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RESUMO

SACRAMENTO, LS. Associagdo entre periodontite e reacdo hansénica e o efeito do
tratamento dos estados reacionais. 2023. Dissertacdo (Mestrado em Saude Coletiva) —

Universidade Estadual de Feira de Santana. Feira de Santana, 2023.

INTRODUGCAO: A Hanseniase, doenca infecciosa, cronica, proveniente da infeccdo pelo
Mycobacterium leprae apresenta alta infectividade, baixa patogenicidade e alto potencial
incapacitante. Apesar de possuir uma evolugdo cronica, a hanseniase pode ser interrompida por
episodios agudos, denominados reaces hansénicas. Estudos prévios afirmam ainda que infeccdes,
como a periodontite, podem aumentar a susceptibilidade do individuo com hanseniase a ter os
episédios agudos hansénicos. Ainda sdo poucos 0s estudos que investigaram o papel da
periodontite na ocorréncia da reacdo hansénica. O uso prolongado da medicacdo para tratamento
das reacdes hansénicas pode mascarar ou atenuar a gravidade da periodontite. Entretanto, ndo ha
na literatura evidéncias concretas de que esses medicamentos possam interferir na associacéo entre
periodontite e reacdo hansénica. OBJETIVO: Avaliar a associacdo da periodontite e reacao
hansénica, explorando o efeito do uso e tempo de medicacéo para controle das reagdes. METODO:
Foi realizado estudo caso-controle com individuos acompanhados em servico publico de referéncia
para hanseniase, na cidade de Salvador, Bahia-Brasil. Os diagnosticos de hanseniase e reacdo
hansénica foram definidos pela equipe médica do servico. Dados referentes ao tratamento dos
estados reacionais foram extraidos dos prontuarios clinicos. Avaliacdo da condicdo bucal foi
realizada para registro de medidas periodontais e diagnéstico de periodontite. Os dados foram
analisados e estimados por regressdo logistica ndo condicional. RESULTADOS: Os achados
foram apresentados em formato de artigo cientifico. A amostra foi composta por 283 individuos
(158 casos e 125 controles). Foi encontrada associacdo entre periodontite e rea¢do hansénica, no
subgrupo de individuos em uso de medicac¢do combinada de prednisona e talidomida (OR ajustada=
0.32; 1C95%= 0.11-0.95; p=0.04). CONCLUSAO: Os achados mostraram que individuos com
reacdo hansénica tém condicdo bucal mais precaria comparada ao grupo controle. Sugere-se que 0
tipo de medicacdo antirreacional pode influenciar na cascata inflamatdria dessa associagdo
subjacente entre periodontite e hanseniase.

PALAVRAS-CHAVE: Hanseniase, Periodontite, Reacdo Hansénica



ABSTRACT

SACRAMENTO, I.S. Association between periodontitis and leprosy reaction and the effect of
treatment of reaction states. 2023. Dissertation (Master in Collective Health) — State University of

Feira de Santana. Feira de Santana, 2023.

INTRODUCTION: Leprosy, a chronic infectious disease resulting from Mycobacterium leprae
infection, has high infectivity, low pathogenicity and high disabling potential. Despite having a
chronic evolution, leprosy can be interrupted by acute episodes, called leprosy reactions. Previous
studies also state that infections, such as periodontitis, can increase the susceptibility of the
individual with leprosy to have acute leprosy episodes. There are still few studies that have
investigated the role of periodontitis in the occurrence of leprosy reaction. Long-term use of
medication to treat leprosy reactions may mask or attenuate the severity of periodontitis. However,
there is no concrete evidence in the literature that these drugs However, there is no concrete
evidence in the literature that these drugs may interfere in the association between periodontitis
and leprosy reaction. OBJECTIVE: To evaluate the association of periodontitis and leprosy
reaction, exploring the effect of medication use and duration to control reactions. METHOD: A
case-control study was conducted with individuals followed up at a public reference service for
leprosy in the city of Salvador, Bahia, Brazil. The diagnoses of leprosy and leprosy reaction were
defined by the medical team of the service. Data regarding the treatment of reaction states were
extracted from clinical records. Evaluation of oral condition was performed to record periodontal
measurements and diagnosis of periodontitis. Data were analyzed and estimated by unconditional
logistic regression. RESULTS: The findings were presented in the form of a scientific article. The
sample consisted of 283 individuals (158 cases and 125 controls). An association was found
between periodontitis and leprosy reaction in the subgroup of individuals using the combined
medication of prednisone and thalidomide (adjusted OR= 0.32; CI95%= 0.11-0.95; p=0.04).
CONCLUSION: The findings showed that individuals with leprosy reaction have a more
precarious oral condition compared to the control group. It is suggested that the type of anti-reactive
medication may influence the inflammatory cascade of this underlying association between

periodontitis and leprosy.

KEYWORDS: Leprosy, Periodontitis, Leprosy Reaction
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1 INTRODUCAO

A Hanseniase, doencga infecciosa, cronica, proveniente da infeccdo pelo Mycobacterium
leprae (M leprae) é de notificacdo compulsoria em todo o territorio nacional. Ela apresenta alta
infectividade, baixa patogenicidade e alto potencial incapacitante, sendo entdo considerada de
extrema relevancia para a satde publica (BRASIL, 2016).

As populages indiana, brasileira e da Indonésia possuem ocorréncia de hanseniase de 58%
dos casos, 16% dos casos e 9% dos casos, respectivamente, contribuindo, juntas, com 83% dos
casos novos globais (OMS, 2020). Esta doenca negligenciada e complexa atinge, principalmente,
a populagdo economicamente ativa, do sexo masculino, na faixa etéria entre 30-49 anos (BRASIL,
2019).

O Brasil, além de reunir o segundo maior numero de casos novos da doenca no mundo, e
concentrar as areas de maior risco nos municipios localizados na regido Central, Norte e Nordeste
(WHO, 2015), tem mantido sua posi¢do como pais com maior nimero de casos da hanseniase na
América. Esses dados continuam causando preocupacdo no cenario de salde mundial, apesar da
utilizacdo, em larga escala, da poliguimioterapia (PQT), tratamento fundamental ndo s6 para a cura
como para o controle da doenca (WHO, 2020).

Quanto aos fatores associados a hanseniase, fatores demogréaficos, como idade, sexo, a
baixa condicdo socioeconémica, a exemplo da baixa escolaridade, condi¢cGes de moradia precéarias
e pobre alimentacgdo tém sido associadas a ocorréncia da doenca (Pescarini et al, 2020).

A hanseniase, apesar de possuir uma evolucdo cronica, pode ser interrompida por episodios
agudos, denominados reacGes hansénicas (BRASIL, 2002). As reacGes hansénicas sao
manifestacdes clinicas resultantes de alteracbes no balango imunolégico entre o hospedeiro e o
agente infectante, M. Leprae, e afetam principalmente pele e nervos. Essas sdo as principais causas
de morbidade e incapacidade da funcdo do nervo periférico. (Filgueira et al., 2014; Goulart et al.,
2002; Brasil, 2002). As reacGes podem ocorrer durante o curso natural da doenga, durante o
tratamento com PQT ou apos finaliza-lo (BRASIL 2002; Goulart et al. 2002, Foss, 2003).

Estudos prévios afirmam ainda que fatores, como: infec¢fes, anemia, gravidez, puerpério,
estresse fisico ou psicologico podem estar relacionados a episodios de reagdes hansénicas
(BRASIL, 2002; Filgueira et al., 2014; Teixeira et al. 2010; Motta et al, 2011). Nesse sentido,

infeccbes bucais, como a periodontite, podem aumentar a susceptibilidade do individuo com
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hanseniase a ter os episodios agudos hansénicos, mediados pela liberagdo de marcadores
inflamatorios, frente aos periodontopatégenos que exacerbariam a condicao sistémica (Cortela et
al., 2015).

A periodontite, inflamacdo resultante do acimulo de biofilme na superficie externa do
dente, é caracterizada pelo comprometimento do tecido 6sseo alveolar, cemento radicular e
ligamento periodontal (Tonetti et al., 2018). Aproximadamente, 47% dos adultos dentados dos
EUA, com mais de 30 anos sofre com periodontite (Eke et al., 2015). No Brasil, esse quadro é
refletido nos adultos de 35 a 44 anos, que apresentaram 32,3% dos sextantes excluidos (BRASIL,
2010).

A associacdo de periodontite com agravos sistémicos a exemplo de diabetes, osteoporose,
doencas cardiovasculares e baixo peso ao nascer é apontada pela literatura (Stohr, et al., 2021; Qi
et al., 2021; Zardawi, et al., 2021), porém ainda sdo poucos 0s estudos que investigaram o papel
da periodontite na ocorréncia da reagdo hansénica (Cortela et al., 2018; Cortela et al., 2015; Motta
et al., 2013; Motta et al., 2012; Motta et al., 2010).

O uso prolongado da medicacdo para tratamento das rea¢fes hansénicas pode mascarar ou
atenuar a gravidade da periodontite e seus efeitos imunossupressores podem influenciar a resposta
dos tecidos periodontais, inibindo a resposta do sistema imunitario do hospedeiro, incluindo a
producdo de anticorpos (Trombelli, et al., 2013; Cardoso et al.,2017; Fabbri et al., 2014).
Entretanto ndo ha na literatura evidéncias concretas de que esses medicamentos possam interferir
na associacdo entre periodontite e reacdo hansénica.

Diante da escassez de estudos sobre essa tematica e das repercussdes dessas duas doencas
na salde populacional, o presente estudo pretende avaliar a associa¢do da periodontite e reacdo
hansénica, explorando o efeito do uso e tempo de medicagdo para controle das reacfes. Espera-se
ampliar a compreenséo dessa interligacao, a fim de elaborar a¢cdes e medidas preventivas para esse
grupo populacional negligenciado e discriminado que cada vez mais requer atencao integral com

equipe interdisciplinar.
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2 REVISAO DE LITERATURA

2.1 Distribuicéo epidemioldgica e transmissdo da hanseniase

A hanseniase ¢ uma doenca cronica, infectocontagiosa causada pelo bacilo Mycobacterium
leprae (M leprae), cuja principal via de transmissdo sdo as vias aéreas respiratorias. Apesar da
descoberta do principal fator etioldgico, o bacilo alcool-acido resistente, fracamente gram-positivo,
pelo cientista noruegués Gerhard-Henrik Armauer Hansen, em 1873, e dos avangos da medicina e
da ciéncia, a doenca continua a ser um desafio de saude pablica, associada ao estigma e responsavel
pelas incapacidades fisicas que impactam na qualidade de vida das pessoas em todo o mundo,
especialmente nos paises subdesenvolvidos e em desenvolvimento (Adhikari et al., 2014; Sarode
et al., 2020).

A introducdo da terapia multimedicamentosa ou poliquimioterapia recomendada pela
Organizacdo Mundial da Saude (OMS), desde 1981, associada a aplicacdo em massa da vacina
BCG contra a tuberculose, e que possui também acdo protetora para a hanseniase, levaram a uma
reducdo significativa na prevaléncia da hanseniase (Rodrigues LC, Lockwood, DNJ, 2011).

Segundo a OMS, o Brasil, a india e a Indonésia contribuiram com 83% dos casos novos
detectados em 2011, com a india contribuindo com 58% dos casos, o Brasil com 16%, e a Indonésia
com 9%. O Brasil ocupa o segundo lugar em nimero absoluto mundial de casos. A taxa de
prevaléncia em 2019 era de 15,08 / 100.000 habitantes, com 31.827 registros de casos ativos, a taxa
de deteccdo foi de 13,2 / 100.000 habitantes, com 27.863 novos casos diagnosticados (WHO,
2020). Na Bahia, a taxa de prevaléncia era de 17,36 / 100.000 habitantes e em Salvador, essa taxa
foi de 11,41 /100.000 habitantes, no ano de 2019 (BRASIL, 2021).

A hanseniase foi gradualmente incluida no portfélio de doencas associadas a pobreza.
Fatores socioeconémicos e demografico estdo relacionados com as taxas de transmissdo e deteccao
da doenca, sendo a populacdo masculina, na faixa etaria entre 30-49 anos, economicamente ativa,
amais exposta ao M. leprae, devido ao menor cuidado com a higiene pessoal e estética, negligéncia
ao surgimento de lesdes, alem da falta de acesso aos servigos de salde e profissionais pouco
capacitados, o que dificulta o diagndstico precoce (Oliveira et al., 2012). Individuos com maior
nivel de escolaridade tendem a possuir maior conhecimento sobre salde e comportamentos
saudaveis, alem de acesso a melhores condic6es de trabalho e recursos, podendo, entéo, reduzir

potencialmente a infeccdo e a transmissdo da hanseniase. Além disso, familias que residem em
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domicilios sem saneamento basico e apresentam um grande nimero de integrantes, facilitam a
transmissdo do bacilo. Essas condicOes, associadas a escassez de alimento, um indicador de
extrema pobreza e subnutri¢do, reforcam a estreita relacdo de como a pobreza pode criar condi¢des

que perpetuam o risco da hanseniase (Pescarini et al., 2018).

2.2 Classificacéo e diagnostico da hanseniase

O diagnostico de hanseniase € essencialmente clinico e epidemioldgico, realizado por meio
da andlise da histdria e das condicdes de vida do paciente, e baseado nos exames dermatolégicos e
neuroldgicos para identificar lesdes ou areas de pele com alteragdo de sensibilidade e/ou
comprometimento de nervos periféricos, sensitivo, motor e/ou autonémico (Alves et al., 2014).
Exames complementares, como baciloscopia e bidpsia sdo importantes e necessarios para
confirmacdo do diagnostico, que ao acontecer de forma precoce, previne as sequelas da doenca.

Em 1941, Rabello foi um dos primeiros a estabelecer o conceito das formas polares da
hanseniase. Individuos com hanseniase indeterminada (1), podem ser curados espontaneamente ou
se ndo tratados, podem evoluir para a forma polar tuberculéide (T) ou para o polo lepromatoso ou
virchowiana (L), dependendo da resposta imune ao M. leprae (Cruz et al., 2017).

No Congresso da Lepra, em 1953, realizado em Madrid, os critérios propostos por Rabello
foram mantidos e um novo grupo de individuos foi adicionado, denominado por especialistas
ingleses como borderline (B), no qual foi traduzido como dimorfico, naqueles paises de lingua
portuguesa e espanhola. Este grupo clinicamente instavel durante todo seu curso € caracterizado
por manifestacGes que ndo se enquadram nas formas polares. Clinicamente, eles podem apresentar
caracteristicas proximas ao polo T ou L e também formas intermediarias (Abdalla et al., 2010;
Cruz etal., 2017).

Na década de 1960, Ridley e Jopling propuseram modificar a classificacdo de Madrid, com
base no tipo de lesdo cutanea e na carga bacteriana e subdividem os individuos em boderline (B),
em bordeline-tubérculoide (BT), borderline-borderline (BB) e borderline-lepromatoso (BL)
(Fonseca et al., 2017).

Com o objetivo de facilitar a implementacéo da poliquimioterapia (PQT), a OMS mudou
os critérios de classificacdo da hanseniase e em 1982, eles recomendaram classificar os individuos

em paucibacilares (PB), aqueles que apresentarem baciloscopia negativa e apresentarem até cinco
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lesbes (I, T e BT) e multibacilares (MB) aqueles que possuirem baciloscopia positiva e
apresentarem mais de cinco lesoes (BB, BL e L) (OMS, 2017).

2.3 Aspectos clinicos e imunolégicos da hanseniase

A hanseniase manifesta-se por meio de areas ou lesdes de pele com diminui¢do ou auséncia
de sensibilidade, em decorréncia do acometimento dos nervos superficiais da pele e troncos
nervosos periféricos, localizados na face, pescoco, braco, joelhos, além dos olhos e 6rgaos internos.
A doenca, quando ndo tratada na forma inicial, quase sempre evolui, torna-se transmissivel,
podendo atingir pessoas de qualquer sexo ou idade, provocar incapacidades fisicas, e gerar
deformidades (Alves et al., 2014, BRASIL, 2017).

Estudos apontam as vias respiratorias como sendo a principal via de a transmissao do M.
leprae, embora haja evidéncias da presenca do bacilo nas lesdes de pele, leite materno, no
ambiente, animais, como o tatu, além da influéncia genética (BRASIL, 2017; Fonseca et al., 2017,
Rodrigues Lc, Lockwood, Dnj, 2011).

A hanseniase apresenta como principais sinais: manchas hipocrémicas ou eritematosas,
lesGes infiltradas e avermelhadas; diminuicéo ou perda de sensibilidade ao calor, ao frio, a dor e ao
tato em lesdes ou areas cutaneas, principalmente em maos e pés; espessamento e dor em nervos
dos membros superiores e inferiores; nédulos e infiltracdo, na face e orelha, além de edema e
dorméncia nos membros inferiores (Alves et al., 2014).

Quando o individuo é acometido pela forma indeterminada, a lesdo de pele geralmente é
Unica, mais clara do que a pele ao redor, sem relevo, apresenta bordas mal delimitadas, e é seca.
Ha perda da sensibilidade térmica e/ou dolorosa, mas a tatil geralmente é preservada (OMS, 2017).

Ja a forma tubercul6ide manifesta-se por uma placa anestésica ou por placa com bordas
elevadas, bem delimitadas e centro claro, em formato de anel ou circulo). Pode também, se
apresentar como um unico nervo espessado com perda total de sensibilidade. Nesses casos, a
baciloscopia é negativa e a biopsia de pele quase sempre ndo demonstra bacilos (BRASIL, 2017,
Alves et al., 2014).

A Hanseniase borderline caracteriza-se, geralmente, por mostrar varias manchas de pele
avermelhadas ou esbranquicadas, com bordas elevadas, mal delimitadas na periferia, ou por
maultiplas lesdes bem delimitadas semelhantes a les@o tuberculdide, porém a borda externa é pouco

definida. Ha perda parcial a total da sensibilidade. E comum, também, haver comprometimento
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assimétrico de nervos periféricos. Essa € a forma mais comum de apresentacdo da doenga,
representando mais de 70% dos casos e ocorre, normalmente, apds um longo periodo de incubacéo,
devido a lenta multiplicacdo do bacilo (BRASIL, 2017).

Por fim, a hanseniase virchowiana, forma mais contagiosa da doenga, caracteriza-se pela
auséncia de manchas visiveis; pele avermelhada, seca, infiltrada, com poros dilatados,
assemelhando-se a “casca de laranja”. Também sdo observadas papulas e nddulos escurecidos, de
aspecto duro e assintomaticos, conhecidos por hansenomas. Segundo ainda a OMS (2017), nos
estagios avancados pode haver perda parcial a total dos pelos, exceto os do couro cabeludo, bem
como queixas de caimbras e formigamentos nas maos e pés. Esses individuos tendem apresentar
dor nas articulac@es, o que requer diagnostico diferencial para artralgias ou artrites. Em idosos do
sexo masculino, € comum haver comprometimento dos testiculos, levando a infertilidade,
crescimento das mamas e impoténcia (BRASIL, 2017; Alves et al., 2014).

