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Alencar, CO. Avaliacao da resposta placebo no tratamento periodontal nao-cirdrgico
[Tese de Doutorado]. Taubaté: Universidade de Taubaté, Programa de Pés-
graduacao em Odontologia, 2014. 126p.

RESUMO

Hipotese: A principal hipbtese deste estudo foi que o uso de enxaguatério placebo
associado ao tratamento periodontal ndo cirdrgico € tdo eficaz quanto o uso de
clorexidina para bochecho. Objetivo: O objetivo deste ensaio clinico controlado
randomizado foi avaliar a resposta placebo em dois modelos terapéuticos
periodontais; terapia periodontal mecanica convencional por quadrante e "one-stage
full-mouth disinfection". Metodologia: Para responder esta hip6tese foram incluidos
individuos com periodontite cronica distribuidos aleatoriamente em seis grupos, Full
mouth (Full Mouth disinfection (FMD), Full Mouth placebo (FMP) e Full Mouth
Controle (FMC) e quadrante (Raspagem convencional Clorexidina (RCC), raspagem
convencional placebo (RCP) e raspagem convencional (RC), sendo cada grupo com
10 individuos. Mensuragdes tanto no momento inicial (baseline), 90 e 180 dias apo6s
os procedimentos de raspagem foram considerados na avaliagdo geral da resposta
placebo em toda a populacdo. Nesta andlise foram consideradas medidas clinicas
de profundidade de sondagem, nivel de inserg&o clinico, indice de placa e gengival.
Em adicdo, o impacto do efeito placebo foi também investigado com relacdo a
avaliacao das analises salivares de proteina total, atividade argininolitica e nitrito. A
avaliacao de dor/ansiedade em funcéo da intervencdo, qualidade de vida e impacto
sobre a saude bucal foram também objeto de analise durante todo o ensaio. O
experimento foi conduzido no delineamento casualizado com 10 repeticbes. Os
dados foram submetidos a analise de varidncia, os modelos de regressdo foram
testados pelo teste de Fischer, os coeficientes angulares dos modelos de regressao
foram testados pelo teste t, as médias foram comparadas pelo teste Duncan a 5%
de probabilidade e a analise de correlacao teve a significancia testada pelo teste t.
Resultados: Os grupos FMP e RCP tiveram uma tendéncia a aumentar a atividade
da arginase aos 90 dias e diminuir aos 180 dias, porém na concentracao de nitrito foi
observada uma diminuicdo em todos os tempos. Nos parametros clinicos observou-
se uma diminuicdo de suas médias em todos os grupos avaliados. Com relacéo aos
questionarios observou-se uma tendéncia as respostas em escores que indicavam
pouca dor pds-tratamento e a maioria respondeu concordar que a saude bucal esta
relacionada com a qualidade de vida. Conclusao: Todos os grupos apresentaram
melhora nas médias, relacionadas aos parametros clinicos, apdés o tratamento
periodontal, porém nao foi estatisticamente significante. Os grupos placebo nao
apresentaram melhoras significantes que se possa afirmar sobre a influéncia da
resposta placebo, observando-se uma resposta negativa a nossa hipotese.

Palavras-chave: Efeito Placebo; Periodontite; Doenca Periodontal; Arginase;
Raspagem e alisamento radicular.



Alencar CO. Evaluation of the placebo response in non-surgical periodontal
treatment [Tese de Doutorado]. Taubaté: Universidade de Taubaté, Programa de
Pés-graduacao em Odontologia, 2014. 126p.

ABSTRACT

Hypothesis: The main hypothesis of this study was that the use of mouthwash
placebo combined with non-surgical periodontal treatment is as effective as the use
of chlorhexidine mouthwash. Objective: The objective of this randomized controlled
clinical trial was to evaluate the placebo response in two periodontal therapeutic
models; conventional mechanical periodontal therapy quadrant and "one-stage full-
mouth disinfection". Methodology: To answer this hypothesis, subjects with chronic
periodontitis were randomly divided into 6 groups, Full mouth (FMD, and FMC FMP)
and quadrant (RCC, RC and RCP), each group had 10 subjects in. Measurements
were taken at baseline (baseline), 90 and 180 days after scraping procedures were
considered in the overall evaluation of the placebo response in the whole population.
This analysis considered clinical measures of probing depth, clinical attachment
level, plague index, gingival. In addition, the impact of placebo effect was also
investigated in the analysis of the salivary total protein and activity argininolitica
nitrite assessment. The assessment of pain / anxiety due to the intervention, quality
of life and impact on oral health were also analyzed throughout the test. The
experiment was conducted in randomized design with 10 replications. The data was
subjected to analysis of variance, regression models were tested by Fischer's test,
the slopes of the regression models were tested by t test, means were compared by
Duncan test at 5% probability and correlation analysis had its significance tested by t
test. Results: The FMP and RCP groups had a tendency to increase the activity of
arginase at 90 days and decrease at 180 days, but the nitrite concentration decrease
was observed at all times. In clinical parameters a decrease in their average in all
groups evaluated was observed. Regarding the questionnaires, they revealed a trend
in the responses that indicated little pain scores after treatment and most responses
agreed that oral health is related to quality of life. Conclusion: All groups showed
improvement in average, related to clinical parameters after periodontal treatment,
however it was not statistically significant. The placebo group showed no significant
improvements that can be said about the influence of the placebo response,
observing a negative answer to our hypothesis.

Key words: Placebo Effects, Periodontitis, Periodontal Disease; Arginase; Dental
Scaling and root planning.
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1 INTRODUCAO

A doenga periodontal € uma doenca infecciosa que envolve uma resposta
imune inflamatéria no tecido periodontal contra microrganismos presentes no
biofilme dental. As reacbes desta resposta imune inflamatdria ocorrem pela liberagéo
dos mediadores inflamatérios por células imunes, tais como producéo de citocinas e
matriz metaloproteinase, o que resulta na destruicdo dos tecidos periodontais; estes
mecanismos relacionados a resposta imune podem ser locais ou sistémicos (Dutzan

et al., 2012; Agarwal et al., 2012)

A doencga periodontal representa uma das patologias bucais mais frequentes
em toda a populacdo (Flemmig, 1999, Ly et al.,, 2014). Existem dois tipos de
inflamacgéo aos tecidos dentais: a gengivite e a periodontite. Esta ultima apresenta
niveis de severidade, sendo classificada como leve, moderada ou severa e por
extensao, localizada ou genegralizada; os quais estdo relacionados com bactérias
especificas que colonizam a area subgengival, sendo que sua progressao esta
associada com 0s mecanismos protetores do hospedeiro (Genco, 1996; Bidault et
al., 2007). O envolvimento dos fatores de risco associados a genética predispde o
individuo a desenvolver a doenca periodontal (Laine et al., 2013). Muitos estudos
acerca da resposta imune do hospedeiro, para bactéria patogénica, tém contribuido

para o entendimento da patogénese da doenca periodontal (Lee et al., 2012).

A periodontite crénica caracteriza-se por ser uma doenga infecciosa resultante
de inflamacdo dos tecidos de suporte dos dentes e de carater evolutivo lento da
inser¢ao conjuntiva. A periodontite crénica pode ocorrer em qualquer idade, todavia,

essa € uma patologia mais frequentemente encontrada em adultos (Flemmig, 1999;
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Bidault et al., 2007). Das mais de 700 espécies microbianas, que podem ser
identificadas na cavidade bucal humana, muitas habitam as bolsas periodontais de
individuos com periodontite crénica (Han et al., 2012). Embora sofram a influéncia
de fatores locais e sistémicos, algumas destas bactérias tém sido apontadas como o
agente etioldgico primario para a instalacao e desenvolvimento desta patologia. Sua
capacidade de producéo de fatores de viruléncia faz com que permanegam mais
firmes e intensas auxiliando na progressdo da doenca. Durante a resposta
inflamatéria do hospedeiro, diversos mediadores sao produzidos pelas células
imunes, contribuindo para a homeostase do tecido. Porém, a resposta inflamatdria
por meio da superproducao de certos mediadores tais como Interleucina-1p, fator de
necrose tumoral a e prostaglandinas provocam uma inflamagéo persistente crénica

podendo levar a perda de insercéao (Bidault et al., 2007).

Os mediadores inflamatérios podem ser encontrados no exsudato do fluido
crevicular gengival, o qual, normalmente, quando em presenca de doenca
inflamatéria aumenta de volume. As citocinas sdo pequenas glicoproteinas
hidrossollveis secretadas por células em resposta a uma infeccao, sendo que sua
principal funcdo é indicar a presenga da doenga. Uma citocina inflamatoria sera
induzida durante uma resposta inflamatéria e esta intimamente associada com a

progressao da doencga (Jain et al., 2012; Shaddox et al., 2013).

A analise bioquimica do fluido crevicular gengival permite uma avaliagdo nao
invasiva da resposta do hospedeiro em individuos que apresentam periodontite. O
processo de fase ativa da doenca pode ser medida pelos constituintes do fluido, os
quais podem ser chamados de biomarcadores. Além das enzimas bacterianas e

produtos de degradacgéo, os pacientes com periodontite tendem a apresentar altas
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concentragbes de proteinas pro-inflamatérias, dentre elas as citocinas, quando

comparados com individuos saudaveis (Javed et al., 2012).

Os parametros clinicos utilizados para o estabelecimento do diagnéstico,
prognéstico e planejamento do tratamento periodontal em estudos clinicos sao,
principalmente, inflamagé&o gengival, profundidade de sondagem, nivel de insercao
clinico e além da avaliacao da perda 6ssea por meio de método radiografico (Dutzan
et al., 2012). Entretanto, a profundidade de sondagem é considerada uma medida
variavel, devido ao grau de inflamacao gengival, neste caso, pode-se associa-la com
a avaliacao do nivel de insercédo clinico, por ser um parametro onde um ponto fixo é
delimitado, tornando-se mais estavel. A medida da crista 6ssea alveolar € também
considerada uma avaliacdo importante e esta correlacionada com o nivel de

insercédo clinica (Genco, 1996).

A terapia periodontal visa o controle do processo inflamatério com intuito de
eliminar fatores causais responsaveis pela doenga. Inicialmente os métodos de
higiene bucal praticados pelo paciente devem ser considerados; além disso, a
intervencgédo profissional no sentido de eliminar placa e calculo também é primordial.
Logo, o0 sucesso terapéutico estd no restabelecimento da saude periodontal e no
controle de perda de insercao (Kinane et al., 2008; Han et al., 2012). O controle do
biofilme dental e a eliminagcdo de irritantes locais s&o procedimentos mecéanicos
basicos na terapia periodontal e tém sido executados em uma sistematica de
sessbes semanais. Todavia, nem todos os pacientes ou sitios periodontais
respondem favoravelmente a terapia mecénica convencional. A efetividade da
terapia pode ser influenciada por uma série de fatores relacionados ao paciente, a
extensdo e a natureza da perda de insercédo, as variagcdes anatbmicas locais, a

forma da doenca periodontal e a composi¢édo do biofilme dental; outras estratégias
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mecanicas, bem como, o uso coadjuvante de antissépticos bucais tem sido

propostos (Bidault et al., 2007).

O uso de antissépticos bucais, tais como a clorexidina 0,12%, em alguns
casos, auxilia na resposta ao tratamento periodontal; associado a isto a cooperacao
do paciente, sua crenca no tratamento e no profissional também sao fatores que
contribuem para uma resposta benéfica. Substancias inertes, tais como, solucdes
salinas ou similares a medicamentos ativos, tém sido utilizadas em estudos clinicos,
principalmente, na area médica, para avaliar a eficacia de novas terapias. A partir
deste conhecimento é que se observa que a resposta placebo esta diretamente

relacionada ao sucesso do tratamento (Benedetti et al., 2011)

A inclusdo de grupos utilizando de placebos, em comparagdo com outros
tipos de drogas, tem sido abordada nos estudos com tratamentos, porém ainda com
muita cautela, pois faz-se necessario um aprofundamento neste com intuito de
estabelecer sua eficacia e, conhecer os mecanismos do efeito placebo. O estudo
com este tipo de substancia tem um significado que abrange desde a neurobiologia
até a filosofia, ética e psicologia psicossocial. Entender acerca do efeito placebo

requer uma compreensao do contexto que envolve o paciente (Koshi & Short, 2007).

Sabe-se que o contexto do paciente pode apresentar intima relacdo na
resposta placebo, em que estimulos visuais, a crenca no tratamento e no
profissional esta intimamente relacionada com a resposta positiva ou negativa ao
tratamento (Benedetti et al., 2011). A maioria dos estudos realizados para se
conhecer o efeito placebo é observada na area da medicina. Na odontologia, os
estudos acerca da resposta placebo, o utilizam como um grupo controle e ndo como

uma substancia com capacidade de uma resposta positiva ao tratamento. E a partir
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deste conhecimento, que este estudo tem como principal caracteristica o foco na

resposta placebo relacionado ao tratamento periodontal ndo cirargico.
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2 REVISAO DE LITERATURA

2.1 Diversidade terapéutica no controle da infec¢cao periodontal

Os ensaios clinicos randomizados representam o “padrdo ouro” para se
determinar a eficacia de uma terapia sob circunstancias controladas, todavia, no
“‘mundo real”, pacientes e tratamentos costumam ser diferentes. Os termos efeito,
eficacia e efetividade sdo na atualidade largamente utilizados em estudos de
intervengcao. Efeito pode ser definido como “a associacdo observada entre a
intervencdo e o resultado”. Por outro lado, define-se eficacia como a “extenséo na
qual uma intervencdo pode produzir um resultado benéfico sob circunstancias
ideais”. Enquanto efetividade representa a “extensdo na qual uma intervengao pode
produzir um resultado benéfico sob circunstancias rotineiras ou do dia a dia”

(Antczak-Boucoms & Wunstein, 1987).

Varios foram os estudos publicados nas ultimas décadas mostrando os efeitos
da raspagem e alisamento radicular (RAL) no tratamento periodontal (Van Leeuwen
et al.,, 2011; Tomasi & Wennstrém, 2009; Eberhard et al., 2008; Lang et al., 2008),
existindo um consenso entre os autores na qual a RAL combinada com um bom
controle do biofilme supra gengival promove reducdo das bolsas periodontais e
ganho de inser¢cdo conjuntiva. Todavia, a eficiéncia e a efetividade destes

procedimentos nao tém sido claramente consideradas, além disso, de acordo com
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Tomasi & Wennstrdom (2009) dados disponiveis na literatura ainda séo
insuficientes para se estabelecer uma relacdo entre os beneficios da escolha

terapéutica e seus possiveis efeitos adversos.

