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RESUMO

Esse estudo teve como objetivo primario aplicar in loco Lactobacillus reuteri nas bolsas
periodontais verificando o possivel ganho dos niveis de insercdo clinica e diminuicdo bolsas
periodontais.Trata-se de um estudo clinico, randomizado, duplo-cego e boca dividida em que foram
triados noventa e dois pacientes e destes selecionados doze como unidade amostral para realizagéo
do tratmento, nas Clinicas Odontoldgicas da Pontificia Universidade Catolica de Campinas Estes
pacientes foram randomizados e divididos em grupo teste (n=12) e controle (n=12). Por se tratar de um
estudo boca dividida foi realizado teste e controle em dentes homélogos do mesmo paciente. Além do
tratamento consagrado pela literatura, que é a raspagem e o alisamento radicular o paciente também foi
submetido a aplicacdo de um preparo contendo lactobacillus reuteri em um dente e seu homdlogo na
arcada contraria recebeu o placebo. As medidas clinicas iniciais foram feitas por um avaliador cegado
ao estudo bem como as medidas clinicas apds quarenta e cinco dias. Tempo necessario para formacao
e renovacédo de fibras do ligamento periodontal. Além disso, o paciente ndo sabia em qual dente seria
aplicado o lactobacilo e qual seria 0 dente que receberia o placebo, pois, estes foram escolhidos por
sorteio. Ao observar os dados percebeu-se que nos casos controle as médias das medidas iniciais foram
de 5,17mm e as medidas finais de 3,83mm, correspondendo a uma diferenca de 3,83mm, ou seja, houve
uma reducéo na profundidade de sondagem. A utilizagdo do Lactobacillus reuteri aplicados in loco para
diminuicdo da inflamag&o na bolsa periodontal e consequentemetne, a diminui¢cdo da profundidade de
sondagem e ganho deinsercao clinica pode ser utilizada como coadjuvante ao tratamento padrdo ouro
ja estabelecido. No entanto, ha necessidade de mais estudos para demonstracdo das vantagens da

administracéo in loco

Palavras-chave: Periodontite Crénica; Lactobacillus reuteri; raspagem dentaria



ABSTRACT

This study's primary objective was to apply Lactobacillus reuteri in situ to periodontal
pockets, verifying the possible gain in clinical attachment levels and reduction of
periodontal pockets. This is a randomized, double-blind, split-mouth clinical study in which
ninety-eight two patients and of these twelve were selected as sampling units to carry out
the treatment, at the Dental Clinics of the Pontifical Catholic University of Campinas.
These patients were randomized and divided into a test group (n = 12) and control group
(n = 12). As this was a split mouth study, test and control treatment was carried out on
homologous teeth from the same patient. . In addition to the treatment recognized in the
literature, which is scaling and root planing, the patient was also subjected to the
application of a preparation containing lactobacillus reuteri in one tooth and its counterpart
in the arch received the placebo. Initial clinical measurements were taken by an evaluator
blind to the study as well as clinical measurements after forty-five days. Time required for
formation and renewal of periodontal ligament fibers. Furthermore, the patient did not
know which tooth the lactobacillus would be applied to and which tooth would receive the
placebo, as these were chosen by draw. When observing the data, it was noticed that in
the control cases the average initial measurements were 5.17mm and the final
measurements were 3.83mm, corresponding to a difference of 3.83mm, that is, there was
a reduction in the probing depth. The use of Lactobacillus reuteri applied in situ to reduce
inflammation in the periodontal pocket and consequently, reduce probing depth and gain
clinical attachment can be used as an adjunct to the already established gold standard
treatment. However, there is a need for more studies to demonstrate the advantages of
on-site administration

Key words:. Chronic periodontitis; Lactobacillus reuteri; dental scaling
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1. INTRODUCAO
Na mais nova Classificagdo das Doencas e Condigcbes Periodontais e Peri-
Implantares publicada em 2018 pela Academia Americana de Periodontia e pela
Federacdo Europeia de Periodontia encontra-se a definicdo de Periodontite como
‘doenca inflamatéria crénica multifatorial associada com biofilme disbidtico e
caracterizada pela destruicdo progressiva do aparato de insergdo dental” (Steffens e
Marcantonio, 2018).