Essas manifestagdes clinicas da doenca estdo relacionadas a resposta imune celular do
individuo. Inicialmente, os antigenos da M. leprae sdo reconhecidos por receptores imunes inatos,
conhecidos como Toll (TLR). Esses receptores sofrem ativacéo e inicia 0 processo de expansao e
diferenciacdo de células produtoras de interferon (IFN-y), que induz os elementos da resposta
imune responsaveis pela eliminagdo do M. leprae (Mendonga et al., 2008).

A imunidade adquirida mediada por linfocitos T, também se torna essencial para conter a
multiplicacdo da M. leprae. Os linfocitos TCD4+ sdo diferenciados em subpopulagdes Thl e Th2,
as quais geram perfis opostos de resposta imune, j& que o IFN-y modula negativamente a resposta
Th2, e a IL-4 e a IL-10 modulam negativamente a resposta
Thl, o que permite uma homeostasia no sistema imune e uma resposta imunoldgica balanceada
(Machado, Aradjo, Carvalho & Carvalho, 2004).

As citocinas IL-2 e IFN-y liberadas pelos Th1 sdo mais abundantes em lesdes de individuos
tuberculoides e culmina na ativacdo de macrofagos. Nos individuos virchowianos, ha
predominancia do perfil Th2, no qual ocorre a liberacao das IL-4, IL-5 e IL-10, levando ao aumento

de anticorpos (Marques et al., 2013).

2.4 Tratamento da hanseniase
O tratamento da hanseniase é ambulatorial, utilizando PQT, que compreende a combinagéo

de trés drogas de primeira linha: dapsona, rifampicina e clofazimina. Apesar de possuir efeitos



21

colaterais, essas drogas sao bem toleradas e podem ser substituidas por medicagdes alternativas,
como: ofloxacina, minociclina (Cruz et al., 2017; OMS, 2017).

O esquema terapéutico, de acordo com a classificagédo é descrito no quadro abaixo:

Quadro 1:Esquema terapéutico para tratamento da hanseniase

MEDICAMENTOS/ PAUCIBACILAR (06 MESES MULTIBACILAR (12
CLASSIFICACAO DE TRATAMENTO) MESES DE TRATAMENTO)
DAPSONA 100 mg diariamente + 100 mg, 100 mg, dose mensal
dose mensal supervisionada supervisionada + 100mg
diariamente
RIFAMPICINA 600 mg, dose mensal 600 mg, dose mensal
supervisionada supervisionada
CLOFAZIMINA 50 mg diariamente + 300 mg, 300 mg, dose mensal
dose mensal supervisionada supervisionada + 50 mg
diariamente
OFLOXACINA _ 400 mg, na dose supervisionada
e diariamente (substituindo a
Dapsona)
MINOCICLINA _ 100 mg, na dose supervisionada
e diariamente (substituindo a
Dapsona)

Fonte: Guia Préatico sobre a Hanseniase. Ministério da Salde, 2017 (adaptado)

O individuo iré receber alta por cura e encerrar o uso da PQT, de acordo com a regularidade
do tratamento, ou seja, 0 nimero de doses e tempo de tratamento; com a avaliagdo neuroldgica, e
avaliacdo do grau de incapacidade fisica, além de receber orientacfes para os cuidados pds-alta
(BRASIL, 2017).

2.5 Reagdes Hansénicas

As reacgdes hansénicas se manifestam como episodios inflamatorios agudos, resultando em
subita e até mesmo permanente perda das fungdes sensoriais, autondmicas e motoras e séo
responsaveis por cerca de 30-50% dos casos de hanseniase. As reacGes podem ocorrer antes,

durante ou apos o tratamento (Bilik et al., 2017).
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Individuos com menos lesBes de pele e sem envolvimento de nervos sdo menos propensos
a desenvolver reacOes hansénicas e aqueles que desenvolvem reagfes tém maior probabilidade de
desenvolver sequelas ou deformidades (Fonseca et al., 2017).

Alguns fatores de risco estdo associados ao desenvolvimento de rea¢fes hansénicas, como:
vacinacdo, gravidez, puerpério, estresse, trauma, uso de anticoncepcionais orais, e presencga de
coinfeccOes, a exemplo de: infeccBes orais, urinarias, hepatites C e B, devido ao estimulo do
sistema imune do hospedeiro, no qual aumenta a liberacdo de marcadores imunoinflamatorios,
como quimiocinas, citocinas e proteinas da fase aguda (Motta et al., 2011).

Existem basicamente dois tipos de reacGes hansénicas: Tipo I, também comumente
conhecidas como reacéo reversa (RR), e reacdo do tipo Il, comumente conhecida como eritema
nodoso (ENH). A reacdo do tipo | envolve a exacerbacdo de lesbes antigas levando ao aparecimento
de lesbes eritematosas. Ja reacdo tipo Il é caracterizada pela presenca de sintomas sistémicos

juntamente com novos nddulos subcutaneos eritematosos (Mendonca et al., 2008).

2.5.1 Reac¢ao Reversa ou tipo I

A reacdo reversa (RR) ocorre em 30% dos individuos e envolve ativacdo subita de uma
resposta inflamatdria aos antigenos do M. leprae. RR é a principal causa de danos aos nervos na
hanseniase e ocorrem mais frequentemente apds o inicio do tratamento, principalmente, nos
primeiros dois meses apds o inicio da PQT (Fonseca et al., 2017).

As respostas imunes inatas e adaptativas participam na patogénese da RR. LesGes da reacédo
tipo | estdo associadas a uma reacdo de hipersensibilidade tipo 1V, na qual apresenta 0 nimero e a
porcentagem de células T CD4 + aumentadas (Bilik et al., 2017).

A reacdo reversa manifesta-se através de lesdes eritematosas, formando uma placa lisa,
brilhante e com aspecto edemaciado. Além do comprometimento na pele, pode haver o
envolvimento de mucosas e semimucosas, sensacdo de queimacgédo nas lesdes cutaneas, dor nas
extremidades ou na face, assim como diminuicgéo da sensibilidade e da for¢ca muscular, parestesias
e diminuic&o da capacidade funcional. Perda da fungdo motora ou sensitiva, mesmo na auséncia de
neurite dolorosa, também ¢é caracteristica desse tipo de reagdo (Alves et al., 2014).

A forma de apresentacdo pode variar segundo a forma clinica apresentada pelo individuo:

nos PB, o comprometimento cutaneo pode ou ndo estar associado a sintomas neuroldgicos, mas,
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nos individuos MB, pode ocorrer envolvimento sistémico, como: febre, mal-estar, obstrucéo nasal,

dores dsseas, linfadenomegalias e artralgias (Alves et al., 2014).

2.5.2 Reacao tipo 11 ou Eritema Nodoso Hansénico

O eritema nodoso hansénico (ENH) ou reacdo tipo Il estd associado a imunidade
humoral. Esta € uma reacdo de hipersensibilidade do tipo Il associado a deposicdo de
imunocomplexos produzidos pela ligacdo de antigenos liberados pela destruicdo de bacilos com
anticorpos. Os imunocomplexos ndo podem ser fagocitados pelos macréfagos, e se depositam nas
paredes dos vasos. Essa reacdo também esta associada a niveis elevados de citocinas pro-
inflamatdrias, como: IL-6, IL-8, IL-10, IL-4 e IL-5, que ao serem liberadas, juntamente com
neutrofilos, contribuem para o seu desenvolvimento (Fonseca et al., 2017).

Como os imunocomplexos se acumulam, eles podem se depositar e acometer pele,
endotélio e diversos orgaos, formando lesdes nodulares multiplas, bilaterais, eritematosas, firmes
e dolorosas. Os ENH podem se apresentar, também, como pustulosos, ulcerados, bolhosos,
necraticos e causar cicatrizes (Bilik et al., 2017; Alves et al., 2014).

O ENH também é caracterizado pela presenca de niveis elevados de TNF-o nas lesfes e no
sangue (Froes et al, 2022). O TNF atua nas células de Schwann estimulando a producdo de
citocinas, como IL-6 e IL-8, contribuindo direta e indiretamente para a neuroinflamacdo. A
desmielinizacdo persistente estd associada a danos axonais, que comprometem progressivamente
fibras grandes, levando ao comprometimento motor (Mendes et al, 2022).

A manifestacdo pode ocorrer nos primeiros periodos da terapia e mesmo apdés a conclusédo
daterapia, pois leva muito tempo para o corpo eliminar os bacilos mortos pelos macréfagos. Muitas
vezes 0corre nos primeiros trés anos apos o inicio do tratamento da hanseniase. E observada uma
deterioragdo subita da condigdo clinica em individuos com lesdes tipo virshowiana (L) e raramente
em individuos com hanseniase tipo borderline-lepromatoso (BL) (Alves et al., 2014).

O ENH ocorre em individuos com alta carga de bacilos, como os multibacilares e o curso
dessa reacdo € de 1 a 2 semanas, mas pode acontecer recorréncias ao longo dos meses. Ele é
identificado como agudo unico, quando ocorre um episddio, durando menos de 6 meses, ou agudo
maltiplo, quando os episodios séo discretos e repetidos ou cronico, com duragdo de mais de 6 meses
(Bilik et al., 2017).
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Outras duas formas de apresentacdo do ENH s&o: 1) Eritema Multiforme, que apresenta-se
com lesdes maculopapulares, de coloragdo eritematosa, vesiculas e bolhas que podem romper e
formar lesdes ulceradas. Como sdo lesdes de longa duragéo, necessitam com maior frequéncia da
associacdo de medicamentos como a talidomida, pentoxifilina e corticoide para seu controle; e 2)
Fenbmeno de Lucio, que se manifesta em individuos multibacilares, ndo tratados, com carga bacilar
muito alta. As lesbes cutaneas sdo disseminadas, pouco delimitadas, eritematosas, violaceas, e com

ulceracgdes superficiais (Alves et al., 2014).

2.5.3 Tratamento da Reacdo Hansénica

O principal objetivo do tratamento na reacdo reversa (RR) ou tipo | é suprimir a
imunidade celular, a fim de prevenir dano ao nervo, sendo necessario diagnostico precoce para
introducdo de medicamentos anti-inflamatérios. Os corticosterdides sdo os medicamentos mais
eficazes para tratar a reacdo reversa. Seus principais efeitos sdo inibir a ativacdo de células da
resposta imune e suprimir a resposta inflamatdria contra antigenos de M. leprae na pele e
nervos. Os anti-inflamatorios esterdides agem aumentando a vasodilatacdo ao inibir a liberacao de
mediadores como metabdlitos do &cido araquidénico (prostaglandinas) e fator de ativacao
plaquetaria (PAF), aminas, neuropeptideos, interleucina-1 (IL-1), TNF-a e 6xido nitrico (NO). Eles
inibem a adesdo de neutréfilos, eosindfilos e linfécitos as células endoteliais, a migracédo ao local
da inflamacdo e diminuem a permeabilidade vascular. Eles também inibem a fagocitose e producao
de radicais livres de oxigénio (Fonseca et al, 2017).

Clinicamente, os corticosterdides diminuem o edema intraneural e cutaneo e promovem
rapida recuperacdo dos sintomas. Eles devem ser continuados em doses imunossupressoras por
periodo prolongado. A dose de prednisolona sé deve ser reduzida apds observacao da recuperagdo
clinica, que ocorre dentro de 3 meses, mas pode exceder 6 meses (Bilik et al., 2017).

Terapia de pulso de metilprednisolona intravenosa também tem sido usada para controlar
as reacOes. A pulsoterapia é indicada em reac0es reversas graves e em casos de neurite aguda ou
crénica que ja receberam corticoterapia oral por periodo prolongado. Individuos com lesdes
neurais recentes e aqueles com menos de 6 meses de duracdo respondem melhor & terapia em
comparagdo com individuos nos quais a terapia é iniciada em periodos tardios (Alves et al., 2014).

Outros medicamentos imunossupressores, como azatioprina e ciclosporina, podem ser

usados sozinhos ou em combinagdo com corticosteroides. A talidomida é uma droga eficaz usada
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para o tratamento da reacédo do tipo Il. Além de repouso e medicamentos como &cido acetilsalicilico,

corticosteroides, cloroquina, compostos de antiménio, pentoxifilina (Bilik et al., 2017).

Os corticosteroides e a talidomida sdo a base da terapia em casos graves de reacdo tipo Il,

que é considerada uma doenca episddica. Embora o mecanismo de acdo da talidomida ndo seja

totalmente esclarecido, é sabido sobre a sua eficacia na inibigdo de TNF-a e apesar de possuir

alguns efeitos colaterais, descritos no quadro 2, néo exige a descontinuagéo da terapia (Fonseca et

al., 2017).

A clofazimina é recomendada no tratamento de reacfes cronicas recorrentes e sua adicao a

terapia é extremamente benéfica na reducdo das doses de corticosteroides ou descontinuacéo da

terapia com corticosteroides em individuos que se tornaram dependentes (Fonseca et al., 2017).

Quadro 2: Efeitos adversos das medicacGes usadas no tratamento da hanseniase e reagdes

hansénicas.

MEDICAMENTO

EFEITOS ADVERSOS

DAPSONA gastrite, anemia hemolitica, cefaléia, perda ou
diminuicdo da forca fisica, metahemoglobinemia,
insbnia e dermatite esfoliativa

CLOFAZIMINA descamacdo da pele, ardéncia nos olhos
RIFAMPICINA febre, coélica renal, enj6o, dermatite alérgica e

diarréia

CORTICOSTEROIDES

efeito hiperglicemiante, reducdo da calcemia,
modulacdo da proliferacdo celular, manifestacdes
cutdneas  (estrias,  hiperpigmentagcdo,  acne,
equimoses) supressdo da funcdo dos linfécitos T
(Thl), levando a predominédncia dos Th2.
Anormalidades  endoteliais, alteracbes  da
permeabilidade e tdnus vascular, insuficiéncia aguda
da glandula suprarrenal, imunossupressdo, por
reduzirem a exposi¢do antigénica ao sistema imune,
diminuirem a liberagdo de citocinas pro-
inflamatorias e a eficiéncia da eliminagéo do agente

agressor e células infectadas

TALIDOMIDA

teratogenia, quando usada nos primeiros periodos de

gravidez, e neurotoxicidade

Fonte: Goulart et al., 2002; Longui, 2007; Pereira et al., 2007; Oliveira et al., 1999.
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2.6 Aspectos Clinicos e Imunoldgicos da Periodontite

A doenca periodontal, infeccdo de carater multifatorial, é resultado da resposta
imunoinflamatéria a presenga de patdgenos, contidos no biofilme bacteriano, acumulado na
superficie externa dos dentes (Lindhe et al., 2010).

A doenca periodontal é classificada, clinicamente, em gengivite, forma reversivel quando
o biofilme é controlado, na qual apenas os tecidos de protecdo do dente sdo acometidos (Berck et
al., 1992), e caso o acumulo do biofilme néo seja controlado, pode ocorrer o comprometimento dos
tecidos de sustentacdo, de modo irreversivel, gerando a periodontite (Page E Shroeder, 1976).

A periodontite € uma doenca inflamatdria crénica que acomete os tecidos de suporte dental.
A patogenicidade da doenca é resultado da interacdo do biofilme dental disbidtico e a resposta
imune do hospedeiro, influenciado por fatores genéticos e associados ao estilo de vida do individuo.
Clinicamente apresenta-se com perda de insercdo conjuntiva, perda éssea alveolar, presenca de
bolsa periodontal e sangramento gengival (Leite et al., 2017).

Em relacdo a microbiologia da periodontite, sdo presentes espiroquetas e bacilos gram
negativos, em especial espécies como a Porphyromonas gingivalis, Eubacterium nodatum,
Eubacterium timidum, Eubacterium brachy e Peptostreptococcus anaerobius (Moore et al., 1987),
além de Actinobacillus actinomycetemcomitans, na por¢do apical da bolsa (Noiri et al. 2001).
Esses micro-organismos liberam variados produtos toxicos biologicamente ativos, a exemplo das
endotoxinas bacterianas e lipopolissacarideos (LPS), proteinas toxicas, peptideos quimiotaticos e
acidos graxos organicos que iniciam as reacdes inflamatdrias. Associadas a resposta imunolégica
do individuo, com a ativacdo das células B e producdo de interleucina-1, mediada por células da
resposta imune Th2, e das células da resposta imune Thl e IFN que estimulam macréfagos e
mondcitos a produzirem citocinas pré-inflamatdrias, que estdo envolvidas com a reabsorcéo 6ssea

e 0 grau de destruicdo do tecido periodontal (Zanatta et al., 2009).

2.6.1 Fatores associados a Periodontite

A forma mais grave da periodontite € mais prevalente nos locais que possuem maior
desigualdade de renda, menor acesso as redes de informacéo e servicos de saude. (SB BRASIL,
2010; Palma & Leite, 2014, Bomfim et al., 2018).
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Fatores como o envelhecimento, tabagismo, higiene oral, status socioecondmico, genética,
raga, Qénero, estresse, obesidade e diabetes mellitus tipo 2 podem contribuir para o
desenvolvimento da periodontite. Dessa forma, por ser uma doenca multifatorial, apenas o acimulo
do biofilme bacteriano ndo determina a ocorréncia da inflamacéao periodontal (Tonetti et al, 2018).

Muitos estudos tentam clarificar a ligacdo bidirecional entre as doencas periodontais e
doencas sistémicas / metabolicas onde ambas as condi¢des podem agravar-se mutuamente, a
exemplo de obesidade, doencas cardiovasculares, diabetes, doenca respiratoria, doenca de
Alzheimer, cancer pancreético e infarto cerebral (Ramirez V et al, 2023; Stohr, et al., 2021; Qi et
al., 2021; Zardawi et al., 2021). Sendo assim, as doencas periodontais podem ser um fator de risco
significativo para varios disturbios sistémicos, jd que bactérias presentes na bolsa periodontal
podem penetrar na corrente sanguinea, liberar mediadores inflamatérios que ativam a proteina C

reativa, e amplificar ainda mais os niveis de inflamagéo sistémica (Nagpal et al., 2015).

2.6.2 Aspectos Epidemiologicos e Classificacdo da Periodontite

A periodontite é a segunda doenca mais prevalente na cavidade oral, sendo observada em
47% dos adultos dentados dos EUA, com mais de 30 anos (Eke et al., 2015). Esta doencga por ser
uma das principais causas de perda dentaria, afeta negativamente a estética, a funcdo mastigatoria,
e prejudica a qualidade de vida do individuo (Papapanou, 2018). Esse quadro € refletido nos adultos
brasileiros de 35 a 44 anos, que apresentaram 32,3% dos sextantes excluidos no levantamento
epidemioldgico realizado (SB BRASIL, 2010). Com o avancar da idade, os problemas periodontais
tendem a se agravar ja que os individuos na faixa etéria entre 65 a 74 anos apresentaram 90,5%
sextantes excluidos, em decorréncia do reduzido nimero de dentes presentes (SB BRASIL, 2010).

Em 2010, 19,4% dos adultos na faixa etaria de 35 a 44 anos, tinham bolsas periodontais,
sendo 15,2% rasas e 4,2% profundas. Contudo, o aumento da cobertura populacional por meio da
estratégia de atencdo primaria adotada no Brasil, incorporando a saude bucal nas equipes de satde
da familia esta associada a melhorias no cenario epidemioldgico da doenca periodontal (Palma;
Leite, 2014).