Um dos questionamentos a respeito da terapia de RAL convencional seria se,
durante os intervalos das sessbes de raspagem, pode haver recolonizagéo
bacteriana aos sitios ja desinfectados. Como alternativa ao tratamento convencional
de RAL, realizado por quadrante (RQ), outros protocolos tem sido propostos.
Destaca-se a proposta de Quirynen et al. (1995), na qual seu grupo estabeleceu
como ideal duas sessbes de RAL realizadas em 24 horas (em dois dias
consecutivos) com uma ampla e extensa aplicacdo de clorexidina [one stage full
mouth disinfection (FMD)]. Os beneficios deste protocolo estaria relacionados a: [1]
uma reducdo no risco de reinfeccdo de bolsas tratadas pelas bolsas ainda
contaminadas e, [2] a um potencial estimulo da resposta imunoldgica pela
inoculacdo bacteriana na circulacdo local. Além disso, sob a perspectiva do
paciente, um claro beneficio estaria presente pela reducao do nimero de consultas
levando consequentemente a uma redugcdo de custo direto e indireto quando do
tratamento. Em 2004, Apatzidou & Kinane modificaram o protocolo original de
Quirynen estabelecendo que, as duas sessdes de RAL devessem ser realizadas no
mesmo dia. Outra técnica de RAL ja havia sido feita por Eren et al. (2002) definindo

como ideal quatro sessdes de raspagem em quatro dias consecutivos.
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2.2 Resposta Placebo

De acordo com Santos (2007) placebo é uma substancia inerte, a qual tem
efeito sobre o estado de saude do individuo, sem ter uma relagdo com uma
substancia medicinal ou terapia ja comprovada. Porém, mesmo sendo considerado
inerte pode agir sobre o sujeito provocando além de reagdes ideais e adversas, as
quais sao chamadas “Nocebo” estando diretamente relacionadas as expectativas

negativas do paciente.

A origem da palavra placebo vem do latim placere, que significa agradar,
enquanto a palavra Nocebo que também se origina do latim nocere, tem como
significado infligir dano. Portanto, resposta placebo pode ser entendida como a
melhoria dos sintomas do organismo em resposta a fatores inespecificos, tais como
sugestao verbal, a qual é atribuida ao simbolismo que o tratamento exerce (Teixeira,

2009).

Entende-se que, a utilizacdo de substancias consideradas placebo pode
provocar um efeito denominado efeito placebo e/ou uma resposta placebo e ainda
uma analgesia placebo. O efeito placebo ocorre quando um individuo responde a
uma substancia ou a qualquer procedimento conhecido sem que tenha um efeito
terapéutico especifico para a doenca que esta sendo tratada. Ja a resposta placebo
esta associada com o uso da substancia dentro de um contexto, onde associado ao
placebo ira contribuir na resposta do individuo. A analgesia placebo significa o efeito
analgésico que uma substancia ndo analgésica pode estimular em um individuo

(Yashima et al., 2009).
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Para compreender o efeito placebo nos ensaios e praticas clinicas €
importante reconsiderar o significado de seus efeitos, mudando o foco do conteudo
inerte ao associar sua resposta ao efeito contexto e aos beneficios trazidos ao

paciente (Finniss et al., 2010).

Por mais de meio século, os estudos clinicos randomizados placebo
controlados (RCTs) tem sido considerados como “padrdo ouro”, para testar a
eficacia de novas intervencdes clinicas e tratamentos. Os RCTs incluem um grupo
ativo e um grupo placebo, normalmente considerado como controle, porém tanto o
médico quanto o paciente ndo sabem qual o tipo de tratamento esta sendo

empregado (Meissner et al., 2011).

O tratamento farmacolégico possui duas vertentes: a especifica, a qual
depende da dose do farmaco empregado, duragcdo da meia vida plasmatica, via de
administragédo, farmacodinamica e farmacocinética e, a ndo especifica, a qual esta
relacionada com a historia e evolugao natural da doencga, aspectos socioambientais,
variabilidade intra e interindividual, desejo de melhora, expectativas e crencas no
tratamento, relacdo médico-paciente e caracteristicas ndo farmacoldgicas do

medicamento (Teixeira, 2009).

O efeito placebo age fisiologicamente no individuo, tanto psicolégica quanto
neurologicamente. Do ponto de vista psicologico, a expectativa, condicionamento,
aprendizado, memorizacao, motivacao, foco somatico e a redugédo da ansiedade séao
mecanismos que estdo diretamente relacionados com o efeito placebo. Sendo a
expectativa e o condicionamento os mais conhecidos. Estudos mostram que a
presenca de um protocolo de condicionamento aumenta as expectativas do

paciente, melhorando a resposta analgésica com esta substancia. Os mecanismos
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de condicionamento mediado com placebo podem induzir mudangas no inconsciente
a partir de processos fisiolégicos como a secre¢do hormonal e resposta imune. Ja
do ponto de vista neurobiolégico, estes sdo geralmente analisados pela analgesia
placebo. Nota-se em estudos que seu efeito pode ser total ou parcialmente revertido
pelo antagonista opidide naloxona, apoiando o envolvimento dos opidides
enddgenos. Este efeito analgésico pode ocorrer em regides especificas do corpo. No
que concerne as mudancas no cérebro, a partir da utilizacdo do placebo, estudos
mostram alteragdes similares as mudangas causadas por drogas opibdides (Santos,

2007).

Um estudo realizado por Jena & Shashirekha (2013) avaliou cem
participantes com dor aguda, pulpite irreversivel, no primeiro ou segundo molar
inferior, com resposta ao teste de sensibilidade ao frio; com intuito de avaliar a acéao
da medicacao pré-anestésica, utilizando como grupo controle o placebo. Os
participantes foram divididos em cinco grupos, com vinte participantes cada. O grupo
1 recebeu placebo (pilulas de acucar), grupo 2 ibuprofeno® (600 mg), grupo 3
ketorolac® (10mg), grupo 4 etodolocac® com paracetamol® (400mg + 500mg), e
grupo 5 aceclofenac® com paracetamol® (100mg + 500mg). O teste ao frio foi
realizado antes da administracdo da anestesia para determinar o nivel de dor na
escala visual analdégica (EVA), sendo que a medicacdo foi administrada trinta
minutos antes da anestesia. O acesso endoddntico foi iniciado 15 minutos apés a
anestesia com bloqueio do nervo alveolar inferior, com lidocaina 2% com adrenalina
1:100.000. Os resultados mostraram um indice de sucesso na analgesia de 70% no
grupo trés, os grupos dois e cinco obtiverem 55% de indice de analgesia e o grupo

quatro obteve 50% de indice de analgesia, sendo que o grupo um, grupo placebo,
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obteve 40% de redugdo do indice de dor. Os autores concluiram que nao houve

diferenca estatistica dos demais grupos quando comparado com o grupo placebo.

Goutham et al. (2013) realizaram um estudo duplo cego com objetivo de
comparar a eficacia do controle de placa e controle da inflamagéo gengival
associando a escovacgao e a utilizacao de enxaguatérios de clorexidina 0,12%, éleos
essenciais e solugao salina 0,9%. Foram analisados 150 participantes, 0os quais
foram divididos em trés grupos, sendo que o grupo A recebeu solucao salina a 0,9%
para bochecho, grupo B 06leos essenciais e grupo C clorexidina 0,12%. Os
participantes receberam profilaxia profissional duas semanas antes do estudo e
aguardado este tempo para que se pudessem obter niveis reais de placa e saude
gengival. O tratamento teve tempo de duracao de 28 dias, os participantes iniciaram
um regime de bochecho com 10ml do produto por 60 segundos, duas vezes ao dia,
iniciando no primeiro dia da fase de tratamento. Todos os participantes foram
avaliados para indice de placa (Turesky, 1970) e indice gengival (Loe & Silness
1963), sendo examinados nos tempos baseline, 7, 14, 21 e 28 dias. Os resultados
mostraram que tanto os indices de placa quanto o gengival foram reduzidos, apoés a
segunda, terceira e quarta semana de avaliagdo, porém obtiveram-se melhores

indices nos grupos C e B quando comparados com o grupo A placebo.

2.2.1 Mecanismo da resposta placebo

A resposta placebo, por meio da analgesia placebo tem como principais

mediadores os peptideos opidides enddgenos cerebrais, denominadas endorfinas,
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que atuam no mesmo sitio dos receptores dos analgésicos opidides exdgenos, 0s
quais sao distribuidos em regides cerebrais especificas: tronco encefalico, talamo e
medula espinhal. Este achado foi demonstrado em experimentos com a naloxona,
antagonista dos receptores opidides, em que foi evidenciado o bloqueio da resposta

analgésica placebo devido a sua administracao (Teixeira, 2009).

Atualmente, algumas variacoes genéticas tém sido levadas em consideracao
ao se estudar a respeito do placebo. Fumark et al. (2008) utilizaram neuroimagem
visual para examinar correlagdo neural da reducdo da ansiedade relacionada ao
tratamento placebo em pacientes com desordens de ansiedade social. A atividade
do cérebro foi avaliada durante uma situacdo de conversa estressante usando
tomografia por emissao de pésitrons (PET) antes e ap6s um periodo de tratamento
de oito semanas. Os pacientes foram mapeados genotipicamente com relagdo a
serotonina transportadora linkada na regiao polimérfica (5-HTTLPR) e a G-703T.
Encontrou-se a reducdo da atividade relacionada ao estresse na amigdala que
acompanhou a resposta placebo e que foi observada apenas em sujeitos que eram
homozigotos para o gene alelo do S5HTTLPR ou o G variante do TPH2 G703T
polimorfismo. O polimorfismo do TPH2 foi um predictor significante da resposta

placebo clinica.

Scott et al. (2008) realizaram um estudo com objetivo de avaliar a contribuicao
de dois diferentes neurotransmissores, o opidide enddégeno e o sistema
dopaminérgico, para o desenvolvimento de efeitos nocebo e placebo. Foram
incluidos 20 participantes que receberam injecéo de solucao salina 0,9% introduzida
no musculo masseter com sistema de infusdo fechada e, analisada suas reacdes por
meio de tomografia por emissao de pésitrons (PET) e foi solicitado que a cada

infusdo, o paciente descrevesse a intensidade da dor. Antes de iniciar o
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procedimento, foi pedido ao paciente que marcasse na escala visual anal6gica
(EVA) a sua expectativa de analgesia. Foi introduzida solugéo salina nos tempos de
dois minutos, apds o inicio do exame, até quatro minutos. O efeito analgésico
placebo indicado pelos participantes, antes do procedimento, atingiu o numero 48,
em valores de 0 a 100. Mais de 50% anteciparam a efetividade do placebo. Apos
analgesia, os individuos relataram auséncia de dor referente a 42 na escala
utilizada. Por meio das imagens de tomografia observou-se que a administracdo do
placebo refletiu na ativacao da neurotransmissao de opidide enddgenos, incluindo a
ativacdo do nucleo accumbens bilateralmente, cingulo anterior, cortex orbitofrontal,
cértex anterior e posterior insular. As respostas placebo foram associadas com
atividades mais altas de dopamina e opidide no nucleo accumbens, j4 a resposta

Nocebo foi associada com a desativacdo da dopamina e opidide.

Rath & Singh em 2013 realizaram um estudo com o objetivo de avaliar clinica
e microbiologicamente, 0 uso da solugao de clorexidina 0,12% em duas quantidades
10 e 15 ml. Foram analisados 75 homens que foram distribuidos em cinco grupos,
grupo A (raspagem supragengival com 10ml de clorexidina a 0,12%, grupo B
(raspagem supragengival com 15ml de clorexidina a 0,12%); grupo C raspagem
supragengival com administracao de bochecho de placebo de clorexidina). Grupo D
(raspagem supragengival e subgengival com 15ml de bochecho de clorexidina a
0,12%); grupo E (raspagem supra e subgengival sem uso de bochecho). Cada grupo
conteve 15 participantes. Os resultados mostraram os grupos A e B tiveram uma
reducao significativa dos valores de indice gengival, indice de placa e profundidade
de sondagem, na comparacao intragrupos nos tempos baseline e 90 dias, assim
como no grupo D, quando comparados os valores intragrupos. Ao comparar 0s

valores intergrupos, os autores observaram que o grupo A e B mostraram-se com
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diferencga estatistica quando comparado com o grupo C. Ao comparar o grupo A e B
para indice de placa, ndo houve diferenga. Os participantes que tiveram raspagem
supra, subgengival e bochecho mostraram redugao no indice de placa de 86,57%.
Com relacdo as amostras microbiolégicas de Porphyromonas, os grupos A e B
tiveram diminuicdo na contagem de unidades formadoras de col6nias, ja o grupo C
nao mostrou qualquer diferenga. Houve uma grande redugdo também nos grupos D

e E.

De acordo com Teixeira (2009), os mecanismos moduladores da resposta
placebo podem ser divididos em trés situacdes: Condicionamento classico ou
operante inconsciente, quando a resposta placebo ocorre apdés a exposicao do
individuo a determinadas situacdes que requerem sugestdes sensoriais neurais, tais
como: o ambiente do consultério e a cor do comprimido que podem ser associado a
intervencdes efetivas do tratamento; expectativa consciente, quando a perspectiva
de melhora clinica do paciente estd associada a sugestao verbal e; expectativa

consciente mais o condicionamento operante inconsciente, quando associa-se 0s

mecanismos moduladores, o que normalmente ocorre na analgesia placebo.

2.3 Antissépticos Bucais

Agentes quimicos podem trabalhar como adjuntos dos métodos de controle
de placa mecéanico. Durante a primeira fase da terapia periodontal recomenda-se ao
paciente o uso de agentes antimicrobianos para reduzir a placa e a gengivite, como

uma terapia coadjuvante. Estudos mostram que muitos dos agentes antimicrobianos
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tém efeito inibitério sobre a placa e a gengivite quando comparado com o controle
negativo ou o placebo, na auséncia de escovacgao. A clorexidina é considerada o
padrédo ouro para a eficacia clinica no controle quimico de placa, apresentando
atividade antibacteriana, baixa toxicidade e alta afinidade para o tecido epitelial e
membrana mucosa, além do efeito antiplaca (Meira et al., 2007). A clorexidina é um
agente catidnico e, portanto, incompativel com compostos aniénicos presentes em
alguns componentes dos dentifricios, 0 que pode causar neutralizacdo da ac¢ao da
clorexidina (Slots, 2002). E ainda muito utilizada como coadjuvante no tratamento de
raspagem e alisamento radicular em pacientes com periodontite, além de possuir
amplo espectro de acdo sendo efetiva contra microrganismos orais anaerébios e
aerdbios, gram positivos e gram negativos (Meira et al., 2007). A clorexidina reduz
niveis de microrganismos na saliva, cerca de 90% por algumas horas (Solis et al.,

2011; Van der Weijden & Timmerman, 2002).

Uma revisdo sistematica realizada por Van Leeuwen et al. (2011),
compararam estudos que avaliaram o uso do bochecho com o6leos essenciais e
clorexidina como coadjuvante no tratamento da gengivite. Foram analisados 390
artigos, destes, apenas 19 foram incluidos e, os resultados mostraram que: quatro
estudos mostraram maior eficacia da clorexidina em relacdo aos 6leos essenciais,
trés estudos observaram que a clorexidina apresentou mais efetividade para inibicao
de placa. Ja com relacdo ao sangramento gengival, apenas quatro estudos nao
observaram diferenga. A metanalise mostrou um significante efeito em favor da
clorexidina. Entretanto, nos estudos em longo prazo, com relagéo ao indice gengival,

nao houve diferenga significante entre os dois produtos.

Um estudo realizado em 2012 por Roman-Torres et al., teve como objetivo

avaliar se a terapia Full-mouth disinfection, utilizando enxaguatério com clorexidina a
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0,12% por uma semana pode trazer beneficios clinicos e microbioldgicos. Foram
avaliados 38 participantes com periodontite crénica leve com intuito de analisar as
medidas clinicas, profundidade de sondagem, nivel de inserc¢do clinica, indice de
placa e indice gengival e analise microbiolégica, antes e 60 dias apds o tratamento
de raspagem e alisamento radicular. Os participantes foram submetidos ao
tratamento periodontal ndo cirdrgico com intervalo inferior a 24 horas entre as
sessdes. Cada participante recebeu sete doses individuais de enxaguante a base de
clorexidina a 0,12% para serem utilizadas como bochecho nos sete dias
consecutivos apds a execucdo da primeira sessdo de raspagem, aguardando o
periodo de dois meses para o retorno. Os resultados mostraram que todos os
participantes apresentaram melhora tanto nos parametros clinicos quanto no

microbiolégico, com reducado de todas as medidas.