Clinicamente, caracteriza-se por perda da de insercao detectada em dois ou mais
sitios interproximais ndo adjacentes; ou perda de insercdo de 3 mm ou mais na
vestibular ou lingual/palatina em pelo menos 2 dentes, sem que seja por causa de:
1) recessdo gengival de origem traumatica; 2) cérie dental estendendo até a area
cervical do dente; 3) presenca da perda de insercao na face distal de um segundo molar
e associado ao mau posicionamento ou a extracdo de terceiro molar; 4) lesédo
endoperiodontal drenando por meio do periodonto marginal; ou 5) ocorréncia de fratura

radicular vertical (Steffens e Marcantonio, 2018).

A extensao, severidade e média de progressdo da periodontite pode variar
consideravelmente de paciente para paciente (Cobb, 2017). Consequentemente,
baseado na perda de inser¢éo clinica e no nivel de progressdo da doenca, divide-se

a periodontite em leve, moderada e severa (Armitage, 1999).

A nova Classificacdo das Doencas e Condi¢des Periodontais e Periimplantares
de 2018 (Caton et al.,2018), também considera esses fatores e divide a Periodontite
de acordo com seu ESTAGIO e seu GRAU. O estagio varia de la IV e o grau em A, B
e C.

Os estagios estao relacionados com a severidade da doenca, ou seja, sao
definidos, primariamente, pela perda clinica de insergéo e, na sua auséncia pela perda
Ossea radiografica. Na presenca de fatores de complexidade, como as lesdes de furca

ou mobilidades avangadas, sobe-se o estagio para pior.

O grau reflete as evidéncias de progressdo da doenca e seus efeitos na saude
sistémica: Grau A- progressao lenta; Grau B- progressdo moderada e Grau C-
progressao rapida. Inicialmente, todo paciente com periodontite deve ser considerado

como grau B e, assim, modificar esse grau (para A ou C).



Apbés a determinacdo da graduacdo da periodontite pela evidéncia de
progressdo, o grau pode ainda ser modificado pela presenca de fatores de risco

(tabagismo e diabetes mellitus).

O diagnéstico da periodontite tem implicagbes importantes relacionadas ao
tratamento, prognostico a longo prazo, e até, a um encaminhamento especial.
Pacientes com periodontite em estagio e grau mais avancado, em geral, exigem
terapia mais avancgada, ou seja, além da terapia de raspagem e alisamento radicular.
Essa terapia pode incluir quimioterapicos, cirurgia periodontal regenerativa ou
ressectiva, colocacao de implantes dentarios e terapia de manutencédo mais frequente

para reduzir, reverter e/ou controlar o processo da doenca (Geurs, et al., 2015).

A raspagem e o alisamento radicular s&o mecanismos eficazes no tratamento
da doenca periodontal, entretanto, em alguns casos parece nao ser capaz de devolver
ou manter a saude periodontal. Isso pode ser explicado pela persisténcia ou
recolonizacdo de microrganismos (Drisko, 1998). Outros fatores também podem
explicar essas limitacbes da terapia periodontal ndo-cirargica (TPNC), como por
exemplo, a anatomia dental complexa, ou seja, dentes com envolvimento das
bifurcagbes, e ainda, as limitagdes mecanicas relacionadas ao tamanho dos

instrumentos utilizados para raspagem e alisamento radicular (Umeda et al., 2004).

A disbiose e a inflamacéo podem atuar de forma mais hostil em pessoas que
apresentam a resposta imune mais evidente. A resposta inflamatéria € uma
consequéncia da producdo exagerada de mediadores inflamatérios, sendo eles:
Interleucinas (IL) — IL-14, IL-14, IL-6, IL-8; Fator de Necrose Tumoral alfa (TNF alfa) e
Metaloproteinases (MMPs), ou pela reducdo daqueles de carater anti-inflamatério,
como IL-Fator de Crescimento Transformador Beta (TGF-a) e inibidores de MMp.
(SELL et al., 2017).

Além disso, é possivel dizer que o sistema imune apresenta resposta de
defesas inatas e adaptativas ao induzir a producdo de mediadores pro-inflamatorias.
No que diz respeito a doenca periodontal ocasionada pela disbiose do biofilme bucal
esses mediadores pro-inflamatérios séo produzidos através do epitélio juncional e do
sulco gengival, aumentando a permeabilidade dos capilares gengivais,

desencadeando por sua vez a expressao de moléculas de adesédo que vdo aumentar



a quimiotaxia de neutrofilos polimorfonucleares (NICU; LOOS, 2016; SILVA et al.,
2015). Corroborando com Sell, et al. 2017, HOKARI et al., 2018; DA COSTA, et al.,
2015, afirmam que dentre os mediadores, merecem destaque: IL-1 B, interferon gama
(IFNy), fator de necrose tumoral alpha (TNF-a), fator ativador. ativador de macréfagos,
metaloproteinases de matriz (MMP), além de quimiocinas como CXCL- 1, CXCL-8,
CCL-5.