Para estimar a prevaléncia e incidéncia da periodontite, avaliar risco de progresséo e definir
0 tratamento mais adequado, alguns critérios de diagnéstico da doenca foram propostos ao longo
dos anos. O diagnostico de periodontite é baseado em avaliagdes clinicas e radiogréficas, utilizando

medidas de Profundidade de Sondagem (PS), que corresponde a distancia da margem gengival a
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base do sulco gengival, Nivel de Insercdo Clinica (NIC), referente a distdncia da juncgdo
cementoesmalte a base do sulco ou bolsa periodontal, extensdo da perda dssea alveolar e
sangramento gengival (SG). Também sdo consideradas mobilidade dentaria; histérias médicas e
odontoldgicas; além de dor, ulceracéo, placa e célculo visiveis.

Em 1999, ela foi classificada como: Cronica, Agressiva, como manifestacdo de doenca
sisttmica, Necrosante e os Abscessos Periodontais. Contudo, muitos estudos ndo encontraram
evidéncias fisiopatoldgicas para considerar a Periodontite Crénica e Agressiva como duas doencas
distintas. Periodontite como manifestacdo de doencas sistémicas e 0s casos de abscesso periodontal
podem ser enquadrados na categoria de Periodontite Cronica e Agressiva. J& as lesGes periodontais
ou endodonticas sdo raras, assim como a periodontite necrosante, exceto em pacientes
imunocomprometidose. Como a Periodontite Cronica e Agressiva Sao responsaveis por mais de
95% dos casos, ndo houve razdo para dissocia-las (Page, Eke, 2007).

A Academia Americana de Periodontia (AAP), junto com a Divisdo de Saude Bucal dos
Centros de Controle e Prevengdo de Doengas (CDC), em 2003, propds uma classificagdo mais
padronizada para estudos populacionais de periodontite. Nela, para um caso ser definido como
periodontite grave deve possuir dois ou mais sitios interproximais com NIC maior que 6 mm, nao
no mesmo dente, e um ou mais sitios interproximais com PS maior que 5 mm. Ja a periodontite
moderada foi definida como dois ou mais sitios interproximais com NIC maior que 4 mm, ndo no
mesmo dente, ou 2 ou mais sitios interproximais com PS maior que 5 mm, ndo no mesmo dente
(Page, Eke, 2007). Essa definicdo baseada em sitios interproximais por dente pode subestimar a
prevaléncia da doenca.

A fim de capturar casos iniciais de periodontite, antes de atingir o status de doenca
moderada, e determinar a prevaléncia total de periodontite nas populagdes, Eke et al. (2012)
incluiram a definicdo de periodontite leve, como sendo o caso de 2 ou mais sitios interproximais
com NIC maior ou igual a 3 mm e 2 ou mais sitios interproximais com PS maior ou igual a 4 mm
(ndo no mesmo dente), ou um local com PS maior ou igual a 5 mm. Esta atualizacdo foi importante,
pois a periodontite leve responde melhor aos cuidados preventivos clinicos de rotina, praticas de
higiene oral e é fundamental para prever populacdes com mais riscos de desenvolver doengas
moderadas a graves no futuro (Eke et al., 2012).

No ano de 2018, foi apresentada uma nova classificacdo das Doencas e Condi¢cbes
Periodontais e Peri-Implantares pela Academia Americana de Periodontia e da Federag&o Europeia
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de Periodontia. Nesse documento, trés formas s&o identificadas: Periodontite Necrosante,
Periodontite como manifestacdo direta de doenca sistémica, e Periodontite.

Com o objetivo de alcancar um diagndstico adequado, facilitar prevencédo e tratamentos
individualizados, a nova classificacdo avalia o estagio (I, Il, I1I, V) que esta relacionado com a
gravidade da doenca, e o Grau (A, B, C) que reflete as evidéncias, ou 0 risco, de progresséo da
doenca e seus efeitos na saude sistémica (Tonetti et al., 2019).

Sendo assim, a partir da padronizacao dos critérios utilizados para a classificacdo da doenca
sera possivel realizar uma melhor comparabilidade entre os achados de estudos cientificos no

campo da salde.

2.6.3 Associacio entre periodontite e Reacoes Hansénicas

Muitos estudos associam a periodontite como fator de risco para o desenvolvimento ou
agravamento do quadro de doencas sistémicas, como: doencas cardiovasculares, respiratorias,
acidente vascular cerebral, diabetes, obesidade, entre outras. O periodonto, quando afetado, pode
persistir como um reservatério de bactérias, como as gram-negativas, na qual possuem
lipopolissacarideos (LPS) na parede celular e super estimulam as células hospedeiras, através da
producdo de uma série de citocinas pré-inflamatorias, como fator de necrose tumoral alfa (TNF-
a), interleucina-1 e interleucina-6, interferon gama (IFN-y) (FERNANDEZ-SOLARI et al, 2015).
Tais produtos e/ou mediadores podem induzir ou perpetuar efeitos sistémicos. Dessa forma, tém-
se investigado possivel relagdo entre a ocorréncia de episodios reacionais e periodontite (Cortela
et al., 2018).

Como jé foi citado anteriormente, os tipos mais conhecidos de rea¢fes hansénicas sdo: Tipo
I ou reacdo reversa (RR), e tipo I, ou eritema nodoso (ENH). A reacdo do tipo I envolve a
exacerbacao de lesdes antigas, com envolvimento da imunidade celular e aumento na resposta Thl
mediada por células ao M. leprae. Ja a reacdo tipo Il é caracterizada pela presenca de manifestaces
clinicas sistémicas, com participacdo mais efetiva da imunidade humoral, com infiltragdes de
neurofilos intralesionais e resposta Th2 (Motta et al., 2012; Teixeira et al., 2010).

Tanto a periodontite quanto as rea¢6es hansénicas sao infec¢des cronicas, de evolugéo lenta,
moduladas por relevantes mediadores pré-inflamatorias e eventos imunopatoldgicos, resultantes
da interagdo entre as bactérias, seus produtos e um mecanismo de defesa malsucedido do sistema

imunologico do hospedeiro. Mediadores comuns e importantes expressos em ambas as condicfes
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incluem: TNF-a, IFN-y, interleucina (IL) -1pB, IL-6, IL-4, e IL-10 (Cortela et al., 2018). Essas
citocinas ao serem produzidas por macréfagos, ativados principalmente por LPS na parede celular
de bactérias gram-negativas, sdo responsaveis por uma resposta inflamatoria aguda, pois favorecem
a atividade fagocitica e amplificam a atividade de resposta das células T, do tipo Th1l. Dessa forma,
pode ocorrer 0 acionamento ou manutencdo da reagdo hansénica.

Esses mediadores, também, estdo correlacionados com a formacdo de osteoclastos,
reabsorcéo dssea, e perda de insercdo clinica durante o desenvolvimento, extensédo e gravidade da
doenca periodontal (CORTELA et al, 2015). O estudo realizado por Motta e colaboradores (2013)
mostrou que a infeccdo oral pode deprimir a atividade imunorregulatoria da 1L4 e IL-10, citocinas
regulatorias capazes de blogquear a ativacdo de macréfagos e exacerbar a imunidade humoral,
resultando em aumento da carga bacteriana, além de manter a atividade pr6 inflamatéria do IFN-
v, resultando em exacerbacdo da reacdo inflamatdria.

Sendo assim sugere-se a associacao da periodontite e reacdes hansénicas, ja que a IL-10 é
considerada uma citocina anti-inflamatéria que pode regular o padrdo Th1 da resposta do sistema
imunoldgico, agravando-a, especificamente, dos pacientes com hanseniase. Com isso, a reacao
inflamatdria, manifestada clinicamente como um episodio reacional é favorecida (Motta et al.,
2011).

Estudos mostraram que individuos multibacilares e com infeccfes orais apresentaram um
maior risco de ter reacdes, principalmente, o tipo Il, e obtiveram melhora clinica dos sintomas
reacionais apés tratamento odontolégico (Cortela et al., 2015).

Entender melhor a relacdo entre periodontite e reacGes hansénicas pode priorizar a
assisténcia odontoldgica para pacientes com hanseniase, prevenindo, entdo, o risco de 0s mesmos
desenvolverem deficiéncias fisicas (Cortela et al., 2018).

No quadro 3 sdo resumidos 0s escassos estudos que avaliaram a associacdo entre
periodontite e reacdo hansénica. A maioria dos estudos foi do tipo caso controle (n=2), com amostra
variando de 38 a 255 individuos, com media de idade entre 40 e 49 anos, usando classificagédo de
Ridley e Jopling para diagnostico de hanseniase. Apenas dois estudos definiram critério de

diagndstico para periodontite usando profundidade de sondagem e nivel de inser¢éo clinica.
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Autores / Objetivo Periodico | Desenhodo | Amostra/ Diagnostico Diagnostico Resultados principais
Ano / Local estudo Faixa etéria DP Hanseniase/
de estudo / Sexo Reacao
Hansénica
Cortela et al, | analisar o Journal of Coorte Dos 57 | Periodontite: NIC =3 | Amostra de | pacientes com DP e RH,
2018 relacdo entre | the S&o individuos: | mm e PS=4 mm Sangue, bidpsia | tiveram  um  resultado
citocinas Paulo 34(59,6%) Sangue, pele e de pele negativo na
Brasil inflamatorias Institute of eram tecidos gengivais | classificacdo de | correlacdo entre soro IL-4 e
envolvidas em Tropical Homens e foram coletados Ridley e Jopling | TNF-a
a resposta imune | Medicine 23 :
ao DP e RL mulheres correlagdo positiva entre
(40,4%) IL-4 e IFN-y presentes no
a idade Soro
média do
grupo  de Né&o houve
estudo era diferenga significativa na
40 anos expressédo de IFN-y, TNF-aq,

IL-10, IL-6 e IL-1B na pele e
0s resultados encontrados
em biodpsias de gengiva de
pacientes com e sem RH

Pacientes com DP e RH
apresentaram maior gene IL-
1B na pele do que aqueles
sem DP

Em pacientes com DP e DH,
0S niveis séricos de IL-4
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foram  significativamente
menores do que aqueles
pacientes sem DP e RH.

Os niveis de IL-6 em
pacientes com DP e RH
foram significativamente
menor do que aqueles em
pacientes sem DP e RH

Os niveis séricos de IFN-y
em pacientes com DP e RH
foram significativamente
maiores do que aqueles em
pacientes sem DP e sem
RH. No entanto, nenhuma
diferenca significativa nos
niveis séricos de TNF-a foi
encontrado entre 0S grupos

Cortela et al,
2015

Brasil

analisar
publicacbes
cientificas
relatando 0S
mediadores
inflamatorios
envolvidos em

0s processos
imunopatologicos
de infeccgdes
dentarias e
reacoes
hansénicas.

Hindawi
Publishing
Corporation

Revisao
Sistematica
(79 artigos)

Sem
informacéao

Médias de PS, NIC e
SG

mediadores
inflamatdrios de
episodios
reacionais,
encontrados em:
soro(11lartigos),
- gengiva, polpa
ou tecido apical
(28 artigos) e

- fluido gengival
ou saliva (29
artigos).

IL-1, TNF, IL-6, INF:
mediadores pré
inflamat6rios mais comuns
entre as infeccdes dentarias,

O mediador antiinflamatorio
mais comum foi IL-4

TNF-, IFN-, IL-6 e IL-17
foram o0s mediadores pro
inflamatdrios para reacgoes
hansénicas,
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Mediadores
antiinflamatorios mais
comuns foram IL-4 e IL-10

Mediadores inflamatdrios
no processo
imunopatologico de
infeccdo  dentaria-  10%
foram associados a lesdes
periapicais,

- 10% estavam associados
com a presenca de caries
graves e / ou pulpite,

- 79% referido a DP

IL-1, IL-6 e IL-10
apresentaram niveis séricos
mais elevados em individuos
com hanseniase e infeccdo
dentéaria

Mediadores pro-
inflamatorios comuns
encontrados no soro durante
a ocorréncia de reacOes
hansénicas

e DP:

- Tipo 2: IL-6 e TNF-

- Tipo 1: IL-17

- Tipo 1 e 2: IL-6, IFN-,
TNF-e IL-1

Na DP: IL-1, IFN-, IL-18 e
IL-2
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Reacdo tipo 2 e DP:
IL-6, IFN-, TNF-e IL-1

MOTTA
al., 2013

Brasil

et

determinar 0
perfil intracelular
de citocinas
inflamatorias
[interleucina-2
(IL-2) e
interferon-y
(IFN-7)] ¢
citocinas  anti-
inflamatorias (IL-
4 e IL-10),

em células
mononucleares
do sangue
periférico de
pacientes  com
hanseniase
estratificados de
acordo com a
presenca de
doencas orais
cronicas

para determinar
se essas
coinfeccdes
podem ser
associada a
atividade pro-
inflamatéria  na
hanseniase

Revista da
Sociedade
Brasileira
de
Medicina
Tropical

Caso-
controle

38
pacientes
(28 homens
e 10
mulheres,
média de
idade 43,92

pelo menos um dente
com profundidade de
PS> 4 mm em dois
locais

critérios de
classificacédo de
Ridley e Jopling

Ap0ds o tratamento dentario e
/ ou periodontal,

68,4% dos pacientes com
hanseniase e DP
apresentaram melhora da
manifestacdes clinicas de
episodios reacionais,
principalmente ENH

Baixas percentagens de
linfocitos CD3 + com IL-2,
IL-10 e IFN-y foram
observados em pacientes
com hanseniase com
infeccbes orais e em
pacientes com hanseniase
sem infec¢Bes, no inicio e 7
dias ap6s a terapia ou
profilaxia em comparacao
com os controles (pacientes
ndo  hansenianos  com
infeccéo oral)

pacientes com hanseniase e
infeccdo oral mostraram
percentagens reduzidas de
IL-4 no inicio do estudo e 7
dias ap0s terapia em
comparacao com 0S
controles e pacientes com
hanseniase sem infeccBes
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orais apresentaram
percentuais reduzidos

de células CD3 + portadoras
de IL-4 em comparagdo com
0 grupo de controle, embora
ndo tenha havido diferenga
estatisticamente
significante. Um  aumento
das porcentagens
de células CD3 +

portando IL-4 e IFN-y foi
observada em paciente com
hanseniase e infeccdo oral,
apés o0 tratamento de
infeccOes orais

MOTTA
al, 2012

Brasil

et

Determinar 0
perfil clinico-
patologico

de pacientes com
hanseniase com
base na
ocorréncia de

RL e avaliar se a
presenca destas
reacdes podem
estar associadas a
coinfeccdes

Clinical
science

Transversal

Dos 225
pacientes,
155
(68,8%)
eram do
Sexo
masculino,
e 70
(31,1%)
eram do
Sexo
feminino. A
idade média
dos
pacientes
foi de 49,31
anos

Coinfecgdes

(infeccdes orais
cronicas, infeccOes
do trato urinario,
sinusopatia, hepatite
C, parasitose
intestinal,
pneumonia,
infeccdes

orofaringeas,
sifilis, leishmaniose,
tuberculose)
confirmadas
por exames clinicos e
laboratoriais

critérios de
classificacdo

de Ridley

e Jopling (1966)

Oitenta e oito pacientes
(88/225 = 39,1%) exibiram
coinfecgdes , enquanto 137
(137/225 = 60,9%) estavam
livres de coinfeccOes

As coinfeccdes mais
prevalentes foram infeccdes
cronicas orais

(40/88 = 45,5%)
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MOTTA
al, 2011

Brasil

et

Determinar se

a presenca de
episodios
reacionais da
hanseniase pode
ser

associada a
infeccdo dentaria
e periodontal, e
determinar niveis
de IL-1, TNF-q,
IL-6, IFN-y e IL-
10 antes e depois
da eliminag¢ao das
infecgdes orais
em pacientes com
hanseniase.

Brazilian
Dental
Journal

Caso-
controle

38
pacientes

(29 homens

e
mulheres,
média
idade:
43,92
2,12 anos

9

—+

PS, SG, e a presenca
ou auséncia  de
biofilme em 6 locais
por dente [indice de
placa (IP)]

pelo menos um dente

com bolsa de
sondagem
profundidade> 4 mm
em 2 locais,

achados clinicos
e
histopatoldgicos

classificacdo de
Ridley e Jopling
(1966)

baciloscopia,
biépsia e a
determinacéo de
anticorpos para
glicolipideo
fendlico-1 (anti-
PGL-1)

Apos tratamento
periodontal, 68,4% dos
pacientes com hanseniase e
DP apresentaram melhora

clinica de episodios
reacionais. Nesses
pacientes, o protocolo de
tratamento periodontal

resultou em melhoria, de
forma estatisticamente
significativa, em todas as
variaveis analisadas apos

7 dias. Também  houve
reducdo de NIC, PS e SG

de 4,3 mm, 30% e 19,4%,
respectivamente

SG -Sangramento Gengival. NIC — Nivel de Insercdo Clinica. PS- Profundidade de Sondagem. IL-1 — Interceucina 1, IL-2 — Interceucina 2, IL-4 — Interceucina 4
IL-6 — Interleucina 6, IL-10- Interceucina 10, IL-17 — Interceucina 17. IL-18 — Interceucina 18, TNF - Fator de Necrose Tumoral, INF - Interferon. DP- Doenca
Periodontal, RH- Reagdo Hansénica.
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3 MARCO TEORICO

O Brasil tem enfrentado grandes desafios no controle das doencas cronicas e
infectocontagiosas, como a hanseniase, desde as transformacGes nos padrdes de
morbimortalidade da populacéo (Frenk et al., 1991; Schramm et al., 2004).

As distintas condicdes sociais de vida acarretam diferentes condigdes de saude, tempo
de vida, ou doenca e morte. Fatores como baixas condi¢des socioecondmicas (menor nivel de
escolaridade, recurso e estado nutricional), falta de higiene, saneamento bésico precario,
condicdo de trabalho, articulam-se ao conceito de determinacdo do processo saude-doenca-
cuidado (Aquino et al. 2003). Nesse sentido, estudos vém sendo realizados com o intuito de
melhor descrever a situacdo de saude conforme as condic¢des de vida da populagdo (Passos et
al., 2011; Samaja, 2000; Who, 1991).

Segundo a Comissdo Nacional sobre Determinantes Sociais da Saude, os Determinantes
Sociais da Salde (DSS) sdo os fatores sociais, econémicos, culturais, étnicos/raciais,
psicolégicos e comportamentais que influenciam a ocorréncia de problemas de saude e fatores
de risco na populacdo. Para a OMS, os DSS, referenciados pelo modelo tedrico de Dahlgren e
Whitehead, sdo as condicGes sociais em que as pessoas vivem e trabalham, e remetem a uma
ideia de causa ou causalidade social (Buss & Pellegrini, 2007).

Esse modelo vem sendo questionado e discutido por autores, pois percebe-se que sua
centralidade ndo recai sobre a coletividade, mas sim sobre individuos, nos quais as
caracteristicas idade, sexo (e ndo género) e fatores hereditarios sdo destacados, sem relacionar
raca/etnia e todos 0s outros fatores com as experiéncias sociais. Além disso, o ‘estilo de vida
dos individuos’ aparece como determinante, sem levar em consideracao a historicidade e o
processo em que se situam as questdes sociais (Borghi, Oliveira, Sevalho, 2018).

