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RESUMO

Os implantes dentarios, apesar da excelente capacidade reabilitadora, estdo associados a
alguns fatores desfavoraveis, como o desenvolvimento de infecgdes nos tecidos circundantes. A
peri-implantite ¢ definida como uma doenga bacteriana, que inclui tanto tecidos moles, quanto uma
perda progressiva e destrutiva do osso de suporte em implantes dentarios. H4 um aumento do estresse
oxidativo nas doengas que acometem a cavidade bucal, tal como na doenga periodontal, no cancer
bucal, na ulceragdo aftosa recorrente, no liquen plano e na leucoplasia. Dentro deste contexto, o
presente estudo teve como objetivo explorar todos os artigos que abordassem ao mesmo tempo,
peri-implantite e estresse oxidativo (biomarcadores salivares) e saliva, que estivessem indexados
na base de dados PubMed. Os artigos selecionados foram estudos cientificos que responderam
ao objetivo de acordo com a metodologia proposta. Para obten¢do dos resultados foi realizado
o cruzamento dos descritores nos periodicos odontologicos e, foram encontrados apenas quatro
artigos referentes ao tema e contabilizados para analise descritiva, sendo eles originados em paises
distintos, com maior enfoque no ano de 2015 e, caracterizados como revisao de literatura e estudo
transversal. Um maior nimero de estudos longitudinais que envolvam mais pacientes e técnicas
robustas sdo necessarios para auxiliar e determinar se a peri-implantite provoca um aumento nos
niveis totais de biomarcadores de estresse oxidativo na saliva.
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Salivar oxidative stress in peri-implantite susceptiable patients:
integration review

ABSTRACT

Dental implants, even if they have excellent rehabilitation capacity, are associated with
some unfavorable factors, such as the development of surgery in the surrounding tissues. Peri-
implantitis is defined as a bacterial disease, which includes both soft tissues and a progressive
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and destructive loss of support bone in dental implants. There is an increase in oxidative stress
in diseases affecting the oral cavity, such as periodontal disease, oral cancer, recurrent aphthous
ulceration, flat fluid and leukoplakia. The present study aimed to explore all articles that address
the same time period and oxidative stress (salivary biomarkers) and saliva, which can be indexed
in the PubMed database. The articles were found in scientific studies that were submitted to a
conventional proposal. The evaluation of the article of analysis of analytical predictors in the articles
of the studies and accountingised statistics in this article, and the non-related knowledge studies,
is not found transverse. The increase in the number of studies involving the longer period and the
more robust rates, to aid and determine if a periplement causes an increase in the biomarkers levels
of oxidative stress in saliva.
Keyword: saliva; oxidative stress; biomarkers; peri-implantitis.

INTRODUCAO

Os implantes dentarios, apesar da excelente capacidade reabilitadora, estdo
associados a alguns fatores desfavoraveis, tais como: a condi¢ao sistémica do paciente,
o tabagismo, a qualidade dssea, a experiéncia do profissional, a compressdo da protese
durante a osseointegragao, o planejamento incorreto da protese, a carga excessiva oclusal
e a atividade para-funcional (1).

O insucesso dos implantes mostra-se na forma de infecgdes nos tecidos circundantes
ao implante (2). Este tipo de infecgdo é denominado peri-implantite que ¢ definida como
uma doenga bacteriana, que inclui tanto tecidos moles quanto uma perda progressiva e
destrutiva do osso de suporte em implantes dentérios. E diagnosticada através de aspectos
clinicos e radiograficos (3).

A doenga peri-implantar ¢ o resultado de um desequilibrio entre a carga bacteriana e
aresposta do hospedeiro, além disso, pode decorrer de outras razdes que geram inflamagao
como, por exemplo a profundidade de inser¢do do implante (4). A doenga s6 ¢ reversivel
se ocorrer algum tipo de intervengdo (5). Deve ser tratada sistematicamente sendo essencial
aremocao de placa bacteriana com terapia cirirgica e/ou ndo cirirgica para prevenir uma
progressao e para preparar o defeito para os procedimentos regenerativos (6).

As doengas inflamatodrias, doengas neuro-degenerativas, doencas do tecido
conjuntivo, processos de envelhecimento, dentre outras causas, estdo associadas a danos
causados pelo estresse oxidativo. Tendo um aumento do estresse oxidativo nas doencas
que acometem a cavidade bucal, tal como na doenga periodontal, no cancer bucal, na
ulceragdo aftosa recorrente, no liquen plano e na leucoplasia (7).

O estresse oxidativo ¢ a consequéncia de um desequilibrio entre oxidantes e
antioxidantes, no corpo, em favor do primeiro (8).