2.4 Saliva

A saliva tem sido muito utilizada como método de diagnéstico de doencas
bucais, devido a sua facilidade de coleta e analise e ainda, a presenca de
biomarcadores, incluindo os da doenca periodontal. Pode se citar proteinas, enzimas
e células do hospedeiro, marcadores fenotipicos, horménios, bactérias e seus
produtos, além de compostos volateis e ions. Estudos tém identificado a presenca
destes biomarcadores nos biofluidos, saliva, plasma e urina como uma ferramenta

importante de diagnéstico e prognédstico para doencas (Reher, 2005).
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A arginase esta presente na saliva como um peptideo e se apresenta como
ferramenta importante na resposta imune, onde é langcada na saliva por meio de
granulos de neutréfilos ativados em areas que apresentam infecgdo, com intuito de

modular a resposta imune e promover a regeneracgao tecidual (Salazar et al., 2013).

A Arginina € um precursor para a sintese da ureia, poliamina, prolina e 6xido
nitrico, sendo este ultimo um conhecido radical livre, que auxilia na regulagcéao
vascular, imunidade do hospedeiro, defesa, neurotransmissdo e outros sistemas
(Pereira et al., 2012). Em pequenas quantidades este radical livre pode ser
considerado benéfico, pois contribui com o sistema de defesa do hospedeiro, por
suas propriedades anti-inflamatérias, porém, em grandes quantidades no organismo
pode ser maléfico para o individuo, devido a sua capacidade de realizar apoptose no
DNA celular. O 6xido nitrico € sintetizado pela conversado da L-arginina para a L-
citrulina, por meio da enzima Oxido nitrico sintase. Uma de suas trés isoformas
(INOS) esta expressada na resposta a bactéria e ao estimulo pré-inflamatério
produzindo uma grande quantidade de 6xido nitrico por um longo periodo (Mori,

2007).

Para que esta producdo seja controlada, a arginase possui a funcdo de
catalisar a reacdo de hidrolise da arginina, mesmo substrato utilizado pela éxido
nitrico sintase, em ornitina e ureia, controlando desta forma, na saliva e tecido

periodontal, a producao de éxido nitrico (Jacobsen et al., 2007).

Todavia a atividade aumentada da arginase pode proporcionar uma menor
producdo de oOxido nitrico, consequentemente aumentando a suscetibilidade para
infeccao bacteriana. Considerando assim, que a L-arginina € usada como substrato

comum tanto para arginase quanto para éxido nitrico sintase (NOS), acredita-se que
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um aumento na atividade de arginase pode levar a redugdo da produgdo de 6xido
nitrico. E a partir desta afirmativa que se tem mostrado relagdo no aumento da
quantidade da arginase e a presenca de periodontite em pacientes quando

comparados com pacientes saudaveis (John & Vandana, 2006).

Estudos tém sido realizados com intuito de quantificar a concentracao de
oxido nitrico na saliva, pois a sua producdo demasiada também pode causar
apoptose do DNA celular gerando um desequilibrio no hospedeiro e,
consequentemente, uma progressdo da doenca periodontal, devido a sua
propriedade pré - inflamatéria. Entretanto, este composto tem volatilizacdo muito
rapida, quando em contato com oxigénio ocorrendo uma reacao e degradando-se
em nitrito NO3 e nitrato NO,. Portanto, muitos estudos utilizam a quantificacdo da
concentracdao de nitrito para mensurar o 6xido nitrico em portadores de doenca

periodontal (Ozer et al., 2011).

Com intuito de avaliar a atividade da arginase salivar, Pereira et al. (2011),
realizaram um estudo para avaliar a atividade da arginase correlacionando esta com
parametros clinicos e microbiolégicos em pacientes com diferentes condicoes
periodontais. O estudo foi realizado em 78 pacientes sendo: 26 saudaveis, 26 com
diagnéstico de gengivite e 26 com periodontite crénica e, os resultados mostraram
que os individuos portadores de periodontite cronica apresentaram maiores niveis
de atividade da arginase quando comparados com o0s pacientes portadores de
gengivite ou periodontalmente saudaveis. Estes achados corroboram com a
literatura, ao afirmar que, a maior presenca de arginase pode aumentar a
suscetibilidade a infeccdo bacteriana devido a diminuicdo da producdo do o6xido
nitrico, pois ambos necessitam do mesmo substrato L-arginina para sintese de seus

produtos.
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Ozer et al. (2011) realizaram um estudo com intuito de avaliar niveis de
arginase, 6xido nitrico e ornitina e a expressao da oOxido nitrico sintase (INOS),
analisando ainda bidpsia gengival e saliva de pacientes com gengivite ou
periodontite e periodontalmente saudaveis com intuito de avaliar o efeito da terapia
periodontal sobre estes marcadores. Foram analisados 11 pacientes saudaveis,
nove com gengivite e 15 com periodontite crénica com exames clinicos, saliva e
biopsia da gengiva antes e apos o tratamento. Antes da terapia, os niveis de o6xido
nitrico no grupo de gengivite foram maiores do que os demais grupos. A atividade da
ornitina foi mais alta no grupo da periodontite quando comparado com o controle.
Porém, apos o tratamento os niveis de ornitina e 6xido nitrico ndo apresentaram
diferenca significante entre os grupos periodontite e gengivite, porém houve
diferenca na atividade da arginase. Apds o tratamento, os niveis de 6xido nitrico

reduziram significantemente tanto no grupo gengivite quanto no grupo periodontite.

Pereira et al. (2011) realizaram um estudo com objetivo de avaliar a atividade
arginolitica com os perfis clinicos e microbioldégicos de pacientes com gengivite e
periodontite crénica antes e ap6s a terapia periodontal nao-cirargica. Foram
analisados 89 participantes sendo 31 incluidos no grupo saudavel, 27 no grupo
gengivite e 31 no grupo periodontite. Todos os participantes foram submetidos a
exames clinicos, indice gengival, indice de placa, profundidade de sondagem e
indice de sangramento e nivel de insergéo clinico no baseline, trinta dias apés o
tratamento e cinquenta dias apds o tratamento. As amostras de saliva foram
coletadas dos pacientes saudaveis apenas no baseline e, nagueles com gengivite e
periodontite no baseline, trinta e cinquenta dias apds o tratamento periodontal. Ja as
analises microbiologicas foram obtidas de quatro sitios, um em cada quadrante. Os

resultados mostraram que houve reducao no indice de placa e gengival tanto para
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0S grupos gengivite quanto periodontite, houve significante redu¢ao na profundidade
de sondagem e uma melhora no nivel de perda de insergéo clinico nos participantes
com periodontite apdés a terapia. Os niveis de atividade arginolitica foram
estatisticamente mais altos para gengivite e periodontite do que no grupo saudavel,
no baseline. No pré e pds-tratamento, os dados foram comparados e houve uma
significativa redugéo nos niveis de atividade da arginase no grupo periodontite o que
nao foi observado no grupo gengivite. Com relagcédo a proteina total houve redugéo

significante no grupo periodontite apés terapia.

Devido a auséncia de estudos na periodontia utilizando grupos placebo como
forma de associacdo ao tratamento periodontal, este estudo teve como principal
hipbtese avaliar se 0 uso do placebo associado ao tratamento periodontal nao
cirrgico apresenta resultados positivos quando comparado com o uso do bochecho

com clorexidina e o grupo controle.
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3 PROPOSICAO

Avaliar a eficacia da resposta placebo em dois modelos terapéuticos
periodontais; terapia periodontal mecanica convencional por quadrante e "one-stage

full-mouth disinfection".

3.1 Objetivos Especificos

Avaliar aspectos de ansiedade do individuo a intervencdo e

consequentemente mensurar a dor/ desconforto pds intervengéo

Comparar a eficacia da resposta terapéutica do grupo placebo em relacao aos

grupos teste e controle
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4 METODO

4.1 Delineamento experimental

- Estudo clinico longitudinal simples-cego randomizado

- Grupos experimentais: Raspagem convencional RC e Full mouth
disinfection. Dentro destes dois tipos de tratamento foi realizado uma subdivisao
devido ao uso ou ndo de enxaguatério, os quais foram classificados da seguinte
maneira: Grupos tratados por quadrante (Raspagem convencional): grupo teste ( RC
+ Clorexidina- RCC), grupo placebo ( RC + placebo- RCP) e grupo Controle ( RC
sem associacado a enxaguatério - RC). Grupos tratados por meio do one stage full
mouth disinfection: Grupo teste (FM + Clorexidina — FMD), grupo placebo (FM +

placebo — FMP) e grupo controle ( FM sem associag¢ao a enxaguatério — FMC).

Periodo total de acompanhamento dos participantes: 180 dias.

4.2 Consideracoes éticas

O presente estudo atendeu a Resolugéo n°466, de 12 de dezembro de 2012,
do Conselho Nacional de Saude, e ao Cédigo de Etica Profissional Odontolégico

(Resolucdo CFO n°042/2003).
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A todos os individuos recrutados foram oferecidas explicacdes verbais e
escritas sobre os objetivos, metodologia, beneficios e eventuais riscos relacionados
a participacao no estudo. Assim, os individuos que aceitaram participar do estudo,
assinaram o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido, previamente avaliado e
aprovado pelo Comité de FEtica em Pesquisa envolvendo seres humanos da

Universidade de Taubaté (UNITAU) sob protocolo n? 521/10.

4.3 Populagao estudada

4.3.1 Amostra examinada

A amostra foi do tipo conveniéncia sendo arrolados consecutivamente os

participantes acessiveis até a composi¢ao dos grupos.

Os participantes do estudo deveriam estar inscritos no servico de triagem da
disciplina de Periodontia do Departamento de Odontologia da Universidade de

Taubaté-SP no ano de 2012 (de acordo com o cronograma de execugao do projeto).

4.3.2 Critérios de entrada no estudo

Receber diagnéstico de periodontite crénica generalizada de leve a moderada

de acordo com os critérios de Armitage (1999) - classificada quanto a extensdo em
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localizada, menos do que 30% dos sitios afetados ou generalizada, mais que 30%
dos sitios e quanto aos niveis de severidade leve, moderada ou severa de acordo
com a perda de inser¢do clinica 1-2mm, 3-4mm ou 5 ou mais, respectivamente - ter
no minimo 18 anos de idade, de ambos os géneros, com no minimo 18 dentes

naturais.

4.3.3 Critérios de nao entrada no estudo

[1] aqueles que estivessem fazendo uso regular de antibiéticos ou anti-inflamatérios

ou que tenham feito em até trés meses antecedentes ao inicio do estudo;

[2] aqueles que estivessem fazendo uso regular (duas vezes ao dia) de
enxaguatorios bucais a base de clorexidina ou 6leos essenciais ou que tenham feito

uso regular em até trés meses antecedentes ao inicio do estudo;

[3] participantes com historia de sensibilidade ao agente antimicrobiano testado

(Solugéo de clorexidina);

[4] participantes diagnosticados com algum tipo de doenga sistémica que possa

influenciar com o perfil imunolégico do individuo;

[5] participantes submetidos a terapia periodontal que incluiu procedimentos de

raspagem dental 12 meses antecedentes ao inicio do estudo;

[6] participantes apresentando comprometimento de bifurcacao ou trifurcagédo classe

Il ou classe lll, o elemento em questao foi excluido;
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[7] aqueles que necessitassem de profilaxia antibidtica para a realizagdo de exame

clinico periodontal;

[8] participantes portadores de proteses parciais removiveis e aparelho ortoddntico

fixo ou removivel.

4.4 Exames clinicos periodontais e radiograficos

Os participantes foram submetidos a exame periodontal completo em trés
momentos [1] para estabelecimento do diagndstico periodontal e para realizacao dos
exames basais [2] 90 dias apds a intervencao da raspagem, [3] 180 dias apds o
tratamento periodontal ndo cirargico. Somente quando da realizagdo da avaliacao
periodontal [1], exame radiografico do tipo periapical pela técnica do paralelismo foi

realizado em todos os dentes, de acordo com o protocolo da ADA (1989).

As mensuracoes de profundidade de bolsa e avaliacdo do nivel de insercao
clinico foram obtidas em quatro pontos por dente (m-vest; medio-vest; d-vest; médio-
pal), em todos os dentes presentes excetuando-se o0s terceiros molares, com sonda
periodontal manual (PCPUNC 15 Hu-friedy Mfg Co Inc. Chigago IL). Adicionalmente,
foram avaliados os indices de placa (Silness & Loe, 1964) e gengival (Loe & Silness,

1963). (Apéndice)
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4.5 Calculo amostral

Neste delineamento a inclusdo de dez a 16 participantes foi estimada para
cada grupo experimental quando se realizou o calculo amostral com poder de 80% e

nivel de significancia de 5% considerando dados de desfecho de estudos prévios.

4.6 Examinadores e caracteristicas do cegamento

Os exames clinicos periodontais [pré e pos-intervencdo] e os exames
radiograficos foram realizados por quatro examinadores devidamente treinados e
calibrados, utilizando a concordancia do erro padrédo da medida (EPM). Estes foram
calibrados também para as avaliacbes clinicas de desfecho. Ja a terapia de
raspagem nos grupos designados RCs e FMs foi realizada por dois examinadores
também treinados para esta finalidade. Os participantes alocados para 0s grupos
com enxaguatorios foram cegados, assim como os examinadores. Com a finalidade
de garantir o cegamento, tanto a clorexidina como a solugdo placebo foram
dispensados em frascos plasticos idénticos totalizando o volume suficiente para um

més.

4.7 Terapia periodontal
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Os procedimentos de raspagem dental foram realizados com curetas tipo
Gracey e McCall e limas tipo Hirschfield. Um jogo independente de raspadores foi
utilizado para cada grupo alocado. A tabela abaixo ilustra o protocolo de

atendimento para cada grupo (Tabela 1).

Tabela 1- Protocolo de Atendimento para cada Grupo

Protocolo terapéutico Protocolo terapéutico
Numero de individuos para a finalizacao Numero de individuos para a finalizagao do
do ensaio
ensaio
Raspagem Os procedimentos de | Full Mouth | Os procedimentos de raspagem foram
Convencional | raspagem foram realizados [FMC] realizados em estagio Unico (24 horas)
[RC] por quadrante (30 min. por | CONTROLE | divididos em duas sessdes (60 min.
CONTROLE quadrante) com intervalos por sessdao) em dois dias
semanais entre as sessoes. consecutivos.
RC Idem ao RC com a inclusdo | Full Mouth | Idem ao FM com a inclusdo da
+ do uso caseiro de CHX 0.2% | Disinfection | aplicagdo de gel de CHX (1%) nas
CHX por 60 dias consecutivos + bolsas apds a raspagem. Escovagao
[RCC] apos o termino da primeira | CHX[FMD] | lingual por 1 min. com gel de CHX
TESTE sessao de raspagem, por 30 TESTE (1%), e bochecho no inicio e ao final
segundos. de cada sessdo com CHX 0.2% por 30
segundos (sendo a forma de gargarejo
nos Ultimos dez segundos). E uso
caseiro de CHX 0.2% por 60 dias apos
o termino da raspagem em estagio
unico, por 30 segundos.
RC Idem ao RCC exceto pelo FM+ Idem ao FMD exceto pelo uso da CHX
+ uso da CHX que foi Bochecho | que foi substituida por placebos
Bochecho CHX | substituida por placebo. Placebo proprios.
Placebo [RCP] CHX [FMP]
PLACEBO PLACEBO

Cada participante recebeu um kit para controle quimico do biofilme
supragengival contendo dois frascos (500ml) teste ou placebo, para uso durante um
més. As trocas dos enxaguatoérios ocorreram ao final do primeiro, quando um novo
kit de controle mecanico e nova instrucao de higiene bucal foram oferecidos a cada
participante, completando os 60 dias de uso do bochecho. Adicionalmente, todos os

participantes receberam copos plasticos com uma marca indicando o volume de

20ml o qual deveria ser utilizado em cada um dos dois bochechos diarios. O primeiro
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bochecho foi realizado na propria clinica do estudo de forma supervisionada. Os
bochechos subsequentes foram realizados em casa, sem supervisdo sendo apenas

os horarios anotados diariamente.