Borghi, Oliveira e Sevalho (2018) trazem o termo Determinacdo Social, no qual
apresentam a estrutura social, moldada pelo contexto econémico e sociopolitico, ressaltam a
importancia da historicidade na producdo da estrutura social, e ddo maior enfoque inter e
transdisciplinar, com intervencgdes processuais e integradas.

Dentre os denterminantes sociais, deve-se levar em consideracao a situacdo econémica
do individuo, na medida que a acessibilidade aos servicos de satude depende do modo de
incluséo ou excluséo do sujeito na sociedade e no mercado de trabalho (Barata, 2005; Samaja,
2000).

Nesse sentido, os individuos mais vulneraveis as doencas crénicas, como hanseniase e

periodontite, s&o aqueles expostos a maiores fatores de risco e com privagdo material e social,
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ressaltando mais uma vez que os determinantes sociais podem influenciar no processo saude-
doenca (Locker, 2000; Mashoto, 2010).

Desse modo, € de consideravel relevancia social buscar aprofundar os estudos sobre 0s
fatores associados, perpassando pela teoria da determinacéo social, de como a condicdo bucal
influencia na ocorréncia das rea¢6es hansénicas, bem como o tratamento dos estados reacionais
interferem nesta relacao.

A periodontite e a reagdo hansénica séo eventos mediados por marcadores inflamatérios
do sistema imunoldgico, influenciadas por aspectos individuais, fatores do comportamento e
estilos de vida, como: a frequéncia de cuidados com a saude, como a adesdo ao tratamento, 0
tipo e o tempo de uso das medicacdes, fatores que influenciam o desenvolvimento e controle
das doencas.

Os fatores relacionados ao contexto social como o trabalho, satde, educacgédo expressam
seus efeitos nessa relacdo em analise e determinam a acessibilidade aos servicos médico-
odontoldgicos. E importante também ressaltar que as condigdes econdmicas, ambientais e
culturais da sociedade impactam nas escolhas individuais e consequentemente no adoecimento

e morte da populacéo.
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Figura 1:Diagrama do modelo tedrico da associacao entre periodontite e reagdo Hansénica.
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3.1 PLAUSIBILIDADE BIOLOGICA

A presenca de periodontopatdgenos, como as bactérias gram-negativas Porphyromonas
gingivalis, na qual possuem lipopolissacarideos (LPS) na parede celular, pode promover a
ativacdo de macrofagos e induzir niveis aumentados de IL-1B, IL-6 e TNF (Carvalho-Filho et
al., 2016; Pimentel et al., 2019; Vicents et al., 2011) além de prostaglandinas e enzimas
hidroliticas (Zhang et al., 2008), promovendo a progressdo de processos inflamatorios que
podem atuar como um elemento indutor e/ ou mantenedor para a reacdo hansénica (Mota, et
al., 2012; Cortela, et al., 2015).

Alguns dos mecanismos possiveis que podem ser responsaveis pelo aumento de
respostas inflamatérias em reacbes hansénicas devido a infeccdes periodontais,
incluem niveis sistémicos aumentados de  mediadores inflamatérios  estimulados pela
microbiota e seus produtos em locais distantes (Ramseier, et al., 2017) e fatores comuns de
suscetibilidade genética presentes em ambas as doencas (Fava et al., 2017; Sales-Marques et

al., 2017; Heidari et al., 2019) levando a respostas inflamatorias aumentadas.

A presenga de infecgOes orais cronicas pode influenciar a produgdo de citocinas
intracelulares, na qual manifestam potentes atividades pro-inflamatérias e catabdlicas e
desempenham papéis-chave na degradacdo do tecido periodontal através de enzimas
colagenoliticas, como as metaloproteinases (Rovai et al., 2017). Essas citocinas ao serem
produzidas por macréfagos, ativados principalmente por LPS na parede celular de bactérias
gram-negativas, sdo responsaveis por uma resposta inflamatéria aguda, pois favorecem a
atividade fagocitica e amplificam a atividade de resposta das células T, do tipo Thl. Dessa
forma, pode ocorrer o0 acionamento ou manutencao da reacdo hansénica. A periodontite, pode
deprimir a atividade imunorregulatéria da I1L4 e IL-10, citocinas regulatérias capazes de
bloquear a ativacdo de macréfagos e exacerbar a imunidade humoral, resultando em aumento
da carga bacteriana, além de manter a atividade pré inflamatoria do IFN-y, resultando em
exacerbacdo da reacdo inflamatoria. Com isso, a reacdo hansénica pode ser favorecida ou
exacerbada (Motta et al, 2010).

A relacdo entre inflamacao devido a bactérias periodontais e respostas inflamatorias, a
partir da liberacdo de mediadores estdo, também, correlacionados com a formacdo de
osteoclastos, reabsorcao 0ssea, e perda de inser¢éo clinica durante o desenvolvimento, extensdo

e gravidade da doenca periodontal (Cortela et al., 2015).
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Os medicamentos utilizados para o tratamento das reacGes hansénicas, 0s
corticosteroides, sdo responsaveis em inibir a ativacdo de células da resposta imune e suprimir
a resposta inflamatoria contra antigenos de M. leprae na pele e nervos. Os anti-inflamatdrios
esterdides agem aumentando a vasodilatacdo ao inibir a liberacdo de mediadores como
metabdlitos do acido araquidénico (prostaglandinas) e fator de ativacdo plaquetéria (PAF),
aminas, neuropeptideos, interleucina-1 (IL-1), TNF-a e 6xido nitrico (NO). Outro medicamento
utilizado no tratamento das reacdes hansénicas, a talidomida, age inibindo a acdo do TNF-a
(Fonseca et al., 2017).

Desta forma, o uso prolongado da medicacdo para tratamento das reagdes hansénicas
pode mascarar ou atenuar a gravidade da periodontite (Cardoso et al., 2017; Fabbri et al., 2014).
O efeito imunossupressor dos corticosterdides também pode ter influéncia na resposta dos
tecidos periodontais, inibindo a resposta do sistema imunitario do hospedeiro, incluindo a
producéo de anticorpos (Trombelli et al., 2013).

Diante do exposto, € apresentado na figura 2 0 mecanismo bioldgico que busca explicar

a associacdo entre periodontite e reacdo hansénica.

(bactérias gram-negativas) mantem a atividade pro Recjptores .Tle >0 ati\r;:Id‘ols i
."'-\I;_'----._____ inflamatéria do TFN-y produzem citocinas: TNF, IL-15 e

y — IL-10: ativagio da vid

e

e antimicrobiana e macrofagos com

Diminuicao ;ﬁvi T .| possuem LPS na parede alta capacidade fagocitica

celular
IL4 e IL-10: citocinas (

regulatorias capazes de | aumento de resposta inflamatoria

producio de citocinas

bloguear a ativagio de pré-inflamatérias (TNF- =
macrofagos € exacerbar o, IL-1, IL-6. [FN-y) Qs linfocitos TCD4+  sdo
a imunidade humoral ) Py diferenciados em:
elos macrofagos
E E HANSENTICA | “1ni 1 e (FNwy): ativacio de
macrofagos

amplificam a atividade | - i
de resposta das células Py -Th2 - IL-4, IL-5 e IL-10: aumento

Thi. de anticorpos
TRATAMENTO
Y A

Figura 2:Diagrama da plausibilidade bioldgica entre a periodontite e a reacdo hansénica, mediada pela terapia
antirreacional.
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4. OBJETIVOS

4.1 Objetivo Geral

e Avaliar a associacdo entre periodontite e reacdes hansénicas

4. 2 Objetivos Especificos

e Comparar a condicdo bucal entre individuos com e sem tratamento das reacfes

hansénicas.

e Avaliar o efeito do tratamento antirreacional na associacao entre periodontite e reacdes
hansénicas.
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5 METODOLOGIA

5.1 Desenho do Estudo

Foi realizado estudo epidemioldgico analitico, retrospectivo, tipo caso controle, no qual
0 grupo caso sera formado por individuos que foram diagnosticados com reacao tipo 1/reversa
(RR) ou Eritema Nodoso Hansénico (ENH)/ tipo 2. Os controles sdo individuos sem reacéo
hansénica. A frequéncia de periodontite foi comparada entre os dois grupos. Os participantes
do estudo também tiveram sua condicdo periodontal exploradas segundo uso de terapia para

controle da reacao hansénica.

COM Com periodontite =~ ¥—__ Medicacdes
REACAO antirreacionais
HANSENICA Sem periodontite —

SEM - Com periodontite
REAGCAO
HANSENICA Com periodontite

Figura 3:Modelo do desenho do estudo

5.2 Campo do Estudo

Este estudo foi realizado no servico de dermatologia do ambulatério Professor Francisco
Magalhdes Neto, complexo do Hospital Universitario Professor Edgard Santos (HUPES),
Orgdo estruturante da Universidade Federal da Bahia (UFBA). A unidade publica é referéncia
hospitalar e ambulatorial de ensino, voltada para atendimentos de média e alta complexidade
no Estado da Bahia e conveniada ao Sistema Unico de Satde (SUS). Em func&o de possuir um
perfil diferenciado ndo dispde de unidade para atendimento de emergéncia. Esta situado na
cidade de Salvador, na Bahia, num terreno de 17.501,16 m2 e 42.616,62 m2 de &rea construida.

O HUPES, conhecido inicialmente como Hospital das Clinicas, atualmente ¢ formada
pela integracdo de trés unidades:
- Hospital Universitario Prof. Edgard Santos: inaugurado em novembro de 1948, com o objetivo
de atender as demandas académicas do curso de Medicina da UFBA, que, até entdo, utilizavam
outras instituicdes para desenvolver seus conhecimentos tedricos. Foi mantido como 6rgao
suplementar da UFBA e vinculado a Faculdade de Medicina, até 2010, quando passou a ser

Orgdo estruturante da Universidade.
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- Centro Pediétrico Professor Hosannah de Oliveira (CPPHO), antigo Centro de Hidratacédo e
Reabilitacdo Infantil, criado em 1980, num comodato entre a UFBA e o INAMPS — Instituto
Nacional de Assisténcia Médica da Previdéncia Social

- Ambulatorio Professor Francisco Magalhdes Neto (AMN), inaugurado em setembro de 1996,
ampliado, modernizado e reinaugurado em dezembro de 2000, com recursos REFORSUS
(Ministério da Salde) e do Programa de Readequacdo da Infra-Estrutura e do Parque
Tecnologico dos Hospitais Universitarios (Ministério da Educacao).

No AMN estd o Ambulatério de Hanseniase que realiza diagndstico, tratamento e
acompanhamento de individuos com a doenca de forma gratuita. O servico voltado aos
individuos com hanseniase funciona um turno por semana, e conta com uma equipe formada
por preceptores experientes (Dr. Paulo Machado e Dr. Thiago Amparo), residentes, enfermeira,

farmacéutica e profissionais para fungdes administrativas, como agendamento.

5.3 Procedimentos de Amostra

5.3.1 Célculo do Tamanho da Amostra

As frequéncias de doenca periodontal e reacdo hanseniase foram empregadas a partir do
estudo de Souza (2009). O tamanho da amostra foi calculado considerando a razéo de 1:1 entre
casos e controles, freqliiéncia de periodontite de 51,9% nos individuos casos e de 33,3% para
controles, e odds ratio, calculada com esses parametros, de 2,15. O total da amostra foi de pelo

menos 244 individuos, sendo considerada a possibilidade de perdas ou recusas (acréscimo de 10%).

5.3.2 Selecdo da Amostra e Critérios de Elegibilidade

A selecdo da amostra foi feita por amostragem de conveniéncia. Os individuos presentes
nos dias da coleta foram convidados a participar do estudo e, apds aceite, foram solicitados a
assinar termo de consentimento livre e esclarecido (TCLE) (APENDICE A). Em seguida, foi
aplicado o questionério e, posteriormente, foi procedido o exame bucal.

Foram incluidos nesse estudo individuos de ambos os sexos individuos com idade
minima de 18 anos acompanhados no ambulatério de Hanseniase do AMN, complexo do
HUPES, com diagnostico de hanseniase e que estejam em tratamento com poliquiomioterapia
(PQT) ou com PQT concluida. Nao foram selecionados para este estudo, individuos que
apresentarem uma ou mais das seguintes condicOes: neoplasias, HIV-AIDS, hepatite viral;
gestantes; incapacitados de compreender ou responder aos questionarios, tiverem diagnostico

histopatoldgico ndo compativel com hanseniase, ou que em seus prontuarios nao apresentaram
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caracterizagdo da forma clinica da hanseniase e individuos com adeséo irregular ao tratamento

ou tratamento periodontal realizado nos ultimos 3 meses.

5.4 Procedimentos de Coleta de Dados

5.4.1 Instrumentos de Coleta

Os dados da coleta foram registrados através do preenchimento do instrumento
especificado a seguir e somente ap6s os participantes terem lido e assinado o TCLE
(APENDICE A). O instrumento consta de:

e Questionario estruturado com secBes sobre: dados pessoais, condi¢Ges
socioecondémico-demograficas, estilo de vida, cuidados com a salde e atencdo
odontoldgica (APENDICE B);

e Ficha clinica médica: insercdo dos dados clinicos da hanseniase obtidos em
prontuérios (APENDICE C);

e Ficha clinica bucal: busca a avaliacdo clinica da condigdo bucal com avaliacdo do
indice de dentes cariados, perdidos e restaurados (CPO-D), e da condicéo periodontal
(APENDICE D).

5.4.2 Coleta de Dados
Apds abordagem do participante e explicacdo dos objetivos do estudo, o participante foi
incluido ap6s o consentimento por escrito. Em seguida, os questionarios foram aplicados e 0s
exames antropométricos para obtencdo de peso, altura e medidas de circunferéncia abdominal
foram realizados. O exame clinico bucal foi feito por cirurgid-dentista devidamente treinada em
sala de procedimentos do servico.
Os prontuarios disponibilizados pelo servico de dermatologia do HUPES foram

acessados para preenchimento da ficha clinica sobre diagnostico e tratamento da hanseniase.

5.5 Avaliacao Clinica Bucal

A cavidade bucal foi ainda examinada quanto & presenca de dentes cariados, perdidos e
restaurados para registro do indice CPO-D conforme preconizado pela Organizagdo Mundial
da Saude (OMS, 1999, BRASIL, 2010).
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5.5.1. Diagndstico da periodontite

O exame foi realizado em todos 0s dentes, exceto terceiros molares. Foram registradas
as medidas de profundidade de sondagem, indice de sangramento a sondagem, recessao ou
hiperplasia, nivel de insercao clinica e indice de placa visivel (APENDICE E).

Todos os participantes do estudo foram avaliados segundo o critério de diagnostico do
Centro de Controle de Doencas e da Academia Americana de Periodontia (CDC-AAP) (Eke et
al., 2012), para a ocorréncia e gravidade de periodontite. Aqueles que ndo se encaixaram nos
critérios da classificacdo, foram considerados sem periodontite.

A classificacdo dos niveis de gravidade foi realizada sempre a partir da condicéo
periodontal mais grave e finalizada com a de menor gravidade, ndo incluindo o individuo ja
classificado naquele estrato mais grave.

De acordo com o critério CDC-AAP (Eke et al.,2012), o participante foi classificado

com a presenca da doencga caso se enquadre uma das trés condi¢Oes de gravidade a seguir:

* Presenca de pelo menos » Aqueles com pelo menos

» Aqueles com pelo menos

dois sitios interproximais
com NIC maior ou igual
a 06 mm, em dentes
diferentes, e pelo menos
um sitio interproximal
com profundidade de
sondagem maior ou igual
a 05 mm

dois sitios interproximais
com NIC maior ou igual
a 04 mm, ou pelo menos
dois sitios interproximais
com profundidade de
sondagem maior ou igual
a 05 mm, em dentes
diferentes

dois sitios interproximais
com NIC maior ou igual
a 03 mm e pelo menos
dois sitios com PS maior
ou igual a 04 mm em
dentes diferentes, ou 01
sitio com profundidade
de sondagem maior ou

igual a5 mm

Figura 4: Critérios de diagnéstico de periodontite

5.6 Diagnostico da Hanseniase e reacfes hansénicas

O diagnostico da hanseniase seguiu os critérios estabelecidos pela Organizagdo Mundial
da Saude (BRASIL, 2002) para fins de tratamento quimioterapico e foi realizado pela equipe
do servico do HUPES, responsavel pelo acompanhamento dos pacientes assistidos, com base
em sinais e sintomas especificos, assinalados no prontuario médico a cada consulta, e obtidos

ao final da avaliacdo odontologica.
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5.6.1 Classificacdo operacional da hanseniase

Os individuos com hanseniase foram divididos segundo a classificacdo de Ridley e
Jopling em: paucibacilares (PB), casos com até cinco les@es de pele, nos quais estdo incluidos
aqueles com baciloscopia negativa (correspondente as formas clinicas Indeterminada,
Tubercul6ide e Borderline -Tuberculéide); e multibacilares (MB), casos com mais de cinco
lesGes de pele, com baciloscopia positiva (correspondente as formas clinicas virschowiana e
borderline). A forma virschowiana sempre apresenta baciloscopia positiva e a forma borderline
pode apresentar baciloscopia positiva ou negativa. A baciloscopia positiva classifica o paciente
como MB, independentemente do numero de lesdes (BRASIL, 2002).

5.6.2 Reac¢Oes hansénicas

Os casos foram individuos com presenca de reacdo hansénica segundo os critérios
clinicos para o diagndstico de: 1) RR (reacdo tipo 1) - aparecimento de lesdes novas ou pré-
existentes eritemato-infiltradas com ou sem espessamento e dor em trajeto de nervos periféricos
(neurite) acompanhados ou ndo de edema na méao, no pe, e na face; ou 2) Eritema Nodoso
Hansénico (reacdo tipo Il), os individuos apresentaram: surgimento subito de nédulos dolorosos
e de coloracdo eritemato-violacea, podendo tornar-se vesico-bolhosas ou ulcerar,
acompanhados ou ndo de febre e/ou neurite.

Os individuos controles foram aqueles que ndo apresentaram nenhuma das reacoes

supracitadas.

5.6.3 Medicacédo para tratamento da reagdo hansénica
As fichas clinicas dos prontuarios foram acessadas para extracao de dados referentes ao tipo
e tempo de uso da medicacao.

Com relacdo ao tipo, foram empregadas as seguintes categorizacoes:

e Uso de apenas de prednisona, ou de apenas talidomida e de ambas medicacoes;
e Individuos que ndo fizeram uso de nenhuma medicagdo foram considerados como

sem tratamento para reacdo hansénica

Em relacdo ao tempo de uso de medicacéo, os individuos foram classificados em: até 9

meses ou mais de 9 meses, conforme distribuigdo na amostra.



5.7 Definicdo das Variaveis
5.7.1 Variavel dependente
e Reacdo Hansénica: variavel dicotbmica. Esta variavel foi definida de acordo o item
5.6.2.

Reacdo Hansénica

Figura 5: Diagrama de classificacdo dos grupos de acordo com a presenca de rea¢do hansénica

5.7.2 Variaveis independentes
e Ocorréncia de Periodontite: variavel dicotdmica. Considerou-se a presenca ou

auséncia da doenca, de acordo com o critério definido no item 5.5.1

CDC-AAP
(EKE et al.,2012)

Figura 6- Diagrama de classificacdo dos grupos com ocorréncia ou ndo de periodontite.