O radical livre (RL) € o termo designado a um 4tomo ou molécula que possua um
elétron desemparelhado na sua ultima camada eletronica (9). Por causa desse elétron
desemparelhado, tais atomos e moléculas apresentam alta reatividade. No organismo, os
radicais livres sdo formados num cenario de reagdes de 6xido-reducao, em que ganham
ou perdem o elétron desemparelhado, para que possam se estabilizar (10). A oxidacdo ¢
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parte fundamental do metabolismo e da vida aerobica, na qual o oxigénio ¢ a fonte mais
comum de RL em sistemas biologicos (11).

A producdo de espécies reativas de oxigénio (ROS) (pro-oxidantes e oxidantes)
ocorre de um modo fisioldgico, em cada organismo vivo, sendo sua principal fonte
endodgena a cadeia de transporte de elétrons mitocondriais (12, 13).

O estresse oxidativo tem como marcadores principais malondialdeido (MDA) e
Mieloperoxidase (MPO), os quais possuem atuagdo direta sobre as células e, podem
alterar de forma negativa o mecanismo de defesa contra agentes infecciosos (14, 15).
Com o aumento da severidade da doenga pode haver uma relago linear entre estresse
oxidativo, doenga periodontal e doenga sistémica (3).

A saliva ¢ um fluido rico em compostos organicos e inorganicos como proteinas,
enzimas, imunoglobulinas e varios ions. Dessa forma, muitos trabalhos tém quantificado
e caracterizado esses componentes salivares, avaliando suas fungdes e seus efeitos sobre
a cavidade bucal (16, 17). Assim, alguns estudos estdo sendo realizados a fim de conhecer
o perfil antioxidante neste biofluido (17).

Dentro deste contexto, o presente estudo tem como objetivo avaliar a literatura no que
diz respeito ao estresse oxidativo salivar em pacientes suscetiveis a peri-implantite.

METODOLOGIA

Esta analise bibliografica buscou obter todos os artigos que abordassem ao mesmo
tempo periimplantite e estresse oxidativo (biomarcadores salivares) e saliva, que
estivessem indexados na base US National Library of Medicine National Institutes of
Health (PUBMED). Nao houve restricdo quanto a lingua, periodo, tipo de publicacao,
sexo, idade. Houve restricdo quanto a categoria do periddico (incluiram-se periddicos
odontoldgicos). A consulta foi realizada no dia 9 de abril de 2018.

Buscou-se identificar os descritores para a busca, de acordo com os termos
indicados pelos Descritores de Ciéncias da Satde (DECS) e Medical Subjects Heading
(MeSH). Os termos utilizados foram: [(“peri-implantitis””) AND (oxidative stress) AND
(biomarkers) AND (saliva)]. Foram excluidos os estudos que ndo tinham relagao com a
tematica pesquisada.

O Quadro 1 mostra as estratégias de busca realizadas bem como as palavras-chave
utilizadas. A primeira busca foi identificar a quantidade de artigos que abordam Saliva
(Estratégia I). A seguir foi utilizado o filtro de categoria do periddico com o objetivo de
encontrar somente artigos em periodicos odontologicos (Estratégia IT). Para deteccao de
artigos que abordam Periimplantite foi utilizada a estratégia III. A seguir utilizou-se o
filtro: periddicos odontoldgicos (Estratégia IV).
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Quadro 1 - estratégias de busca realizadas com as palavras-chave.

ltem Critério Estratégia de busca
[ Artigos sobre Saliva (“saliva”)
I Anigos sobre Saliva (“saliva’)
Filtro: Dental Journals
n Artigos sobre Peri-implantite (“peri-implantitis”)

Artigos sobre Peri-implantite

v Filtro: Dental Journals (‘peri-implantitis”)
\% Artigos sobre Biomarcadores salivares (“biomarkers”)
VI Artigos s:iil:;?;:Bézr:gzc?:ﬁLejssalivares (“biomarkers”)
\i Artigos sobre Estresse Oxidativo (“oxidative stress”)
Vil Artigos sobre Estresse Oxidativo (“oxidative stress”)

Filtro: Dental Journals

Permaneceram para leitura completa somente os artigos que tematizaram o estresse
oxidativo e a0 mesmo tempo biomarcadores salivar em pacientes com peri-implantite. Foi
realizada a leitura do titulo, resumo e texto completo, quando disponivel. As referéncias
de cada artigo obtido foram consultadas e os artigos foram contabilizados também. Além
disso, foi confeccionado um quadro resumo com os estudos e caracteristicas (autor,
ano, pais de publicagdo, tipo de estudo, tema central ou secundario). Para a variavel,
tipo de estudo, as categorias foram as seguintes: revisdo de literatura narrativa, revisao
sistematica da literatura, ensaio clinico randomizado, coorte, caso controle, transversal,
relato de caso e editorial.