A solucgéao placebo foi manipulada (Rondofarma, Rondonépolis, MT, Brasil) de
acordo com a férmula da clorexidina 0,2%, mantendo-se os ingredientes ndo ativos
e mimetizando ao maximo cor e sabor. Anteriormente ao armazenamento da
solucao placebo, os frascos foram lavados com agua destilada cinco vezes ao dia

(dez minutos cada lavagem) por cinco dias, eliminando possiveis residuos.

Para atender as demais necessidades odontologicas, os individuos foram
encaminhados para atendimento no Departamento de Odontologia da UNITAU

(Universidade de Taubaté), apds o término do estudo.

4.8 Analise salivar

4.8.1 Obtencao das amostras salivares

A coleta de saliva ndo estimulada foi realizada no periodo da manha [9h e
11h] para evitar efeitos do ciclo circadiano. A ingestdo de alimentos liquidos ou
sélidos foi suprimida duas horas antes da coleta. Inicialmente, o participante foi
instruido a coletar a saliva ndo estimulada produzida no periodo de 1 min. em um

copo descartavel.
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Essa primeira amostra foi desprezada e em seguida uma segunda amostra foi
coletada em um tubo de plastico tipo Falcon por um periodo de 5 min. (Navazesh et
al., 2008). O material coletado foi mantido sob-refrigeracdo (-80°C) até o seu

processamento.

4.8. 2 Preparo da amostra

Previamente a analise, as amostras de saliva foram descongeladas e
centrifugadas (12.000rpm x 5 min./4°C). Apds este procedimento o sobrenadante
(500ul), foi coletado e transferido para um minitubo tipo eppendorf. A este
sobrenadante, foi adicionado solugéo salina tamponada com fosfato (PBS) (relagao
de 1:1) contendo 0,05% de Tween 20 (PBST), PMSF (1mM) e coquetel inibidor de

protease (1:1000).

4 .8.3 Proteina total

A concentracao de proteina total salivar dos homogeneizados foi determinada
pelo método do acido bicinchonicic (BCA), utilizando o Kit reagente QuantiPro BCA
da Sigma-Aldrich. As leituras espectrofotométricas foram realizadas no leitor de

microplacas FuoStar Optima (BMG Labtec) em 595nm.
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4.8.4 Determinacao da atividade arginolitica

As analises enzimaticas foram realizadas em microplacas de 384 pocgos. As
leituras de absorbéancia foram realizadas no leitor de microplacas FLUOstar OPTMA.

Todas as reagdes enziméticas foram realizadas na temperatura de 37°C.

A atividade da arginase (ARG, EC. 4.2.1.11) foi determinada por método
descontinuo em tampéao glicina 50mM (pH 9,5), contendo L-arginina 100mM (pH 9,5)
e cloreto de manganés 1mM. A reacdo enzimatica foi conduzida em microplacas de
96 pocos, e posteriormente transferida aliquotas para microplacas de 384 pocos
para leitura em A=520 nm. O método em questdo foi adaptado de lyamu et al.,

(2008).

Todas as atividades enzimaticas foram calculadas em Unidade Internacional
(U), definida como a quantidade de enzima que catalisa a transformac¢ao de um pmol
de substrato em produto no tempo de um minuto. As atividades especificas foram
calculadas com base na concentracdo proteica das salivas e o0s resultados

expressos em U/mg de proteina.

4.8.5 Quantificagdo da concentragao de nitrito

A concentracdo de nitrito na saliva foi mensurada pelo método colorimétrico
de Griess (Green et al., 1982). O reagente de Griess é uma mistura 1:1 de 1% de

sulfanilamida (Reagen) e 0.1% de naftiletilenodiamino-bicloridrato (Vetec) em &cido
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ortofosférico (H3PO4) a 5% (Vetec). No momento do ensaio foi misturada a solucao
de sulfanilamida 1% com 0,1% de naftiletiienodiamino-bicloridrato, formando o
reagente de Griess. As amostras de saliva (40uL) foram transferidas para
microplacas de 96 pocos e nesta foi acrescentado o mesmo volume 40uL de
reagente de Griess, em cada poc¢o. Apds 15 minutos, a absorbéancia foi medida por
espectrofotdbmetro, leitor de microplacas, utilizando um filtro de 570nm. As
concentragdes de nitrito foram calculadas a partir de uma curva padrdo realizada

com uma solugéo de nitrito de sddio (NaNO2 ), em PBS (pH 7,2), expressos uM.

4.9 Mensuragéao de dor e ansiedade

Avaliagdo de dor/ansiedade em funcdo do evento “raspagem dental” foi
aplicada em todos os individuos. Os participantes da pesquisa responderam a trés
escalas, uma analégica visual para dor e duas para ansiedade. Os instrumentos de

avaliacao foram questionarios validados que seréao apresentados em apéndice.

Os critérios de exclusado para este procedimento foram: desordem médica e
psicoldégica que podem afetar o limiar da dor, o uso de medicagdo para dor e
ansiedade anterior aos procedimentos, dor periodontal aguda, pulpites, presenca de
aftas bucais, abscessos e outras infeccoes agudas. Ao sortear um individuo que nao
atendesse a estes critérios, outro do mesmo grupo foi sorteado consecutivamente

até constituir a amostra final.

A escala visual analégica (EVA) foi utilizada para mensuragéao da dor, a qual

consiste em uma régua delimitada em uma folha de papel A4 com marcacgéao de 0 a
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100 milimetros na horizontal, onde o individuo marcou o seu nivel de dor. A EVA
representa uma ferramenta de uso simplificado e validado para este fim (Chinard,
1952; Karadottir et al. 2002; Chung et al., 2003; Hassan et al., 2005; Canak¢i &

Canakgi, 2007). (Anexo 1)

A ansiedade foi medida por meio de dois questionarios (1) questionario DAS
(Dental Anxiety Scale) que é uma escala com quatro itens de auto relato para
ansiedade proposta por Corah (1969) e o DFS (Dental Fear Scale) proposta por
Kleinknecht et al. (1973) que consiste em 20 questdes. Estes instrumentos foram
utilizados na versdao compactada e validada para uso em pessoas submetidas a
tratamento periodontal com instrumentagao radicular proposta por Karadottir et al.
(2002), Chung et al. (2003) Guzeldemir et al. (2008) com apenas trés das 20

questdes originais do DFS e quatro perguntas do DAS (Anexo 2).

O Oral Health-related quality of life - OHQOL - tem como objetivo avaliar os
diversos impactos de saude bucal sobre a qualidade de vida do individuo. Séo
avaliados oito dominios: funcionamento fisico, papel do funcionamento fisico,
funcionamento emocional, papel do funcionamento emocional, salude mental,

vitalidade, dor e percep¢ao de saude (Kressin, 1996). (Anexo 4)

4 10 Analise estatistica dos dados

Os dados descritivos, relacionados aos questionarios, foram apresentados por

meio de prevaléncia obtida pelas médias de cada grupo.
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O experimento foi conduzido no delineamento inteiramente casualizado com
dez repeticdes no esquema de parcelas subdivididas no tempo, sendo as parcelas

constituidas por RC/FMD(tratamento) e Controle/placebo/Clorexidina(tipos).

Os dados foram submetidos a analise de variancia, os modelos de regressao
foram testados pelo teste de Fischer, os coeficientes angulares dos modelos de
regressao foram testados pelo teste t, as médias foram comparadas pelo teste de
Duncan a 5% de probabilidade e a analise de correlagao teve a significancia testada

pelo teste t.

4.11 Fluxograma

Triagem + Inclusédo Anamnese-+questionarios +
+ aleatorizacao —_— avaliacao Clinica

Reavaliacdo 90 dias Tratamento +

c 30 dias entrega <
+ todos os exames Bochecho questionario de dor
\L Reavaliagao 180 dias +
> Analise dos resultados
todos os exames

Figura 1- Desenho experimental do estudo
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5 RESULTADOS

Foram analisados 316 participantes, sendo que destes 73 foram incluidos no
estudo, porém 13 ndo finalizaram, totalizando uma amostra de sessenta
participantes, divididos em seis grupos, sendo cada grupo contendo dez
participantes. A amostra foi composta por quarenta mulheres e vinte homens com

média de idade de 46,46 + 10,74.

Ao avaliar os grupos, observa-se que houve uma prevaléncia de mulheres
neste estudo, tendo em todos os grupos uma maior quantidade de mulheres do que
homens. A média de idade variou entre os participantes entre 37 e 51 anos. A tabela
2 descreve o numero de participantes distribuidos por grupo, género e média de
idade. Este tdpico do capitulo de resultados tem como intuito mostrar os resultados
entre os grupos analisados, com relagdo aos dados clinicos nos tempos baseline, 90

e 180 dias e atividade da arginase, concentracao de nitrito e proteina total na saliva.

Tabela 2 — Distribuicdo dos participantes por grupo, género e média de idade

. Género Género
Grupo N Idade (Média) o .
feminino masculino
FMD 10 49,4 +7,07 6 4
FMP 10 45,1 + 10,91 8 2
FMC 10 45,4 + 6,20 8 2
RCC 10 376 11,7 7 3
RCP 10 49,4 +10,78 7 3
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RC 10 51,9+12,35 6 4

5.1 Atividade Arginolitica

Com relacdo a atividade arginolitica, a tabela 3 mostra a comparacao das
médias obtidas pelos seis grupos, nos trés tempos de tratamento, onde nao foram
observadas relagdes funcionais significativas entre atividade da arginase e tempo
para todos os tratamentos, ao nivel de 5% de probabilidade pelo teste de Duncan. O

teste de Duncan foi escolhido para esta andlise devido a sua maior sensibilidade.

Tabela 3 — Médias de Arginina em funcéo do tempo por tratamento.

Tratamento /
Tempo RC RCP RCC FMC FMP FMD
(dias)
0 44 94 36,26 23,30 31,33 28,39 33,27
90 39,87 52,51 29,35 29,96 48,89 23,79
180 44,65 38,10 32,36 19,05 31,52 27,05

Nao houve diferenca estatistica significante entres os grupos e tempos de avaliagdo

Mesmo nao havendo diferenca estatisticamente significante, pode-se
observar que para o tratamento RCC verificou-se uma tendéncia de aumento na
média da arginase com o tempo, ja para o tratamento FMC verificou-se uma
tendéncia de queda dos niveis de arginase com o tempo, entretanto para os grupos

FMP e RCP observa-se uma tendéncia ao aumento na atividade arginolitica em 90

dias e, aos 180 dias uma tendéncia a diminuicao dos valores.

As tabelas 4, 5 e 6 mostram as médias da atividade da arginase por tipo de

tratamento em cada tempo: baseline, 90 dias e 180 dias
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Tabela 4 — Médias de Arginase no baseline

Tratamento RC FMD Média
Controle 4494 a A 31,33 b B 38,13
Placebo 36,26 b A 28,39 ¢ B 32,32
Clorexidina 2330 ¢ B 3327 a A 28,28
Média 34,83 30,99

Médias seguidas de pelo menos uma mesma letra mindscula na vertical e de pelo
menos uma mesma letra maidscula na horizontal ndo diferem entre si pelo teste de
Duncan a 5% de probabilidade.

Tabela 5 — Médias de Arginase no tempo 90 dias.

Tratamento RC FMD Média
Controle 39.87 b A 29,9 b B 34,92
Placebo 52,51 a A 48,89 a B 50,70
Clorexidina 29,35 ¢ A 23,79 ¢ B 26,57
Média 40,58 34,21

Médias seguidas de pelo menos uma mesma letra mindscula na vertical e de pelo
menos uma mesma letra mailscula na horizontal ndo diferem entre si pelo teste de

Duncan a 5% de probabilidade.

Observa-se na tabela 6 que o grupo RCP apresentou uma tendéncia a maior

atividade de arginase que o grupo controle e este maior que o grupo clorexidina, no

tempo de 90 dias. Todos os grupos do tratamento RC apresentaram tendéncia a

maior atividade de arginase do que o grupo FMD.
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Tabela 6 — Médias de Arginase no tempo 180 dias.

Tratamento RC FMD Média
Controle 44,65 19,05 ¢ B 31,85
Placebo 38,10 31,52 a B 34,81
Clorexidina 32,36 2705 b B 29,71
Média 38,37 25,87

Médias seguidas de pelo menos uma mesma letra mindscula na vertical e de pelo
menos uma mesma letra maidscula na horizontal ndo diferem entre si pelo teste de
Duncan a 5% de probabilidade.

A tabela 6 mostra para o tratamento RC uma tendéncia de atividade de

arginase maior para o grupo controle, seguida do grupo placebo e clorexidina. J& no

tratamento FMD a tendéncia a maior atividade arginolitica foi no grupo com placebo.

Ao comparar a atividade arginolitica nos tratamentos RC e FMD observa-se uma

tendéncia a maior atividade da arginase no grupo RC.

5.2 Determinacao da Concentracao de Nitrito

As concentracgdes de nitrito em cada grupo podem ser observadas na tabela

7, onde foram observadas relacdes funcionais lineares significativas, ao nivel de 5%

de probabilidade, pelo teste F, entre nitrito e tempo para os tratamentos FMP e FMD.

No tratamento FMP os valores de nitrito diminuiram com o tempo, ja no tratamento

FMD os valores de nitrito aumentaram com o tempo.
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Tabela 7 — Médias da concentragdo de Nitrito em funcdo do tempo por tratamento

Tratamento
/ Tempo RC RCP RCC FMC FMP FMD
(dias)
0 156,94 251,70 218,85 221,63 210,80 139,45
90 198,07 222,73 145,83 149,01 192,81 189,78
180 201,64 115,97 183,89 281,08 177,97 238,10

Mesmo nao sendo observadas relagdes funcionais significativas entre nitrito e
tempo para os demais tratamentos, houve uma tendéncia no aumento do nitrito com
o tempo para o tratamento RC controle e uma tendéncia de diminuicdo com o tempo

para o tratamento RCC.

A tabela 8 mostra a analise de varidncia da concentracdo de nitrito nos
tratamentos FMP e FMD, a qual confirma a diferenca estatistica observada entre

estes dois grupos. Nota-se que o R? apresentou valores significativos.

Tabela 8 — Analise de variancia da concentracao de Nitrito nos tratamentos FMP e
FMD.

FMP FMD

F.V.

