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RESUMO

Préteses totais convencionais representam o principal tratamento para o
edentulismo total na populacdo em geral. Entretanto este tratamento pode
levar ao aparecimento de alteracdes fisioloégicas e funcionais transitérias
durante o periodo adaptativo apds a instalacdo das proteses. O objetivo
deste trabalho foi avaliar modificacdes em parametros bioquimicos (niveis de
oxido nitrico e cortisol) na saliva de usuarios de préteses e verificar sua
associacdo com parametros clinicos como os niveis de adaptacéo funcional,
traumatismos, fluxo salivar e viscosidade. Foram selecionados 19 pacientes
desdentados totais com necessidade de instalacdo ou substituicdo de
préteses os quais foram avaliados na instalacdo, durante a adaptacdo e no
periodo poés-adaptativo. O protocolo para confeccdo de proteses totais
seguiu os procedimentos clinicos e laboratoriais. A dosagem da
concentracdo de Oxido nitrico foi feita por meio da reacdo de Griess onde a
medida realizada € a concentracdo de nitrito uma vez que o Oxido nitrico é
muito instavel e logo se transforma em nitrito. Os pontos para a construcao
da curva de calibracao foram feitos em triplicata utilizando-se concentracoes
de nitrito que variaram de 5 a 150 uM sendo que para cada placa analisada
uma nova curva foi construida. A dosagem da concentracdo de cortisol
salivar foi feita utilizando-se o kit enzimatico No. 1-3002 (single) Salimetrics.
Foi realizada analise estatistica descritiva para representacdo das medidas
de resumos das variaveis mensuradas. Testes ndo paramétricos (Testes de

Friedman, Wilcoxon, Mann-Whitney e Kruskal-Wallis) foram utilizados para
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comparacao entre grupos. Os niveis de oOxido nitrico salivar foram
quantificados para cada um dos periodos de avaliacdo e correlacionados
entre si, mostrando diferencas estatisticamente significativas entre eles. Os
periodos adaptativos mostraram uma queda nos niveis de Oxido nitrico em
relacdo a instalacédo e a poés-instalacdo. Nao houve diferencas significativas
nas correlacdes entre as concentracfes de 6xido nitrico salivar e os niveis
de adaptacado funcional, traumatismo, fluxo salivar e viscosidade. Os niveis
de cortisol salivar foram avaliados em dois periodos, no pds-adaptativo e
depois de alguns meses de uso da prétese, mostrando grande variacdo no
primeiro e estabilizacdo no segundo. Nao houve diferenca significativa
guando correlacionado com niveis de adaptacao funcional e traumatismos.
Concluiu-se que o tratamento protético provocou alteracdes nos niveis de
oxido nitrico e cortisol salivares durante a adaptacdo as proteses porem

estes niveis voltaram aos normais ap0s este periodo.

Palavras-chave: préteses dentarias, saliva, éxido nitrico, cortisol.
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ABSTRACT

Complete dentures represent the main treatment for total edentulism in the
overall population. However this type of treatment can lead to the onset of
physiological and functional alterations during the adaptative period after the
installation of the denture. The objective of this work was to evaluate
modifications in biochemical parameters (nitric oxide and cortisol levels) in
complete denture user's saliva and verify its association with clinical
parameters like levels of functional adaptation, trauma, salivary flux, and
viscosity. Nineteen totally toothless patients in need of installation or
substitution of dentures were selected and evaluated during the installation,
adaptation and in the post-adaptation period. The protocol for making the
complete dentures followed clinical and laboratory procedures. The nitric
oxide concentration dosage was performed via the Griess reaction, where
the measurement taken is the nitrite concentration, since nitric oxide is very
unstable and rapidly transforms into nitrite. The points for construction of the
calibration curve were made in triplicate using the nitrite concentration, which
varied from 5 to 150 uM, wherein for each analyzed plate a new curve was
built. The salivary cortisol concentration was performed using Salimetrics No.
1-3002 (single) enzymatic kit. A descriptive statistical analysis was done for
representation of summary measures of the variables measured. Non-
parametric tests (Friedman, Wilcoxon, Mann-Whitney and Kruskal-Wallis
tests) were used for group comparison. Salivary nitric oxide levels were

guantified for each evaluation period and correlated between themselves,
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showing statistically significant differences among them. The adaptative
periods showed a decrease in nitric oxide levels between installation and
post-installation. There were no significant differences in correlations
between salivary nitric oxide concentrations and levels of functional
adaptation, trauma, salivary flux and viscosity. The salivary cortisol levels
were evaluated at two periods, in the post-adaptative and after some months
of denture use, showing great variation at the first period and stabilization at
the second. There was no significant difference when correlated to the levels
of functional adaptation and trauma. It was concluded that the prosthetic
treatment caused alterations in salivary nitric oxide and cortisol levels during
adaptation to dentures however these levels came back to normal after that

period.

Keywords: dentures, saliva, nitric oxide, cortisol.
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1 INTRODUCAO

A saude bucal da populacéo brasileira sobretudo de idosos apresenta
grande precariedade. O edentulismo (falta de dentes) nesta populacéo
tornou-se um problema de saude publica observado principalmente em
pessoas com renda familiar mais baixa, levando a um aumento na demanda
por tratamentos que envolvem o uso de proteses dentarias. Estima-se que
15% dos individuos entre 65 e 74 anos apresentam necessidade de protese
total dupla e 23% precisam em pelo menos uma das arcadas (MURAKAMI et

al, 2007; BRASIL, 2011).

As préteses sao o principal tratamento para a falta de dentes mas
frequentemente elas provocam um grande impacto sobre a qualidade de
vida do usuario no que se refere a limitaces na mastigacao e degluticao,
causam desconforto e dor e podem interferir até na aparéncia (MARUCH et

al, 2009).

Andlise de alteracdes bucais que aparecem por condi¢cdes
inadequadas de uso da prétese mostram regides afetadas no palato duro,
vestibulos inferior e superior, assoalho e mucosa labial. As lesdes mais

frequentes séo: candidiase, hiperplasia, fiboroma e trauma (RUIZ et al, 2008).

Fungos do género Candida sédo encontrados com frequéncia maior na
saliva e na prétese dos usuarios, se comparado com 0s ndo usuarios, sendo
em torno de 70% para Céandida albicans e 30% para Candida néo albicans

(GASPARETTO et al, 2005).
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Alteracfes nos valores de pH foram observadas na saliva de usuarios
antes da instalacéo e 15 dias apds, tanto para protese convencional como
para protese suportada por implante,em ambos os casos houve mudanca
significativa no valor do pH salivar (NIKOLOPOULO & TZORTZOPOULOU,

2007).

O volume total da saliva ndo se apresenta alterado em individuos
idosos, exceto em caso de uso de alguns medicamentos ou tratamentos
como radioterapia. Observou-se também em idosos uma diferenca entre os
géneros no volume de saliva produzido, sendo maior nos pacientes do sexo

masculino. (ICHIKAWA et al, 2010).

1.1 ADAPTACAO AO USO DE PROTESE

A fase de adaptacdo funcional que ocorre apds a instalacdo das
préteses é critica devido a dificuldades transitorias relacionadas a fonética,
excesso de salivacdo, dificuldades na mastigacédo e falta de coordenacéo
mandibular, além de possiveis areas de traumatismo (LELES et al., 2006).
Nessa etapa, inicia-se uma série de processos adaptativos transitérios e
estabelece-se um progndstico para avaliar o resultado final (BASKER et al.,

1992).

Apés a instalagdo ha um periodo de tempo que varia entre 2 e 6
semanas, durante o qual os pacientes devem se ajustar e acomodar. Novas
proteses muitas vezes causam sensacdo de volume e incbmodo na boca,
porem esta estranheza, embora incbmoda, € um problema temporario que

normalmente € resolvido durante o periodo de adaptacéo.
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Entretanto, a ocorréncia de dificuldades no periodo inicial pode causar
uma insatisfacdo do paciente no primeiro ano de uso (BERG, 1988). O
sucesso do tratamento esta relacionado ndo apenas a adequada reposi¢cao
dos dentes, mas também a capacidade de adaptacdo que influencia
diretamente na aceitacdo da protese (BERGE et al, 1985; BERGMAN &
CARLSSON, 1985). Embora problemas de adaptacdo sejam clinicamente
identificaveis, poucos estudos avaliaram sistematicamente o seu significado
e 0 mecanismo fisiolégico das alteracdes que ocorrem neste periodo. O uso
de prétese pode ser fator predisponente para o aparecimento de alteracdes
salivares que afetam a saude bucal e o conhecimento de caracteristicas da
saliva contribui para melhorar a adaptacao, a preservacéo dos tecidos orais

e consequentemente a qualidade de vida.

1.2 A SALIVA

A saliva é um liquido balanceado composto em mais de 99% de agua e
menos de 1% de proteinas e eletrélitos. Cerca de 0,5 a 1,0 litro de saliva é
secretado por dia pelas glandulas salivares, sendo que 85% a 90% dessa
secrecdo tem origem nas glandulas salivares maiores (parotidas,
submandibulares e sublinguais) e o restante, aproximadamente 10%, nas
glandulas salivares menores que estao distribuidas pela mucosa bucal. Esse
fluido, que tem pH levemente &cido, contribui para véarias fungbes dentre
elas, capacidade de tamponamento, acdo antibacteriana, mastigacao,

degluticdo, fala, e lubrificacdo do epitélio (FEJERSKOV & KIDD, 2005).

As glandulas salivares sé@o de natureza exocrina e localizam-se

préximas a cavidade bucal, com trés pares de glandulas maiores e varias
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glandulas menores. A secrecdo salivar é controlada pelo sistema nervoso
autbnomo, embora varios horménios possam também modular sua

composigéo (THYLSTRUP & FEJERSKOV, 2001; SCULLY, 2003).