Jé para Cardoso et al., 2018 e Garlet 2010 enquanto as citocinas pro-inflamatorias,
incluindo IL-1a, IL-1B, TNF-a e IL-6 contribuem para a inflamacéo aguda, a inflamacéao
cronica e a lesao tecidual, um segundo grupo com efeito anti-inflamatério € formado
por citocinas como IL-10 e IL-4. No que diz respeito a atividade osteoclasticaa IL-6 e 0

TNF- a apresentam perspectivas positivas quando relacionadas a osteoclastogénese.

Nesse sentido, percebe-se que os eventos pro-inflamatorios juntamente coma
resposta imune do hospedeiro ajudam a perpetuar a cronicidade da inflamacéo no
periodonto, consequentemente, acarretando leses e até mesmo a reabsorcdo e
perda 6ssea (CARDOSO; REIS; MANZANARES-CESPEDES, 2018).

Diante dessa situacdo, buscando novas formas coadjuvantes de tratamento
para doencas periodontais o interesse em terapias alternativas tém cada vez mais
despertado interesse no uso de probidticos, ja que sdo microrganismos vivos que
guando ingeridos corretamente propdem beneficios a saude, pois, podem ajudar no
combate a infeccbes. (NADEKERNY et al.,2015).

Nesse sentido, o termo “probidtico” foi introduzido pela primeira vez em 1965
por Lilly e Stillwell e em 1989, Roy Fuller destacou que, para ser considerado
probiético, o microrganismo devia estar presente em estado viavel, e introduziu a ideia
de ter um efeito benéfico para o hospedeiro. No campo da ciéncia periodontal, os
probidticos tém sido associados a mudancas no padrdo de resposta inflamatoria,
atenuando-a e favorecendo a cicatrizagao dos tecidos periodontais. Somado a isto, as
cepas probidticas parecem competir com agentes patologicos por sitios de adeséo e
nutrientes como também, tém sido exploradas sua capacidade de producdo de
moléculas potencialmente antimicrobianas como o acido latico e a reuterina. Estas

propriedades coadunam com aparentes melhorias no curso das



doencas periodontais, como a diminui¢do na profundidade de bolsas e ganho clinico

de insercao.

Dependendo da cepa e da formulacao do produto ocorre também a variacéo da
dose suficiente de bactérias para que elas exercam seu efeito benéfico. Nesse sentido,

para que ocorra um efeito benéfico a partir dos probidticos a legislacéo brasileira junto

com ministério de saude do Canada e Italia, indicam uma ingestao de 109/dia (HU;
ZHONG,; DA, 2021; SILVA et al., 2022).

Para que um microrganismo seja considerado probiotico, ele deve atender a
alguns requisitos, obtidos a partir de testes in vitro que avaliam a funcionalidade e a
seguranca desses produtos (MARTINEZ; BEDANI; SAAD, 2015). De acordo Martinez

e colaboradores (2015) essas substancias devem ser:
* Isoladas no trato gastrointestinal de seres humanos;

* Reconhecidas como seguras para consumo humano, por meio de evidéncias
cientificas ou experimentos baseados na histéria de consumo por um ndmero

significativo de individuos;

» Passiveis de fabricacdo em larga escala, com microrganismos viaveis e

ativos nos veiculos que sao incorporados;
* Resistentes aos sucos gastricos e intestinais;
» Capazes de aderir a células intestinais humana e mucinas intestinais;

+ Capazes de produzir substancias antimicrobianas contra patdégenos

intestinais para restaurar a composicao da microbiota saudavel;

» Seguros e eficazes, com comprovagdo dessas propriedades por estudos

clinicos aleatorizados e placebo controlados.