G.L. Q.M. G.L. Q.M.
Devido a 1 538,77 | 1 4865,41**
Regressao
Média 193,86 189,11
C.V. (%) 8,48 26,08
Equacao de y=210,27- _
regressao 0,182367x y=139,79+0,548027x
R? 0,9970 0,9999

**Significativos ao nivel de 5% e 1% de probabilidade pelo
teste F, respectivamente
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As tabelas 9, 10 e 11 descrevem as médias da concentracéo de nitrito nos

grupos RC e FMD, nos trés tipos de tratamento e nos trés tempos.

Tabela 9 — Médias da concentragéo de Nitrito no tempo 0 dia.

Tratamento RC FMD Média
Controle 156,94 b B 221,63 a A 189,29
Placebo 251,70 a A 210,80 a A 231,25
Clorexidina 218,85 ab A 139,45 b B 179,15
Média 209,16 190,63

Médias seguidas de pelo menos uma mesma letra minuscula na vertical e de pelo
menos uma mesma letra mailscula na horizontal nao diferem entre si pelo teste de
Duncan a 5% de probabilidade.

Tabela 10 — Médias da concentragéo de Nitrito no tempo 90 dias.

Tratamento RC FMD Média
Controle 198,07 ab A 149,01 a A 173,54
Placebo 222,73 a A 192,81 a A 207,77
Clorexidina 14583 b A 189,78 a A 167,80
Média 188,87 177,20

Médias seguidas de pelo menos uma mesma letra minuscula na vertical e de pelo
menos uma mesma letra maildscula na horizontal ndo diferem entre si pelo teste de
Duncan a 5% de probabilidade.
Observa-se que aos 90 dias ndo houve diferenca estatistica na concentracao
de nitrito entre os dois tipos de tratamento RC e FMD. Apenas no tratamento de RC

observou-se uma tendéncia a maior quantidade da concentragéo de nitrito no grupo

placebo quando comparado com a clorexidina.
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Tratamento RC FMD Média
Controle 201,64 B 281,08 a A 241,36
Placebo 115,97 B 17797 b A 146,97
Clorexidina 183,89 A 238,10 ab A 210,99
Média 167,17 232,38

Médias seguidas de pelo menos uma mesma letra mindscula na vertical e de pelo
menos uma mesma letra maildscula na horizontal ndo diferem entre si pelo teste de

Duncan a 5% de probabilidade.

Ja aos 180 dias observa-se uma tendéncia a maior concentracao de nitrito no

FMD controle e placebo quando comparado com o RC controle e placebo.

5.3 Proteina Total

Ao analisar a quantidade de proteina total em todos os grupos nos trés

tempos, observa-se uma tendéncia a aumento da quantidade de proteina total nos

grupos RC e RCC. Tanto o RCP quanto o FMP e o FMD apresentaram uma

diminuicdo dos valores de proteina total aos 90 dias, entretanto aos 180 dias tiveram

uma tendéncia ao aumento destes niveis.

A tabela 12 mostra as médias de proteina total em funcdo do tempo por

tratamento.
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Tabela 12 — Médias de Proteina Total em func&o do tempo por tratamento
Tratamento

/ Tempo RC RCP RCC FMC FMP FMD
(dias)
0 1,32082  1,59365 1,25333 1,38543  1,41922 1,38869
920 1,62755  1,35645 1,37703 1,30445 1,33847 1,12267
180 1,68209  1,64360 1,45217 1,23721  1,38315 1,43517

A tabela 13 mostra a anélise de variancia da média da quantidade de proteina
total nos tratamentos RCC e FMD, que apresentaram diferenca estatistica

significante, ao nivel de 5% e 1%, pelo teste F.

Tabela 13 — Analise de varidncia da variavel Proteina Total nos tratamentos RCC e
FMC.

RCC FMC
F.V.
G.L. Q.M. G.L. Q.M.
Devi
evido a 1 0,01976889** 1 0,01098452**
Regressao
Média 1,3608 1.3090
C.V. (%) 7,34 5,67
E _
quagao de y=1,26142+0,00110467x  y=1,38314-0,000823442x
regressao
R? 0.9805 0,9971

**Significativos ao nivel de 5% e 1% de probabilidade pelo teste F,
respectivamente.

Foram observadas relacbes funcionais significativas, ao nivel de 5% de

probabilidade, entre proteina total e tempo para os tratamentos RCC e FMC.
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Verificou-se que os valores de proteina total aumentaram com o tempo no

tratamento RCC e diminuiram com o tempo no tratamento FMC.

As tabelas 14, 15 e 16 mostram as médias da quantidade de proteina total

nos grupos distribuidos por tempo.

Tabela 14 — Médias de Proteina Total no tempo 0 dia.

Tratamento RC FMD Média
Controle 1,3208 b A 1,3854 a A 1,3531
Placebo 1,5936 a A 1,4192 a B 1,5064
Clorexidina 12533 b B 1,3887 a A 1,3210
Média 1,3893 1,3978

Médias seguidas de pelo menos uma mesma letra mindscula na vertical e de pelo
menos uma mesma letra maildscula na horizontal ndo diferem entre si pelo teste de
Duncan a 5% de probabilidade.

Tabela 15 — Médias de Proteina Total no tempo 90 dias.

Tratamento RC FMD Média
Controle 16276 a A 1,3044 a B 1,4660
Placebo 1,3565 b A 1,3385 a A 1,3475
Clorexidina 1,3770 b A 1,1227 b B 1,2498
Média 1,4537 1,2552

Médias seguidas de pelo menos uma mesma letra mindscula na vertical e de pelo
menos uma mesma letra mailscula na horizontal ndo diferem entre si pelo teste de
Duncan a 5% de probabilidade.

Observa-se na tabela 15 uma tendéncia a uma maior quantidade de proteina
total quando comparado ao grupo RCP e ao RCC e uma tendéncia a maior
quantidade de proteina total nos grupos FMD placebo e controle quando comparado

ao FMD clorexidina. Ao comparar os dois tipos de tratamento, nota-se que houve
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uma maior média de proteina total nos Grupos RC controle e clorexidina, quando

comparado com 0os mesmos grupos do FMD.

Tabela 16 — Médias de Proteina Total no tempo 180 dias

Tratamento RC FMD Média
Controle 1,6821 a 1,2372 b B 1,4597
Placebo 16436  a 1,3832 a B 1,5134
Clorexidina 14522 b 1,4352 a A 1,4437
Média 1,5926 1,3518

Médias seguidas de pelo menos uma mesma letra minuscula na vertical e de pelo
menos uma mesma letra maildscula na horizontal ndo diferem entre si pelo teste de
Duncan a 5% de probabilidade.

5.4 Profundidade de Sondagem

A tabela 17 mostra as médias de profundidade de sondagem em funcao do
tempo por tratamento. Nao houve relagdo funcional significativa, ao nivel de 5% de
probabilidade, entre profundidade de sondagem e tempo para todos os tratamentos.
Verificou-se nos resultados que houve uma tendéncia de diminuicdo da
profundidade de sondagem com o tempo para todos os tratamentos, exceto para o

FMD.
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Tabela 17 — Médias de profundidade de sondagem em fungdo do tempo por

tratamento.
Tratamento
/ Tempo RC RCP RCC FMC FMP FMD
(dias)
0 2,34645 | 2,51996 2,43295 2,18736 | 2,37184 2,08667
90 2,07978 | 2,47259 2,13575 2,02487 | 2,33920 1,34363
180 2,01809 | 2,45480 1,98620 2,00973 | 2,23397 1,41918

As tabelas 18, 19 e 20 mostram a distribuicdo das médias por tempo e por

grupo.

Tabela 18 — Médias de profundidade de sondagem no tempo 0 dia.

Tratamento RC FMD Média
Controle 2,3464 a A 2,1874 a A 2,2669
Placebo 2,5200 a A 2,3718 a A 2,4459
Clorexidina 2,4329 a A 2,0867 a A 2,2598
Média 2,4331 2,2133

Médias seguidas de pelo menos uma mesma letra mindscula na vertical e de pelo
menos uma mesma letra maildscula na horizontal ndo diferem entre si pelo teste de
Duncan a 5% de probabilidade.

Tabela 19 — Médias de profundidade de sondagem no tempo 90 dias.

Tratamento RC FMD Média
Controle 2,0798 a A 2,0249 a A 2,0524
Placebo 24726 a A 23392 a A 2,4059
Clorexidina 2,1357 a A 1,3436 b B 1,7397
Média 2,2294 1,9026

Médias seguidas de pelo menos uma mesma letra mindscula na vertical e de pelo
menos uma mesma letra mailscula na horizontal ndo diferem entre si pelo teste de
Duncan a 5% de probabilidade.
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Observa-se na tabela 19 que, ndo houve diferenca entre os grupos,
entretanto, observa-se uma tendéncia de uma média maior de profundidade de
sondagem nos grupos FMC e FMP quando comparado com o grupo FMD. Ao
comparar os dois tipos de tratamento observa-se um valor maior de média referente

a profundidade de sondagem no grupo RCC quando comparado com o grupo FMD.

Tabela 20 — Médias de profundidade de sondagem no tempo 180 dias.

Tratamento RC FMD Média
Controle 2,0181 a A 2,0097 a A 2,0139
Placebo 2,4548 a A 2,2340 a A 2,3444
Clorexidina 19862 a A 14192 b B 1,7027
Média 2,1530 1,8876

Médias seguidas de pelo menos uma mesma letra mindscula na vertical e de pelo
menos uma mesma letra maidscula na horizontal ndo diferem entre si pelo teste de
Duncan a 5% de probabilidade.

Observa-se que a tendéncia a maior profundidade de sondagem, aos 180

dias, no grupo RCC permaneceu.

5.5 indice Gengival

Foi observada relacdo funcional linear significativa, ao nivel de 5% de
probabilidade pelo teste F, entre indice gengival e tempo para o tratamento RC
controle, diminuindo o indice com o tempo. Mesmo néo sendo observadas relagdes

funcionais significativas, entre as variaveis, indice gengival e tempo, houve uma
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tendéncia de diminuicao do indice gengival em fungéo do tempo para os tratamentos

RCC, FMC, FMP e FMD. A tabela 21 descreve esta relagao.

Tabela 21 — Anélise de variancia da variavel indice Gengival no tratamento RC
Controle.

RC
F.V.

G.L Q.M.
Devido a i 0,04005723*
Regressao
Média 0,1646
C.V. (%) 86,15
Equagaode |, 356111-0,00157247x
regressao
R? 0,9962

** Significativos ao nivel de 5% e 1% de
probabilidade pelo teste F, respectivamente.

A tabela 22 mostra as médias do indice gengival em funcao do tempo por

tratamento. Houve uma diminuigéo do indice gengival em todos os grupos.

Tabela 22 — Médias de indice Gengival em fungdo do tempo por tratamento.
Tratamento

/ Tempo RC RCP RCC FMC FMP FMD
(dias)
0 0,31117 | 0,52220 0,20014 0,33833 | 0,57049 0,28630
90 0,15447 | 0,26385 0,07406 0,10265 | 0,32308 0,06364

180 0,02812 | 0,26816 0,05314 0,05758 | 0,29855 0,05122
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As tabelas 23, 24 e 25 mostram as médias do indice gengival a partir dos

tipos de tratamento divididos por tempo: baseline, 90 dias e 180 dias.

Tabela 23 — Médias de indice Gengival no tempo 0 dia.

Tratamento RC FMD Média
Controle 03112 b B 0,3383 b A 0,3248
Placebo 0,5222 a B 0,5705 a A 0,5464
Clorexidina 0,2001 ¢ B 0,2863 ¢ A 0,2432
Média 0,3445 0,3984

Médias seguidas de pelo menos uma mesma letra mindscula na vertical e de pelo
menos uma mesma letra maidscula na horizontal ndo diferem entre si pelo teste de
Duncan a 5% de probabilidade.

A tabela 24 mostra, aos 90 dias, uma tendéncia de maior inflamacédo gengival
tanto nos grupo RC placebo quanto no FMD placebo, sendo que ao comparar os
dois tratamentos houve maior inflamacdo gengival no FMD placebo quando
comparado ao RC placebo. Nos demais grupos o RC apresentou tendéncia a maior

inflamacgéo gengival quando comparado com o FMD.

Tabela 24 — Médias de indice Gengival no tempo 90 dias.

Tratamento RC FMD Média
Controle 0,1545 b A 0,027 b B 0,1286
Placebo 0,2639 a B 0,3231 a A 0,2935
Clorexidina 0,0741 ¢ A 0,0636 ¢ B 0,0689

Média 0,1642 0,1631
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Médias seguidas de pelo menos uma mesma letra minascula na vertical e de pelo
menos uma mesma letra mailscula na horizontal ndo diferem entre si pelo teste de
Duncan a 5% de probabilidade

Tabela 25 — Médias de indice Gengival no tempo 180 dias.

Tratamento RC FMD Média
Controle 0,0281 ¢ B 0,0576 b A 0,0429
Placebo 0,2682 a B 0,2985 a A 0,2834
Clorexidina 0,0531 b A 0,05612 ¢ A 0,0522
Média 0,1165 0,1358

Médias seguidas de pelo menos uma mesma letra mindscula na vertical e de pelo menos
uma mesma letra maiuscula na horizontal ndo diferem entre si pelo teste de Duncan a 5%
de probabilidade.

Ja aos 180 dias, observa-se uma tendéncia de maior inflamagé&o gengival nos
grupos FMD controle e placebo quando comparados com o RC controle e placebo.
Entretanto, ao analisar dentro do mesmo tratamento, tanto o RC placebo quanto o
FMD placebo mantiveram médias referentes a maior inflamagcdo gengival assim

como aos 90 dias.

5.6 Perda de insercao Clinico

Foi observada relagcdo funcional linear significativa, ao nivel de 5% de
probabilidade pelo teste F, entre perda de insercdo clinica e tempo para o
tratamento RCC, diminuindo os valores de perda de insercao clinica com o tempo.

Mesmo ndo sendo observada relagdo funcional significativa, entre as demais
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variaveis, perda de insergao clinica e tempo, houve uma tendéncia de diminuicao da

perda de inser¢ao clinica em funcao do tempo para os tratamentos RC, RCP e FMC.

A tabela 26 mostra a analise de varidncia da Perda de insergdo clinica no

tratamento RCC.

Tabela 26 — Anadlise de variancia da varidvel Perda de Insercdo Clinica no
tratamento RCC.

RCC
F.V.
G.L. Q.M.
Devido a~ 1 0,01144804*
Regressao
Média 2,0347
C.V. (%) 3,73
Equacao de
- y=2,11035-0,00084064x
regressao
R® 0,0967

*

e **Significativos ao nivel de 5% e 1% de
probabilidade pelo teste F,
respectivamente.

A tabela 27 mostra as médias de insercéo clinica em fungdo do tempo por
grupo, onde observa-se uma tendéncia a diminuicdo dos valores de perda de
insercéo, exceto no grupo FMP, que apresentou um aumento da perda de insercéao

aos 90 dias e aos 180 dias uma tendéncia a diminuir estes valores.

Tabela 27 — Médias de Perda de Insercao Clinica em funcdo do tempo por
tratamento.

Tratamento
/ Tempo RC RCP RCC FMC FMP FMD
(dias)
0 2,79441 2,93654 2,11285 2,49956 | 2,67098 2,75912
90 2,64233 2,87679 2,02971 2,31392 | 2,69878 2,15889
180 2,58908 2,85741 1,96153 2,30908 | 2,54497 2,18411
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As tabelas 28, 29 e 30 descrevem as médias por grupo em funcédo dos

tempos baseline, 90 e 180 dias.