A unidade funcional de uma glandula salivar € um aglomerado de
células piramidais conhecida como acino que secreta sua producéo liquida
para o interior de um ducto. As glandulas parétidas e submandibulares
possuem um sistema de ductos bem desenvolvidos e ramificados. Em outras
glandulas, alguns ductos apresentam-se esparsamente distribuidos ou até

mesmo ausentes (ROSS, 1993).

Cada glandula maior secreta um produto diferente: a parétida produz
secrecdo serosa, com 25% do volume, a submandibular produz secrecéo
serosa e mucosa, com 60% do volume e a sublingual produz secrecéo
mucosa, com 5% do volume total de saliva (THYLSTRUP, 1988; ROSS,

1993).

Espalhadas pela cavidade bucal as glandulas menores sao
classificadas como serosas, mucosas e mistas. As glandulas bucais e labiais
tém secrecdo mista; as palatinas tém secrecdo mucosa; e as linguais tém

secrecao mista, serosa e mucosa, conforme sua localizacao (AVERY, 2001).

A saliva é formada em dois estagios: a secrecao primaria ocorre no
acino e sofre modificacdes posteriores ao passar pelo ducto (EDGAR, 1992;
MARINGONI et al, 1991). A que esta presente na boca é referida como
“saliva total” e, além dos componentes organicos e inorganicos, apresenta

células epiteliais descamadas e bactérias (EDGAR, 1992).
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Dois componentes sdo secretados por mecanismos independentes, um
componente fluido que inclui ions, produzido por estimulo parassimpatico e
um componente proteico liberado em resposta a um estimulo simpatico

(SCULLY, 2003).

A taxa de secrecéo salivar na boca é determinada taxa de formacéo de
saliva primaria nas células acinares, a composicao final é influenciada por
fatores fisiologicos e depende fortemente do fluxo salivar (EDGAR, 1992,

THYLSTRUP & FEJERSKOV, 2001; FEJERSKOV & KIDD, 2005).

1.2.1 Funcdes da Saliva

A principal funcdo da saliva esta relacionada com a manutencdo da
saude dos tecidos orais. Um grande numero de proteinas salivares tem
propriedades antimicrobiais prevenindo infecces e inflamacfes; estas
proteinas também formam pelicula de protecdo na superficie dos dentes.
Por esta razdo a baixa secrecdo de saliva predispde o individuo a todo tipo
de doencas orais tanto na mucosa como nos dentes. A saliva de pessoas
idosas saudaveis € suficiente em volume e mantém as propriedades

adequadas para a fungéo de protecdo (WONG, 2008).

A tabela 1.1 resume as principais funcdes da saliva.
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Tabela 1.1 - Func¢@es da saliva e constituintes envolvidos (adaptado de Wong, 2008)

LOCAL FUNCAO MOLECULAS
Bicarbonato
Tamponamento Fosfato
Proteinas
Lubrificacéo, Glicoproteina rica em prolina
Dentes Viscoelasticidade Mucinas

Proteinas ricas em prolina

Remineralizacéo Estaterina

Ca, fosfato
Inibicdo da desmineralizacéo Mucinas
Mucinas

Lisozima

Antibacteriana

Micro-organismos

Lactoferrina
Lactoperoxidase
Histatina
Aglutinina

Cistatina

Imunoglobulinas

Antifungica Mucinas
Histatinas
Mucinas
Antiviral Imunoglobulinas
Cistatinas
Amilase
) DNAse, RNAse
Digestéo )
Lipase
Comida Protease
Paladar Zinco
Bolo Mucinas

Introducao
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1.2.2 Marcadores Salivares e diagnoésticos

Marcadores sdo parametros que servem para indicar um estado de
salde ou doenca, como patologias, exposicdo ao meio ambiente,
diagnosticos e resposta a intervencgdes terapéuticas. Muitos constituintes da
saliva vem do sangue por difusdo ou transporte ativo fazendo a sua
composicdo ser parecida com a do plasma, podendo refletir o estado
fisiolégico do organismo incluindo o emocional, o enddécrino, o nutricional e
as variacdes metabolicas. Desta forma a saliva € cada vez mais utilizada em
pesquisas para desenvolver diagnésticos de doencas ou promover a
manutencdo da salude, porque além de ter componentes do sangue, tem a
vantagem de ser coletada de forma nédo invasiva. Alguns componentes
presentes em baixas concentracdes ndo sdo detectaveis pelos métodos
atualmente disponiveis, porem estudos sédo desenvolvidos para aumentar a
sensibilidade de testes especialmente no campo dos marcadores

protedmicos (SPIELMANN & WONG, 2010).

Em revisdo sobre o valor diagnostico da saliva para doencas orais e
sistémicas, Moura e colaboradores em 2007, afirmam que a saliva é util na
avaliacdo do risco de cérie, bem como no diagnostico de outras doengas
utilizando métodos sialométricos (fluxo salivar) e sialoquimicos (MOURA et

al, 2007).

Vérios parametros mostram correlacdo com doengas como: niveis
salivares de bactérias associado com atividade cariogénica ou com infecgéo
periodontal, ensaio imunoldgico para Helicobacter pylori como indicador de

Ulcera péptica, marcadores de infecc¢ao viral incluindo HIV, hepatites Ce B e
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herpes, analise do transcriptoma salivar e da flora microbial associada ao
cancer oral, concentracdo de esterdides como cortisol, estradiol e
progesterona para medir a funcao ovariana, stress e progresso na sindrome
de Cushing, niveis de proteina C reativa correlacionada com doenca
periodontal ou cardiaca e dosagens de variados analitos como por exemplo

creatinina para acompanhar a eficacia da dialise renal (WONG, 2008).

1.3 O OXIDO NITRICO

O oxido nitrico € uma pequena e simples molécula biolégica de meia
vida curta, apenas alguns segundos, mas que esta envolvida em muitos
processos fisioldgicos que incluem: neurotransmisséo, controle da pressao
sanguinea, coagulacdo do sangue e citotoxicidade. E um gas incolor a
temperatura ambiente pouco soluvel em agua e solivel em solventes
apolares, caracteristica que facilita a sua passagem através da base lipidica
gque forma as membranas biolégicas levando-o a percorrer distancias
consideraveis a partir da célula que o produz antes da sua inativacéo. E uma
molécula neutra que apresenta um elétron desemparelhado, esta
propriedade relevante conduz a busca da estabilizagdo deste elétron na
maioria das interagdes quimicas em sistemas biologicos de tal forma que ela
€ capaz de reagir rapidamente com radicais importantes como oxigénio
molecular e superoxidos sendo que, a reagcdo com este Ultimo tem como
produto o peroxinitrito, um potente oxidante que reage com as bases do
DNA. Em solucdo aquosa o Oxido nitrico reage com o oxigénio molecular

formando nitrito de acordo com a equacao:

(QUEIROS & BATISTA, 1999).
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1.3.1 Sintese de Oxido Nitrico e Enzimas

A sintese enzimatica de Oxido nitrico se da4 em muitas células de
diferentes tecidos através de um grupo de enzimas denominadas Oxido
nitrico sintases ou NOS. O aminoacido L-arginina juntamente com o oxigénio
molecular sdo 0s precursores nesta reacdo que tem como produtos o 6xido

nitrico e uma molécula de L-citrulina segundo esquema:

(CERQUEIRA & YOSHIDA, 2002)

Estas enzimas sdo dependentes de cofatores como flavinas (FAD e
FMN), NADPH, Ca®*, calmodulina, tetrahidrobiopterina (BH4) e grupo heme
(MARLETTA, 1993). Sdo conhecidas trés formas desta enzima que recebem
0 nome de isoenzimas, duas sdo chamadas formas constitutivas (cNOS) e
uma forma induzivel (iINOS), as trés isoenzimas sdo semelhantes
estruturalmente porem sdo reguladas de modo diverso por genes de
diferentes cromossomos (WANG & MARDSEN, 1995). As formas
constitutivas estdo presentes nas células do cérebro (isoforma 1) e do
endotélio dos vasos sanguineos (isoforma Ill), estas sdo expressas
constitutivamente de forma habitual. A forma induzivel é encontrada
principalmente nos macrofagos (isoforma 1), alguns autores consideram que
qualquer célula do organismo possa produzir esta enzima sob estimulos
apropriados. Somente as formas constitutivas sdo dependentes de calcio e
atuam em processos fisiolégicos como neurotransmissées nervosas ou
regulacdo da pressdo sanguinea, enquanto a forma induzivel se expressa
nos macrofagos mediante estimulos como lipopolisacarides bacterianos ou

citocinas. Quando induzida a isoforma Il € capaz de produzir 6xido nitrico por
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um longo tempo e em quantidade bem maior se comparada com as
isoformas | e lll. Assim podemos considerar que estas enzimas possuem
duas formas de atuacdo, de baixo deébito relacionadas aos processos
homeostéticos, e de alto débito expressando-se mediante inducédo. (FLORA

FILHO & ZILBERSTEIN, 2000).
A tabela 1.2 resume caracteristicas relevantes das formas enzimaticas

da 6xido nitrico sintase (MONCADA et al, 1991).