RESULTADOS

O total de publicag¢des na base de dados PUBMED sobre estresse oxidativo foi de
188.752 artigos. Artigos de estresse oxidativo em periddicos odontoldgicos totalizaram
458. Sobre saliva foram encontrados 54.654 artigos, em peridodicos odontoldgicos
foram totalizados 14.214 artigos. Sobre peri-implantite foram 1.846, em periodicos
odontolégicos foram 1.234 e sobre biomarcadores encontraram-se 719.062, em periddicos
odontolégicos 4.518 (Quadro 2).
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Quadro 2 — Numero de artigos encontrados em cada estratégia de busca

N° de artigos indexados
Estratégia de busca
no PUBMED
Artigos sobre estresse oxidativo 188.752
Artigos sobre estresse oxidativo em periédicos odontolégicos 458
Artigos sobre saliva 54.654
Artigos sobre saliva em periédicos odontolégicos 14.214
Artigos sobre peri-implantite 1.846
Artigos sobre peri-implantite em periédicos odontolégicos 1.234
Artigos sobre biomarcadores 719.062
Artigos sobre biomarcadores em periddicos odontoldgicos. 4518
Artigos sobre saliva, per-iimplantite e biomarcadores em periédicos 4
odontolégicos.

Apbs a pesquisa na base de dado PubMed foi realizado o cruzamento dos descritores
nos periodicos e encontrados apenas quatro artigos referente ao tema e contabilizados
para analise descritiva deste estudo (Figura 1).

Estresse Saliva Peri-implantite Biomarcadores
oxidativo
n=188 752 n=54.654 n=1.846 n=719.062
Filtro em Filtro em Filtro em Filtro em
pericdicos periodicos pericdicos pericdicos
odontolégicos odontolégicos odontologicos odontolégicos
n=458 n=14.214 n=1.234 n=4.518

| l \ |
*

Artigos sobre saliva, peri-implantite e
biomarcadores em periddicos odontologicos
n=4

Figura 1 - fluxograma da revisdo de literatura.

Em consequéncia da baixa prevaléncia de estudos sobre o tema proposto nota-se
quanto a distribuigdo territorial que as publicagdes foram originadas em diferentes lugares
sendo eles; China, Estados Unidos, Finlandia e Espanha (Figura 2).
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Figura 2 - publicacdes por paises

O ano das publicagdes variou de 2015 a 2016. A maior prevaléncia de publicagdes
sobre o tema ocorreu no ano de 2015. Quanto a distribui¢ao dos periddicos de publicagdes
dos 4 artigos, observa-se que os estudos foram publicados nas revistas Clinical Oral
Implants Research, Dental Clinics of North America, Clinica Implant Dentistry ¢
Periodontology 2000.

Em relagdo ao tipo de estudo foram classificados em revisdo de literatura e estudo
transversal. Os descritores eram citados na maioria das vezes no titulo e texto dos
artigos selecionados, sendo apresentados de forma mais clara nas suas consideracgdes.
(Quadro3)

Stomatos, Vol. 26, N° 50, Jan./Jun. 2020 75



‘sesow
9 @p 0BUO| OB NINUIWIP & OJuBWE}R.} BP SBSAW

saseasip [ejuopouad Bulioyuow
10J BAJ[ES pUR 8SULIYINOW ‘pinjy

© 9pEPI|IGIIOSNS WSS SONPJAIPUI WS djUBLIOS
s9)IS W4 We soyje, sougjeweyul-oid sejusbe
s0 JINBupsIp wepspod saieAles saiopedsewolg

0)x8} @ ownsal ‘ojny} (Z)

