptable.

Abstract
All original articles should be submitted with a structured abstract, consisting of no more than

250 words and the following four paragraphs:

o Background: Describes the problem being addressed.

o Methods: Describes how the study was performed.

e Results: Describes the primary results.

e Conclusion(s): Reports what authors have concluded from these results, and notes

their clinical implications.

Introduction
The Introduction contains a concise review of the subject area and the rationale for the study.
More detailed comparisons to previous work and conclusions of the study should appear in

the Discussion section.

Materials and Methods

This section lists the methods used in the study in sufficient detail so that other investigators
would be able to reproduce the research. When established methods are used, the author need
only refer to previously published reports; however, the authors should provide brief
descriptions of methods that are not well known or that have been modified. Identify all drugs
and chemicals used, including both generic and, if necessary, proprietary names and doses.
The populations for research involving humans should be clearly defined and enrollment

dates provided.

Results
Results should be presented in a logical sequence with reference to tables, figures, and

supplemental material as appropriate.

Discussion
New and possible important findings of the study should be emphasized, as well as any

conclusions that can be drawn. The Discussion should compare the present data to previous
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findings. Limitations of the experimental methods should be indicated, as should implications
for future research. New hypotheses and clinical recommendations are appropriate and should
be clearly identified. Recommendations, particularly clinical ones, may be included when

appropriate.

Publication of Accepted Original Articles

Please note that accepted manuscripts which are classified by the Editors as "Discovery
Science” will be placed on an accelerated schedule for online-only publication. See Online-
Only Publication below.

REVIEW ARTICLES

These are focused reviews of basic and clinical science related to periodontics and implant
dentistry. These reviews should be concise and address an important and timely clinical
question. Authors should discuss clinical relevance and the impact on future understanding
and practice. The review should be based on a critical assessment of the literature and should
use the format and methods of a "systematic review." Detailed descriptions of the systematic

review methodology are available in the Cochrane Handbook for Systematic Reviews of

Interventions.” There are many excellent published examples of systematic reviews, including
"Periodontal Disease and Coronary Heart Disease Incidence: A Systematic Review and Meta-
Analysis" by Humphrey et al.?

Authors of systematic reviews that include a meta-analysis should refer to the QUOROM
statement.® Authors of systematic reviews without meta-analysis should refer to the papers by

Cook et al.* and Mulrow et al.’

1. Higgins JPT, Green S. Cochrane Handbook for Systematic Reviews of
Interventions [serial on the Internet]. September 2008; version 5.0.1. Available

at:www.cochrane-handbook.org.

2. Humphrey L, Fu R, Buckley D, Freeman M, Helfand M. Periodontal disease and
coronary heart disease incidence: A systematic review and meta-analysis. J Gen Intern
Med 2008;23:2079-2086.

3. Moher D, Cook D, Eastwood S, Olkin I, Rennie D, Stroup D. Improving the quality of
reports of meta-analyses of randomized controlled trials: The QUOROM
statement. Lancet 1999;354:1896-1900.


http://www.joponline.org/page/JOPInstructions#Online-only
http://www.joponline.org/page/JOPInstructions#Online-only
http://www.cochrane-handbook.org/
http://www.cochrane-handbook.org/
http://www.joponline.org/page/www.cochrane-handbook.org
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4. Cook D, Mulrow C, Haynes R. Systematic reviews: Synthesis of best evidence for
clinical decisions. Ann Intern Med 1997;126:376-380.

5. Mulrow C, Langhorne P, Grimshaw J. Integrating heterogeneous pieces of evidence in
systematic reviews. Ann Intern Med 1997;127:989-995.

Format

The abstract should summarize the main conclusions of the review in 350 words or less.
Systematic review articles should: define a clear and clinically relevant research question;
retrieve and describe the limitations of previously published reviews on this topic; and justify
the need for a systematic review. The review should then define the search strategy used to
identify primary articles; describe the methods used to select primary studies; specify
inclusion and exclusion criteria (criteria for selecting primary studies should be based on
population studied, intervention or exposure, study outcomes, and study methodology);
perform a blinded assessment of the quality of the selected articles; describe the reliability of
this process in terms of agreement between two evaluators; account for all studies identified
by the search and justify exclusions; state their conclusions; compare their conclusions to the
literature and current standard of care; outline the limitations of the review; and suggest areas
for future research.