Tabela 1.2 - Similaridades e diferencas entre as duas NOS (adaptado de Moncada, Palmer e Higgs,

1991)

CONSTITUTIVA

INDUZIVEL

Citosodlica

NADPH dependente

Oxirredutase

Inibida por analogos da L-arginina
Ca**/calmodulina dependente
Libera picomoles de NO
Liberacéo de curta duracéo

N&o inibida por glicocorticoides

Citosodlica

NADPH dependente

Oxirredutase

Inibida por analogos da L-arginina
Ca**/calmodulina independente
Libera nanomoles de NO
Liberacéo de longa duragéo

Inibida por glicocorticoides

1.3.2  Outras vias de geracédo de Oxido Nitrico

Em recente artigo de revisdo Hezel e Weitzberg em 2013 ressaltam a
via de formagdo do Oxido nitrico partindo de moléculas de nitratos
provenientes da dieta tendo a participagdo direta de bactérias comensais
presentes na cavidade oral. As fontes de nitratos da dieta s&do: vegetais

como beterraba, espinafre, alface, couve, carnes industrializadas e agua.
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Depois de ingeridas estas moléculas sdo absorvidas no trato digestivo,
entram na circulacdo onde permanecem em niveis elevados no plasma por
algumas horas, uma grande parte € excretada pelos rins, outra parte é
reabsorvida pelos tabulos renais e bile e uma outra parte (aproximadamente
25%) acaba concentrada nas glandulas salivares e na saliva sendo a
glandula parétida a que mais contribui para esta excrecdo. Uma vez
presente na saliva estas moléculas sdo entdo reduzidas a nitrito pelas mais
de 300 espécies de bactérias residentes na cavidade oral. A enzima nitrato
redutase presente nestas bactérias faz a reacdo de reducdo normalmente
guando a disponibilidade de oxigénio € limitada. Desta forma significativas
quantidades de saliva contendo nitrito sdo continuamente deglutidas
alcancando o ambiente acido do estdbmago onde uma pequena parte €
protonada produzindo Oxidos de nitrogénio bioativos (LUNDBERG &
WEITZBERG, 2013). A maior parte passa para o intestino onde é absorvido
e alcanca a circulacéo sistémica. No sangue e tecidos existem muitas vias
enzimaticas ou ndo enzimaticas que fazem a reducdo do nitrito para 6xido
nitrico e outros intermediarios reativos do nitrogénio. As proteinas
hemoglobina e mioglobina sdo exemplos importantes de redutores de nitrito.
Assim se estabelece a via nitrato — nitrito — NO, passando obrigatoriamente
pela atuacdo da microflora oral, esta relagdo simbidtica € importante para a
homeostase sistémica e para funcbes metabdlicas e cardiovasculares

(HEZEL & WEITZBERG, 2013).

A Figura 1.1 mostra as vias de geracdo de oOxido nitrico pela oxido

nitrico sintase e a via nitrato — nitrito - NO.
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Figura 1.1 - Geragao de 6xido nitrico pela 6xido nitrico sintase e a via nitrato-nitrito-NO (adaptado de

Hezel e Weitzberg, 2013).
1.3.3  Funcdes do Oxido Nitrico

As principais funcdes sé&o: fisioldogicas como neurotransmissao,
regulacdo da pressdo sanguinea e inibicdo da agregacdo plaquetaria, e
imunoldgicas onde os macrofagos aumentam a producdo em resposta a
estimulos externos. Como neurotransmissor o 0xido nitrico € um mediador

gue atua em nervos ndo adrenérgicos e nao colinérgicos, além de ser
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também um neurotransmissor no cérebro e sistema respiratério (QUEIROZ
& BATISTA, 1999). Nos vasos sanguineos o0 Oxido nitrico causa
vasodilatacdo moderada e constante ao se difundir pela musculatura lisa
vascular, se a formacdo basal diminuir aparecera vasoconstricdo, se
aumentar havera vasodilatacdo comprometendo a homeostase. No sistema
circulatério o 6xido nitrico apresenta atividade antitrombatica resultante da
inibicdo da agregacdo plaguetaria sendo que a sua diminuicao resulta em

formacéo de trombos (CERQUEIRA & YOSHIDA, 2002).

No sistema imunologico as células conhecidas como macréfagos,
quando estimuladas, elevam a producdo de o6xido nitrico. Esta ativacéo
acontece na presenca de citocinas que sao moléculas liberadas por alguns
tipos de linfocitos diante de processos infecciosos ou tumores (VESPA &
SILVA,1994). Uma vez ativado os macréfagos sao capazes de sintetizar e
liberar grande quantidade de 6xido nitrico (nmoles) por longos periodos O
efeito citotoxico desta molécula tem sido descrito pela sua ligacdo com o Fe,
seu alvo molecular, presente no grupamento prostético de enzimas que
operam na replicacdo do DNA, no ciclo de Krebs e na cadeia de transporte

de elétrons (VESPA & SILVA, 1994; KRONCKE, 2003).

O o6xido nitrico tem importante efeito sobre células do tecido Osseo.
Suas acOes sdo relevantes nas doencas como osteoporose ou doencas
inflamatorias como a artrite reumatoide as quais sdo caracterizadas pelo
aumento da sua producdo ativado por citocinas; altos niveis inibem a
reabsorcdo e formacéo deste tecido. Por outro lado ele é apontado como
mediador nos efeitos do estrégeno sobre os ossos (VANT HOF &

RALSTON, 2001).
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1.3.4  Saliva e Oxido Nitrico

O oxido nitrico € um marcador bioquimico que pode indicar a extensao
de doencas inflamatérias como gengivite e periodontite quando seus niveis
sdo medidos na saliva porque tem correlacdo positiva e direta com estes
processos e € um bom indicador do status desta doenca. (SHARMA et al,
2003). Em altas concentracfes ele age como molécula citotoxica contra
células infectadas por fungos, bactérias e protozoarios, mas também pode
resultar na destruicdo dos tecidos adjacentes a sua producdo como 0 0SSO
alveolar (KOSHTI & KOHAD, 2004; REHER et al, 2007). A placa dentéaria
também causa um estimulo na expressao das enzimas 6xido nitrico sintases
das células gengivais as quais podem ser induzidas por proliferacdo
bacteriana ou indiretamente por aumento na producédo de citocinas levando
ao aumento na producdo de Oxido nitrico. Por dltimo este gas tem se
mostrado ser um ativador da enzima ciclo oxigenase (COX) que leva a uma
producdo de prostaglandinas, substancias conhecidas como mediadores em
processos inflamatorios que também interagem com citocinas e promovem o
progresso de doencas inflamatérias do periodonto. Observou-se que o
tratamento das doencas periodontais provocou a queda no nivel de

producgéo de oxido nitrico (PARWANI et al, 2012).

Considera-se também que a incidéncia de céarie € menor em individuos

com maiores niveis de 6xido nitrico salivares (HEGDE, 2008).
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1.4 O CORTISOL

Cortisol € um hormonio esteroide, um glicocorticoide, produzido pela
cortex da glandula adrenal que € liberado em resposta ao stress ou a baixos
niveis de glicocorticoides no sangue. Estimulos como dor, medo, infeccao,
hemorragia, hipoglicemia e outros provocam a ativacdo do hipotalamo que
por sua vez estimula a hipdfise liberando o hormdnio adrenocorticotropico
que por sua vez estimula a glandula adrenal a liberar o horménio cortisol.
Este age no figado, no tecido adiposo e nos musculos para suprir o
organismo com combustivel necessario na situacdo estressante. E um
horménio de acao lenta que altera 0 metabolismo pela mudanca nos tipos e
guantidades de determinadas enzimas sintetizadas em suas células alvo. No
figado ele promove a gliconeogénese (sintese de glicose); efeito semelhante
ao do hormodnio glucagon e contrario ao do hormoénio insulina. A glicose
assim produzida pode ser armazenada ou exportada para os tecidos onde
serve de combustivel. No tecido adiposo o cortisol aumenta a liberacdo de
acidos graxos a partir dos triacilgliceréis armazenados que também serve
como combustivel, e nos masculos ele estimula a degradacéo de proteinas e
a exportacdo de aminoéacidos para o figado onde servem de precursores na
gliconeogénese. Em periodos prolongados de estresse, a liberacdo
constante de cortisol perde o valor adaptativo positivo e comecga a causar
danos ao musculo, prejudicando as fung¢Bes endocrina e imunoldgica

(NELSON & COX, 2011).

A Figura 1.2 mostra a cascata de liberacdo do cortisol.
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Figura 1.2 - Cascata de liberacéo de cortisol a partir da estimulacéo do hipotalamo pelo SNC

(adaptado de Nelson e Cox 2011)
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1.4.1 Cortisol Salivar e Stress Fisioldgico

A dosagem de cortisol na saliva tornou-se importante desde os anos
1980 para auxiliar em diagnosticos de sindrome de Cushing, insuficiéncia
adrenal e acompanhamento de tratamentos com medicamentos do tipo
hidrocortisona. Medidas do cortisol salivar tem sido extensivamente utilizada
como biomarcador de stress em trabalhos de pesquisas especialmente o
stress fisioldgico. Na saliva este hormdnio se encontra livre ao contrario do
sangue onde ele se liga a proteinas, existe também uma correlacéo direta

entre os niveis nestes dois fluidos biologicos (WARRICK et al, 2012).

Entende-se como stress fisioldgico a percepcédo de uma dificuldade ou
incapacidade para dominar certas demandas que se desdobra em situacdes
de ansiedade, preocupacdo, irritabilidade e outras. Estas condicdes
designam sintomas divergentes como dores, nervosismo, agitacdo, mau
humor, falta de concentracdo e batimentos cardiacos alterados. Os indices
fisiolégicos de stress sdo dificeis de se avaliar, por isso as dosagens de
cortisol salivar como deteccdo da atividade do eixo hipotadlamo-pituitaria-
adrenal (HPA) é considerada de grande valor. Niveis elevados de horménios
esteroides podem produzir entre outras enfermidades, a supressdo do
sistema imunologico que € um dos efeitos do cortisol, pessoas em situacdes
estressantes tem mais probabilidade de sofrer doencas infecciosas ou
demora na cicatrizacdo de feridas, bem como tem aumento na presséo
arterial e frequéncia cardiaca; nesta situacdo € comum a reducéo do efeito
de farmacos como anestésicos e o aumento da percepcdo da dor.