5.7.3 Covariaveis
As demais variaveis pesquisadas pertencem a 5 grandes grupos (Quadros 4 - 8):

e Variaveis socioecondémico-demograficas;
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e Variaveis relacionadas ao estilo de vida;
e Varidveis relacionadas com o cuidado a salde;
e Variaveis relacionadas com a atencdo odontoldgica;
e Variaveis da condicao bucal;
Elas foram categorizadas conforme a literatura ou apresentadas de acordo com sua

distribuicdo no presente estudo.

Quadro 4:Variaveis socioeconémico e demograficas e sua classificacdo

VARIAVEIS SOCIOECONOMICO- CLASSIFICACAO
DEMOGRAFICAS

Idade* A depender da distribuicdo média dos anos obtida
Local de residéncia Rural; urbana.
Nivel de escolaridade Medida em total anos de estudo
Numero de filhos la3;>a4

Numero de pessoas residentes na mesma casa=1 a
Densidade domiciliar 3;>a4
Raga/cor Autorreferida em: Amarelo; branco; pardo; preto
Renda Renda < 1 salario minimo; Renda > 1 salario minimo
Sexo Feminino; masculino

Solteiro; Casado; Unido livre; Separado/divorciado;
Situacgdo conjugal Viavo.

Empregado ou Aposentado (com remuneracéo);
Situacdo de trabalho ou ocupacéo Desempregado (sem remuneragéo)

* A categorizacdo foi dada de acordo com a distribuicéo da variavel.

Quadro 5: Variaveis estilo de vida e sua classificacdo

VARIAVEIS ESTILOS DE VIDA CLASSIFICACAO
Atividade fisica Sim; Néo
Higiene bucal (escovacéo e uso do fio) Sim ou ndo / frequéncia de uso
Horas de sono/dia la4;5a8;>ouigualag
Consumo de bebida alcodlica Sim; Néo
Habito de fumar N&o-fumante; Ex-fumante; Fumante

Quadro 6: Variaveis cuidados com a saude e sua classificacdo

VARIAVEIS CUIDADOS COM A SAUDE CLASSIFICACAO
Ultima consulta com profissional de saude <1 ano; > 1 ano
Motivo da Gltima consulta Prevencao de doencas; Tratamento
Afericdo regular da pressédo arterial Sim; Néo
Afericdo regular da glicemia capilar Sim; Néo

Quadro 7:Variaveis da atencdo odontoldgica e sua classificacdo
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VARIAVEIS ATENCAO ODONTOLOGICA CLASSIFICACAO
Visitou o dentista alguma vez Sim; Néo
Ultima consulta ao dentista <1 ano; > 1 ano
N° de consultas ao dentista por ano ()0 ()1 ()2 ()>2
Motivo da Gltima visita ( ) Problemasbucais ( ) Prevencdo
Recebeu orientagdo sobre higiene bucal Sim;Néo
Escovacdo diaria Sim;Nao
Uso do fio dental diario Sim;Néo
Fez tratamento de gengiva Sim;Nao

Quadro 8:Variaveis da condicdo bucal

VARIAVEIS CONDICAO BUCAL CLASSIFICACAO
Dentes perdidos Namero de dentes ausentes
Presenca de Gengivite sim; ndo
Sem periodontite; Periodontite leve;
Gravidade da periodontite Periodontite moderada; Periodontite grave.
Proporcdo de faces sangrantes em relagdo ao
indice de Sangramento a Sondagem™ total de faces examinadas

Porcentagem de superficies com biofilme em
relacdo ao namero total de superficies
Indice de Placa Visivel* examinadas

Média aritmética obtida a partir da profundidade
de sondagem em cada face dentaria em relacdo ao
Média de profundidade de sondagem* total de faces examinadas

Média aritmética obtida a partir do nivel de
insercdo em cada face dentaria em relagdo ao
Média de nivel de insercéo clinica* total de faces examinadas

* A categorizacao foi dada de acordo com a distribuicdo da varidvel.
5.8 Modelo explicativo

O estudo foi baseado no modelo explicativo abaixo descrito (Figura 4) para avaliar a
existéncia de associacao entre periodontite com reacdo hansénica. As covariaveis idade, nivel
de escolaridade, raga/cor da pele, renda, sexo foram avaliadas como potenciais confundidores
e o tratamento das reacGes hansénicas como modificador de efeito.
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Idade

Sexo

Raca/Cor

Renda

Nivel de escolaridade

REACAO

PERIODONTITE HANSENICA

TRATAMENTO
DOS ESTADOS
REACIONAIS (tipo e
duracéo)

Figura 7:Modelo explicativo do estudo

5.9 Procedimentos de analise de dados

Analise descritiva da amostra foi realizada com distribuicdo das frequéncias,
percentuais, e medidas de tendéncia central e disperséo. O teste qui-quadrado/Fisher foi adotado
para comparacao das proporcdes e o teste T/Mann Whitney para variaveis continuas, a depender
da distribuicdo de normalidade (significancia de 5%). Comparacao das principais caracteristicas
entre 0s grupos com e sem uso da medicacdo foi, também, realizada.

Foi aplicada analise de regressao logistica ndo condicional para estimar as odds ratios
(OR) bruta e ajustada e respectivos intervalos de confianca a 95% da associacdo entre
periodontite e reacdo hansénica. As covaridveis que produziram diferencas proporcionais para
os coeficientes estimados maiores que 10% foram consideradas confundidoras. Critérios
epidemioldgicos baseados na literatura foram também adotados para ajustamento do modelo
final. Os modelos finais de regressdo foram estratificados para uso da medicacdo para
tratamento da reacdo hansénica e assim, inferida a influéncia da variavel na associacdo

principal.
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Os dados foram tabulados no programa Statistical Package for Social Science (SPSS)

26.0 e analisados no programa estatistico STATA versao 17.0.

5.10 Aspectos Eticos

Este projeto faz parte de um projeto maior intitulado: ReacGes hansénicas, condicéo
bucal e qualidade de vida em individuos com hanseniase que obteve aprovacdo do Comité de
Etica em Pesquisa do Hospital Universitario Professor Edgard Santos - HUPES, com protocolo
CAAE: 64476117.3.0000.0049 (ANEXO 3). Ressalta-se que foram cumpridas as
determinaces do Conselho Nacional de Salde através da Resolucdo 466/12. O TCLE foi
apresentado junto com o questionario, e garantido o sigilo e a confidencialidade das
informacdes.

Os individuos assistidos no ambulatério de Hanseniase do Hospital Universitario
Professor Edgar Santos (HUPES), que apresentaram interesse em participar dessa pesquisa,
receberam as devidas informacdes sobre o protocolo de estudo, o objetivo do trabalho e
concordando, assinaram o TCLE autorizando sua inclusao na pesquisa.

A participacdo no estudo foi voluntaria em todas as etapas, podendo os mesmos se
desligarem a qualquer momento. Foram assegurados o0 anonimato e a confidencialidade no uso
das informacdes, excluindo-se 0 nome do participante das bases de dados como também dos

relatorios e demais publicacBes que venham a ser gerados.
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6 RESULTADOS

Os resultados desta pesquisa estdo apresentados no formato de artigo cientifico que foi
submetido em periddico reconhecido na area de Saude Coletiva.

O artigo 01 intitulado “Associacdo entre periodontite e reagdo hansénica e o efeito
das medicacdes antirreacionais: estudo caso controle” sera submetido ao “Clinical Oral
Investigation”, com classificagdo Al, segundo os critérios de qualificacdo da CAPES para a

area de Saude Coletiva, com fator de impacto de 3.606.
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6.1 Artigo 1

Associagao entre periodontite e reacdo hansénica e o efeito das medicagdes

antirreacionais: estudo caso controle

Isabela de Souza Sacramento?, Johelle de Santana Passos-Soares!?
1 Departamento de Saude, Universidade Estadual de Feira de Santana, Bahia, Brasil.
2 Departamento de Odontologia Social e Pediatrica, Universidade Federal da Bahia, Salvador,

Babhia, Brasil.

Autor correspondente: Prof. Johelle de Santana Passos Soares — Avenida Aradjo Pinho, n°.
62 — Canela. CEP: 40.110-150 — Salvador (BA), Brasil. Fone: (71) 3283-1347/8964. E-

mail: johpassos@gmail.com.

RESUMO

Objetivo: avaliar a associacdo da periodontite e reacdo hansénica, explorando o efeito do uso
e tempo de medicacdo para controle das reagdes.

Materiais e Métodos: Este estudo caso-controle foi conduzido em 283 individuos, com idade
minima de 18 anos, acompanhados em servi¢o publico de referéncia para hanseniase, na cidade
de Salvador, Bahia-Brasil. As variaveis sociodemograficas, clinicas e de estilo de vida foram
analisadas no estudo com base nos questionarios aplicados e prontuarios médicos acessados. A
reacdo hansénica (desfecho) foi definida pela equipe médica do servigo. Dados sobre
medicacdes antirreacionais foram extraidos dos prontuérios clinicos. Exame bucal foi realizado
para registro de medidas periodontais e diagnostico de periodontite. Os dados foram analisados
e estimados por regressdo logistica ndo condicional.

Resultados: A amostra foi composta por 158 casos de reacdo hansénica e 125 controles. A
média de idade no grupo caso foi de 48,0 £13,8 anos e no grupo controle foi de 49,6 + 15,0
anos. O grupo caso apresentou maior sangramento gengival (p=0,04), menor perda de inser¢édo
clinica de 1 a 2 mm (p=0,02) e maior perda de insercdo clinica de 3 a 4 mm (p=0,05)
comparados aos controles. A associagdo entre periodontite e reacdo hansénica foi observada no
subgrupo de individuos em uso de medicacdo combinada de prednisona e talidomida
(ORajustada= 0,32; 1C95%-= 0,11-0,95; p=0,04).
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Conclusao: Houve pior condicdo periodontal entre os casos de reacdo hansénica. Os achados
mostraram associa¢do negativa entre periodontite e individuos com reacdo hansénica em
tratamento combinado de prednisona e talidomida. Sugere-se que o tipo de medicagédo
antirreacional pode influenciar na cascata inflamatdria dessa associacdo subjacente entre
periodontite e hanseniase.

Relevancia clinica: O presente estudo fornece informac6es importantes com relacao a condicéo
periodontal de individuos com hanseniase e em tratamento para as rea¢fes hansénicas mais
graves.

Palavras-chave: Hanseniase, periodontite; Mycobacterium leprae

ABSTRACT

Objective: to evaluate the association between periodontitis and leprosy reaction, exploring the
effect of use and duration of medication to control reactions.

Materials and Methods: This case-control study was conducted with 283 individuals, aged at
least 18 years, followed in a public reference service for leprosy, in the city of Salvador, Bahia,
Brazil. Sociodemographic, clinical and lifestyle variables were analyzed in the study based on
the applied questionnaires and accessed medical records. The leprosy reaction (outcome) was
defined by the service's medical team. Data on anti-reaction medications were extracted from
clinical records. Oral examination was performed to record periodontal measurements and
diagnosis of periodontitis. Data were analyzed and estimated by unconditional logistic
regression.

Results: The sample consisted of 158 cases of leprosy reaction and 125 controls. The mean age
in the case group was 48.0 £13.8 years and in the control group it was 49.6 + 15.0 years. The
case group had greater gingival bleeding (p=0.04), less clinical attachment loss of 1 to 2 mm
(p=0.02) and greater clinical attachment loss of 3 to 4 mm (p=0.05) compared to controls. The
association between periodontitis and leprosy reaction was observed in the subgroup of
individuals using prednisone and thalidomide combined medication (ORadjusted= 0.32;
95%CI=0.11-0.95; p=0.04).

Conclusion: There was a worse periodontal condition among the cases of leprosy reaction. The
findings showed a negative association between periodontitis and individuals with leprosy
reaction in combined treatment with prednisone and thalidomide. It is suggested that the type
of anti-reaction medication may influence the inflammatory cascade of this underlying

association between periodontitis and leprosy.
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Clinical relevance: The present study provides important information regarding the
periodontal status of individuals with leprosy and undergoing treatment for the most severe
leprosy reactions.

Keywords: Leprosy, periodontitis; mycobacterium leprae

Introducéo

A hanseniase é uma doenca infecciosa cronica e estigmatizada, causada pelo
Mycobacterium leprae, e que apresenta alta infectividade, baixa patogenicidade e alto potencial
incapacitante, oriundo das complica¢cdes dermatoldgicas, neuroldgicas e oftamologicas [1].

As populacdes da India, Brasil e da Indonésia possuem ocorréncia de 58%, 16% e 9%
dos casos de hanseniase, respectivamente. Juntas, estes paises contribuem com 83% dos casos
novos globais [2]. Esta doenca negligenciada e complexa atinge, principalmente, a populacéo
economicamente ativa, do sexo masculino, e faixa etaria entre 30-49 anos [3].

O Brasil, além de reunir o segundo maior nimero de casos novos da doenga no mundo,
e concentrar as areas de maior risco nos municipios localizados na regido Central, Norte e
Nordeste [4], tem mantido sua posi¢cdo como pais com maior nimero de casos da hanseniase na
América. Esses dados permanecem preocupantes no cenario mundial, apesar da utilizacéo, em
larga escala, da poliquimioterapia (PQT), tratamento fundamental para a cura e controle da
doenga [2].

As reacdes hansénicas sao episodios inflamatdrios agudos que atingem pele e nervos,
agravando o curso da infeccdo pelo M. Leprae e promovendo incapacidades relacionadas a
hanseniase. [5,6]. Estes estados reacionais podem aparecer antes, durante o tratamento com
PQT ou apds finaliza-lo [7]. Evidéncias apontam que até 50% dos individuos com hanseniase
podem apresentar um episddio reacional na sua vida [8]. O tratamento das reacdes hansénicas
envolve corticosteroide e outras medica¢bes imunomoduladoras conforme quadro clinico
apresentado pelo paciente.

Estudos prévios afirmam que infec¢des, anemia, gravidez, puerpério, estresse fisico ou
psicologico podem desencadear episodios de reacdo hansénica [6, 9, 10]. Nesse sentido,
infeccBes bucais, como a periodontite, podem aumentar a susceptibilidade de episodios agudos
hansénicos, mediados pela liberacdo de marcadores inflamatorios, frente aos
periodontopatdgenos que exacerbariam a condicédo sistémica [11].

A periodontite € uma doenga inflamatoria, resultante do acimulo de biofilme na
superficie externa do dente, que é caracterizada pelo comprometimento do tecido 0sseo

alveolar, cemento radicular e ligamento periodontal [12]. Representa a 6% doenca mais
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prevalente no mundo, atingindo 30 a 50% da populacdo [13; 14]. No Brasil, esse quadro é
refletido nos adultos de 35 a 44 anos, que apresentaram 32,3% dos sextantes excluidos [15].

A associacdo de periodontite com agravos sistémicos a exemplo de diabetes,
osteoporose, doencas cardiovasculares e baixo peso ao nascer é apontada pela literatura [16;
17;18], porém ainda sdo poucos os estudos que investigaram o papel da periodontite na
ocorréncia da reagdo hansénica [19; 20; 21; 22; 23].

O periodonto inflamado pode persistir como um reservatorio de bactérias, como as
gram-negativas, na qual possuem lipopolissacarideos (LPS) na parede celular e super
estimulam as células hospedeiras, através da producgdo de citocinas pro-inflamatdrias, como
fator de necrose tumoral alfa (TNF-a), interleucina-1 e interleucina-6, interferon gama (IFN-vy)
[24]. Tais produtos e/ou mediadores sdo responsaveis por uma resposta inflamatdria aguda, pois
favorecem a atividade fagocitica e amplificam a atividade de resposta das células T, do tipo
Thl. Dessa forma, pode ocorrer o acionamento ou manutencdo da reacdo hansénica. Esses
mediadores, também, estdo correlacionados com a formacédo de osteoclastos, reabsorcdo dssea,
e perda de insercdo clinica durante o desenvolvimento, extensdo e gravidade da doenca
periodontal [20].

O uso prolongado das medicagOes antirreacionais podem mascarar ou atenuar a
gravidade da periodontite e seus efeitos imunossupressores podem influenciar a resposta dos
tecidos periodontais, inibindo a resposta do sistema imunitario do hospedeiro, incluindo a
producdo de anticorpos [25; 26; 27]. Entretanto ndo ha na literatura evidéncias concretas de que
esses medicamentos possam interferir na associacdo entre essas duas infeccfes cronicas.

Diante da escassez de estudos sobre essa tematica e das repercussdes dessas duas
doencas na salde populacional, o presente estudo pretende investigar a associacdo entre
periodontite e reacdo hansénica, explorando a possivel influéncia do uso e tempo dos

medicamentos para tratamento dos estados reacionais.

Materiais e Métodos
Desenho do estudo e participantes

Neste estudo caso-controle, realizado no periodo de 2016 a 2022, o grupo caso
[individuos com reacdo tipo 1/ reversa (RR) ou reacdo tipo 2/Eritema Nodoso Hansénico
(ENH)] e o grupo controle (individuos sem reagdo) foram selecionados em servigo de referéncia
para hanseniase no Hospital Universitario Professor Edgard Santos (HUPES), na cidade de

Salvador (Bahia, Brasil).
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O tamanho da populacéo foi estimado em 122 controles e 122 casos (proporgao 1:1),
considerando nivel de significancia de 5%, poder do teste de 80%, odds ratio calculada de 2,15,
proporcéo da exposicdo periodontite igual a 51,9% [28] e acréscimo de 10% para possiveis
perdas e recusas.

Os participantes do estudo deveriam ter idade minima de 18 anos, estarem em
acompanhamento no ambulatério de hanseniase do HUPES, com diagndstico de hanseniase e
em tratamento com poliquiomioterapia (PQT) ou com PQT concluida.

Os individuos com as seguintes condi¢fes foram excluidos: (a) com neoplasias, HIV-
AIDS e hepatite viral; (b) gestantes e incapacitados de compreender ou responder aos
questionarios; (c) com diagndstico histopatolégico ndo compativel com hanseniase; (d)
auséncia de registro sobre a caracterizacao da forma clinica da hanseniase; (e) individuos com
adesdo irregular ao tratamento para hanseniase; (f) feito tratamento periodontal nos dltimos 3
meses.

Inicialmente, ap6s explicacdo dos objetivos do estudo e interesse do participante na
pesquisa, um questiondrio para obtencdo dos dados socioecondmicos, estilo de vida, condi¢bes
de salde e cuidados bucais foi aplicado através de entrevista.

Termo de consentimento por escrito foi recebido de todos os participantes. Esta pesquisa
foi realizada seguindo os principios da Declara¢do de Helsinki, com aprovagdo do comité de
ética em pesquisa responsavel (nimero do protocolo: 2.182.016).

Diagnostico de Hanseniase

A confirmacéo diagnostica da hanseniase foi dada pela equipe de saide do servigo do
HUPES apds avaliagdo dermatoldgica e neuroldgica, teste de sensibilidade, baciloscopia e
histopatolégico das lesdes conforme critérios de classificacdo de Ridley e Jopling (1966). Para
fins de tratamento, o diagnostico da hanseniase seguiu os critérios estabelecidos pela
Organizacao Mundial da Saude [7] classificando os individuos em paucibacilar ou multibacilar,
a depender do nimero de lesdes em pele e baciloscopia. Todos esses dados foram recuperados

em prontuarios médicos e obtidos ao final da avaliacdo odontoldgica.