Papers should be balanced, literature-based reviews that are concise (2,000 to 3,000 words)
with about 100 key references. Tables and figures should be limited to those essential to
convey the results of the review, and the total combined number of figures and tables should
not exceed six. Since critical reviews require selection of reports and interpretation of data,
authors should disclose financial interest in the companies making products or providing

services described in the review.

COMMENTARIES

The purpose of these papers is to provide a forum for discussion of controversies and other
issues as they relate to the practice of periodontics and implant dentistry. Full and balanced
discussion of controversies on important issues is encouraged. This may result in several
authors each presenting a relevant viewpoint. Commentaries should be concise (2,000 to
3,000 words) with no more than 50 references; however, they should be complete and

balanced, which may require that the issue or controversy addressed be highly focused.
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Introduction
This section should clearly state the clinical question or issues to be discussed and document

their importance and timeliness.

Body

The body should present the information supporting all aspects of the issues. This portion of
the Commentary may be subdivided as appropriate with headings. Figures, tables, and other
illustrative materials may be incorporated. The total combined number of figures and tables

should not exceed six.

Summary
The summary should place the issue in perspective and point a way for future directions in

addressing the controversy.

Acknowledgment(s)
Since these papers allow authors to express their opinions on a subject, it is extremely
important that authors disclose any and all affiliations, financial position, or any other

information that constitutes a real or perceived conflict of interest.

CASE SERIES

The Journal of Periodontology no longer publishes Case Reports. Authors are
encouraged to submit Case Reports to Clinical Advances in Periodontics. The Journal of

Periodontology publishes selected Case Series that describe unusual case presentations,
complex diagnoses, and novel approaches to treatment within the scope of practice of
periodontology. These Case Series provide valuable information for clinicians and teachers in
the field.

Case Series report a sufficient number of consecutive or randomized cases to make a
persuasive argument for or against the procedure, technique, or concept under discussion.
Cases should be relatively homogeneous so that a systematic evaluation of one type of
disease, lesion, or condition is made for the procedure under consideration. Also, treatment
and documentation should be consistent and standardized for all cases. It is recognized that
definitive evidence for the safety and efficacy of any procedure, drug, or device comes
primarily from well-designed, randomized, controlled trials. However, well-executed Case

Series may lead to hypotheses about the usefulness of new and innovative procedures, drugs,


http://www.joponline.org/page/CAPauthors
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or devices and may therefore be of value to the progress of clinical science.

The requirements for patient consent, privacy, and institutional approval are well defined
for manuscripts describing research on human subjects. These basic requirements are
described by the International Committee of Medical Journal Editors (ICMJE) in their
Uniform Requirements for Manuscripts Submitted to Biomedical Journals (available

at: www.icmje.org) and are interpreted in the instructions to authors of all peer-reviewed

biomedical journals, including theJournal of Periodontology.

Due to the changing ethical and legal environment around the use of patient information,
the editorial team has received multiple questions about the need for subject consent from
patients described in Case Series submitted for publication.

The following applies to most Case Series. It should be noted that the Editors will
determine whether specific Case Series require additional approvals beyond what is described

below.

Requirement for Ethics Board Approval

Most Case Series are a retrospective description of clinical findings in cases or an observed
course of events that document a new aspect of patient management during the normal course
of clinical treatment. Since there is no hypothesis testing, no systematic data collection
beyond that which is part of routine clinical practice, no data analysis, and the work has
already been done, Case Series do not usually qualify as "research” requiring approval from
ethical boards designed to protect humans involved in clinical research.

(U.S. Fed. definition: "RESEARCH is any systematic investigation, including research
development, testing and evaluation, designed to develop or contribute to generalizable
knowledge.")

Example 1: Series of private practice implant cases in patients who have been taking
bisphosphonates. Authors describe the findings in each case, which are collected and reported
in a table format.