(AGUILAR CORDEIRO et al, 2014).
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1.5 OBJETIVO GERAL DO TRABALHO

O trabalho tem como propdsitos quantificar os niveis salivares de oxido
nitrico e cortisol em pacientes usuarios de préteses totais avaliados em
periodos anterior e apos a instalacdo, estudar os niveis de adaptacao e
traumatismo e verificar a variacdo dos valores de pH, volume, fluxo e

viscosidade salivares durante o periodo adaptativo.

1.6 OBJETIVOS ESPECIFICOS

Sao destacados os seguintes objetivos especificos:

¢ Avaliar a variagdo nos niveis de oxido nitrico salivar antes da

instalacdo e durante o periodo de adaptacao funcional.

¢ Avaliar a variagdo nos niveis de cortisol salivar durante o periodo de

adaptacao funcional.

+ Examinar os niveis de traumatismo causados pela instalacéo e

correlacionar com a producédo de éxido nitrico e cortisol.

+ Medir a variacdo nos parametros: pH, volume, fluxo e viscosidade
salivares durante o periodo de adaptagéo e correlacionar com a

producéo de 6xido nitrico.

Introducdo 33



1.7 HIPOTESES

¢ Individuos estdo predispostos a alteracbes nos niveis de
concentragdo de 6xido nitrico salivar decorrente do uso de proteses

totais;

¢ Individuos estdo predispostos a alteragbes nos niveis de
concentragdo de cortisol salivar decorrente do uso de proteses

totais;

¢ O periodo de adaptagdo funcional envolve alteracdes transitorias

nos parametros fisicos: pH, volume, fluxo e viscosidade da saliva;

¢ A presenca de trauma na mucosa de suporte das proteses altera as

condi¢cBes bioquimicas da saliva dos pacientes.
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2 MATERIAIS E METODOS

A pesquisa foi realizada obedecendo as etapas descritas abaixo:

¢ Selecdo de pacientes para o tratamento protético;
¢ Coleta de informacdes clinicas;
¢ Coleta e armazenamento da saliva;

¢ Dosagem das concentracdes de oxido nitrico e cortisol nas

amostras;

¢ Analise estatistica dos dados obtidos.

Este estudo foi delineado como observacional de corte. Inicialmente foi
realizada a selecdo dos individuos para participar da pesquisa, sendo a
populacdo alvo constituida por pessoas de ambos os sexos, desdentados
totais, com necessidade de instalacdo de préteses novas ou substituicdo de
proteses antigas. Os participantes foram selecionados dentre aqueles
encaminhados pelas sete unidades que compdem a Rede Municipal de
Saude de Goiania (Campinas, Leste, Noroeste, Norte, Oeste, Sudoeste, Sul)
e por profissionais da rede municipal que atuam no programa Estratégia de

Saude da Familia.

2.1 CRITERIOS DE INCLUSAO E EXCLUSAO

Para fazer parte da amostra, os individuos tiveram que corresponder
aos seguintes critérios de inclusdo: ser desdentado total, ter necessidade de

reabilitacdo com proétese total convencional ou de substituicdo de protese
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antiga, apresentar bom estado de saude e ter disponibilidade para participar

da pesquisa.

Os critérios de exclusdo foram: existéncia de alteracbes locais que
pudessem influenciar diretamente na estabilidade, retencdo e adaptacdo das
préteses tais como: deformacGes anatbmicas dos maxilares, alteracdes da
mucosa causada por fungos, bactérias ou tumores, xerostomia absoluta,
doencas sistémicas psicolégicas ou neurologicas que dificultassem a
compreensdao ou locomocdo do participante para atendimento e/ou
acompanhamento clinico em todas as etapas, alcoolismo ou outros
distirbios do comportamento que pudessem comprometer a participacao e

opcao por outras modalidades de tratamento.

2.2 ABORDAGEM DE ASPECTOS ETICOS ENVOLVIDOS NA

PESQUISA

Seguindo as normas e preceitos éticos relativos a pesquisas que
envolvam seres humanos, este projeto foi submetido e aprovado pelo
Comité de Etica em Pesquisa da Universidade Federal de Goids com o
namero de protocolo: 020/13 CEP UFG (Anexo lll). Foi elaborado um Termo
de Consentimento Livre e Esclarecido com linguagem acessivel a
compreensdo. As duvidas relacionadas a participagdo ou aos preceitos do
estudo foram sanadas ap0s a leitura e explicacio do Termo de
Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE) (Anexo 1). O convidado que
confirmou sua participagao assinou o TCLE que foi disponibilizado em duas
vias, uma via foi arquivada junto aos demais documentos da pesquisa e a

outra ficou com o participante. Foi assegurada aos convidados total
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liberdade de escolha quanto a participagcdo ou ndo na pesquisa bem como
foi garantido o sigilo sobre seus dados pessoais. Os participantes nao
tiveram que arcar com custos de ordem profissional ou material referentes
ao tratamento realizado e ndo receberam pagamento por sua participacao.
Em casos de dificuldades de adaptacédo ao tratamento, surgimento de leves
traumas na mucosa ou algum outro inconveniente, foram tomadas todas as
medidas necessarias para solucionar as ocorréncias. O participante teve o

direito de retirar o TCLE e se excluir do grupo a qualquer momento.

2.2.1 Confidencialidade dos Dados

Foram tomados todos os cuidados para nao se identificar os
participantes garantindo a privacidade e confidencialidade de seus dados e
informacBes prestadas, os quais foram utilizados apenas para fins da
pesquisa. Apds a concluséo as fichas foram arquivadas e o material grafico
produzido com os dados coletados foi picotado e encaminhado a reciclagem.
O estudo foi realizado em tempo habil para cumprir o cronograma proposto

encerrando-se apds a conclusdo das atividades previstas.

2.3 AVALIACAO CLINICA PRELIMINAR

Nesta etapa foi realizado um exame clinico oral preliminar com
finalidade de avaliar se as condi¢bes bucais estavam condizentes com o0s
critérios da pesquisa e se as préteses que estavam utilizando tinham real
necessidade de substituicdo. Foi preenchida uma ficha clinica de avaliagdo
protética da Faculdade de Odontologia da UFG para cada um dos

participantes. Na sequencia eles foram submetidos a exame fisico e a
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anamnese onde informacfes mais detalhadas sobre o histérico médico,
odontologico e familiar, bem como habitos e dados sécio-demografico foram
coletadas. Os dados obtidos nesta sessdo foram anotados em ficha clinica
especifica. Os individuos que preencheram os critérios de inclusdo e néo
possuiam nenhum dos critérios de exclusdo foram considerados aptos a

participar da pesquisa. O total de participantes somou 19 individuos.

2.3.1 Periodos de Avaliacao

Os patrticipantes foram avaliados em relacdo a todos os desfechos
clinicos e a coleta de saliva foi feita em diferentes periodos, no dia da
instalacdo, nas consultas de retorno subsequentes e no retorno a longo

prazo que variou de 1 a 12 meses.

2.4 VARIAVEIS ANALISADAS

As variaveis analisadas foram classificadas em variaveis de desfecho
(dependentes) e varidveis preditoras (independentes). As variaveis de

desfecho foram:

¢ Alteracdes na concentragao de oxido nitrico.

¢ Alteracdes na concentracdo de cortisol.

¢ AlteragOes nos parametros fisicos: pH, volume, fluxo e viscosidade.
As variaveis preditoras foram:

+ Niveis de adaptacéo funcional dos pacientes as proteses;

¢ Presenca de areas de traumatismo apos a instalacéo das proteses;
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¢ Tempo decorrido durante o periodo de adaptacédo funcional.

2.5 PROTOCOLO DE CONFECCAO DAS PROTESES

O protocolo para confec¢do de proteses totais seguiu os procedimentos
convencionais incluindo: moldagem preliminar com hidrocoldide irreversivel,
confeccdo de moldeira individual, moldagem funcional com polissulfeto,
confeccdo de planos de orientagdo, registro interoclusal e montagem
simplificada em articulador semiajustavel, montagem de dentes, provas
clinicas e instalagdo. Todas as proteses totais foram acrilizadas através da
técnica de microondas, utilizando apenas uma marca de resina acrilica e
respeitando a orientacdo do fabricante quanto ao ciclo de polimerizacao
indicado. Um Unico laboratério foi contratado para realizar a fase laboratorial

da confeccdo das proteses.

2.6 COLETA, OBTENCAO DO VOLUME E

ARMAZENAMENTO DA SALIVA

Para a coleta foi confeccionado um kit contendo um pedaco de algodao
(aproximadamente meia bola) e um eppendorf de capacidade de 1,5 mL
dentro de papel cirdrgico, lacrado e esterilizado, conforme mostra a Figura
2.1. Utilizou-se ainda uma seringa descartavel de 5 mL. Para efetuar a coleta
0 algodéo foi colocado embaixo da lingua do paciente por um tempo de 4
minutos, depois foi retirado, colocado na seringa e comprimido com o
émbolo, a saliva foi recolhida no ependorf e o volume obtido foi registrado.

Quando a quantidade adquirida ndo chegou a 1.5 mL, outro pedaco de
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algodao foi colocado sob a lingua e o procedimento repetido sem contar o
tempo para completar o volume necessario. As amostras coletadas foram
mantidas no gelo até chegarem ao laboratério onde foram centrifugadas
durante 4 minutos a 8000 rpm, divididas em aliquotas de 500 pL e

armazenadas em freezer a -20 graus centigrados.

Figura 2.1 - Kit utilizado na coleta de saliva

2.7 TESTE DE INSPECAO VISUAL PARA VERIFICACAO DO

FLUXO SALIVAR NAO ESTIMULADO

Para a realizacdo deste teste o paciente permaneceu sentado sob
iluminacdo satisfatoria, a mucosa labial inferior foi completamente secada
com o uso de ar e observado o tempo de formacédo de goticulas de saliva em

orificios das glandulas salivares menores. Quando este tempo foi maior que
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60 segundos, o fluxo salivar foi considerado baixo, entre 30 e 60 segundos,
o fluxo salivar foi considerado normal e menor que 30 segundos o fluxo

salivar foi considerado alto.