ayj Jo suojolpaid se elgjoeq
Xxajdwoa pai pue qL-7| Lieajes

sapdeo|qnd sep |iad — ¢ oapend

€ Wod oedesedwod Wa ‘ojuswe)el} ap sesaw einjessy| oer (g) eInomnaio enlBulB Ui ‘o- T oTaTom ‘8810
9 sode ojuswine wn noJisow ogaoeld odnib ap oesInay e (€ 1! \ DUl U 8-l 4 / Hod §loc 14 S
Ajreroadsae ‘seseursjoidojjejai
ou g-zujew ep aseusjoidoje}dlu ap JeNdIASID
Xujew jo sisAjeuy
|lealbuab opinjy ap apepiuenb ep [ejo} O
‘slaAepnes sajuaioed Wa epeljuoous e anb Apnis |esiensuel]
op Jolew 9 oeu ajjuopouad was & apjuejdwiuad |esiansuel) o1xe1 5 Vv :snpuejdw-Lsd ypum sjusied G102 ‘s3
w09 sajuaioed WS OANEPIXO 9SSa1ISe ap opnjs3 . . «. g Jo dnou9 e uj suexiewolg ‘sSalS ‘sa|IS-zayoues
ownsai ‘oL (8 ‘¢ ‘2 ‘1)
SSIOPEOIEW P JBAI[ES OBIELUSOUOD VY 2AIBPIXO JO UONRAUSIUCD AleAleS
‘|loded ajuasaid ou sion
OpUSS OWOD SOPEJJSOW BJUBWS)USIAI OPIS W) 0}x8) © ownsal ({)
9 eolnadels) ejsodsal e Jeoipul eled sopezijin einjessy| 0}x8) & ownsai ‘o3 (g) spueyduw Eomemy sLoz'vn3
Jas wapod waquie} [elo opiNnjy Op S8IopedJewolq op oesiney 0}x8) © ownsal () Buyjieq jo siexiep aibojolg - ‘elny-usoswoH
oJ)eny "09si op Joypaid wn woquie &
L-dIN 8p JeAljes epeAs|e 0BdeUSOU0D i
“ayyue|dwi-liad
woo sajanbep salejue|dwi-1ad-gns soyoiu wa snsoonw juejdwy-Lad
elojewepul-ounw eysodsal e Jejoedwi apod 0)xa} @ ownsal ‘ojny} ({) ypum spoelgns jo seyolu juejdwy
|leyuopolad apepl|iqiaosng ‘jeyuopouad edusop [ESIoASUEL 0)x3} @ ownsal (g) -led-qns ul snjejs Aiojewwejul [oieasay 9i0e
[ 1nqr ! opnys3 ! ! ! ‘NHO ‘eifeuoy

Stomatos, Vol. 26, N° 50, Jan./Jun. 2020

76



DISCUSSAO

O resultado mais relevante deste estudo foi identificar o baixo nimero de publicagdes
envolvendo estresse oxidativo salivar em pacientes suscetiveis a peri-implantite. Apesar,
da doenca periodontal acometer grande parte da populagdo ¢ a maioria dos estudos sobre
estresse oxidativo salivar estarem relacionados com a saude periodontal este tema ainda
¢ deficiente e pouco abordado na literatura cientifica.

Segundo Siles et al.(18), a concentragdo de mieloperoxidase foi ligeiramente
superior no grupo com periimplantite do que no grupo com implantes saudaveis e, o
grupo sem implantes ndo apresentou diferengas significativas (p=0,584). Os niveis totais
salivares de MDA e MPO encontrados nao sao significantes para confirmar uma correlagao
entre peri-implantite, estresse oxidativo e certas doengas sistémicas. A peri-implantite
nao causa danos oxidativos capazes de quantificar na saliva total.

De acordo com o estudo de Huja et al.(19), a literatura foi avaliada no que diz respeito
aos biomarcadores das proteinas detectadas no fluido crevicular ao redor do implante, para
fornecer informagdes sobre a biologia subjacente da doenca ¢ especificidade da fase da
doenga. A concentragio elevada salivar de (proteina inflamatoria de macrofagos) MIP-1
¢ também um preditor de risco. Quatro biomarcadores do fluido oral também podem ser
utilizados para indicar a resposta terapéutica ¢ tém sido recentemente mostrados como
sendo tteis no presente papel.

Concluiu-se que os biomarcadores salivares poderiam distinguir os respondedores
pro-inflamatorios “altos” em PMsites somente em individuos sem suscetibilidade a doenca
periodontal. Suscetibilidade periodontal pode impactar a resposta imuno-inflamatoria em
nichos sub-peri-implantares daqueles com peri-implantite. (20)

Em consequéncia do baixo nimero de publicagdes que relatem o tema proposto,
torna dificil abordar discussoes relevantes, como ¢ o caso do estudo de Sorsa et al. (21)
que ndo foi significativo, pois ndo se obteve correlagdo com o tema proposto.

Levando em consideragdo o problema em questio ¢ o pequeno niimero de artigos
publicados, novos estudos longitudinais sdo necessarios em pacientes com um maior
numero de implantes afetados pela periodontite, para determinar se a peri-implantite
provoca um aumento nos niveis totais de biomarcadores de estresse oxidativo na saliva.
Igualmente, pesquisas mais especificas, nas trés fases da periimplantite: inflamagao,
destruicao do tecido conjuntivo e de reabsor¢do do osso e, a utilizacdo do painel de
biomarcadores para identifica-los, auxiliariam para definir e melhorar estratégias que
tratem a peri-implanite.

CONCLUSAO

A partir da presente revisao, concluiu-se que poucos estudos tém abordado
biomarcadores de peri-implantite.
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