Example 2: Authors collect series of private practice implant cases in patients who have or
have not been taking bisphosphonates. The sample size is sufficient for data analysis, and
authors analyze and report the incidence of complications.

Example 1 does not qualify as "research,"” but example 2 does qualify and requires ethical
approval.

Please see "Does My Case Series Need IRB Approval?" for more information.



http://www.joponline.org/page/www.icmje.org
http://www.joponline.org/userimages/ContentEditor/1352480467281/IRB%20Guidelines.pdf
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Privacy in Case Series

No patient identifiers should be included in Case Series. If the authors choose to include any
subject identifiers, the authors must include the patient’s informed written consent to publish
the information.

Our policy conforms to the Uniform Requirements, which states: "Patients have a right to
privacy that should not be violated without informed consent. Identifying information,
including names, initials, or hospital numbers, should not be published in written descriptions,
photographs, or pedigrees unless the information is essential for scientific purposes and the
patient (or parent or guardian) gives written informed consent for publication. Informed
consent for this purpose requires that an identifiable patient be shown the manuscript to be
published. Authors should disclose to these patients whether any potential identifiable
material might be available via the Internet as well as in print after publication."

It should be noted that patients may have given a signed "consent to treat," but that does
not constitute permission to publish their case with personal identifiers unless they have
explicitly approved the manuscript. Likewise, patient consent under government privacy
rules, such as the Health Insurance Portability and Accountability Act (HIPAA) in the United
States, does not constitute permission to publish their case with personal identifiers unless

they have explicitly approved the manuscript.

Format
Case Series must be limited to 2,000 to 3,000 words (excluding the abstract, references, and
figure legends). The reference list should not exceed 50 references, and the total combined

number of figures and tables must be six or fewer. Multi-panel figures are acceptable.

Abstract
Case Series should be submitted with a structured abstract, consisting of no more than 250

words and the following four paragraphs:

o Background: Describes the clinical situation being discussed.

e Methods: Describes the clinical procedures (surgical and non-surgical) performed.

o Results: Describes the clinical results.

e Conclusion(s): Reports what authors have concluded, specifically clinical implications

in practice situations.
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Introduction

This section should include a critical review of the pertinent literature.

Case Description and Results
This section describes the cases, including all relevant data. For ease of presentation, tables
describing longitudinal data in a chronological form may be useful. Carefully selected, high-

quality clinical photographs in full color, as well as radiographs, are encouraged.

Discussion
This should include findings, put into perspective with respect to the field and literature.
Unique arguments and new information gained should be summarized. Consideration of the

clinical significance of the cases should be emphasized in all sections.

GUEST EDITORIALS

Guest Editorials may be invited or may be submitted from authorities in certain areas as a
means of offering their perspective on one or more articles published in the Journal, or on

other items of interest to the readership.

LETTERS TO THE EDITOR
Letters may comment on articles published in the Journal and should offer constructive
criticism. If a letter comments on a published article, the author(s) will be provided 30 days to
respond to the observations.

Letters to the Editor may also address any aspect of the profession, including education
and training, new modes of practice, and concepts of disease and its management.

Letters should be brief (<1,000 words), focused on one or a few specific points or
concerns, and can be signed by no more than five individuals.

Citations should be handled as standard references.

GENERAL FORMAT

Manuscripts must be submitted in Microsoft Word. Margins should be at least 1" on both
sides and top and bottom and all text should be double-spaced. Materials should appear in the

following order:



108

o Title Page

o Abstract (or Introduction) and Key Words
o Text

» Footnotes

e Acknowledgment(s)

o References

» Figure Legends

o Tables

Figures should not be embedded in the manuscript. Please see the Journal of

Periodontology Digital Art Guidelines for more information on submitting figures.

Authors should retain a copy of their manuscript for their own records.