2.8 TESTE DE VISCOSIDADE DA SALIVA

Nesta verificacdo a avaliacdo foi visual. Com o uso de uma luva foi
tomada uma pequena quantidade de saliva no dedo indicador e observado

entre os dedos indicador e polegar a viscosidade salivar da seguinte forma:

¢ Residuo grosso e pegajoso indicou viscosidade incrementada;

¢ Residuo aguado e transparente indicou viscosidade normal.

2.9 TESTE DE MEDIDA DO PH

Foram utilizadas tiras indicadoras de pH da marca Fusion para fazer
esta medida. Uma tira indicadora foi colocada embaixo da lingua do paciente
fazendo ter contato com a saliva durante aproximadamente 10 segundos,
sendo entdo removida, o excesso de liquido retirado e a cor produzida na
tira foi comparada com a grade de cores da embalagem. A cor mais proxima

indicou o pH salivar.

2.10 NIVEL DE ADAPTACAO FUNCIONAL

Nas consultas subsequentes a instalacdo das proteses o paciente
relatou sua adaptabilidade ao uso das mesmas e estabeleceu-se a seguinte

escala:
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+ Quando nao houve queixas e houve utilizagdo continua da protese,

a adaptacao foi considerada sem queixas.

+ Quando o relato foi de queixas minimas e houve utilizacdo continua

da protese, a adaptacao foi favoravel.

+ Quando o relato foi de queixas moderadas e houve utilizacéo

intermitente da protese, a adaptacéo foi com alguma dificuldade.

+ Quando o relato foi de queixas severas e houve utilizacdo episddica
ou néo utilizacdo da protese, a adaptacao foi com extrema

dificuldade.

2.11 NIVEL DE TRAUMATISMO APOS INSTALACAO

No exame clinico feito durante as consultas de retorno foram

verificadas as areas de traumatismo conforme a seguinte escala:

¢ Sem area de traumatismo e sem queixas: traumatismo ausente sem

gueixas.

¢ Sem area de traumatismo com queixas: traumatismo ausente com

gueixas.

¢ Com 1 a 2 pequenos pontos ou areas de traumatismo evidenciados
visualmente ou por presséao digital ou ainda por teste de
compressdo com a protese que ndo impediram a sua utilizacao:

traumatismo leve.

+ Com multiplos pontos ou areas evidenciados visualmente ou por
pressao digital ou ainda por teste de compressdo com a protese

gue impediram a sua utilizagdo: traumatismo severo.
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2.12 DOSAGEM DA CONCENTRACAO DE OXIDO NITRICO

A dosagem da concentracao de 6xido nitrico foi feita utilizando-se o kit
Molecular Probes - G — 7921 seguindo as instru¢des do fabricante. Esta
dosagem se baseia na reacdo de Griess onde a medida realizada € a
concentracdo de nitrito uma vez que o Oxido nitrico € muito instavel e logo se
transforma em nitrito. O reagente € composto por uma mistura de
sulfanilamida a 2% e de natftiletilenodiamino bicloridrato a 0.2% em acido
fosforico a 5%. O nitrito € detectado pela formag¢do de um composto de cor
parpura, resultante do sal diazénico formado pela reacdo do nitrito com a

sulfanilamida.

As amostras foram transferidas em duplicata para uma placa do tipo
ELISA de 96 pocos. Para cada dosagem utilizou-se uma mistura de: 20uL do
reagente de Griess (resultante da mistura em igual volume dos componentes
A e B do kit), 150uL de saliva e 130uL de agua deionizada incubando-se
durante 30 minutos a temperatura ambiente (GREEN et al. 1982). A leitura
foi feita em um leitor de microplacas ELX 800- Bio-Tek a 548 nm (Figura
2.2). Os pontos para a construcdo da curva de calibracdo foram feitos em
triplicata utilizando-se concentragdes de nitrito que variaram de 5 a 150 pM

sendo que para cada placa analisada uma nova curva foi construida.
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Figura 2.2 - Leitor de microplacas ELX 800

2.13 CURVA DE CALIBRACAO

A curva de calibracéo foi feita preparando-se solucdes de nitrito com
as concentragoes: 5, 10, 50, 100 e 150 uM. Estas concentracbes foram
obtidas por diluicbes da solugcdo padrédo de nitrito, presente como
componente C do kit,em agua deionizada. A curva padrdo foi construida
com os valores de absorbéncia obtidos e a concentragcdo de nitrito foi

determinada segundo a equacéo gerada.

A tabela 2.1 e a figura 2.3 mostram os dados obtidos e uma curva

padrdo construida.
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Tabela 2.1 - Dados obtidos para construgdo da curva padrdo na dosagem de nitrito

Concentracéo (pM) ABS MEDIA DESVIO
5 0,059 0,055 0,059 0,057667 0,002309
10 0,094 0,116 0,113 0,107667 0,01193
50 0,504 0,462 0,438 0,468 0,033407
100 0,905 0,929 0,892 0,908667 0,018771
150 1,277 1,305 1,204 1,262 0,052144
Nitrito (uM)
1,4 -
*
1,2 -
_ y = 0,0084x + 0,0319
E 1° R? = 0,9974
2
v 0,8 -
o
(8]
F 0,6 -
o
204 -
0,2 -
-10 10 30 50 70 90 110 130 150

Concentracdo de Nitrito (uUM)

Figura 2.3 - Curva padrédo para calculo da concentracéo de nitrito

A Figura 2.4 mostra a placa de ELISA com a reacao de Griess.
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Figura 2.4 - Reacao de Griess em placa do tipo ELISA para dosagem da concentragao de nitrito

2.14 DOSAGEM DA CONCENTRACAO DE CORTISOL

A dosagem da concentragéo de cortisol salivar foi feita utilizando-se o
kit enziméatico No. 1-3002 (single) Salimetrics seguindo as instru¢des do
fabricante. A placa presente no kit € revestida com anticorpo monoclonal
para cortisol. As amostras foram descongeladas, centrifugadas durante 15
minutos a 3000 rpm e mantidas a temperatura ambiente (25 graus) durante o
ensaio assim como todos os reagentes utilizados. Foi diluido 10 vezes o
tampao de lavagem a partir do concentrado presente no kit na quantidade

necessaria.

O cortisol a ser analisado, tanto o conhecido (padrdes) como o
desconhecido (amostras), bem como os controles foram pipetados em
duplicata nos devidos poc¢os na quantidade de 25 pL. Foi colocado 25 pL de

diluente em dois pocos para servir de valor zero assim como nos po¢cos NSB
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(non specific binding wells), estes pocos séo utilizados para normalizacéo
das leituras e ndo contem o anticorpo para cortisol. Foi feita uma diluicdo
1:1600 do conjugado, que é formado pela enzima HRP (horseradish
peroxidase) ligada ao cortisol, com o diluente na quantidade necessaria e
em seguida distribuido nos pocos utilizando uma pipeta multicanal. A placa
ficou 5 minutos em um agitador a 500 rpm, e 55 minutos em incubacédo a
temperatura ambiente. Durante a incubac&o ocorre uma competicdo entre o

cortisol a ser dosado e o cortisol ligado na enzima pelo sitio do anticorpo.

Na sequéncia a placa foi lavada 4 vezes com tampao de lavagem, cada
poco recebeu 300 uL de tampédo em cada lavagem, depois foi colocado 200
uL de solucdo de tetra-metil benzidina (TMB), o substrato da enzima, apés 5
minutos no agitador a reacdo que produziu cor azul, foi interrompida com o
acréscimo de 50 uL da solugéo de &cido sulfurico 3 molar produzindo cor
amarela. A leitura foi feita ap6s 10 minutos em leitor de microplaca

Spectramax (Molecular Devices), a 450 nm (Figura 2.5).

A quantidade de cortisol conjugado a peroxidase detectada € medida
pela intensidade da cor e € inversamente proporcional a quantidade de
cortisol presente na amostra. Uma curva padréo foi construida com os
valores de absorbancia dos padrées com R= 0,9717 (Figura 2.6 e Tabela
2.2), e a concentracao de cortisol em cada amostra foi determinada segundo

a equacao gerada.
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Figura 2.5 - Leitor de microplacas Spectramax

Tabela 2.2 - Dados obtidos para constru¢éo da curva padrao na dosagem de cortisol

Cortisol ug/dL B/Bo
3 0,117918
1 0,272508
0,333 0,542819
0,111 0,777119
0,037 0,914141
0,012 0,99473

Materiais e métodos

48



Cortisol (ug/dL)

0,9
0,8 *
0,7 - y =-0,169In(x) + 0,3231
0,6 - R?=0,9717
o
20,5
P
0,4 -
0,3 -
0,2 -
0,1 -

O T T T T T 1
0 0,5 1 1,5 2 2,5 3

Cortisol ug/dL

Figura 2.6 - Curva padrdo para calculo da concentracao de cortisol

A Figura 2.7 a mostra a placa de ELISA com a reacdo de dosagem da

concentragao de cortisol.

AR AR EAYER =Y

Figura 2.7 - Reagdo Enzimética em placa de ELISA para dosagem da concentracéo de cortisol
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2.15 ANALISE DE DADOS

Foi realizada analise estatistica descritiva para representacdo das
medidas de resumos das variaveis mensuradas. Testes ndo paramétricos
(Testes de Friedman, Wilcoxon, Mann-Whitney e Kruskal-Wallis) foram
utilizados para comparacao entre grupos. Os resultados foram considerados
estatisticamente significantes quando apresentaram nivel de significancia de
5%. Foi utilizado o pacote estatistico SPSS for Windows — versdo 20.0 para

analise dos dados.
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3 RESULTADOS

Foram incluidos 19 pacientes desdentados totais tratados com
préteses convencionais. A idade variou entre 52 e 76 anos (média=64,4;
DP=8,3 anos), sendo 14 (73,7%) do sexo feminino. A avaliacdo do fluxo
salivar mostrou que 4 pacientes (21,1%) apresentavam fluxo salivar baixo, 8
(42,1%) fluxo salivar normal e 7 (36,8%) fluxo salivar alto. Foram coletadas
um total de 76 amostras de saliva distribuidas nos diferentes periodos de
adaptacdo das proteses. A Tabela 3.1 mostra as caracteristicas das

amostras de saliva (viscosidade, pH e volume).