Tabela 28 — Médias de Perda de Inserc&o Clinica no tempo 0 dia.

Tratamento RC FMD Média
Controle 2,7944 a A 24996 a A 2,6470
Placebo 2,9365 a A 2,6710 a A 2,8038
Clorexidina 2,1128 a A 2,7591 a A 2,4360
Média 2,6146 2,6432

Médias seguidas de pelo menos uma mesma letra mindscula na vertical e de pelo
menos uma mesma letra maidscula na horizontal ndo diferem entre si pelo teste de
Duncan a 5% de probabilidade.

Tabela 29 — Médias de Perda de Insercdo Clinica no tempo 90 dias.

Tratamento RC FMD Média
Controle 2,6423 a A 23139 a A 2,4781
Placebo 28768 a A 26988 a A 2,7878
Clorexidina 2,0297 a A 2,1589 a A 2,0943
Média 2,5163 2,3905

Médias seguidas de pelo menos uma mesma letra minuscula na vertical e de pelo
menos uma mesma letra maildscula na horizontal ndo diferem entre si pelo teste de
Duncan a 5% de probabilidade.

Nao houve diferenca entre os tratamentos, quando comparados controle,

placebo e clorexidina; quanto comparados os dois tipos de tratamento RC e FMD,

aos tempos de baseline, 90 dias e 180 dias.
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Tabela 30 — Médias de Perda de Insercao Clinica no tempo 180 dias.

Tratamento RC FMD Média
Controle 2,5891 a A 2,3091 a A 2,4491
Placebo 28574 a A 25450 a A 2,7012
Clorexidina 19615 a A 2,1841 a A 2,0728
Média 2,4693 2,3461

Médias seguidas de pelo menos uma mesma letra minascula na vertical e de pelo
menos uma mesma letra maidscula na horizontal ndo diferem entre si pelo teste de
Duncan a 5% de probabilidade.

5.7 Correlagao

A tabela 31 mostra a correlacdo entre as variaveis, atividade da arginase,
nitrito, proteina total, profundidade de sondagem, indice gengival e perda de

insercao clinica.

Tabela 31 — indice de Correlagdo (r) entre as variaveis Arginina — ARG, Nitrito — NIT,
Proteina Total — PT, Profundidade de Sondagem — PS, Indice Gengival — |G, Perda
de Insercdo Clinica — PIC

NIT PT PS IG PIC
ARG -0,0259™ | 0,0793™ 0,2629** 0,0734"™ 0,1625*
NIT 0,1449* -0,0430™ | -0,1309* | -0,0026"
PT 0,1394* 0,1411* 0,2261**
PS 0,3668™ | 0,5666"*
IG 0,2019**
PIC
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Observa-se que nao houve correlacao entre as variaveis estudadas pelo teste

Ao analisar a EVA, que indica a intensidade da dor durante o tratamento
periodontal, apontada pelos participantes de todos 0s grupos, observa-se que todos
0s grupos indicaram uma prevaléncia das respostas entre 0os escores 1 a 3, ou seja,
auséncia de dor ou pouca dor. Sendo que o0s grupos que indicaram o Escore 3 foram

os grupos FMP e RCP.

Com relacdo a escala visual analdgica (EVA), o grafico 1 mostra a
comparacao entre os resultados dos grupos relacionados a intensidade de dor ap6s

o tratamento.
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Gréfico 1 — Prevaléncia de dor, Escala Visual Analdgica (EVA),

comparagao entre 0s 6 grupos

Com relagao aos questionarios de qualidade de vida, ansiedade e medo, os

grupos placebo apresentaram os seguintes resultados.
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Ao avaliar o questionario de qualidade de vida do grupo FMP observa-se nos
grafico 2, 3 e 4 a prevaléncia das respostas, nos tempos inicial e final, referente ao
questionario de qualidade de vida, onde houve uma tendéncia ao aumento das
respostas que indicavam como a saude bucal influenciou na qualidade de vida de

uma forma ruim, aos 180 dias, ap6s o tratamento.
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Gréfico 2 — Prevaléncia das respostas as perguntas de A a E do grupo
FMP, questionario de qualidade de vida, nos tempos inicial e final de
avaliacao (Apéndice C)
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Grafico 3 - Prevaléncia das respostas as perguntas de F a J do grupo
FMP, questionario de qualidade de vida, nos tempos inicial e final de
avaliacao (Apéndice C)
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Gréfico 4 - Prevaléncia das respostas as perguntas de K a P do grupo
FMP, questionario de qualidade de vida, nos tempos inicial e final de
avaliacdo (Apéndice C)
Com relacéo a prevaléncia das respostas referentes ao questionario de medo
e ansiedade, observa-se nos graficos 5 e 6 as respostas dos participantes nos

tempos inicial e final, onde percebe-se uma prevaléncia das respostas, tanto em

tempo inicial quanto final, de maior medo e ansiedade.
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Gréfico 5 — Prevaléncia das respostas as perguntas P1 a P4 do grupo
FMP, questionario de medo e ansiedade, nos tempos inicial e final de
avaliacao (Apéndice B)
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Gréfico 6 - Prevaléncia das respostas as perguntas P1 a P4 do grupo
FMP, questionario de medo e ansiedade, nos tempos inicial e final de
avaliacao (Apéndice B)

O grafico 7 apresenta a prevaléncia das respostas referente a intensidade da

dor apés o tratamento periodontal, no grupo FMP.
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Gréfico 7 — Resposta a escala de dor, escala visual analdgica, com
escores de 1 a 10 (apéndice A)

Observa-se no grafico 7, quando questionados sobre a presenca de dor
durante o tratamento, uma prevaléncia de aproximadamente 23% das respostas

indicando o Escore 3, 0 qual indica pouca dor.

Com relacédo aos questionarios de qualidade de vida e ansiedade do grupo
RCP, os graficos 8, 9 e 10 abaixo, apresentam a porcentagem das respostas do
questionario de qualidade de vida nos tempos inicial e final, onde houve uma
tendéncia ao aumento das respostas que indicam a influéncia negativa da saude

bucal na qualidade de vida dos participantes.
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Gréfico 8 — Prevaléncia das respostas as perguntas de A a E do grupo
RCP, questionario de qualidade de vida, nos tempos inicial e final de
avaliacdo (Apéndice C)
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Gréfico 9 — Prevaléncia das respostas as perguntas de F a J do grupo
RCP, questionario de qualidade de vida, nos tempos inicial e final de
avaliacdo (Apéndice C)
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Gréfico10 — Prevaléncia das respostas as perguntas de K a P do grupo

RCP, questionario de qualidade de vida, nos tempos inicial e final de
avaliacdo (Apéndice C)
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Os graficos 11 e 12 representam a prevaléncia das respostas referente ao
guestionario de medo e ansiedade, nos tempos inicial e final do grupo RCP, onde
observa-se uma tendéncia, tanto no tempo inicial quanto apds o tratamento, das

respostas referentes a auséncia de medo ou pouco medo.
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Gréfico 11 - Respostas as perguntas P1 a P4 do grupo RCP,
questionario de medo e ansiedade, nos tempos inicial e final de
avaliacdo (Apéndice B)
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Gréfico 12 - Respostas as perguntas P5 a P7 do grupo RCP,
questionario de medo e ansiedade, nos tempos inicial e final de
avaliacdo (Apéndice B)

Com relacao ao indice de dor apés o tratamento periodontal, observa-se que
aproximadamente 35% responderam ndo sentir dor e 22% responderam ter sentido

dor proximo do escore 3, o qual significa pouca dor (Grafico 13).
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Gréafico 13 — Resposta a escala de dor, escala visual analdgica, com
escores de 1 a 10 (apéndice A)
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6 DISCUSSAO

Em estudos clinicos, o placebo € considerado um fatigante e oneroso artefato.
Apesar de varios investigadores incluirem em suas pesquisas um grupo com O Uso
de placebos, pouco se sabe a respeito do seu possivel mecanismo e suas
consequéncias dentro do estudo. Na pratica médica, o uso do placebo tem sido
intensamente discutido (Benedetti, 2009), todavia, estudos realizados na area
odontolégica que utilizam o placebo, normalmente usam como controle e ndo como

um grupo teste (Pereira, 2011).

Um fato intrigante para a comunidade cientifica e que pode ser considerado
um paradoxo €: se um placebo € uma substancia inerte ela ndo deve causar
qualquer efeito ao tratamento, entretanto, se o efeito ocorre, o placebo nao seria

inerte e, se este efeito ocorre é porque é importante levar em consideragdao o

contexto em que o paciente esta inserido (Benedetti, 2009)

A proposta nesse delineamento foi de avaliar o efeito placebo, frente a
resposta clinica e imunoldgica desses individuos em relagdo ao uso adjuvante topico
de um agente ativo consagrado como a clorexidina ou a nenhum adjuvante
terapéutico associado a raspagem dental? Em suma, a questao central era “o efeito

placebo provoca algum impacto no resultado do tratamento?”.

Para tanto foi elaborado um estudo clinico randomizado especificamente em
periodontia, com intuito de avaliar, sobre aspectos clinicos e salivares, a relevancia
da incorporacdo de um placebo. O desenho clinico deste estudo comparou duas
técnicas terapéuticas periodontais nao cirargicas, em dois grandes bracos, a saber:

raspagem dental realizada por quadrante (RC) em sessbes semanais e a
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desinfecc¢éao total de boca que incluiu raspagem dental em duas sessées (FM) dentro
de 24 horas (Quirynen et al., 1995) além dos procedimentos de desinfeccado da
cavidade bucal. Portanto, foram constituidos seis diferentes grupos, trés grupos no
braco raspagem quadrante e outros trés no brago FM. Para ndo criar uma variavel
de confudimento em nosso estudo, adotou-se o protocolo original de Quirynen et al.
(1995) com a incorporacdo do uso da clorexidina a 0,12% por sessenta dias no
grupo designado FMD. Em adicdo, e para se ter uma eventual resposta a hipotese
levantada desse estudo, um segundo grupo foi estabelecido de forma semelhante,
todavia em substituicdo ao agente ativo clorexidina, foi utilizado uma solugcéo
placebo também pelo mesmo periodo de tempo (FMP). E, finalmente para um
terceiro grupo formado, foi utilizado apenas os procedimentos mecéanicos de
raspagem dental (FM) sem a incorporagdo de qualquer agente ativo ou placebo,
grupo que foi definido como controle (FMC). Obviamente, que as mesmas
configuracées desenhadas para o bragco FM, foram também estabelecidas para o

brago raspagem quadrante (grupos RC, RCP e RCC).

Seguindo os preceitos de um estudo clinico randomizado, e com o propdsito
de avaliar os efeitos de cada intervencao terapéutica, particularmente nos grupos
placebos, adotou-se quando da alocagdo da amostra a aleatorizacdo dos
participantes em cada grupo por ordem de entrada no ensaio e também o critério de
mascaramento no modelo simples cego [participantes dos grupos clorexidina e

placebo e examinador].

Outro aspecto foi considerado no presente estudo, ou seja, o de realizar uma
avaliagéo longitudinal, em uma temporalidade considerada suficiente para mensurar
o possivel efeito placebo. Logo, todos os participantes do estudo, apés a realizacao

dos exames basais, receberam tratamento periodontal especifico e orientacao de
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higiene bucal de acordo com as necessidades particulares. Em seguida, exames

clinicos e imunoldgicos foram realizados em noventa e cento e oitenta dias.

Pela escassez de estudos na area da odontologia e em especial na avaliacao
da terapia periodontal incluindo na analise o possivel efeito de um placebo por
outros investigadores, assume-se que a analise critica destes resultados serdo

consideradas comparando 0s grupos placebos x grupos testes e/ou controles.

Os principais achados foram que tanto o RCP quanto o FMP apresentaram o
mesmo comportamento com relacdo as médias de arginina. Mostraram-se com uma
tendéncia ao aumento nas médias aos 90 dias e a queda aos 180 dias. Porém, a
média final ainda foi maior que a inicial, apenas o FMC apresentou médias

relacionadas a atividade da arginase menor do que seu valor inicial.

Ao comparar estes resultados com os grupos controle, o grupo RC
praticamente manteve a mesma média nos tempos inicial e final, porém o FMC
apresentou uma diminuicdo da média aos 180 dias, fato que também ocorreu no
FMD, porém o grupo RC apresentou aumento da média aos 180 dias. Observando
estes achados, nota-se que o uso do bochecho pode néo ter influenciado
diretamente na resposta a atividade da arginase, porém os resultados obtidos para o
grupo FM foram melhores, o que poderia indicar que este tipo de tratamento em
duas sessdes pode proporcionar uma melhor resposta imunoldgica. Todavia, ao
analisar o efeito placebo, nesta variavel, ndo se pode afirmar que houve uma melhor
resposta quando comparado ao controle, pois estatisticamente ndo houve diferenca.
Aos 180 dias, a média da atividade da arginase foi maior no grupo placebo do que
nos demais grupos. Sabe-se na literatura que, a maior atividade da arginase, deve-

se a producdo por macrofagos ativados, devido a presenca de bactérias
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periodontopatdégenas, seu aumento provoca diminuicdo da produgdo de Oxido
nitrico, o que diminui as propriedades antibacterianas da saliva, tornando os tecidos
periodontais mais suscetiveis a invasdes bacterianas, a qual esta associada a

presenca também de processo inflamatério (Ozmeric¢ et al. 2000; Pereira 2009).

Ja a relacdo da atividade da arginase com a concentragcdo de nitrito
apresentou correlagdo negativa, ou seja, seus valores foram inversamente
proporcionais. Este achado corrobora com a literatura descrita anteriormente, pois
se sabe que ambos competem pelo mesmo substrato nas reacdes dentro das
células (Moinard et al., 2005). Ao avaliar a correlacao entre a concentracao de nitrito
e proteina total, observa-se uma correlacdo positiva, ou seja, quanto maior a
concentracao de nitrito, maior a quantidade de proteina total presente na saliva. Isto
pode ocorrer, se for levado em consideracdo que se ha maior quantidade de
proteina total, existe maior quantidade de citocinas, glicoproteinas, o fluido crevicular
normalmente esta aumentado, devido a presenca do processo inflamatério, o que
provoca este aumento de proteina total salivar, associado a este processo; o0 que se
pode observar que 0 excesso da concentracdo de nitrito na saliva, assim como da
arginase, podem indicar a presenca de um processo inflamatério (Belibasakis et al.,
2014). De acordo com Khiste et al. (2011), a partir da analise salivar pode-se
observar estados de saude via informacédo protebmica e gendmica, além dos
substratos do fluido crevicular gengival, que quando em presenca de doenca
periodontal, normalmente, aumenta de volume, langando para o meio salivar
moléculas de sangue, tecido do hospedeiro, biofilme da placa, citocinas e proteinas,

0 que provocaria um aumento na quantidade de proteina total salivar.
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Os grupos placebo, tanto RC quanto FM mostraram uma diminuicdo nas
médias da concentracdo de nitrito aos 180 dias, ja a arginase apresentou um
aumento aos 90 dias e diminuicdo aos 180 dias. Estes resultados apresentaram-se
diferentes dos grupos controle, que obtiveram uma tendéncia ao aumento das
médias aso 180 dias. O que pode indicar uma melhor resposta no grupo placebo,
todavia, estatisticamente ndo houve diferenca. Ja o grupo clorexidina apresentou
comportamento diferente entre seus dois tipos de tratamento, o FM obteve a maior
média e o RC tendéncia a diminuicdo da média, com relacdo a concentracdo de

nitrito, ja a atividade da arginase os valores apresentaram-se inversamente.