TITLE PAGE
The title page should contain:

1. aconcise but informative title;

2. first name, middle initial, and last name of each author, with the highest academic
degree and the current institutional affiliation, including department, for each (please
use footnote symbols in the sequence *, T, 1, §, I, 4, #, **, etc. to identify authors and
their corresponding institutions);

3. disclaimers, if any;

4. the name and address (including fax number and e-mail) of the author responsible for
correspondence (please indicate whether fax number and e-mail can be published);

5. word count and number of figures, tables, and references in the manuscript;

6. ashort running title of no more than 60 characters, including spaces;

7. aone-sentence summary describing the key finding(s) from the study.
KEY WORDS

A maximum of six key words or short phrases, drawn from MeSH documentation, to facilitate

indexing should be listed below the abstract.


http://www.joponline.org/userimages/ContentEditor/1352307671518/JOP_DigitalArtGuidelines.pdf
http://www.nlm.nih.gov/mesh/
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ACKNOWLEDGMENT(S) AND CONFLICTS OF INTEREST

Acknowledgment(s)

Following the Discussion, acknowledgments may be made to individuals who contributed to
the research or the manuscript preparation at a level that did not qualify for authorship. This
may include technical help or participation in a clinical study. Authors are responsible for
obtaining written permission from persons listed by name. Acknowledgments must also
include a statement that includes the source of any funding for the study, and defines the

commercial relationships of each author.

Conflicts of Interest

In the interest of transparency and to allow readers to form their own assessment of potential
biases that may have influenced the results of research studies, the Journal of

Periodontology requires that all authors declare potential competing interests relating to
papers accepted for publication. Conflicts of interest are defined as those influences that may
potentially undermine the objectivity or integrity of the research, or create a perceived conflict

of interest.

Authors are required to submit:

1. A statement in the acknowledgments section of the manuscript that includes the source
of any funding for the study, and defines the commercial relationships of each author.
If an author has no commercial relationships to declare, a statement to that effect
should be included. This statement should include financial relationships that may
pose a conflict of interest or potential conflict of interest. These may include financial
support for research (salaries, equipment, supplies, travel reimbursement);
employment or anticipated employment by any organization that may gain or lose
financially through publication of the paper; and personal financial interests such as
shares in or ownership of companies affected by publication of the research, patents or
patent applications whose value may be affected by this publication, and consulting
fees or royalties from organizations which may profit or lose as a result of publication.
An example is shown below.

2. A conflict of interest and financial disclosure form for each author. A link to this

electronic form will be e-mailed to each author after manuscript submission.
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Conflict of interest information will not be used as a basis for suitability of the manuscript for
publication.

Example of Conflict of Interest Statement

This study was supported by a grant from the Acme Implant Corporation, Seoul, Korea. Dr.
Lee is on the scientific advisory board for Acme Implant Corporation and gives lectures
sponsored by the company. Dr. Smith is a consultant and shareholder of the Brownstone
Implant Corporation, Boston, Massachusetts. Dr. Wang is employed full-time as chief
technical officer of the Acme Implant Corporation. Drs. Able, Kim, and Bruce report no
conflicts of interest related to this study.

REFERENCES

References should be numbered consecutively in the order in which they appear in the text. A
journal, magazine, or newspaper article should be given only one number; a book should be
given a different number each time it is mentioned, if different page numbers are cited.

All references are identified, whether they appear in the text, tables, or legends, by Arabic
numbers in superscript. Journal title abbreviations should be those used by the U.S. National
Library of Medicine. If you are uncertain about the correct abbreviation for a journal title,
please search for the journal athttp://www.ncbi.nlm.nih.gov/nImcatalog.

The use of abstracts as references is strongly discouraged. Manuscripts accepted for
publication may be cited and should include the manuscript’s DOI, if known. Material
submitted, but not yet accepted, should be cited in text as "unpublished observations.” Written
and oral personal communications may be referred to in text, but not cited as references.
Please provide the date of the communication and indicate whether it was in a written or oral
form. In addition, please identify the individual and his/her affiliation. Authors should obtain
written permission and confirmation of accuracy from the source of a personal
communication. Presented papers, unless they are subsequently published in a proceedings or
peer-reviewed journal, may not be cited as references. In addition, Wikipedia.org may not be
cited as a reference. For most manuscripts, authors should limit references to materials
published in peer-reviewed professional journals. In addition, authors should verify all
references against the original documents. References should be typed double-spaced.
Examples of references are given below. Authors are encouraged to consult EndNote for

the Journal of Periodontology’s preferred reference style.
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Journals

1. Standard journal reference. Note: list all authors if six or fewer; when seven or more,
list only first three and add et al. Kurita-Ochiai T, Seto S, Suzuki N, et al. Butyric acid
induces apoptosis in inflamed fibroblasts. J Dent Res 2008;87:51-55.