Tabela 3.1 - Caracteristicas fisicas das amostras de saliva coletadas

Viscosidade — n (%) Aguado e transparente 17 (89,5)
Grossa e pegajosa 2 (10,5)

pH Valores min — méax (amostra) 50-7,0
Valores min — max (media por paciente) 5,32-5,91
Média (DP) 5,62 (0,17)

Volume (ml) Valores min — max (amostra) 0,0-1,5
Valores min — max (media por paciente) 0,29 - 0,86
Média (DP) 0,60 (0,19)

A Tabela 3.2 mostra a distribuicdo de frequéncia dos escores
referentes ao nivel de adaptacédo funcional apés a instalacdo das préteses e
retornos subsequentes. As dificuldades de adaptacdo funcional foram
progressivamente diminuidas nas sessfes de retorno (p<0,001), levando a

adaptacdo sem queixas ou favoravel no retorno de longo prazo. A mesma
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condicao foi observada em relacdo aos escores de areas de traumatismo

apos a instalacédo das proteses, conforme mostra a Tabela 3.3 (p<0,001).

Tabela 3.2 - Frequéncia dos niveis de adaptacédo de acordo com relato do paciente nos periodos de

retorno apés instalacéo das préteses (percentagem entre paréntesis)

Nivel de adaptacéo 1°retorno 2°retorno 3°retorno 4°retorno p-valor*
Sem queixa (escore 0) 2 (10,5) 1(5,3) 11(57,9) 11 (57,9)
Adaptacédo favoravel (escore 1) 7(36,8) 13(68,4) 7 (36,8) 8 (42,1)
Alguma dificuldade (escore 2) 9 (47,4) 5 (26,3) 1(5,3) -
Extrema dificuldade (escore 3) 1(5,3) - - -

Média (mediana) 1,47 (2,0) 1,21(1,0) 0,47 (0,0) 0,42(0,0) <0,001
Posto médio 3,34 3,00 1,79 1,87

* Teste de Friedman

Tabela 3.3 - Frequéncia da presenca de pontos de traumatismo nas sessdes de retorno apos

instalagdo das proteses (percentagem entre paréntesis)

Pontos de traumatismo  1°retorno 2°retorno 3°retorno 4°retorno  p-valor*

Sem traumatismo / sem
queixas (escore 0)

Sem traumatismo / com
queixas (escore 1)

1 a 2 pequenos pontos de
traumatismo (escore 2)
Multiplos pontos de
traumatismo (escore 3)

1(5,3) 2(10,5) 11(57,9) 11(57,9)
2(105) 3(158  6(31,6) 7(368)
14 (73,7) 12(63,2) 2 (10,5) 1(5,3)

2(10,5)  2(10,5) - -

Média (mediana) 1,89 (2,0) 1,74(2,0) 053(0,0) 0,47 (0,00 <0,001
Posto médio 3,45 3,21 1,66 1,68

* Teste de Friedman
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3.1 CONCENTRACAO DE NITRITO SALIVAR

A Tabela 3.4 mostra o resumo da concentracdo de nitrito salivar por
paciente considerando quatro diferentes periodos de avaliacéo: instalacéo,

retornos do periodo adaptativo (1° e 2°) e pGs adaptativo (3° retorno).

Tabela 3.4 - Estatistica descritiva das concentragées de nitrito salivar de acordo com o paciente

individualmente

Paciente Média (DP) Minimo — Ma&ximo Mediana
1 19,03 (12,6) 6,64 — 35,2 17,14
2 24,35 (17,6) 0-139,49 28,95
3 24,78 (17,5) 2,41 -44,45 26,12
4 27,09 (16,0) 8,7—4151 29,065
5 31,09 (22,9) 0-55,2 34,58
6 31,71 (15,9) 9,4 —46,71 35,37
7 33,29 (27,0) 0 - 65,29 33,93
8 36,03 (24,3) 6,76 — 65,29 36,025
9 38,20 (28,1) 6,76 — 74,85 35,6
10 38,69 (32,7) 2,41 — 75,55 38,41
11 38,71 (14,7) 24,33 — 58,66 35,93
12 43,04 (16,9) 24,33 - 65,29 41,26
13 43,15 (21,9) 24,33 - 65,29 41,495
14 54,61 (51,1) 11,83 -124,33 41,13
15 67,86 (17,4) 46,71 — 84,95 69,88
16 74,45 (68,6) 9,4 -167,37 60,515
17 101,03 (60,6) 39,49 — 182,04 91,295
18 113,04 (55,1) 45,29 — 175,2 115,84
19 123,77 (37,9) 90,2 —173,2 115,84

A Figura 3.1 mostra a distribuicdo de frequéncia dos valores da

concentragdo de nitrito salivar no total de amostras analisadas (n=76). A
concentracdo média foi de 50,4 (DP=37,5), sendo a mediana de 39,5 e os

valores variando de 0,0 a 182,04.
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Concentragiao de 6xido nitrico salivar

Figura 3.1 - Distribuicao de frequéncia dos valores da concentragao de nitrito salivar (n=76)

A Tabela 3.5 e as Figuras 3.2 e 3.3 mostram os valores de
concentracdo de nitrito salivar nos diferentes periodos de avaliacdo. Houve
diferenca significativa na concentracéo de nitrito entre os periodos avaliados
(Teste de Friedman: p=0,053), sendo que na comparacdo aos pares (teste

de Wilcoxon) houve diferenca significativa entre os retornos 2 e 3 (p=0,028).
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Tabela 3.5 - Estatistica descritiva das concentrac¢des de nitrito salivar de acordo com os periodos

avaliados: instalacédo, adaptagdo e pos adaptativo as proteses

Periodo Média (EP) IC 95% Mediana
Instalagéo 36,44 (14,86) 3,32 -69,56 8,7
Retorno 1 18,63 (5,70) 5,92 -31,34 14,89
Retorno 2 21,05 (6,46) 6,67 — 35,43 18,64
Retorno 3 38,71 (12,02) 11,93 - 65,49 22,45

Comparacao entre os pares (Wilcoxon Signed Ranks Test):

Concentracéo de nitrito salivar (uM)

Instalagéo x Retorno 1 p=0,272
Instalac&o x Retorno 2 p =0,480
Instalac&o x Retorno 3 p=0,433
Retorno 1 x Retorno 2 p =0,875
Retorno 1 x Retorno 3 p = 0,062
Retorno 2 x Retorno 3 p = 0,028
[ J

1257

100

75

[ J

50- I

i .- T 1

T T T T
Instalagéo Retorno 1 Retorno 2 Retorno 3

Figura 3.2 - Concentracao de nitrito salivar de acordo com os periodos de avaliagédo
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Figura 3.3 - Concentragao de nitrito salivar de acordo com os periodos de avaliagdo

A variacdo nas concentragcfes de nitrito ndo foi influenciada pelo nivel
de adaptacao funcional (teste de Kruskal-Wallis p=0,555), presenca de areas
de traumatismo (teste de Kruskal-Wallis p=0,949), nivel do fluxo salivar
(teste de Kruskal-Wallis p=0,729) e viscosidade da saliva (teste de Mann-

Whitney p=0,289), conforme pode ser visualizado nas Figuras 3.4, 3.5, 3.6 e

3.7.
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Figura 3.7 - Concentracgdo de nitrito salivar de acordo com a viscosidade nos periodos de avaliagcdo
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3.2 CONCENTRACAO DE CORTISOL SALIVAR

Foram realizadas duas coletas de saliva em 16 pacientes, sendo a
primeira logo apods o periodo de adaptacéo funcional (T-1) e a segunda apos
um tempo de utilizacdo da prétese que variou entre 1 e 12 meses. A Tabela
3.6 mostra os valores da concentracao de cortisol salivar na amostra total e
nos dois periodos analisados. A distribuicdo destes dados pode ser
verificada nas Figuras 3.8 A (amostra total) e B (T-1 e T-2). Nao houve
diferenca na concentracdo de cortisol salivar na comparacao entre T-1 e T-2

(Teste de Wilcoxon p=0,501).

Tabela 3.6 - Estatistica descritiva das concentragdes de cortisol salivar nos periodos pos adaptativos.

Média (DP) Min — Max Mediana (1IQ)
Amostra total (n=32) 0,359 (0,85) 0,025 - 3,170 0,068 (0,04 -0,14)
T-1 (n=16) 0,633 (1,16) 0,025 - 3,170 0,053 (0,03 - 0,46)
T-2 (n=16) 0,084 (0,05) 0,027 - 0,200 0,071 (0,05 - 0,12)
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Figura 3.8 - Distribuicdo da concentragdo de cortisol salivar (ug/dL) na amostra total (A) e nos

periodos T-1 e T-2 (B)

As Figuras 3.9 e 3.10 mostram a distribuicdo da concentracdo de
cortisol salivar de acordo com o nivel de adaptacéo funcional e presenca de
areas de traumatismos. N&o houve diferencas na comparacao entre grupos
em relagdo a adaptacgdo funcional (teste de Mann-Whitney p=0,346) e areas

de traumatismos (teste de Kruskal-Wallis p=0,155).
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4 DISCUSSAO

O presente estudo se prop6s a explorar possiveis alteracbes de
parametros fisicos e bioquimicos durante o periodo adaptativo ao uso de

préteses dentarias.