De acordo com Herrera et al. (2011), os fatores etiopatogénicos da
periodontite, tais como citocinas inflamatérias e patdégenos periodontais, séo
responsaveis pelo aumento da producédo da isoforma 6xido nitrico sintase (NOS) a
qual é derivada do 6xido nitrico (NO), que faz parte do mecanismo de defesa nao
especifico, mas que em grandes quantidades pode contribuir para a destruicdo do
tecido periodontal. Como o excesso do NO inibe a agregacao plaquetaria, ele nao
permite a formacao de novos tecidos. Esta assertiva, portanto, corrobora com o
achado deste estudo, mostrando que se houver nitrito em grandes quantidades a

concentracao da arginase diminui, portanto existe uma maior destruicéo tecidual.

Observa-se na andlise de variancia diferenga significante entre FMP e FMD,
0 que demonstra uma menor concentracdo de nitrito no grupo placebo, mesmo nao
sendo significantes os valores de arginase para o grupo placebo € importante
ressaltar que houve uma tendéncia a diminuicdo da sua atividade aos 180 dias,
porém, esta média foi maior do que ao exame inicial, antes do tratamento. Ao
analisar a correlacdo entre as variaveis, nota-se uma correlacdo negativa, o que

indica que quanto menor a concentracdao de nitrito, maior a inflamagdo gengival,
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contudo para as demais variaveis que compdéem o0s parametros clinicos esta

correlagao nao foi estatisticamente significante.

A maior quantidade de proteina total salivar pode ser um indicativo da
presenca de um processo inflamatério (Pereira, 2011; Belibasaki et al., 2014), o que
corrobora com os achados deste estudo onde o grupo RCP apresentou uma
tendéncia ao aumento da média de proteina total aos 180 dias, porém o FMP
apresentou diminuicdo desta média, o que associado aos parametros clinicos, os
quais apresentaram diminuicdo das médias, pode-se observar uma melhora no
processo inflamatério, consequentemente, uma boa resposta ao tratamento. Ao
comparar estes valores com os grupos controle, o FM também apresentou a mesma
tendéncia. Porém, o grupo clorexidina apresentou um aumento na média.
Entretanto, ao realizar a andlise de variancia esta diferenca nao foi estatisticamente
significante, exceto entre os grupos RCC e FMC, que obtiveram diferenca

estatisticamente significante.

Ao avaliar os dados clinicos com os achados de concentragcdo de nitrito e
atividade de arginase, houve uma diminuicdo da concentracdo de nitrito nos grupos
FM e RC, todavia 0 aumento das médias relacionadas a atividade da arginase aos
180 dias, quando comparados com o baseline. Ao confrontar estes dados com o0s
parametros clinicos, observa-se uma diminuicado das médias em todas as variaveis
relacionadas aos parametros clinicos, profundidade de sondagem, indice gengival,
perda de inser¢ao clinica, mesmo tendo aumento da média da atividade da arginase.
Todavia, vale ressaltar que estes resultados nédo apresentaram diferenca

estatisticamente significante.
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Todavia, é importante ressaltar que houve ndo houve correlagao entre nitrito e

as variaveis analisadas.

Apenas observa-se, que os achados deste estudo mostram que a atividade
da arginase aumentada pode indicar a presenca de um processo inflamatério, o que

corrobora com Pereira (2011).

A partir destes achados, ndo se pode afirmar que houve uma influéncia da
resposta placebo ao tratamento realizado aos pacientes deste grupo, pois todos os
grupos obtiveram resultados clinicos e imunoldgicos similares e com pouca
diferenca estatistica. Nota-se uma melhora nas variaveis clinicas ap6s o tratamento
periodontal n&do-cirargico, indicando o full-mouth com uma tendéncia a valores de
médias menores no grupo FM, em todos os tipos de tratamento e, nos tempos de 90
e 180 dias, quando comparados com o RC, porém ndo houve entre 0s grupos
controle, placebo e clorexidina diferenca estatisticamente significante que pudesse
indicar um tratamento melhor entre eles. De acordo com Quirynem et al. (1995), o
tratamento FM pode ter vantagens por diminuir o risco de reinfeccdo de bolsas ja

tratadas.

Com relagdo aos questionarios aplicados, os grupos FMD Placebo e RC
placebo quando questionados a respeito do medo e ansiedade, a maioria respondeu
ter algum tipo de medo e ansiedade frente ao tratamento odontoldgico e ainda, na

escala de dor indicaram escores que caracterizavam ter sentido pouca dor.

Com relagdao as respostas dos questionarios, a maioria respondeu que a
saude bucal influencia na qualidade de vida. Porém, ao observar a relagcdo dos
questionarios de qualidade de vida, ansiedade e dor nota-se que 0s grupos que

disseram ter sentido um pouco de dor (FM placebo e RC placebo), também tiveram
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respostas mais prevalentes, referentes ao medo e ansiedade, um pouco maiores
que os demais grupos, frente ao tratamento odontologico. Ao avaliar o questionario
de qualidade de vida, destes mesmos grupos, observa-se que houve uma tendéncia
as respostas relacionadas a piora na qualidade de vida apds o tratamento
periodontal realizado neste estudo, aos 180 dias. Vale ressaltar, que estes grupos
tiveram uma tendéncia as piores médias, com relagdo aos parametros clinicos,
quando comparados com os demais grupos, tanto em 90 dias quanto em 180 dias
apds o tratamento. Estes resultados estdo em concordancia com Boman et al.
(2012) que, ao relacionar qualidade de vida e ansiedade com o tratamento
periodontal observaram que individuos que indicavam ter maior ansiedade frente ao

tratamento tiveram uma condi¢do de saude bucal pior.
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7 CONCLUSAO

A partir dos resultados deste estudo pode-se conclui-se que o tratamento
periodontal ndo cirdrgico realizado pelas técnicas de raspagem quadrante e full
mouth disinfection trouxeram beneficios a saude periodontal dos pacientes no
periodo de 180 dias. Independente da associacdo ou nao com clorexidina ou

placebo melhorarem as médias dos parametros clinicos.

Com relagdo aos parametros salivares observou-se diferenca significante
apenas no grupo FMP ao analisar a variavel nitrito em relacao ao tempo, nos demais
grupos nao foi observado diferengcas que mostrem resultados melhores devido ao

uso do bochecho placebo.

N&o houve diferenca estatisticamente significante nos participantes que
receberam tratamento periodontal associado ao bochecho placebo, 0 que se pode
concluir que nado foi observado resultados favoraveis referentes a associacdo da

resposta placebo com o tratamento periodontal.

Com relagcdo aos questionarios de qualidade de vida, ansiedade e dor a
maioria dos individuos relataram que uma boa saude bucal influencia positivamente
na qualidade de vida. Ja com relagéao a andlise dos fatores ansiedade e dor frente ao
tratamento periodontal a maioria dos participantes responderam niveis baixos de

ansiedade e pouca ou nenhuma dor apdés a intervencao.

Nota-se, portanto, que nao houve diferenga entre os tratamentos associados ao

bochecho clorexidina quando comparados com os dois tipos de tratamento
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periodontal associado ao bochecho placebo frente aos parametros clinicos e

salivares analisados.
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INICIAIS DO PACIENTE:
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1
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DATA DA APLICACAQ DO VAS: / TIPO DE TRATAMENTO: RC { ) FMD(
SEM DOR COMMUITADOR
2 3 4 3 (] 1
COM MUITA DOR
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APENDICE B - QUESTIONARIO DE ANSIEDADE DENTAL
ESCALA DFS (QUESTOES DE 1 a 3)

Quanta ansiedade, medo ou desconforto vocé apresenta para estas 3 primeiras
perguntas. Utilize uma escala que varie de 1 (nem um pouco), 2 (muito pouco) , 3

(pouco), 4 (muito) ou 5 (demais).
1. Sentar na cadeira do dentista?
2. Fazer raspagem para limpar os dentes?

3. Qual seu nivel de medo para realizar raspagem para limpar os dentes ao redor

das gengivas

nesta forma de tratamento dental proposta por seu dentista (adequado para cada um

dos

grupos- raspagem por quadrante ou em 24 horas)?

ESCALA DAS ( perguntas de 4 a7)

(Sendo a= 1 ponto, b= 2 pontos, c= 3 pontos, d= 4 pontos e e= 5 pontos).

4. Se vocé tivesse que ir ao dentista amanha, como vocé se sentiria?

a. Gostaria de pensar nisto como uma experiéncia razoavelmente agradavel.
b. Eu ndo me importaria.

c. Eu ficaria um pouco apreensivo.

d. Eu teria medo de que fosse desagradavel e doloroso.

e. Eu ficaria com muito medo do que o dentista poderia fazer.
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5. Quando vocé esta esperando no consultorio do dentista antes de ir para a cadeira

odontolégica, como vocé se sente?

a. Relaxado

b. Um pouco desconfortavel

c. Tenso

d. Ansioso

e. Tao ansioso que eu as vezes comego a suar ou sentir quase que fisicamente

doente.

6. Quando vocé esta na cadeira do dentista esperando enquanto ele comeca a

trabalhar em

seus dentes, como vocé se sente?

a. Relaxado.

b. Um pouco desconfortavel.

c. Tenso.

d. Ansioso.

e. Tao ansioso que eu as vezes comego a suar ou sentir quase que fisicamente

doente.

7. Quando vocé esta na cadeira do dentista esperando enquanto ele comeca a

trabalhar em
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seus dentes e vocé comeca a ver 0s instrumentos e materiais que ele ira usar para

limpar os

seus dentes ao redor da gengiva, como vocé se sente?

a. Relaxado.

b. Um pouco desconfortavel.

c. Tenso.

d. Ansioso.

e. Tao ansioso que eu as vezes comego a suar ou sentir quase que fisicamente

doente.

Os seguintes tempos serao determinados para esta avaliacao; (T1) anterior ao inicio
da primeira sessdao de RQ e FMD; (T2) anterior ao inicio da segunda sessdo FMD e
quarta sessao de RQ e (T3) um dia apds o T2 e (T4) sete dias ap6s T2. Escalas de
ansiedade serdo aplicadas em T1 e T2,enquanto a escala de dor sera aplicada no

T3 e T4.



Apéndice 97

APENDICE C - QUESTIONARIO OHQOL (ORAL HEALTH AND QUALITY OF LIFE)

1) Quando foi sua ultima visita ao dentista?
a) Nos ultimos 12 meses
b) Entre 1 e 3 anos
c) Ha mais de 3 anos
d) Nunca fui ao dentista
2) Qual o motivo de sua ultima visita ao dentista?
a) Check up
b) Tratamento
c

d

) Enviado por outro servico de odontologia
) Dor/emergéncia

3) Qual destas afirmativas melhor descreveram vocé? (pode escolher mais de
uma alternativa)

a

b

Somente vou ao dentista quando preciso
N&o tenho condi¢des de pagar tratamento

c) Eu sei que tenho um problema mas acho que pode esperar

)
)
)
d) E dificil conseguir atendimento odontolégico neste servico de satide
4) Se voceé tiver dor em um dente de tras vocé iria tentar:

a) Obturar ou tratar canal se for o caso

b) Extrair
5) Se vocé tiver dor em um dente da frente vocé iria tentar:
a) Obturar ou tratar canal se for o caso
b) Extrair

6) A denticdo completa de um adulto é composta por 32 dentes. Quantos dentes
naturais vocé tem?

a) 20 ou mais

Menos de 10

)
b) Entre 10 e 19
c)

)

d) Nenhum dos meus dentes naturais
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7) Quais destas afirmativas melhor descreve vocé?
a) Uso prétese total (dentadura)
b) Uso prétese parcial removivel
c) N&o uso prétese de nenhum tipo
8) Se vocé tem alguns de seus dentes naturais, responda esta questao:
a) Teve dor de dente no ultimo ano?

b) Teve ou tem algum dente quebrado/perdido ou alguma restauracao
quebrada?

c) Tem dentadura que machuca ou que esteja quebrada?
d) Tem gengiva machucada ou que sangra?
e) Tem feridas na boca ou locais doloridos que ndo as gengivas?

9) Como vocé classificaria a sua saude bucal em relacdo aos seus dentes,
gengivas, boca, dentaduras?

a) Boa
b) Moderada
c) Ruim

10)De acordo com a seguinte afirmativa “ Eu sempre sinto ansiedade quando
vou ao dentista” vocé diria:

a) Eu me sinto exatamente assim
b) As vezes me sinto assim
c) N&o me sinto assim

11)Qual sua idade?

a) 18 a 24 anos

b) 25 a 34 anos

c) 35a44 anos

d) 45 a 54 anos

e) 55 a 64 anos

f) 65 a 74 anos

g) 75 ou mais

12)Qual seu grau de escolaridade?
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a) Primario
b) Secundario
c) Universitario completo ou imcompleto
13)Quantas vezes vocé escova os dentes por dia?
a) Mais do que duas vezes por dia
b) Duas vezes por dia
c

d

) Uma vez por dia
) Menos do que uma vez por dia
14)Qual seu sexo?
a) Feminino
b) Masculino
15)Qual o seu salario mensal?
a) 1-4
b) 5-9

c) 10 ou mais

99

Perguntas

MB

MR

a)Qual o efeito da sua saude bucal na sua
alimentacao?

b)Qual o efeito da sua saude bucal na sua
aparéncia?

c)Qual o efeito da sua saude bucal na sua fala?

d)Qual o efeito que a sua saude bucal tem na sua
saude geral/bem estar?

e)Qual o efeito da sua saude bucal no seu sono ou
na sua capacidade de relaxar?

f)Qual o efeito de sua saude bucal na sua vida
social?

g)Qual o efeito de sua saude bucal nas suas relacoes
romanticas?

h)Qual o efeito de sua saude bucal no seu sorriso ou
na sua risada?

i)Qual o efeito de sua saude bucal na sua auto
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confianca?

j)Qual o efeito da sua saude bucal na sua maneira de
ser?

k)Qual o efeito de sua saude bucal no seu humor ou
na sua felicidade?

[)Qual o efeito de sua saude bucal no seu trabalho ou
nas suas atividades diarias?

m)Qual o efeito de sua saude bucal nas suas
finangas?

n)Qual o efeito de sua saude bucal na sua
personalidade?

0)Qual o efeito de sua saude bucal no seu conforto?

p)Qual o efeito de sua saude bucal no seu halito?