2. Corporate author. Federation Dentaire Internationale. Technical report no. 28.
Guidelines for antibiotic prophylaxis of infective endocarditis for dental patients with
cardiovascular disease. Int Dent J 1987;37:235.

3. Journal paginated by issue. Card SJ, Caffesse RG, Smith BA, Nasjleti CE. New
attachment following the use of a resorbable membrane in the treatment of
periodontitis in dogs. Int J Periodontics Restorative Dent 1989;9(1):59-69.

4. Non-English-language titles translated into English. Buchmann R, Khoury F, Hesse T,
Miiller RF, Lange DE. Antimicrobial therapy of peri-implant disease (in German). Z
Zahnarztl Implantol 1996;12:152-157.

Books and Other Monographs

5. Personal author(s). Tullman JJ, Redding SW. Systemic Disease in Dental Treatment.
St. Louis: The CV Mosby Company; 1983:1-5.

6. Chapter in a book. Rees TD. Dental management of the medically compromised
patient. In: McDonald RE, Hurt WC, Gilmore HW, Middleton RA, eds.Current
Therapy in Dentistry, vol. 7. St. Louis: The CV Mosby Company; 1980:3-7.

7. Agency publication. Miller AJ, Brunelle JA, Carlos JP, Brown LJ, Loé H. Oral Health
of United States Adults. Bethesda, MD: National Institute of Dental Research; 1987.
NIH publication no. 87-2868.

8. Dissertation or thesis. Teerakapong A. Langerhans’ cells in human periodontally

healthy and diseased gingiva. [Thesis]. Houston, TX: University of Texas; 1987. 92 p.

Electronic Citations
Note: DOIs are preferred for journal articles. If a DOI is not available, please provide a
URL and access date.
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9. Online-only article. Rasperini G, Acunzo R, Limiroli E. Decision making in gingival
recession treatment: Scientific evidence and clinical experience. Clin Adv
Periodontics 2011;1:41-52. doi:10.1902/cap.2011.100002.

10. Ahead of print. McGuire MK, Scheyer ET, Nevins M, et al. Living cellular construct
for increasing the width of keratinized gingiva. Results from a randomized, within-
patient, controlled trial [published online ahead of print March 29, 2011]. J
Periodontol; doi:10.1902/jop.2011.100671.

11. Web sites. Centers for Disease Control and Prevention. Periodontal Disease. Available
at: http://www.cdc.gov/OralHealth/topics/periodontal_disease.htm. Accessed
September 29, 2010.

TABLES

Tables should be numbered consecutively in Arabic numbers in the order of their appearance
in the text. A brief descriptive title should be supplied for each. Explanations, including
abbreviations, should be listed as footnotes, not in the heading. Every column should have a
heading. Statistical measures of variations such as standard deviation or standard error of the
mean should be included as appropriate in the footnotes. Do not use internal horizontal or
vertical rules. The submission system will easily read tables created with Word’s table utility

or when inserted into Word from Excel.

FIGURES

Please see the Journal of Periodontology Digital Art Guidelines for detailed instructions on

submitting high-quality images.

Figure Legends

Legends should be typed double-spaced with Arabic numbers corresponding to the figure.
When arrows, symbols, numbers, or letters are used, explain each clearly in the legend; also
explain internal scale, original magnification, and method of staining as appropriate. Panel
labels should be in capital letters. Legends should not appear on the same page as the actual

figures.


http://www.cdc.gov/OralHealth/topics/periodontal_disease.htm
http://www.joponline.org/userimages/ContentEditor/1352307671518/JOP_DigitalArtGuidelines.pdf
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FOOTNOTES

Footnotes should be used only to identify author affiliations; to explain symbols in tables and
illustrations; and to identify manufacturers of equipment, medications, materials, and devices.