Os resultados mostraram que as dificuldades de adaptacdo funcional
foram progressivamente diminuidas nas sessdes de retorno, levando a
adaptacdo sem queixas ou favoravel no retorno de longo prazo.
Normalmente, no processo de adaptacdo funcional, que inicia-se
imediatamente ap0s a instalacdo das proteses, € comum surgirem
dificuldades transitorias relacionadas a fonética, excesso de salivacéo,
dificuldades na mastigacéo e incoordenacdo mandibular, alem de possiveis
areas de traumatismo relacionadas a extensado incorreta da protese ou a
areas de compressdo localizadas (MORSTAD & PETERSEN, 1968;

BASKER et al., 1992).

Alteracfes fonéticas, principalmente na pronuncia de sons sibilantes e
fluéncia das palavras durante a conversacdo, podem estar relacionadas a
alteracdes na posicdo dos dentes artificiais, na espessura da base protética
em relacdo as proteses antigas, nas alteragbes para restabelecimento da
dimensdo vertical ou mesmo nas percepcdes negativas por parte do
paciente. Devido a sensacdao inicial de corpo estranho dentro da boca, pode
ocorrer indugdo da estimulacdo das glandulas salivares e aumento
significativo do fluxo salivar (BERGMAN & CARLSSON, 1985; WINKLER,

1988).
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A minimizacdo destas dificuldades depende de fatores relacionados a
conduta do tratamento por parte do profissional, atitudes do paciente, além
de requisitos basicos de qualidade das préteses (LELES et al.,, 2006). O
sucesso do tratamento depende do reconhecimento de que estes problemas
transitorios podem ocorrer apos a instalacéo e que, embora seja dificil prever
com precisdo a capacidade adaptativa individual do paciente (BERG, 1993),
uma abordagem ampla que leve em consideracdo ndo s6 aspectos técnicos
da confeccdo das préteses, mas também a motivacdo, a comunicacao e a
empatia na relacdo profissional-paciente, sdo partes essenciais do sucesso

do tratamento (BELL, 1968; BERG, 1988, 1993; SHERMAN, 1988).

Independentemente das caracteristicas do paciente, a qualidade das
préteses, associada a presenca de fatores locais favoraveis como a
qualidade da mucosa de suporte e do rebordo residual, sdo excelentes
indicadores do progndstico relacionado ao uso de proteses totais (BAAT et

al., 1997; BRUNELLO & MANDIKOS, 1998; FENLON et al., 2000).

Ao analisar em nosso estudo os niveis de adaptacéo, verifica-se que as
dificuldades vao progressivamente diminuindo ao longo dos retornos sendo
gue j4 no segundo retorno 68,4% dos pacientes apresentaram adaptacéo
favoravel e no terceiro retorno a quase totalidade (95%) dos pacientes nao

relataram dificuldades levando a adaptacéo favoravel ou sem queixas.

Andlise semelhante pode ser observada em relagcdo a areas de
traumatismo onde cerca de 90% dos pacientes se apresentaram sem
queixas ou com 1 ou 2 pequenos pontos de traumatismo ja no segundo
retorno sendo que no terceiro retorno quase todos os pacientes ndo tinham

mais pontos de traumatismo.
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As lesdes da mucosa oral associada ao uso de proteses removiveis
sdo reacdes agudas ou cronicas a placa microbiana da protese ou, mais
comumente, uma lesdo mecanica. Ulceras traumaticas causadas por
dentaduras com sobrextensdo ou desequilibrio oclusal ocorrem em cerca de
5% dos usuarios. A hiperplasia causada por irritacdo da dentadura é uma
lesé@o crbnica do tecido em contacto com a borda da protese e esta presente
em cerca de 12% dos portadores (BUDTZ-JORGENSEN, 1981). Por outro
lado, o trauma devido a préteses instaveis sugerido como um fator etiolégico
da estomatite protética pode ser minimizado em idosos desdentados,
quando préteses mandibulares sdo apoiadas por um minimo de 2 implantes,

impedindo o trauma para a mucosa oral (EMAMI et al., 2008).

Com relacéo aos valores obtidos para os parametros fisicos salivares,
no presente estudo,” estes se mostraram dentro da normalidade conforme se
pode constatar em registros da literatura. Na avaliacdo do fluxo salivar a
proporc¢ao ficou assim distribuida entre os individuos: 21% apresentou fluxo
salivar baixo, 42% apresentou fluxo salivar normal e 37% apresentou fluxo
salivar alto. Estes valores s@o considerados normais mesmo dentro da

populacao idosa como é o caso da média de idade da amostra (64,4 anos).

Em pessoas idosas, a xerostomia (baixa producdo de saliva) esta
associada com fluxo salivar baixo, alta prevaléncia de doencas e uso de
medicamentos. Altas taxas de xerostomia correlacionam-se com doencas
metabdlicas, respiratdorias ou neuroldgicas, ingestdo de hormdnios da
tireoide, agentes respiratorios (principalmente glicocorticoides), psicolépticos
e/ou psicoanalépticos, antineoplasicos, inibidores da bomba de protons,

antidiabéticos, diuréticos, antiespasmaodicos, e outros (SMIDT et al., 2011).
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A hipofuncao salivar foi previamente estabelecida ter um declinio com o
avanco da idade, porém estudos tem demonstrado que a secrecdo das
glandulas salivares maiores nao diminui significativamente ao longo da vida
em individuos saudaveis, assim como 0s componentes salivares também se
apresentam estaveis na auséncia de doencas (SHIP, 1990). A maioria dos
casos de xerostomia esta ligada ao uso de medicamentos (WONG, 2008;
ICHIKAWA, 2010). A taxa de fluxo salivar total ndo € influenciada pelo uso

de préteses removiveis (SCHMIDEG et al, 2007).

A mesma observacgado pode ser feita com relacdo ao volume de saliva
coletado em um tempo de 4 minutos. Os valores se apresentaram
constantes para um mesmo individuo durante o periodo estudado
confirmando o que é encontrado na literatura citada acima. O individuo que
possui fluxo salivar baixo ndo produz volume de saliva detectavel pelos
métodos utilizados no tempo determinado, ou seja volume zero; enquanto
que o individuo que possui fluxo salivar alto produz até 1,5 ml de saliva no
tempo determinado. A presenca da protese na boca do paciente nao alterou

o volume de saliva produzido por ele.

Na verificacdo do pH os valores da amostra total estiveram entre 5 e 7
com valor médio de 5,62 com desvio padrédo de 0,17. Esta média se encaixa
dentro do que é considerado normal para o pH salivar que € levemente acido
e que pode sofrer pequenas variacbes (FEJERSKOV & KIDD, 2005; WONG,
2008). Foi verificado por Nicolopoulou & Tzortzopoulou em 2007, que
mudancas nos valores de pH acontecem antes e ap0s a instalacdo de
préteses removiveis ou suportada por implantes em saliva ndo estimulada

onde as medidas foram feitas usando um pHmetro. Estes resultados sdo o
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contrario daqueles pesquisados por Makila em 1969, em trabalho citado
pelos autores, onde ndo foi detectada diferenca significativa nos valores de
pH em funcdo do uso de proteses (MAKILA, 1969 apud NIKOLOPOULO &
TZORTZOPOULOU, 2007). A explicacdo estaria no modo de fazer as
medidas uma vez que este ultimo usou tiras de papel indicador de pH ao

invés de medidor de pH como foi o caso do trabalho em 2007.

No parametro viscosidade constata-se que quase 90% das amostras

apresentaram a viscosidade aguado e transparente ndo sofrendo alteracées

4.1 ANALISE DOS NIVEIS DE OXIDO NITRICO

O o6xido nitrico € uma molécula de sinalizacdo que desempenha um
papel chave na patogénese da inflamacédo e isso resulta em um efeito anti-
inflamatdrio, sob condicdes fisiologicas normais (SHARMA, 2007). E
sintetizado por diversos tipos de células envolvidas na imunidade e
inflamacdo, sendo importante molécula de defesa contra organismos
infecciosos, além de regular a atividade funcional, o crescimento e a morte
de varios tipos de células imunologicas e inflamatérias, incluindo
macrofagos, linfécitos T, células apresentadoras de antigenos, mastocitos,

neutroéfilos e células assassinas naturais (COLEMAN, 2001).

O oOxido nitrico desempenha um papel importante no processo de
destruicdo dos tecidos periodontais na periodontite (POORSATTAR BEJEH-
MIR et al., 2013). Estudos em pacientes com doenca periodontal cronica
mostraram que esta molécula é importante na defesa do hospedeiro e na

homeostase, por outro lado, ela modula a resposta inflamatoéria conduzindo a
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efeitos prejudiciais, desempenhando um importante e complexo papel no
processo imuno-inflamatorio e na remodelacdo e manutencao das estruturas

o0sseas (WADHWA et al., 2013).

Embora seja bem conhecido que os niveis de nitrito sdo elevados na
saliva de pacientes com doenca periodontal, na boca, os nitritos podem
derivar em parte da reducdo de nitratos por bactérias orais, enquanto os

nitratos tém sido relatados como um mecanismo de defesa.

Sanchez et al. Em 2014 concluiram que os nitratos salivares e aumento
dos nitritos, em pacientes com doenca periodontal, poderia estar relacionada
com os mecanismos de defesa. Assim, a possibilidade de as glandulas
salivares responder as doencas infecciosas orais aumentando a secrecéao de

nitrato deve ser explorada (SANCHEZ et al., 2014).

Em nosso estudo a distribuicdo de frequéncia apresentada na figura
3.1 para um total de 76 amostras indica que a maior parte delas possui uma

concentracdo de nitrito em torno de 50 yM.