MB=Muito Bom B= Bom N=Nenhum R=Ruim
MR=Muito Ruim

Vocé tem problemas com seus dentes ou gengivas afetando nas suas atividades
diarias como trabalho e hobbie?

a

b

Todo o tempo
A maior parte do tempo
d) Alguma parte do tempo

)
)
c) Boa parte do tempo
)
e)

Pouco do tempo
f) Nada do tempo

Vocé tem problemas com seus dentes ou gengivas afetando nas suas atividades
sociais junto a sua familia, amigos ou colegas de trabalho?

a

b

Todo o tempo
A maior parte do tempo
d) Alguma parte do tempo

)
)
c) Boa parte do tempo
)
e)

Pouco do tempo

f) Nada do tempo
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Os problemas com seus dentes ou gengivas fazem vocé ter que evitar conversar
com as pessoas devido a sua aparéncia?

a) Todo o tempo
b) A maior parte do tempo
c

d

Boa parte do tempo
Pouco do tempo

)
)
)
)

e) Nada do tempo
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APENDICE D - TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

CARTA DE INFORMACAO
Titulo

Avaliacao da efetividade de dois protocolos nao cirurgicos periodontais:
Ensaio Clinico Controlado Randomizado

Coordenador: Prof. Dr. José Roberto Cortelli

Descricao:

Estou ciente de que a doenca periodontal € aquela doenga que acontece na gengiva
deixando os dentes moles e que também pode causar mau halito e sangramento
aos escovar os dentes. Fui esclarecido de que a placa bacteriana e o tartaro séo
formados por bactérias. Estou ciente de que participarei deste estudo recebendo
escova de dente e orientacdo de escovagao além de polimento dos meus dentes por
professores e alunos de Pés-graduacdo do Departamento de Odontologia da
UNITAU. Considero que a minha participagdo neste estudo ira requerer a minha
vinda ao Departamento de Odontologia em 8 (oito) consultas que serao previamente
agendadas.

Estou ciente de que para fazer parte deste estudo terei que passar por alguns
exames no inicio, durante e no final do estudo. Estes exames serao: coleta de
saliva, exame radiografico e exame clinico.

Estou ciente de que todo o tratamento realizado serdo totalmente sem custo para a
minha pessoa ou qualquer membro de minha familia.

Estou ciente de que serao realizadas raspagem dos meus dentes com o objetivo de
remover bactérias e tartaros.

Outras informacdes:

O tratamento de sua gengiva ndo sera alterado de nenhuma maneira por participar
neste estudo. A participacao € inteiramente voluntaria e vocé podera retirar-se dele a
qualquer hora, sem afetar, de maneira alguma, seu tratamento. Sua identidade sera
mantida confidencial. Responderemos a quaisquer dlvidas que vocé possa ter.

Custo e pagamentos:

Para participar deste estudo vocé nao tera nenhum custo. Afirmo de que me foi
garantido de que o pesquisador responsavel pelo estudo ou os pesquisadores da
UNITAU envolvidos neste projeto estardo sempre a minha disposicao para tirar
qualquer davida.

Sigilo:



Apéndice 103

Estou ciente de que qualquer informagdo a meu respeito obtida na pesquisa sera
confidencial. Foi para mim explicado que a minha identidade ndo sera revelada em
qualquer descrigdo ou publicagdo desta pesquisa. Também estou ciente de que os
pesquisadores podem pedir que eu me retire do estudo.

Direito de se retirar da pesquisa:

Estou ciente de que posso me recusar a participar deste estudo a qualquer
momento.
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TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Consentimento voluntéario:

Eu,

certifico
ter lido (ou que o mesmo tenha sido lido para mim) e que compreendi as
informacgdes contidas na “Carta de informagao” referente ao estudo “Avaliagdo da
efetividade de dois protocolos n&o cirurgicos periodontais: Ensaio clinico controlado
randomizado”

Estou esclarecido de que quaisquer duvidas que eu tenha pertinentes a pesquisa
serao respondidas por um dos pesquisadores do estudo. Quaisquer perguntas que
eu tenh com relacdo a meus direitos como individuo pesquisado serao respondidas.
Uma copia deste documento me sera entregue. Minha assinatura abaixo significa
que eu concordei em participar nesse estudo.

Assinatura do paciente Testemunha

Data: / /

Eu, declaro que expliquei ao sujeito supra citado a natureza e finalidade, beneficios
potenciais e possiveis riscos associados a participacdo dele neste estudo. Eu
respondi a todas as perguntas que me foram feitas e testemunhei as assinaturas
acima.

Assinatura do pesquisador

Data: / /
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FICHA DE AVALIACAO PERIODONTAL
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VOLUNTARIO

Ne°:

INICIAL

90 DIAS

DATA

TUBO 1

PERIOTRON TUBO 2

TUBO 3

TUBO 4

TUBO 5
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INDICES PERIODONTAIS

Indice de Placa Silness - Loe (1964)

Maxila

17116[15]14]13[1211[21[22[23[24[25 26 27| Média

Vestibular

Mesial

Lingual

Distal

Média

Mandibula

4746|4544 4342 41/31132/33/34(35136 37| Media

Vestibular

Mesial

Lingual

Distal

Media

0 = auséncia de placa na area gengival

1 = presenga de uma fina camada de placa da margem gengival

2 = moderado actimulo de depésito moles na margem/sulco gengival
3 = abundante actimulo de deposito meles na margem/sulco gengival

[ndice Gengival Loe - Silness (1963)

Maxila

1716 [15[14[13[12]11|21]|22123|24]25[26 |27 Média

Vestibular

Mesial

Lingual

Dii

Média

Mandibula

Vestibular

47146 [4544[43]42]41]31[32]33[34]35[36[37] Miedia |

Mesial

Lingual

Jistal |

Media !

0 = gengiva normal

1 = inflamagao branda - sem sangramento & sondagem

2 = inflamag&o moderada - com sangramento & sondagem

3 = inflamag&o avangada - tendéncia ac sangramento espontaneo

Indice de Higiene Oral
Q' Leary (1974)

Indice de Pass
Samuel Low (1908)

= =
= &= = =
= = =

/ / / /
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Data

Procedimentos Realizados

Assinatura do
Paciante
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APENDICE F - RESPOSTAS REFERENTES AOS QUESTIONARIOS OHQOL, DFS
E DOR.

Grupo FMD Clorexidina (FMD)

Observa-se que neste grupo houve uma melhora da influéncia da condigéo de saude

bucal com relagao a qualidade de vida.

OHQOL FMD Clorexidina
100
80
60
i Inicial
40 —
i Final
20
A L
MBNRMMBNRMMBNRMMBNRMMBNRM
A B C D E

Gréfico 14 — Respostas as perguntas de A a E, do grupo FMD
Clorexidina, questionario de qualidade de vida, tempos inicial e final de
avaliacdo (significado das letras apéndice C)

OHQOL FMD Clorexidina
100
80
60
W Inicial
40 - -
[ i Final
20
N AN AN |
MBNRMMBNRMMBNRMMBNRMMBNRM
F G H I ]

Gréfico 15 — Respostas as perguntas de F a J do grupo FMD
clorexidina, questionario de qualidade de vida, nos tempos inicial e final
de avaliacao (significado das letras vide apéndice C)
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OHQOL FMD Clorexidina

100

80

Nl

40

i Final

20

{ | . & Inicial
L s

M N M B R M N B R M N B R
M N 0 P
Gréfico 16 - Respostas as perguntas de K a P do grupo FMD

clorexidina, questionario de qualidade de vida, nos tempos inicial e final
de avaliagao (significado das letras vide apéndice C)

K L

Com relacdo ao medo e ansiedade antes e durante o tratamento
odontoldgico, nota-se também uma mudanca nas respostas, onde prevaleceu a

auséncia ou pouca ansiedade antes do tratamento.

DFS/DAS - FMD Clorexidina

100

80

60

M [nicial

40
B Final

20

ABCDEABCDEABTCDEABTCTDE
P1

Grafico 17 — Respostas as perguntas P1 a P4 do grupo FMD Clorexidina,
questionario de medo e ansiedade, nos tempos inicial e final de avaliagdo (
significado das letras vide apéndice B)
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DFS- FMD Clorexidina

100

80

60

M [nicial

40
B Final

20

A B CDEADBTCUDE|A B C D E

P5

Gréfico 18 - Respostas as perguntas P5 a P7 do grupo FMD
Clorexidina, questionario de medo e ansiedade, nos tempos inicial e
final de avaliagéo ( significado das letras vide apéndice B)

Dor - FMD Clorexidina

100

80

60

40

20

El1 E2 E3 E4 E5 E6 E7 E8 E9 EI10

Gréafico 19 — Resposta a escala de dor, escala visual analdgica, com
escoresde 1a 10

Ao analisar o grafico 10, o qual foi aplicado logo apés o tratamento, observa-
se que ha uma prevaléncia de auséncia de dor, quando questionados respeito do

nivel de dor sentida durante o tratamento.
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Grupo FM Controle (FMC)

Observa-se nos graficos abaixo as respostas referentes aos questionarios de

qualidade de vida, dor e ansiedade aplicados nos participantes do grupo FMC.

OHQOL- FMC
100
80
60
H i Inicial
40
i Final
20
O — = = —— =
MBNRMMBNRMMBNRMMBNRMMBNRM
A B C D E

Gréfico 20 — Prevaléncia das respostas as perguntas de A a E do grupo
FMC, questionario de qualidade de vida, nos tempos inicial e final de
avaliacdo (Apéndice C)

OHQOL-FMC

100

80

60

i [nicial

40

i Final

20

Gréfico 21 — Prevaléncia das respostas as perguntas de F a J do grupo
FMC, questionario de qualidade de vida, nos tempos inicial e final de
avaliacdo (Apéndice C)
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Gréfico 22 — Prevaléncia das respostas as perguntas de K a P do grupo
FMC, questionario de qualidade de vida, nos tempos inicial e final de
avaliacdo (Apéndice C)
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Os graficos 23 e 24 mostram os resultados obtidos a partir do questionario de

ansiedade e dor, aplicados antes e ap6s o tratamento, onde pode-se observar que

houve uma tendéncia ao aumento dos participantes que indicaram nao ter

ansiedade ou medo antes ou durante o tratamento, apds terem sido submetidos ao

tratamento periodontal neste estudo.
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Gréfico 23 - Respostas as perguntas P1 a P4 do grupo FMC,
questionario de medo e ansiedade, nos tempos inicial e final de
avaliacdo (Apéndice B)
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Grafico 24 - Respostas as perguntas P5 a P7 do grupo FMC,
questionario de medo e ansiedade, nos tempos inicial e final de
avaliacdo (Apéndice B)
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Grafico 25 — Resposta a escala de dor, escala visual analdgica, com
escores de 1 a 10 (apéndice A)
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Gréfico 26 — Prevaléncia das respostas as perguntas de A a E do grupo
RCC, questionario de qualidade de vida, nos tempos inicial e final de

avaliacdo (Apéndice C)
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Gréfico 27 — Prevaléncia das respostas as perguntas de F a J do grupo
RCC, questionario de qualidade de vida, nos tempos inicial e final de

avaliacdo (Apéndice C)
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Gréfico 28 — Prevaléncia das respostas as perguntas de K a P do grupo
RCC, questionario de qualidade de vida, nos tempos inicial e final de
avaliacdo (Apéndice C)

Os graficos 29 e 30 mostram a prevaléncia das respostas a respeito do
questionario de ansiedade e medo. Com relagcdo ao medo e ansiedade, observa-se
uma prevaléncia das respostas que indicam auséncia de medo ou pouco medo

durante e ap6s o tratamento.
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Gréfico 29 - Respostas as perguntas P1 a P4 do grupo RCC,
questionario de medo e ansiedade, nos tempos inicial e final de
avaliacdo (Apéndice B)
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Gréfico 30 - Respostas as perguntas P5 a P7 do grupo RCC,
questionario de medo e ansiedade, nos tempos inicial e final de
avaliacdo (Apéndice B)

Com relacdo a dor durante o tratamento, observa-se no grafico 31 que mais

de 50% dos participantes responderam nao sentir dor durante o tratamento de

raspagem.
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Gréafico 31 — Resposta a escala de dor, escala visual analdgica, com
escores de 1 a 10 (apéndice A)
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Gréfico 32 — Prevaléncia das respostas as perguntas de A a E do grupo
RC, questionario de qualidade de vida, nos tempos inicial e final de
avaliacdo (Apéndice C)
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Gréfico 33 — Prevaléncia das respostas as perguntas de F a J do grupo
RC, questionario de qualidade de vida, nos tempos inicial e final de
avaliacdo (Apéndice C)
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Gréfico 34 — Prevaléncia das respostas as perguntas de K a P do grupo
RC, questionario de qualidade de vida, nos tempos inicial e final de
avaliacdo (Apéndice C)

Com relagdo ao questionario que avalia ansiedade e medo observa-se nos
graficos 35 e 36 a porcentagem das respostas deste grupo, uma tendéncia maior
das respostas que indicam auséncia ou pouco medo e ansiedade antes e durante o

atendimento odontolégico.
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Gréfico 35 - Respostas as perguntas P1 a P4 do grupo RC Controle,
questionario de medo e ansiedade, nos tempos inicial e final de
avaliacdo (Apéndice B)
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Gréfico 36 - Respostas as perguntas P5 a P7 do grupo RC, questionario
de medo e ansiedade, nos tempos inicial e final de avaliagéo (Apéndice
B)

Ao avaliar o grafico que representa a intensidade da dor durante o tratamento
periodontal, observa-se que a maioria respondeu ter sentido pouca dor, porém

houve uma melhor distribuicdo entre os escores. (Grafico 37).
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Gréfico 37 — Resposta a escala de dor, escala visual analdgica, com
escores de 1 a 10 (Apéndice A)
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ANEXOS

ANEXO A - DECLARACAO COMITE DE ETICA

PRPPG-Pro-reitoria de Pesquisa e Pos-graduacao
Comité de ética em Pesquisa

Rua Visconde do Rio Branco, 210 Centro Taubate-SP 12020-040
Tel.: (12) 3625.4143 — 3635.1233 Fax: (12) 3632.2047
cepunitau@unitau.br

UNITAU

DECLARACAO N° 490/10

Protocolo CEP/UNITAU n” 521/10 (Esse nimero de registro deverd ser citado pelo pesquisador nas correspondéncias

referentes a este projeto)

Projeto de Pesquisa: Avaliacdo da efetividade de dois protocolos ndo cirdrgicos periodentais:

ensaio clinico controlado randomizado
Pesquisador(a) Responséavel: José Roberto Cortelli

O Comité de Ftica em Pesquisa, em reunidio de 12/11/2010, ¢ no uso das

competéncias definidas na Resolugio CNS/MS 196/96, considerou o Projeto acima A provado.

Taubaté, 17 de novembro de 2010

Prof. Robisen Baroni
Coordenador do Comité de Etica em Pesquisa da Universidade de Tauhats
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CRONOGRAMA DE EXECUCAO DO PROJETO

Entrada no estudo
Anamnese e exame bucal
Exames clinicos periodontais e exames radiograficos
Estabelecimento do diagnostico periodontal
Assinatura do TCLE

Amostra original
Fluxo de entrada de até 172 individuos

Aleatorizacdo Estratificada Central
Fase de Intervengao
Exames clinicos periodontais pré raspagem
Avaliagao Imunoldgica e Salivar
Processamento laboratorial das amostras coletadas
Fase de Intervengao
Execugdo dos procedimentos de RAL
Fase de Intervengao
Exames clinicos periodontais pds raspagem
Avaliacao Imunolégica e Salivar
Mensuragao de dor e ansiedade ao tratamento
Processamento laboratorial das amostras coletadas
Tabulagao e avaliagao de dados
Tratamento estatistico dos dados
Processamento laboratorial das amostras coletadas
Elaboragao dos manuscritos
Submissao dos manuscritos para publicagao
Apresentacao trabalho final
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11 2

2 2 2 2 0
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1 44 4 4 4

3
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CUSTOS E FOMENTO

Este projeto possui financiamento da Fundacdo de Amparo a Pesquisa do
Estado de Sao Paulo — FAPESP, sob numero de processo 10/19079-8 com vigéncia
em 01 de margo de 2012 a 28 de fevereiro de 2014, tendo como coordenador o

professor Dr José Roberto Cortelli.
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