Use the following symbols in the sequence shown: *, ¥, 1, §, I, 9, #, **, 11, etc.

SUPPLEMENTARY MATERIAL

The Journal of Periodontology includes supplementary material in the online Journal

(www.joponline.org). All supplemental material should be called out in the text.

Supplementary Figures and Tables

Journal of Periodontology articles are limited to a combined total of six figures and tables in
the print publication. Any additional figures and tables should be submitted as supplementary
files. Each supplementary figure or table should be submitted as a separate file. Please follow
the guidelines regarding resolution, format, etc. for printed figures (see Digital Art
Guidelines) and tables (see above) when preparing supplementary figures and tables. In
summary, each figure, table, or multimedia file should be uploaded separately and the file
names should clearly identify the file (i.e., SupplementaryFigurel.tif,
SupplementaryTablel.xls, etc.). If file size limitations prevent you from uploading your

supplemental material, please e-mail jerry@perio.org.

Supplementary Videos

The Journal of Periodontology publishes short videos to supplement a paper when
appropriate. Most standard video formats are accepted. Videos should be edited to remove
extraneous material. Authors should adhere to OSHA regulations when preparing their

videos. Please e-mail bethanne@perio.org for information on how to submit videos. If your

video is accepted for publication, all authors will need to submit a video copyright form. This

form can be found onScholarOne Manuscripts in the upper right-hand corner under

"Instructions & Forms."

STYLE

Please follow the guidelines below when preparing a manuscript:


http://www.joponline.org/page/www.joponline.org
http://www.joponline.org/userimages/ContentEditor/1352307671518/JOP_DigitalArtGuidelines.pdf
http://www.joponline.org/userimages/ContentEditor/1352307671518/JOP_DigitalArtGuidelines.pdf
mailto:jerry@perio.org
mailto:bethanne@perio.org
http://mc.manuscriptcentral.com/jperio
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« Be sure to put the genus and species of an organism and journal names in the reference
section in italics.

e Do not italicize common Latin terms such as in vitro, in vivo, e.g., or i.e.

o Use ablock style; do not tabulate or indent material.

« Refer to the newest edition of the Glossary of Periodontal Terms published by the

American Academy of Periodontology for preferred terminology.
« Authors are encouraged to use the disease classification as outlined in the Annals of

Periodontology, volume 4 (1999 International Workshop for a Classification of

Periodontal Diseases and Conditions).

« Create equations as text, treating any mathematical symbols as special characters and
assigning them the Symbol font.

o Measurements of length, height, weight, and volume should be reported in metric
units or their decimal multiples. Temperatures should be given in degrees Celsius and
blood pressure in millimeters of mercury. All hematologic and clinical chemistry
measurements should be reported in the metric system in terms of the International
System of Units (SI). Description of teeth should use the American Dental Association
(i.e., Universal/National) numbering system.

« Statistical methods should be described such that a knowledgeable reader with access
to the original data could verify the results. Wherever possible, results should be
quantified and appropriate indicators of measurement error or uncertainty given. Sole
reliance on statistical hypothesis testing or normalization of data should be avoided.
Data in as close to the original form as reasonable should be presented. Details about
eligibility criteria for subjects, randomization, methods for blinding of observations,
treatment complications, and numbers of observations should be included. Losses to
observations, such as dropouts from a clinical trial, should be indicated. General-use
computer programs should be listed. Statistical terms, abbreviations, and symbols
should be defined. Detailed statistical, analytical procedures can be included as an

appendix to the paper if appropriate.
AUTHORSHIP

Individuals identified as authors must meet all of the following criteria established by the
International Committee of Medical Journal Editors: 1) substantial contributions to

conception and design, or acquisition, analysis, or interpretation of data; 2) drafting the article


http://members.perio.org/glossary?ssopc=1
http://www.joponline.org/toc/annals/4/1
http://www.joponline.org/toc/annals/4/1
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or revising it critically for important intellectual content; 3) final approval of the version to be
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