Pela tabela 3.5 que apresenta a estatistica descritiva das
concentracbes de nitrito nos diferentes periodos de avaliagcdo observa-se
uma grande variagcao nos niveis. A analise estatistica (teste de Friedman: p=
0,053) mostra diferenca significativa na concentracdo de nitrito entre os
periodos de avaliagdo, sendo que ao se comparar os pares a diferenca
significativa € observada entre os retornos 2 e 3 (teste de Wilcoxon p=

0,028).

Podemos observar que as concentracbes de nitrito salivar tendem a

uma queda durante o periodo de adaptacdo a prétese conforme mostra o
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gréafico da figura 3.2. Nos retornos 1 e 2 os niveis estdo menores em relacéo
a instalacdo, observa-se também que estes niveis retornam aos iniciais
conforme pode-se verificar no retorno a longo prazo (retorno 3), onde os

valores se mostram bem préximos aos da instalacao.

Em andlise feita por Guncl e colaboradores em 2008 relacionando
estabilidade de implantes dentarios de carga imediata e de carga
convencional com niveis de nitrito contido no fluido do sulco perimplantar,
observou-se que para os implantes de carga imediata houve uma reducéo
gradativa nos niveis ao longo de 12 meses de estudo atingindo o menor
nivel no 12° més de observacdo, a mesma analise pode ser feita com os
implantes de carga convencional s6 que neste caso houve uma grande
variacdo nos niveis de nitrito durante o estudo porem o0s niveis finais sédo
exatamente 0os mesmos entre os dois tratamentos sugerindo segundo o
autor, 0 mesmo sucesso para ambos 0s casos. As flutuacdes intermediarias

s&o transitorias e tendem a se dissipar com o tempo (GUNCU et al, 2008).

Em nosso estudo também observamos grande variacdo nos niveis de
nitrito salivar durante o periodo adaptativo. Esta variacdo aconteceu entre
um retorno e outro para um mesmo paciente como também entre os
pacientes, levando o0s valores proximos aos iniciais a atingir uma
estabilidade nos retornos a longo prazo. Esta estabiliza¢do se faz importante
porque o0s niveis do mediador Oxido nitrico se mostram numa relacdo
paradoxal com o tecido 0sseo uma vez que sua producdo excessiva pode
estar associada a perda 0ssea, mas ele também media efeitos benéficos

para este tecido (THOMAS & PULEO, 2011).
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As concentragdes de nitrito ndo foram influenciadas pelos diferentes
niveis de adaptacédo funcional (p= 0,555) conforme mostra o grafico da figura
3.4. A mesma observacdo pode ser feita quando comparamos as
concentracfes de nitrico com os niveis de traumatismo (p= 0,949) mostrado
no grafico da figura 3.5. Este fato pode ser um indicativo que ndo houve
nenhum fator (processo infeccioso ou grandes lesdes) que pudesse ativar a
enzima oxido nitrico sintase presente nas células da cavidade oral ou nas

glandulas salivares.

O estudo demonstra também que os parametros fisicos da saliva: nivel
de fluxo salivar e viscosidade néo tiveram influéncia sobre a concentracéo
de nitrito (p= 0.729 e p= 0,289 respectivamente) conforme mostram os

gréficos das figuras 3.6 e 3.7.

4.2 ANALISE DOS NIVEIS DE CORTISOL SALIVAR

Para a analise de cortisol as coletas de saliva foram feitas no final do
periodo de adaptacdo funcional, aproximadamente 3 semanas de uso da
prétese, e apos a utilizacdo por algum tempo que variou entre 1 e 12 meses.
No conjunto da amostra total observa-se que houve grande variacdo na
concentracdo de cortisol, mas ao se analisar os tempos separadamente
nota-se que houve uma acomodag¢é&o nos valores com o passar do tempo de
uso da prétese conforme podemos observar no conjunto das amostras
denominado T-2; a média e o desvio padrdo foram bem menores (tabela
3.6).Nao foi observada diferenca na concentracdo de cortisol entre estas
duas amostras de saliva ou seja, 0 uso da protese nao influenciou a

concentracéo de cortisol salivar conforme atesta o teste de Wilcoxon.
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Quando se compara o0s niveis de adaptacdo funcional com
concentracdo de cortisol usando o teste de Mann-Whitney ndo detectamos
diferenca entre os dois grupos, ou seja, a concentracdo de cortisol salivar
nao variou entre o grupo que teve adaptacao favoravel e o grupo que teve

alguma dificuldade.

Observacao semelhante podemos fazer na comparacao dos niveis de
traumatismo com concentracao de cortisol usando o teste de Kruskal-Wallis
nao detectamos diferenca entre 0s grupos ou seja, a concentracdo de
cortisol salivar ndo variou entre 0s grupos que tiveram auséncia de

traumatismo, 1 ou 2 pequenos pontos ou multiplos pontos de traumatismo.
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5 CONCLUSOES

¢ As dificuldades de adaptacédo funcional foram progressivamente

diminuidas nas sessdes de retorno, levando a adaptacdo sem

queixas ou favoravel no retorno de longo prazo.

¢ Houve diferenga significativa na concentragdo de nitrito entre os
diferentes periodos de avaliagcdo, havendo reducdo no periodo
imediato apds a instalacédo das préteses e retorno aos niveis iniciais

na avaliacdo de longo prazo.

¢ A variacdo nas concentracdes de nitrito ndo foi influenciada pelo
nivel de adaptacédo funcional, presenca de areas de traumatismo,

nivel do fluxo salivar e viscosidade da saliva.

¢ Nao houve diferenca na concentracdo de cortisol salivar na

comparacao entre os diferentes periodos de avaliacao.
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ANEXOS

ANEXO |

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Pelo presente instrumento que atende as exigéncias legais, o Sr. (a)

portador (a) da cédula de identidade , apos
leitura minuciosa da CARTA DE INFORMACAO AOS PACIENTES OU
RESPONSAVEIS, devidamente explicada pelos profissionais em seus

minimos detalhes, ciente dos servicos e procedimentos aos quais serao
submetidos, ndo restando quaisquer duvidas a respeito do lido e explicado,
firma seu CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO concordando em
participar da pesquisa proposta.

Fica claro que o paciente ou seu representante legal pode a qualquer
momento retirar seu CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO e deixar
de participar desta pesquisa e ciente de que todas as informacgdes prestadas
tornaram-se confidenciais e guardadas por forca de sigilo profissional (Art. 9°
do Codigo de Etica Odontoldgica).

Por estarem de acordo assinam o presente termo.

Goiania de de

Assinatura Paciente ou responsavel

Prof2 Ms. Maria de Lourdes Breseghelo
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ANEXO I

INFORMACOES

Senhores Pacientes ou Responsaveis,

Necessitamos de sua colaboragdo com a doacdo de saliva. Em
todos os pacientes selecionados, serdo coletados cerca de 2 mL de saliva
utilizando um pedaco de algodao colocado embaixo da lingua. Essa saliva
sera usada em pesquisa com a finalidade de avaliar as alteracdes salivares
de usuarios de préteses antes e ap0s a sua instalacdo, Espera-se com 0s
resultados desta pesquisa conhecer determinadas alteracdes salivares que
possam colaborar com a tomada de decisdes que levem a melhor adaptacéo

da protese possibilitando melhora na qualidade de vida.

Deste modo, os beneficios sendo maiores que 0s riscos, solicitamos

apenas a doacgao da saliva para que a pesquisa possa ser realizada.

Os pesquisadores responsaveis se comprometem a fornecer todas
as informacdes e esclarecimentos da pesquisa. Os pacientes ou
responsaveis tem total liberdade para se recusar a autorizacdo da

participacdo sem prejuizo ao tratamento.

Goiania de de

Assinatura Paciente ou responsavel

Prof¢ Ms. Maria de Lourdes Breseghelo
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ANEXO Il

SERVIGO PUBLICO FEDERAL e
UNIVERSIDADE FEDERAL DE GOIAS C

PRO-REITORIA DE PESQUISA E POS-GRADUACAQ ‘
G

COMITE DE ETICA EM PESQUISA
Gosania, J6/05/20113

PARECER  CONSUBSTANCIADO REFERENTE AO  PROJETO DE
PESQUISA, PROTOCOLADO NESTE COMITE SOB O N.: 020/13

1 - ldentificacio .
- Tiwwlo do projeto: Andlise bioquimica das aleragoes salivares relacianadns a
adaptagie funcional de pacientes usulrios de praleses totais

Pesquisador Responsdvel: Maria de Lourdes Breseghelo
- 'esquisaderces Participanices: Lidia Andreu Guillo: Tulio Lduando Nogucira
- Gricntador: Claudio Redrigues Leles

- Instituicio onde serd realizado o estudo: Faculdade de Odontelogia - UFG
— Data de apresentagiio ao CEPAIFG: 2440 /13
- Pata de atendimento primeira pendéncia: 080472013
- Data de atendimento segunda pendencia: 25/04:2013
— Arca Tematica: Grupo 111

I — Docomentos apresentados:
Carta de encaminhamento ao CEP/UFG ¢om 0s esclarccimentos soelicitados.

I - Parecer do CEP:
- Apos analise do documento anexado, pelos pesquisadoces, pdaina 42, em atencdo
aos itens pendentes. constata-se o atendimento aos requisitos solicitados ¢ por

sua vez 4 resoluciio ONS 196/06, pertanto o parecer, S.M deste comité, € pela
APROVACAQ,

P.S. Observagoes: Favor enviar os relatdrios parcial e final,

V1= Data da reuniio: U6 de abril de 2013

Assinatura dota) relator(ay

'b\..yC‘\

Assinatura dida) Coordenadon(ay CEMUFG:
j '-)Bx ’NI de Souza

e s ttga e Pagnogn

Do Xorrn s 45 Dasgas Do Pog s PR 1
Predio da Retora « Terres - Campus Il - CE2-T4001-970 - Guidia-G0 - Fanes, oxm’ 35211076 - Far 38211193
HOMEP a0 WAL KIRIGEML UT - £ rrall: peproSionnyg uly. or
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