Diagnostico de periodontite -variavel de exposicao
O exame bucal foi realizado em todos os dentes, exceto terceiros molares. Foram
registradas as medidas de profundidade de sondagem [29], indice de sangramento a sondagem

[30], nivel de insercdo clinica, indice de placa visivel [31] e quantidade de dentes presentes.
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Quanto ao diagndstico de periodontite, os participantes foram classificados segundo os
niveis de gravidade da doenca e conforme critérios do Centro de controle de Doencas e
Academia Americana de Periodontia [32]. Individuos com qualquer um dos niveis de gravidade

(leve, moderada ou grave) foram considerados com periodontite.

Reagdes hansénicas - desfecho

Foram considerados com presenca de reacdo hansénica individuos que apresentarem os
seguintes critérios clinicos para o diagnostico de RR (reacdo tipo 1): aparecimento de lesdes
novas ou pré-existentes eritemato-infiltradas com ou sem espessamento e dor em trajeto de
nervos periféricos (neurite) acompanhados ou ndo de edema na médo, no pé, e na face. Para o
diagnostico de Eritema Nodoso Hansénico (reacdo tipo Il), os individuos devem apresentar:
surgimento subito de nddulos dolorosos e de coloragédo eritemato-violacea, podendo tornar-se

vesico-bolhosas ou ulcerar, acompanhados ou ndo de febre e/ou neurite.

Medicacéo para tratamento da reacdo hansénica

As fichas clinicas dos prontuarios foram acessadas para extracao de dados referentes ao
tipo e tempo de uso da medicacao.

Com relagéo ao tipo, foram empregadas as seguintes categorizacdes: (a) uso de apenas
de prednisona ou talidomida; (b) uso de ambas as medicagdes. Os individuos que ndo usavam
nenhuma medicacdo foram considerados como em ndo tratamento para reacdo hansénica. Em
relacdo ao tempo de uso de medicacdo, os individuos foram classificados conforme ponto de
corte estabelecido pela distribuicdo mediana da amostra: (a) uso por até 9 meses; (b) mais de 9

meses.

Covariaveis

As seguintes varidveis foram usadas para descrever a amostra: sexo (feminino,
masculino), idade em anos (18 a 50 anos; > 50 anos ), escolaridade (< 4 anos de estudo; > 4
anos) raca/cor da pele (branco; ndo branco); densidade domiciliar (até 03 pessoas; > 3 pessoas);
quantidade de filhos (até 3 ; > 3) situacdo conjugal (sem companheiro; com companheiro),
renda familiar (< 01 salario minimo; >01 salario minimo); ocupagdo (trabalha, néo trabalha);
tipo de moradia (propria; alugada/outra) hipertensao (sim; ndo); diabetes (sim, ndo); doenca
cardiovascular (sim, ndo); doenca renal (sim, ndo); habito de fumar (fumante atual/ ex fumante;
ndo fumante); consumo de bebida alcodlica (sim; ndo); préatica de atividade fisica (sim; ndo);

presenca de caso familiar de hanseniase (sim; ndo); autoclassificagdo da saude bucal (excelente
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a boa; regular a ruim); tipo de servico odontolégico (privado/convénio; publico); tempo de
diagndstico de hanseniase (até 01 ano; >1 ano); frequéncia da escovagdo (pelo menos 2 vezes
ao dia; < 1 vez/ dia); frequéncia de escovagao dental por dia ( > 02 vezes;< 2 vezes), € uso de

fio dental (sim; néo).

Andlise estatistica

Analise descritiva foi realizada com obtencéo de frequéncias absolutas e relativas para
varidveis categoricas e medidas de tendéncia central e dispersdo para varidveis continuas
segundo as exposic¢oes e desfecho. Os testes qui-quadrado e teste T (p<0,05) foram calculados
na comparagdo entre 0s grupos. A associagdo entre periodontite e reacdo hansénica foi analisada
com emprego da regressdo logistica ndo condicional e estimativas de odds ratio (OR) e
intervalos de confianca de 95% (1C95%). Presenca de confundimento foi analisada com
estratégia backward e identificada quando ocorreu alteracdo de 10% nas medidas de associagao.
Critérios epidemioldgicos também foram considerados para avaliar confundimento,
justificando a permanéncia de algumas variaveis no modelo final que tém se mostrado
associadas a periodontite e hanseniase em trabalhos prévios.

Os modelos brutos e ajustados da associagdo periodontite e reagdo hansénica foram
gerados no conjunto geral dos dados e nas seguintes estratificacdes: Em uso de Prednisona ou
Talidomida vs sem terapia; Prednisona e Talidomida vs sem terapia; Tempo de medicagdo < 9
meses vs sem terapia; Tempo de medicacdo > 9 meses vs sem terapia

O programa estatistico STATA (versdo 17.0.) foi utilizado.

Resultados

A amostra foi composta por um total de 283 individuos acompanhados em centro de
referéncia para hanseniase, em Salvador -Bahia (Hospital Universitario Professor Edgard
Santos). Os grupos caso (com reacdo hansénica) e controle incluiram 158 e 125 individuos,
respectivamente. A média de idade no grupo caso foi de 48,0 £13,8 anos e no grupo controle
foi de 49,6 + 15,0 anos. Com relacdo a condi¢do bucal, a frequéncia de periodontite foi de
76,7%, sendo a periodontite moderada de 54,4 % e a grave de 21,6%.

As principais formas clinicas da hanseniase na amostra segundo o critério de Ridley e
Jopling [33] foram a hanseniase virshowiana (LL) (36,4%), a tuberculdide (TT) (12%), a
bordeline-tuberculéide (BT) (11%), bordeline-bordeline (BB) (11%) e boderline-virshowiana
(BL) (29,6%). Quanto a classificacdo operacional, 180 individuos (64,1%) foram

diagnosticados como multibacilares. A reagdo tipo 2 foi a mais prevalente (55,1%).



60

A tabela 1 mostra a distribuicdo das caracteristicas gerais dos participantes entre 0s
casos de reacdo hansénica e controles. No grupo caso, houve maior frequéncia de individuos
com menos de quatro anos de estudo (p<0,01), com mais de trés moradores por domicilio
(p=0,02), renda familiar até 01 salario minimo (p=0,02), doenca renal (p=0,02), menor consumo
de bebida alcéolica (p<0,01), ndo-prética de atividade fisica (p=0,02), em uso do servigo
publico para acesso ao dentista (p=0,01), com percepg¢do de regular a ruim da saude bucal
(p<0,01), tempo de diagnostico de hanseniase maior do que 01 ano (p<0,01) e classificacdo
multibacilar (p<0,01).

No que diz respeito a condi¢do bucal (tabela 2), o grupo caso apresentou maior
sangramento gengival (p=0,04), menor perda de insercao clinica de 1 a 2 mm (p=0,02) e maior
perda de insercdo clinica de 3 a 4 mm (p=0,05) comparados aos controles. Quando analisadas
na sua forma continua, as médias destas medidas clinicas periodontais também foram maiores
no grupo caso, com significancia estatistica (p<0,05).

Os participantes do estudo também tiveram sua condi¢cdo periodontal exploradas
segundo uso de terapia para controle da reacdo hansénica (Tabela 3). Um total de 122
individuos faziam uso de prednisona ou talidomida e 36 faziam uso combinados das duas
drogas. Observou-se que as frequéncias de individuos com indice de placa minimo de 20%,
com maior proporcédo de dentes com nivel de insercéo clinica entre 3 a4 mm, e com periodontite
grave foram mais elevadas no grupo em uso de prednisona ou talidomida, em comparacao ao
grupo sem terapia antirreacional (p=0,04). No grupo com uso combinado das medicacdes,
houve diferencas estatisticamente significantes para as varidveis dentes com nivel de inser¢éo
clinica 1 ou 2 mm (p=0,01) e sangramento gengival (p=0,02).

A mediana de tempo de uso da medicacdo para reacdo hansénica foi de 9 meses.
Considerando esse ponto de corte, analise exploratéria foi conduzida para analisar diferencas
guanto as medidas periodontais examinadas (Tabela 4). Diferencas médias foram observadas
apenas quanto ao numero de dentes com nivel de insercdo clinica de 3 a 4 mm. O grupo com
maior tempo de medicacao para controle da reacdo hansénica apresentou menor frequéncia de
dentes com nivel de inser¢do clinica 3 a 4 mm comparado ao grupo com menos de 9 meses de
uso (p=0,05).

Na analise multivariada (tabela 5), foram incluidas nos modelos finais da regresséo
logistica as covariaveis que produziram alteragdo da medida de associagcdo em pelo menos 10%
(sexo, consumo de bebida alcéolica, pratica de atividade fisica) e aquelas potencialmente
relevantes segundo as evidéncias cientificas (idade, escolaridade, doenca renal e renda

familiar). [34, 35, 36, 37] Os modelos de associacdo gerados entre periodontite e reacdo
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hansénica ndo mostraram significancia estatistica, exceto para o estrato de individuos em uso
de medicacdo combinada de prednisona e talidomida, no qual a associacdo foi negativa (OR=
0,32; 1C95%= 0,11-0,95; p=0,04).

Discussao

Os achados deste presente estudo mostraram que os individuos com reacdo hansénica
em terapia com prednisona ou talidomida tinham pior condigéo periodontal comparados ao
grupo sem reacdo hansénica. Entretanto, na analise multivariada, a associacdo entre
periodontite e reacdo hansénica foi estatisticamente significante no subgrupo de individuos
tratados com talidomida e prednisona combinadas, apds ajustes para confundidores. Os
individuos com reacdo hansénica e em tratamento com estas medicac6es associadas foram cerca
de 70 % menos propensos a ter periodontite do que o grupo sem reacao hansénica.

Os corticosteroides utilizados para o tratamento das reacGes hansénicas sao responsaveis
em inibir a ativacdo de células da resposta imune e suprimir a resposta inflamatéria
contra antigenos de M. leprae na pele e nervos. Os anti-inflamatoérios esterdides promovem
vasodilatacdo a partir da inibicdo de mediadores como metabdlitos do &cido araquiddnico
(prostaglandinas) e fator de ativacdo plaquetaria (PAF), aminas, neuropeptideos, interleucina-
1 (IL-1), fator de necrose tumoral (TNF-a) e 60xido nitrico (NO). A talidomida age inibindo a
acdo do TNF-o [38] e alguns estudos apontam este efeito no controle de determinadas
estomatites [39].

O tratamento com corticoide combinado a talidomida geralmente é indicado nos casos
mais graves de comprometimento dos nervos, edemas inflamatorios, artrites, vasculites e outras
condices relacionadas as complicagdes da reacao tipo 2 (eritema nodoso) [1]. O tempo de uso
prolongado para alcance do efeito dessas medicaces nos casos de maior gravidade parece ter
impacto amenizador do quadro inflamatério periodontal pelas razdes supracitadas [26, 27]. O
efeito imunossupressor dos corticosterdides também pode ter influéncia na resposta dos tecidos
periodontais, inibindo a resposta do sistema imunitario do hospedeiro, incluindo a producéo de
anticorpos [25]. Estes aspectos merecem ser considerados em estudos epidemioldgicos de
doenca periodontal e condices sistémicas controladas com medicagdes de uso cronico.

Alguns pontos obtidos com analise dos dados sugerem ainda essa dire¢cdo. Embora, a
associacdo entre periodontite e reacdo hansénica ndo tenha mostrado significancia quando
explorada em subgrupos de tempo de terapia antirreacional, observou-se uma tendéncia de

associacdo também negativa no maior tempo de uso das medicacdes (> 9 meses). Na andlise
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bivariada, os dados mostraram uma menor proporcéo de dentes com perda de insercao clinica
entre 3 a 4 mm, uma das caracteristicas da periodontite moderada, no grupo com mais tempo
de uso da medicacéo.

Diferentemente, no grupo com reacdo hansénica e em uso isolado de talidomida ou
prednisona, a frequéncia de periodontite grave foi maior do que no grupo controle (sem reacdo
hansénica) e estas diferencas foram estatisticamente significantes. Porém, no modelo
multivariado, essa associacdo ndo foi confirmada.

Para nosso conhecimento, este € o primeiro estudo reportando associacdo entre
periodontite e reacdo hansénica estratificada para tipo e tempo de medicagdes antirreacionais.
Assim, ndo é possivel comparar estes achados supracitados com estudos similares.

Alguns estudos tém investigado o efeito da periodontite como um dos fatores
desencadeadores das reacdes hansénicas [40, 19], considerando a plausibilidade desta
associacao nas interagdes mediadas pelas citocinas inflamatorias [20]. Evidéncias apontam que
a infeccdo oral pode deprimir a atividade imunorregulatéria das 1L4 e IL-10, citocinas
regulatdrias capazes de bloquear a ativacdo de macrofagos e exacerbar a imunidade humoral,
resultando em aumento da carga bacteriana, além de manter a atividade pré inflamatoria do
IFN-y, resultando em exacerbagdo da reagdo inflamatéria [21]. A IL-10 € considerada uma
citocina anti-inflamatoria que pode regular o padrdo Th1l da resposta do sistema imunoldgico,
agravando-a, especificamente, nos individuos com hanseniase. Com isso, a reac¢do inflamatoria,
manifestada clinicamente como um episddio reacional € favorecida [10].

Os valores aumentados para sangramento gengival, profundidade de sondagem e nivel
de insercdo clinica nos participantes com reagdo hansénica reforcam a pior condicdo bucal neste
grupo, corroborando outros estudos similares [40, 6]. Estudo realizado por Motta et al. [21]
evidenciou que o controle das medidas clinicas periodontais em individuos com hanseniase
parece melhorar as manifestacdes clinicas de episddios reacionais, principalmente o eritema
nodoso hansénico. No presente estudo, a insatisfacdo com a condicdo bucal foi em maior
frequéncia reportada pelos casos de reacdo. Estes aspectos identificados apontam a necessidade
do cuidado integral e multidisciplinar a esse grupo populacional, reforcando acgdes de
qualificacdo dos profissionais envolvidos para diagndstico, controle e reducdo de infeccoes
potenciais para ocorréncia dos estados reacionais.

Outros fatores foram associados a reacdo hansénica e merecem ser referidos a seguir.
Escolaridade é importante indicador de desigualdades sociais e esta relacionada falta de acesso
a servicos de saude, informac6es, condi¢Ges de moradia e alimentagdo precéria [41]. Melhores

nivel de escolaridade e renda favorecem o acesso ao conhecimento em saude e aquisicao de
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habitos mais saudaveis, ampliam oportunidades de melhores condic¢Ges de trabalho e controle
sobre a sua propria saude [42]. Estudo de Cisneros et al. (2022) [43] revelou que a baixa
escolaridade esteve associada a maiores casos de incapacidades fisicas que sdo decorrentes da
presenca de reacdes hansénicas. O desconhecimento da populagéo sobre os sintomas da doenca
implica em diagnostico tardio e progressdo da hanseniase e suas complicagcbes. A maior
frequéncia de uso do servico odontoldgico no setor publico, entre 0s casos, ratifica este baixo
perfil socioecondémico. Quanto as condi¢cdes de moradia, a associagdo com a densidade
domiciliar sugere que o maior nimero de pessoas por residéncia contribui para transmisséo e
desenvolvimento da doenca [42]. Com relagéo ao estilo de vida, o0 menor consumo de bebida
alcoolica e a ndo-prética de atividade fisica observados nos casos de reacdo podem estar
relacionados ao efeito das mudancas de estilo de vida decorrentes do tratamento medicamentoso
e aparecimento das limitacGes fisicas decorrentes da reacdo hansénica.

Outros fatores associados aos casos de reagdo foram a doenca renal e a classificacdo
operacional da doenca. Individuos com hanseniase multibacilar e com reacdo hansénica
apresentam maior risco de desenvolver doenca renal. [44]. Evidéncias apontam que
determinados biomarcadores endoteliais estdo associados tanto a hanseniase quanto aos niveis
de albumina. A albumina tem se apresentado como um parametro renal mais elevado em
pacientes com hanseniase multibacilar. [45]. As formas clinicas da doenca tém sido indicadas
como indutores ou mantenedores dos estados reacionais, sendo a classificagdo multibacilar
mais associada ao eritema nodoso hansénico, especialmente naqueles com coinfeccées [22, 10]

Conhecer os fatores que predispdem as reacfes hansénicas é essencial para prevenir as
incapacidades fisicas que afetam a qualidade de vida desses individuos, uma vez que ndo
existem exames laboratoriais capazes de prevé-las. Estudos que investiguem marcadores
clinicos e laboratoriais que auxiliem nesta identificacdo devem ser estimulados.

Destacam-se algumas limitacGes deste trabalho como a dificuldade de detectar efeitos
reais das diferencas entre os casos e controles em razdo do reduzido ndmero de participantes
nos estratos analisados, e a falta de analise de outros fatores desencadeadores da reacdo
hansénica como fatores emocionais e genéticos. Embora o diagndstico de periodontite tenha
sido respaldado em critério internacional proposto pelo CDC-AAP [32] com exame completo
de todos os dentes, ressalta-se o fato de a periodontite ser uma doenca crénica com dificuldade
de identificar seu inicio e, consequentemente, o tempo de exposicdo a essa doenca em cada
individuo. Outra limitacdo estd relacionada ao local de estudo (servi¢o de referéncia para

hanseniase) que compromete a generalizagdo dos achados.
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Apesar dos limites assinalados, alguns pontos positivos podem ser elencados: houve
cuidado na adocdo de diagndstico de periodontite reconhecido que favorecesse a
comparabilidade com estudos similares. Ressalta-se escassez dos estudos avaliando a
associacdo entre periodontite e reacdo hansénica. A literatura aponta apenas dois estudos que
empregaram critério de diagnostico para periodontite, usando profundidade de sondagem e/ou
nivel de insercdo clinica [21, 19]. O ajuste analitico para varidveis confundidoras a fim de
neutralizar possiveis efeitos na associacdo com a exposicdo e desfecho pode ser também
mencionado.

Os achados obtidos ratificam a necessidade de estudos adicionais para melhor
compreensdo do papel das medicages antirreacionais na associagdo entre periodontite e
reacGes hansénicas, uma vez que as medicagdes (tipo e combinacdes) parecem modificar a

associacdo e sugerem um efeito modulador da cascata inflamatoria subjacente.

Concluséo

A partir do exposto, conclui-se que houve associacdo negativa estatisticamente
significante entre a periodontite e a reacdo hansénica no grupo de individuos tratados com
prednisona e talidomida combinadas. Dessa forma, nosso estudo sugere que 0 uso combinado
de medicacdes para o tratamento dos estados reacionais, pode influenciar na associagao entre
periodontite e reacdo hansénica. Os mecanismos envolvidos nesta associagdo requerem
investigaces longitudinais. Este estudo fornece informacGes clinicas importantes que

reforcam a relevancia do acompanhamento periodontal dos pacientes com hanseniase.
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Tabela 1 — Caracterizacao socioeconémica, estilo de vida e condi¢des de saude entre casos
(com reacdo hansénica) e controles.

Caracteristicas Reacéo hansénica

Controle (n=125)  Casos (n=158) p
n (%) n (%)

Idade
<50 anos 66 (52,8%) 85 (53,8%) 0,86
> 50 anos 59 (47,2%) 73 (46,2%)
Sexo
Feminino 53 (42,4%) 53 (33,5%) 0,12
Masculino 72 (57,6%) 105 (66,5%)
Cor da pele
Brancos 16 (12,8%) 17 (10,8%) 0,59
Né&o Brancos 109 (87,2%) 141 (89,2%)
Escolaridade
>= 4 anos 98 (78,4%) 93 (58,9%) <0,01
<4 anos de estudo 27 (21,6%) 65 (41,1%)
Situacdo conjugal
Com companheiro 65 (52,0%) 89 (56,3%) 0,46
Sem companheiro 60 (48,0%) 69 (43,7%)
Tipo de moradia
Propria 105 (84,0%) 122 (77,2%) 0,15
Alugada/outra 20 (16,0%) 36 (22,8%)
NUmero de moradores
Até 3 98 (78,4%) 103 (65,2%) 0,01
>3 27 (21,6%) 55 (34,8%)
Filhos
Até 3 82 (65,6%) 98 (62,0%) 0,53
>3 43 (34,4%) 60 (38,0%)
Trabalho
Assalariado/autonomo 64 (51,2%) 64 (40,5%) 0,07
Nao trabalha 61 (48,8%) 94 (59,5%)
Renda familiar
> 1 Salario Minimo 77 (61,6%) 76 (48,1%) 0,02
<=1 Salario Minimo 48 (38,4%) 82 (51,9%)
Hipertensao
Né&o 90 (72,0%) 107 (67,7%) 0,43
Sim 35 (28,0%) 51 (32,3%)

Diabetes
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Nao

Sim

Doenca renal

Nao

Sim

Isquemia/ Infarto/ Angina
Nao

Sim

Habito de fumar

Nao
Sim

Consumo de bebida alco6olica

Né&o

Sim

Pratica de atividade fisica
Sim

Né&o

Uso de fio dental

Sim

Né&o

Frequéncia de escovacao
> 2 vezes por dia

Até 01 vez por dia
Classificacdo da condicéo

bucal
Excelente a boa

Regular ruim

Servico odontoldgico
Privado/convénio
Publico

Tempo de diagnostico
hanseniase

Até 1 ano

> 1 ano

Classificacao operacional
Paucibacilar

Multibacilar

Presenca de outros casos de
hanseniase na familia

Nao

Sim

112 (89,6%)
13 (10,4%)

123 (98,4%)
2 (1,6%)

121 (96,8%)
4 (3,2%)

111 (88,8%)
14 (11,2%)

87 (69,6%)
38 (30,4%)

53 (42,4%)
72 (57,6%)

66 (52,8%)
59 (47,2%)

69 (55,2%)
56 (44,8%)

61 (48,8%)
64 (51,2%)

96 (76,8%)
29 (23,2%)

93 (74,4%)
32 (25,6%)

77 (61,6%)
48 (38,4%)

115 (92,0%)
10 (8,0%)

133 (84,2%)
25 (15,8%)

145 (91,8%)
13 (8,2%)

146 (92,4%)
12 (7,6%)

143 (90,5%)
15 (9,5%)

135 (85,4%)
23 (14,6%)

46 (29,1%)
112 (70,9%)

79 (50,0%)
79 (50,0%)

72 (45,6%)
86 (54,4%)

46 (29,1%)
112 (70,9%)

94 (59,5%)
64 (40,5%)

50 (31,6%)
108 (68,4%)

24 (15,2%)
134 (84,8%)

139 (88,0%)
19 (12,0%)

0,18

0,01

0,12

0,63

0,001

0,02

0,64

0,10

0,001

0,002

<0,01

<0,01

0,26




* Teste qui-quadrado ou Fisher quando apropriado

Tabela 2 — Condicdo periodontal entre casos (com reacdo hansénica) e controles.

Caracteristicas Reacdo hansénica

Controle (n=125) Casos (n=158) p

Sangramento gengival a
sondagem

<10% 54 (43,2%) 49 (31,0%)
>10% 71 (56,8%) 109 (69,0%) 0,03
Média (d.p) 1,8 (0,5) 2,1(1,3) 0,01
indice de placa visivel
<20% 37 (29,6%) 34 (21,5%)
>20% 88 (70,4%) 124 (78,5%) 0,11
Média (d.p) 43,3 (31,0) 50,8(42,0) 0,09
Dentes com nivel de insercao
clinicala2mm
< 30% dos dentes 57 (45,6%) 95 (60,1%)
> 30% dos dentes 68 (54,4%) 63 (39,9%) 0,01
Dentes com nivel de insercéo
clinica3 a4 mm
< 30% dos dentes 50 (40,0%) 45 (28,5%)
> 30% dos dentes 75 (60,0%) 113 (71,5%) 0,04
Dentes com nivel de insercao
clinica>5 mm
< 30% dos dentes 94 (75,2%) 106 (67,1%)
> 30% dos dentes 31 (24,8%) 52 (32,9%) 0,13
Nivel de insercéo clinica (mm)
Média (d.p) 2,5(1,2) 3,1(2,9) 0,02
Dentes com profundidade de
sondagem >4 mm
< 4 dentes 94 (75,2%) 119 (75,3%) 0,98
> 4 dentes 31 (24,8%) 39 (24,7%)
Profundidade de sondagem
(mm)
Média (d.p) 1,8 (0,5) 2,1(1,3) 0,03
NuUmero de dentes presentes
Média (d.p) 19,3 (7,7) 18,3 (7,5) 0,26
Gravidade de Periodontite
Sem periodontite 32 (25,6%) 34 (21,5%)
Leve 2 (1,6%) 0 (0,0%)
Moderada 69 (55,2%) 85 (53,8%)
Grave 22 (17,6%) 39 (24,7%) 0,17

* Teste qui-quadrado ou Fisher quando apropriado

** Teste T Student
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Tabela 3 Distribuicao frequencial da condicéo periodontal segundo uso de medicacgdes para

rea¢ao hansénica.

Variaveis Medicacéo para reacdo hansénica
Nao Prednisona/ p Combinada p
(n=125) Talidomida (n=36)
(n=122)
Dentes com
profundidade de
sondagem >4 mm
< 4 dentes 94 (75,2%) 91 (74,6%) 28 (77,8%)
> 4 dentes 31 (24,8%) 31 (25,4%) 0,91 8(22,2%) 0,75
Sangramento
gengival a
sondagem
< 10% 54 (43,2%) 41 (33,6%) 8 (22,2%)
>10% 71 (56,8%) 81 (66,4%) 0,12 28 (77,8%) 0,02
indice de placa
visivel
< 20% 37 (29,6%) 23 (18,9%) 11 (30,6%)
>20% 88 (70,4%) 99 (81,1%) 0,04 25 (69,4%) 0,91
Dentes com nivel
de insercao clinica
la2mm
< 30% dos dentes 57 (45,6%) 77 (63,1%) 18 (50,0%)
>30% dos dentes 68 (54,4%) 45 (36,9%) 0,01 18 (50,0%) 0,64
Dentes com nivel
de insercéo clinica
3ad4mm
< 30% dos dentes 50 (40,0%) 34 (27,9%) 11 (30,6%)
>30% dos dentes 75 (60,0%) 88 (72,1%) 0,04 25 (69,4%) 0,30
Dentes com nivel
de insercéo clinica
>5mm
< 30% dos dentes 94 (75,2%) 81 (66,4%) 25 (69,4%)
> 30% dos dentes 31 (24,8%) 41 (33,6%) 0,12 11 (30,6%) 0,48
Gravidade de
Periodontite
Sem periodontite 32 (25,6%) 21 (17,2%) 13 (36,1%)
Leve 2 (1,6%) 0 (0,0%) 0 (0,0%)
Moderada 69 (55,2%) 70 (57,4%) 15 (41,7%)
Grave 22 (17,6%) 31 (25,4%) 0,04 8(22,2%) 0,47

* Teste qui-quadrado ou Fisher quando apropriado



Tabela 4 Distribuicao frequencial da condicdo periodontal segundo tempo de uso de
medicacdes para reacdo hansénica.
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Variaveis

Dentes com
profundidade de
sondagem >4 mm
< 4 dentes
> 4 dentes
Sangramento
gengival a sondagem
<10%
> 10%
indice de placa
visivel
< 20%
> 20%
Dentes com nivel de
insercao clinicala?2
mm
< 30% dos dentes
> 30% dos dentes
Dentes com nivel de
insercao clinica3 a4
mm
< 30% dos dentes
>30% dos dentes
Dentes com nivel de
insercao clinica>5
mm
< 30% dos dentes
>30% dos dentes
Gravidade de
Periodontite
Sem periodontite
Leve
Moderada
Grave

< 9 meses
(n=61)

44 (72,1%)
17 (27,9%)

17 (27,9%)
44 (72,1%)

9 (14,8%)
52 (85,2%)

40 (65,6%)
21 (34,4%)

12 (19,7%)
49 (80,3%)

43 (70,5%)
18 (29,5%)

10 (16,4%)
0 (0%)
36 (59,0%)
15 (24,6%)

Tempo de uso de medicagao para reacdo hansénica

> 9 meses
(n=97)

75 (77,3%)
22 (22,7%)

32 (33,0%)
65 (67,0%)

25 (25,8%)
72 (74,2%)

55 (56,7%)
42 (43,3%)

33 (34,0%)
64 (66,0%)

63 (64,9%)
34 (35,1%)

24 (24,7%)
0 (0%)
49 (50,5%)
24 (24,7%)

0,46

0,49

0,10

0,26

0,05

0,47

0,42

* Teste qui-quadrado



Tabela 5 — Odds ratio (OR) brutas e ajustadas e seus intervalos de confianca a 95%

(IC95%) para associacdo entre periodontite e reacdo hansénica.
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Exposicao

Modelo 1 (bruto)

Geral

Em uso de Prednisona ou Talidomida vs sem
terapia

Prednisona e Talidomida vs sem terapia
Tempo de medicagdo < 9 meses vs sem terapia

Tempo de medicacdo > 9 meses vs sem terapia

Modelo 2 (ajustado)

Geral

Em uso de Prednisona ou Talidomida vs sem
terapia

Prednisona e Talidomida vs sem terapia

Tempo de medicagdo < 9 meses vs sem terapia

Tempo de medicagdo > 9 meses vs sem terapia

Periodontite** X rea¢do hansénica

OR (IC 95%)
1,25 (0,72 -2,18)
1,65 (0,89-3,07)
0,61 (0,28-1,34)
1,75 (0,79-3,85)
1,04 (0,57-1,92)
1,03 (0,56-1,93)
1,39 (0,70-2,77)
0,32 (0,11-0,95)
1,46 (0,60-3,60)

0,82 (0,41-1,61)

P
0,42
0,11
0,22
0,16
0,88
0,91
0,34
0,04
0,41

0,56

*Modelo 2: ajustado para idade, sexo, escolaridade, doenca renal, consumo de bebida
alcéolica, renda familiar e pratica de atividade fisica

**Ref: sem periodontite
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8 CONSIDERACOES FINAIS

Este trabalho proveu conhecimento em relacao a associacao entre periodontite e reagdes
hansénicas e o tratamento dos estados reacionais. No estudo, houve associacdo negativa
estatisticamente significante entre a periodontite e a reacdo hansénica no grupo de individuos
tratados com prednisona e talidomida combinadas. Os mecanismos envolvidos nesta associacdo
requerem investigacdes longitudinais, de modo a prover informac6es norteadoras para a criacao
de politicas publicas de satde. E importante pontuar que o esforco aqui dispendido representa
mais um passo importante que reforga a relevancia do acompanhamento periodontal dos
pacientes com hanseniase e a necessidade de integracdo multidisciplinar no cuidado a este
grupo de individuos.

Apesar das limitagBes inerentes a qualquer estudo epidemiol6gico, com o presente
trabalho, espera-se ampliar o campo de conhecimento cientifico sobre a relagdo entre
periodontite com a reacdo hansénica e o efeito do tratamento dos estados reacionais. Além
disso, busca-se contribuir no norteamento tanto das a¢des dos servicos de saude publica locais
quanto da prética clinica dos profissionais que cuidam e acompanham essa populacdo
acometida por essas comorbidades.
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APENDICE A - TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO (TCLE)

Prezado(a) senhor(a), vocé esta sendo convidado(a) a participar de uma pesquisa. Antes de
decidir, é importante que vocé entenda o porqué da realizagdo desta pesquisa e 0 que ela
envolve. Leia com atencdo e pergunte-nos se houver qualquer coisa que nédo esteja clara ou se
precisar de mais informacGes. Essa pesquisa sera feita com os pacientes atendidos no
ambulatorio de Hanseniase do HUPES e tem por objetivo investigar as causas para Hanseniase
e seus surtos hansénicos. Caso aceite participar, vocé sera entrevistado para conhecermos
melhor suas condi¢des de saude e habitos de vida, bem como sua impresséo sobre a sua prépria
salde bucal e qualidade de vida. Apds a entrevista, vocé tera seus dentes e gengiva examinados
por um dentista da nossa equipe. Nesse exame da boca, vocé podera sentir um leve incomodo,
pois ficard com a boca aberta durante alguns minutos. Todos esses procedimentos serdo feitos
respeitando os cuidados de higiene e seguranca para nao haver contaminacao por doencas. Sera
também coletada uma pequena amostra de sangue do braco (exame de sangue) com material
descartavel, por uma pessoa treinada para isso, que tomara todo cuidado para deixar vocé
tranquila e confiante. Vocé poderd sentir dor e leve desconforto no local da coleta. Como
precisaremos consultar tambem o seu prontudrio médico, pedimos a sua permissdo para
obtermos informacdes sobre sua situacao de saude e outros resultados de exames nele contidos.
Para evitar qualquer constrangimento durante a entrevista e exames nessa pesquisa, VOcé sera
encaminhado para uma sala reservada e afastada de outras pessoas. Deixamos claro que suas
informacdes serdo tratadas com sigilo e confidencialidade, sendo o questionario aplicado a cada
pessoa por vez e evitado o risco de divulgacdo inadequada. Como beneficios, os resultados
obtidos com essa pesquisa poderdo contribuir para entender melhor como ocorre essa doenca,
como trata-la e se infeccdes da boca podem agravar a doenga. Dessa forma, gostariamos de sua
autorizacdo para publicar ou apresentar os resultados em congressos e em revistas cientificas,
sempre mantendo sigilo do seu nome. Vocé estard livre para recusar sua participacdo na
pesquisa ou podera desistir de participar da mesma em qualquer momento, sem necessidade de
explicar a sua desisténcia, bem como podera pedir informacdes sobre a pesquisa se assim julgar
necessario. Deixamos claro que ndo existirdo despesas financeiras associadas a sua participacdo
na pesquisa. Salientamos que os dados da pesquisa serdo acessados apenas pelos pesquisadores
envolvidos e os documentos ficardo armazenados em sigilo em posse do pesquisador
responsavel Profa. Dra Johelle S. Passos Soares, no periodo minimo de 05 anos. Caso deseje
conhecer os resultados da pesquisa ou tenha alguma duvida, vocé podera procurar 0S
pesquisadores responsaveis no endereco abaixo. No servico onde vocé foi convidado,
deixaremos uma copia dos resultados em forma de relatério com o responsavel do local para
acesso. Se vocé concordar em participar desse estudo, solicitamos que assine este documento,
em duas vias, sendo que uma copia ficara com o pesquisador responsavel e a outra ficara com
vocé. Precisando de tratamento, vocé serd encaminhado para o servico de assisténcia
odontolégica do HUPES ou para a Faculdade de Odontologia da Universidade Federal da
Bahia. Além disso, se houver despesas decorrentes da sua participacdo na pesquisa, VOCé
recebera de volta o que pagou. Assim como, se houver dano comprovadamente decorrente da
pesquisa, vocé sera indenizado.

Salvador, / /

Assinatura do Pesquisador Responsavel - Johelle S. Passos Soares



APENDICE B - INSTRUMENTO DE COLETA DE DADOS
N° do formulario_
A. IDENTIFICACAO
Data de nascimento: ___/__ /

Cidade de residéncia: Bairro de residéncia:

B. DADOS SOCIOECONOMICOS E DEMOGRAFICOS
Idade: Sexo: 0 ()masculino 1(') feminino
Cor da pele/etnia: 0. branco 1. pardo 2. negro 3. indigena 4. amarelo

Situagéo conjugal: 0 () solteiro (a) 1 () casado(a) 3 () vitvo(a) 4 ()unido consensual 5 ()
divorciado(a)/separado (a)

Escolaridade: 0. () pés-graduacéo; 1. () ens. superior completo 2. () ens. superior incompleto 3. () 2°. grau
completo (ens. médio) 4. () 2°. grau incompleto 5. () ensino fund completo (1° grau) 6. () ensino fund
incompleto () 7. analfabeto

Quantos anos completos de estudo?

Trabalho: 0. () Trabalha por conta prépria 1. () Trabalha com carteira assinada 2. () Desempregado 3. ()
Aposentado 4. () ndo trabalha

Se trabalha, qual ocupacéo atual? Tempo: ()<l ano ()1lab5anos()>5anos

Qual era ocupacéo anterior: Tempo: ()<l ano ()1ab5anos ()>5anos

Se desempregado, ha quanto tempo esta sem emprego?
Se aposentado: 0. ( )por tempo/idade 1. () doenca/invalidez

Se ndo trabalha, qual principal motivo? 0. () Dona de casa / cuida da familia e se dedica aos afazeres
domésticos 1. () Est& procurando, mas ndo consegue encontrar trabalho 2. () Estudos 3. () Outro Qual?

Moradia: 0. ()prépria 1. ()alugada 2. ( )parentes ou amigos 3. ( )outro

No. pessoas morando na mesma casa com vVocé:
Possui filhos? 0 () ndo 1. () sim Quantos?

Renda familiar (em salarios minimos):

Recebe algum tipo de beneficio do governo? 0 () ndo 1. () sim Se SIM, 0. () vale gas 1. () bolsa familia
C. CONDICOES DE SAUDE
Peso: kg Altura: m IMC: C.cintura: __cm

Hipertensao arterial 0 () ndo 1. () sim, Se SIM, toma medicacdo? 0 () ndo 1. () sim
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Diabetes 0 () ndo 1. () sim Se SIM, toma medicac¢éo? 0 () ndo 1. () sim
Osteoporose 0 () ndo 1. () sim Se SIM, faz tratamento? 0 () ndo 1. () sim Qual?

Doenca renal 0 () ndo 1. () sim Qual?

Isquemia/infarto/angina 0 () ndo 1. () sim
Doenca pulmonar 0 () ndo 1. () sim Qual?

Outra doenca?

Alergia a medicamentos? 0 () ndo 1. () sim Qual?

Uso regular de medicacdes. 0 () ndo 1. () sim Qual?

Fez alguma cirurgia? 0 () ndo 1. () sim Qual?
D. ESTILO DE VIDA

O (@) senhor (a) fuma?

0. () Néo 1. () Sim, Ha quanto tempo? 2. () Ex-fumante, Ha quanto tempo?

Quantos cigarros o (a) senhor (a) fuma por dia?

0. () menos de 10 1. () 11 — 20 cigarros 2. () 21 — 30 cigarros 3. () mais de 31 cigarros 999 () N&o se Aplica
O (a) senhor (a) toma bebida alcoodlica?

0.()Né&o 1. () Sim

O (a) senhor (a) costuma tomar qual tipo de bebida alcodlica?

0. () Vinho 1. () Cerveja 2. () Bebida destilada 999. ( )N&o se aplica

O (a) senhor (a) toma (em média) quantos copos (200ml) de bebida alcoodlica por semana?

0.()1-10copos 1. ()11 —-15copos 2. () 16 — 20 copos 3. () acima de 21 copos 999.( ) Né&o se aplica
Pratica atividade fisica regularmente? 0. () Sim 1. () N&o, Qual a atividade?

Frequéncia: 0.( ) uma vez/sem 1. () de 2 a 3x/sem 3. () > 4x/sem 999. ( )N4o se aplica

E. CUIDADOS COM A SAUDE E ATENCAO ODONTOLOGICA

Costuma ir ao médico regularmente para cuidar da saide? 0 () ndo 1. () sim

Quando foi sua altima consulta com médico? 0. () ha menos de 12 meses 1. () hd mais de 12 meses

Tipo de servico: 0. () publico 1. ()privado 2. ( )convénio 999. ()ndo sabe

Jé foi ao dentista alguma vez? 0 () ndo 1. () sim
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Quando foi sua Ultima ida ao dentista? 0. () ha menos de 12 meses 1. () ha mais de 12 meses 999. () Néo se
aplica

Tipo de servico: 0. () publico 1. ( )privado 2. ( )convénio 999. ()ndo sabe

Fez restauracéo nos ultimos 12 meses? 0 () ndo 1. () sim

Fez extracdo nos Ultimos 12 meses? 0 () ndo 1. () sim

Fez limpeza nos dentes nos Ultimos 12 meses? 0 () ndo 1. () sim

Fez procedimento de urgéncia nos dentes nos Ultimos 12 meses? 0 () ndo 1. (') sim

Fez protese nos Gltimos 12 meses? 0 () ndo 1. () sim

Recebeu orientacdes sobre Higiene BucalO () ndo 1. () sim

Escova os dentes todo dia? 0. () sim 1. () ndo

Frequéncia de escovacgdo: 0. ()1x/dia 1. ( )2x/dia 2. ( )>3x/dia 999. ( )ndo se aplica

Troca da escova de dentes: 0. ()1x/més 1. ()a cada 2 — 3 meses 2. ( )4 meses ou + 999. () ndo se aplica
Usa fio dental? 0. () sim 1. ( )ndo — Frequéncia: ( )usa, mas nem sempre ( )diariamente

Usa enxaguatério bucal? 0. () sim 1. () ndo — Frequéncia: () usa, mas nem sempre ( )diariamente
Qual nome do enxaguatério? 999, () N&o se aplica

J& perdeu algum dente? 0 () ndo 1. () sim — Motivo de perda: 0. ()carie 1. ()trauma 2. () problema de
gengiva e mobilidade 3. ()para colocar aparelho ortodéntico ( )outro

Héa quanto tempo perdeu o dente ? 0. ()< 6meses 1. () 6 m.alano 2. ()1a2anos 3. () >2anos 999 () Nao
se aplica

O senhor (a) considera que necessita de tratamento odontol6gico atualmente?

0. () N&o 1. () Sim, Qual?

Como o (a) senhor (a) classifica a saude de sua boca?
0. ()Excelente 1. ()Muito Boa 2. () Boa 3. () Regular 4. () Ma

F. HANSENIASE — Agora vamos fazer algumas perguntas sobre o seu acompanhamento no
dermatologista desse servico

Ha quanto tempo é acompanhado nesse servico de dermatologia?
Foi indicado por: 0. () profissional de saide de outro servico 1. () eu mesmo 2. () amigos/parente
Ha quanto tempo descobriu ter hanseniase?

Presenca de outro(s) caso(s) na familia? 0. ()N&o 1. () Sim Quem?




Apresenta alguma limitag&o fisica por conta da doenga?

Nos Olhos 0. () ndo 1. () Sim —Qual tipo?

Nas méos ou pés 0. () ndo 1. () Sim —Qual tipo?

Na face 0 .() ndo 1. () Sim —Qual tipo?

Em outras parte do corpo 0. () ndo 1. () Sim —Qual tipo?
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APENDICE C - FICHA CLINICA MEDICA
NuUmero do Prontuério clinico: NUmero do formulario:

Diagndstico clinico/laboratorial:

t
[l Forma Multibacilar [] Forma Paucibacilar
I 4
J(L
[C] sorderline-Borderline '\/‘ [] Indeterminada
-
D Borderline-Virchoviana D Tuberculdide
[] virchoviana {/! D Borderline-Tuberculdide
L

Tempo de diagnéstico da hansen: 0. () 0 ou < 6 meses 1.( )> 6 meses ou <1 ano 2. ( )> 1 ano ou <2 anos 3. ( )>
2 anos ou < 5 anos 4. ( )> 5 anos

Ano de diagndstico da Hansen:

Medicac¢des usadas para hanseniase:

Ainda estd em tratamento da Hansen? 0. ()N&o 1. ()Sim

Tempo de uso das medicagdes:

Se ainda em tratamento, h& quanto tempo toma a medicagao? 0. ()0 ou < 6 meses 1. () > 6 meses e < 1 ano
2. ()= 1 ano 999. () ndo se aplica

Data de término da PQT: (més/ano)
Sinais da Hansen: 0. () manchas pardas 1. ( )manchas vermelhas

Sintomas da Hansen: 0 .() perda de pelos 1. ()ressecamentoo 2. ( )Jdorméncia 3. ( )perda de tdnus muscular na
area 4. () carocos e/ou inchagos nas orelhas, méos e/ou cotovelos 5. ( )deformidades 6. ()formigamento

InfeccBes associadas:

Presenca de outro(s) caso(s) na familia? 0. ()N&o 1. ()Sim —Quem?

Presenca de reacdes hansénicas? 0. ()N&o 1. ()Sim Se SIM, 1. ()Tipo 1 2. () Tipo 2
Em caso positivo para reacdo, qual a data desse diagnéstico? / (més/ano)

Medicacgdes usadas para terapéutica antirreacional:




Tempo da terapéutica antirreacional:

OBSERVACOES COMPLEMENTARES

90
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APENDICE D - EXAME CLINICO PERIODONTAL

FICHA DE EXAME CLINICO

[Data de coleta] | | |

[Nome: | [Diagndstico da doenca periodontal:

[Data de nasciment] | | [Examinador | | [Idade aprox em anos

L3gil Protundiqade de sondagem Thaice de sangramento NTC

isto-v | médio-v | mésio-v | disto-1 | médio-T] mesio- i510-v | medio-v | mésio-v | disto-] |_medio-1 | mesio-T | disto-v | médio-v] mésio-v] disto-T | médio-T | mesio- | disto-v | médio-v] mésio-v] disto-T | médio-1] mesio-T

5

Nomenclatura dentaria segundo o sistema FDI

Nota: A aproximacéo da idade segue o seguinte critério: até 6 meses aproxima para a idade anterior; acima de 6 meses aproxima para a idade seguinte.

E: existéncia de dentes: x= presente

IR-H: indice de recessao (+)ou hiperplasia(-) (mm)

Profundidade de sondagem nas faces d bular, médio-vestibular, mé bular, disto-lingual, médio-lingual e mésio-lingual (mm)

=ausente; 1=presente

fndice de sangramento nas faces disto-vestibular, médio-vestibular, mé tibular, disto-lingual, médio-lingual e mésio-ling
NIC: nivel de insergo clinica nas facesdisto-vestibular, médi bular, mé ibular, disto-lingual, médio-lingual e mésio-lingual (mm)

1P: indice de placa nas faces vestibular, lingual, mesial e distal: O=ausente; 1=presente
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APENDICE E: FICHA CLINICA BUCAL

NUmero da Matricula:

NOME:
DATA: / /
EXAMINADOR:

Ne P: Ne Q:

CARIE DENTARIA E NECESSIDADE DE TRATAMENTO
Todos 08 grupos etdriod. Condc 2o de Ralz, somena de 35 add e 652 T4 ance
55 54 53 52 5 L1l 82 8 84 85
18 17 18 15 14 13 12 1 il 22 A 24 25 28 7 .
Coroa
Raiz .
Trat.
85 - 83 2 8 T 72 7 T4 75 i
48 7 48 45 &4 43 4 41 k]l 32 1 34 35 38 k) B
Coroa
Raiz »
Trat.
] I
. . . CODIGO TRATAMENTO
QUADROC-RESUMO DOS CODIGOS PARA CARIE DENTARIAE 0 NENHUM
NECESSIDADE DE TRATAMENTO . R
1 RESTAURACAD DE 1 SUPERFICIE
coDIGD 2 RESTAURAGAD DE2 OU MAIS SUPERFICIES
DENTES DENTES icy/ 3 CORDA POR QUALGUER RAZAO
pECIDUOS PERMANENTES CONDICAQ/ESTADO c
4 FACETA ESTETICA
Coraa Corad Raiz 5 PULPAR + RESTAURACAOD
A 0 0 HiGIDO 8 EXTRACAO
B 1 1 CARIADO . 7 REMINERALIZACAO DE MANCHA BRANCA
c 2 2 RESTAURADO MASCOPA CARIE 8 SELANTE
o] 3 3 RESTAURADO E SEM CARIE 9 SEM INFORMACAD
E 4 Naei= | PERDIDO DEVIDO A CARIE o e ] ]
aplica Quadro 8. Codigos e critérios para o uso e necessidade de protese dental.
Nio s
F 5 aplica PERDIDO POR QUTRAS RAZDES Cédigo Crltério
G 6 Snies | APRESENTA SELANTE s dle Profese
H 7 7 APOIO DE PONTE OU COROA 0 Hao vsa prétese dental dental
K 8 8 NAO ERUPCIONADO - RAIZ NAO EXPOSTA
1 Usa uma ponte fixa
Nio e
T T aplica TRAUMA (FRATURA) 2 Usa mais do que uma ponte fika
L 9 9 DENTE EXCLUIDO ] - .
3 Usa pritese parcial removivel
4 Usa uma ou mais pontes fixas & uma ou mais priteses parcials removivels
5 Usa pritese dental total
uUso uUso NEC NEC 9 Sem informagdo
SUP INF SUP INF Mecessidade de Protese
0 Hado necessiia de prétese dental
1 Mecessita uma protese, fixa ou removivel, para substituico de um elemento
2 Mecessita uma protese, ia ou removivel, para substituicio de mals de um elemento
3 HNecessita uma combinagdo de prateses, fixas efou removiveis, para substifuigdo de
um &/ou mais de um elementa
4 Hecessita protese dental total
g Sem informogdo




93

APENDICE F - AVALIACAO DA CONDICAO PERIODONTAL

Exame de Profundidade de Sondagem

A profundidade de sondagem consiste na distancia que inicia na margem gengival e finaliza
no ponto em que a extremidade de uma sonda periodontal é introduzida com moderada forga até
encontrar resisténcia (Papanou; Wennstom, 2005).

Esta medida sera registrada em seis sitios para cada dente nos angulos mesio-vestibular,
mésio-lingual, disto-vestibular, disto-lingual, regido médio-vestibular e regido medio-lingual.
Todas as medidas serdo feitas com sonda milimetrada do tipo Williams (Hu-Friedy, Eua) e auxilio
de espelho bucal com cabo.

A profundidade de sondagem serd executada pelo mesmo profissional, colocando-se a
sonda delicadamente no sulco gengival de cada face, até encontrar uma resisténcia tecidual minima
a penetracdo. Quando a sonda for colocada na posicdo mais paralela possivel ao longo eixo do
dente, serd observada a marcacdo mais proxima da margem gengival, e entdo esta medida, em
milimetros, serd anotada pelo auxiliar em ficha clinica. Caso a margem gengival se encontre
localizada entre duas marcas da sonda, adotar-se-a o valor inteiro da marca mais proxima e, se a

margem ficar a uma posicao equidistante de duas marcas, sera considerada a maior.

Indice de Sangramento & Sondagem

O indice de Sangramento a Sondagem sera determinado em todos os sitios mencionados acima
enquanto no momento dos registros de profundidade de sondagem, observando-se a presenca do
sangramento em 10 segundos ap6s a remogao da sonda milimetrada do sulco ou bolsa (Ainamo; Bay,
1976). A proporcéao de faces sangrantes em relacéo ao total de faces examinadas sera calculada.
Dessa forma o indice de sangramento para cada individuo sera determinado.

O exame bucal ainda incluira registro de nimero de dentes presentes, com lesdo de carie,
perdidos e com restauracoes além de qualquer aspecto observado que nao se encontre dentro dos limites

da normalidade.

Medidas de Recessdo ou Hiperplasia
As medidas da altura da margem gengival em relacdo a juncdo cemento esmalte seréo

registradas em 06 locais para cada dente conforme descrito anteriormente na medida de
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profundidade de sondagem, com as mesmas sondas milimetradas utilizadas para a obtencdo da
profundidade de sondagem. No caso de uma recessdo gengival, o valor em milimetros sera
considerado positivo; se a margem gengival se localizar coronalmente a juncdo cemento esmalte,
ou seja, no caso de uma hiperplasia gengival, o valor em milimetros da margem gengival a jungéo
cemento esmalte sera considerado negativo.

Estas medidas ser&o obtidas com o posicionamento da ponta da sonda na margem gengival
e o valor, em milimetros, a partir deste ponto até a juncdo cemento esmalte, serd imediatamente
anotado em ficha por auxiliar anotador. Com a sonda milimetrada paralela ao longo eixo do dente
e as superficies dentarias secas com jato de ar, uma sequéncia sera estabelecida como ja descrito
no item anterior, assim como os procedimentos de aproximacgao numérica quando a juncao cemento

esmalte ficar localizada entre as marcas da sonda.

Avaliacdo do Nivel de Insercdo Clinica

A medida de insercdo clinica, preconizada por Ramfjord (1959) ser& obtida através da
somatoria dos valores da profundidade de sondagem e medidas de recessdo ou hiperplasia
gengivais. Em se tratando de recessdo, o nivel de insercdo clinica sera a soma dos valores de
profundidade e da medida de recessdo. Ja o caso de uma hiperplasia gengival, ser& considerada a
somatdria do valor positivo da profundidade de bolsa com o valor negativo dado a hiperplasia, ou
seja, na pratica representara a subtracdo do valor da hiperplasia daquele atribuido a profundidade
de sondagem. Ao final, seis medidas de nivel de insercéo clinica serdo obtidas: mésio-vestibular,

médio-vestibular, disto-vestibular, disto-lingual, médio-lingual e mésio-lingual.

Indice de Placa Visivel

A condicdo de higiene bucal serd avaliada pela presenca ou auséncia de biofilme dental
supragengival, visivel a olho nu, em cada face dentaria. A presenca de biofilme sera registrada
quando ao se correr a sonda periodontal na cervical de cada dente, uma faixa continua de biofilme
for encontrada em contato com o tecido gengival em sua porcdo cervical, ou seja, se puder ser
removido com a sonda. As faces: mesial, distal, vestibular e lingual, de cada dente serdo avaliadas
e a porcentagem de superficies com biofilme em relacdo ao nimero total de superficies examinadas
sera calculada, determinando assim o indice de placa visivel (Lopez; Smith; Gutierrez, 2002) e
registrada na ficha de exame bucal. Além da avaliacdo periodontal, a condicéo de toda a boca sera
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avaliada, como o nimero de dentes presentes, existéncia de cérie e presenca de lesdes de tecido
mole. Na existéncia de qualquer alteracdo além dos limites da normalidade, os participantes serdo

orientados e encaminhados para tratamento adequado
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DADOS DO PARECER

Numero do Parecer: 2.182.016

Apresentagao do Projeto:
Trata-se de resposta a pendéncia emitida em parecer numero 1.931.092, datado de 17 de Fevereiro de
2017. As pendéncias sao elencadas a seguir:

Patrocinador Principal: Financiamento Proprio
DADOS DO PARECER

Namero do Parecer: 2.182.016

Apresentagao do Projeto:
Trata-se de resposta a pendéncia emitida em parecer numero 1.931.092, datado de 17 de Fevereiro de

2017. As pendéncias sdo elencadas a seguir:

1) Em relagéo a frase "o(a) Senhor (a) ndo podera participar do estudoe caso (...) tenha diagndstico de
alguma neoplasia ou HIV-AIDS", solicita-se esclarecer se havera realizagdo de sorologia para o HIV como
parte da rotina do protocolo. Neste caso, informar ao participante que tera total liberdade de recusar o
exame e em caso de diagnostico o mesmo terd o atendimento garantido.

RESPOSTA: foi modificado/inseride o trecho "tenha relatado ter neoplasia ou HIV-AIDS, visto que estas
condigbes de salde e seu tratamento podem interferir na condi¢do bucal, confundindo o diagnostico clinico.
Ressalta-se que nao sera feito teste para confirmacao da doenca HIV-AIDS, sendo apenas autoreferida”. no
TCLE;

2) Os dois objetivos descritos, a saber, "Verificar a associagdo entre a presencga de periodontopatogenos e
reacBes hansénicas; Avaliar a associagao entre a resposta imune humoral contra Porphyromenas gingivalis

e reagbes hansénica” podem ser de dificil

Enderego: Rua Augusto Viana, s'n® - 1° Andar
Bairro: Canela CEP: 40.110-060
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SOARES

Tipo Documento Arguivo Postagem Autor Situagao
Informagdes Basicas |PB_INFORMAGCOES BASICAS DO_P | 24/05/2017 Aceito
do Projeto ROJETO 560542.pdf 08:21:45
Projeto Detalhado [ |projeto_reacoe_hansenicas_condicao_b| 23/05/2017 |JOHELLE DE Aceito
Brochura ucal_revisado.pdf 13:21:50 |SANTANA PASSOS
Investigador SOARES
TCLE / Termos de  |Termo_Consentimento_Livre Esclarecid| 23/05/2017 |JOHELLE DE Aceito
Assentimento / o_revisado.pdf 13:21:29 | SANTANA PASS0OS
Justificativa de SOARES
Auséncia
Qutros Carta_encaminhamento_CEP_HUPES.p| 28/01/2017 |JOHELLE DE Aceito

df 15:41:28 |SANTANA PASSOS
SOARES
Declaragao de termo_responsabilidade_pesquisador_a | 28/01/2017 |JOHELLE DE Aceito
Pesquisadores ssistente_thaiane.pdf 15:39:41 | SANTANA PASS0S
SOARES
Declaragao de termo_responsabilidade_johelle.pdf 28/01/2017 |JOHELLE DE Aceito
Pesquisadores 15:39:26 | SANTANA PASSOS
SOARES
Declaragao de termo_responsabilidade_pesquisador_a | 28/01/2017 |JOHELLE DE Aceito
Pesquisadores ssistente_michelle.pdf 15:39:07 |SANTANA PASS0OS
SOARES
Outros Curriculo_L attes Viviane_Almeida_Sar | 28/01/2017 |JOHELLE DE Aceito
mento.pdf 15:33:12 | SANTANA PASSOS
SOARES
Qutros Curriculo_Lattes_Thaiane_Dantas_Dias | 28/01/2017 |JOHELLE DE Aceito
_Santos.pdf 15:32:46 |SANTANA PASSOS