Substituir agentes patogénicos maléficos ao organismo por agentes nédo
patogénicos faz parte dos objetivos da terapia probiética (GATEJ, 2017; HIRASAWA;
KURITA-OCHIAI, 2020; MARTINEZ; BEDANI; SAAD, 2015). Dada a utilizacdo dos
agentes probidticos na cavidade oral, ha a necessidade desses microrganismos
apresentarem uma atividade contraria aos agentes patégenos maléficos da cavidade

oral, sendo imprescindivel alta capacidade de colonizacdo dos tecidos bucais,



resisténcia as condi¢des da cavidade bucal além de vencer os mecanismos de defesa
do hospedeiro (MARTIN-CABEZAS et al., 2016).

Assim, depois de todos estes conceitos deu-se a utilizacao dos probioticos para
auxiliar no tratamento da periodontite com intuito de diminuir os efeitos microbiolégicos
de agregacao bacteriana de patégenos maléficos ao organismo e, consequentemente
diminuir a colonizagdo do biofime bem como produzir antibacterianos que
consequentemente diminuirdo a formacao de bactérias patogénicas que destroem o
periodonto. Além disso, ocorrerd uma modulacdo da resposta inflamatoria que
aumentara a barreira protetora da mucosa contra os patdgenos maléficos (HU;
ZHONG; DA, 2021 ; GATEJ, 2017).

De fato, a utilizacao da terapia probiética local para tratamento coadjuvante em
terapia periodontal € pouco relatada, tendo assim grande importancia. Assim, se torna
uma area da ciéncia que precisa ser mais explorada bem como entender os efeitos
moderadores da resposta inflamatoria na bolsa periodontal, ja que nesta modalidade
de aplicacdo nao existem muitos relatos de pesquisa. Como se trata de uma aplicagéo
local de micro-organismos que visam atenuar a resposta inflamatoéria e favorecer a
cicatrizacdo os efeitos secundarios no organismo, mesmoque diminutos seriam
benéficos. De qualquer forma, cabe aqui ressaltar que a aplicacdo in loco dos
lactobacilos sem nenhum veiculo de a¢édo associado foi pouco relatada, gerando a
necessidade de mais pesquisas associadas.



2. PROPOSICAO

Esse estudo teve como objetivo primario aplicar in loco Lactobacillus reuteri nas
bolsas periodontais verificando o possivel ganho dos niveis de insercdo clinica e

diminuicdo bolsas periodontais.

E como objetivo secundario, avaliar o tempo de alteracdo dos parametros

clinicos, caso o protocolo fosseefetivo.

A hipotese nula do trabalho seria que o tratamento convencional e a utilizacao
do respectivo Lactobacillus reuteri apresentariam resultados semelhantes quanto ao

ganho de insercao.



3. METODOLOGIA

3.1 Preceitos éticos

O presente estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da
Pontificia Universidade Catdlica de Campinas (PUC-Campinas) sob o registro de
namero de parecer 6.526.514, CAAE: 74958523.3.0000.5481 (Anexo A) e pelo
Registro Brasileiro de Ensaios Clinicos — ReBEC (sob o registro RBR-55bxn5w)
(Anexo B).

Foi desenvolvido o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE)
(Anexo C) para a confirmacdo da participacdo de todos os participantes incluids
neste estudo. A ndo assinatura do TCLE implicou na exclusdo do participante na
pesquisa.

O TCLE foi desenvolvido com a finalidade da ciéncia do paciente na
participacdo no estudo proposto, bem como as intervencdes a serem realizadas e
seus respectivos riscos. A decisdo da participacdo ou ndo na pesquisa foi Unica e

exclusiva responsabilidade do paciente.

3.2. Desenho do estudo

Este € um estudo clinico randomizado, duplo cego para avaliagdo da
aplicagéo in loco de Lactobacillus reuteri dentro de bolsas periodontais seguindo
classificacdo periodontal pré estabelecida. O estudo possui dois bracos paralelos

(teste e controle).

3.3. Configuracao do estudo

Este estudo foi realizado nas Clinicas Odontologicas da PUC-Campinas com
pacientes voluntarios que tiveram conhecimento do estudo por meio de darmeda pdia
realizada pelo proprio sistema de cadastramento da faculdade de odontologia. J& se
tratavam de pacientes previamente cadastrados pelo sistema de agendamento da
Recpcéao das clinicas odontologicas da PUC-Campinas. As medidas clinicas de
sondagem foram feitas seguindo instrumento ja validado e utilizado pela faculdade de

odontologia (Anexo D).



3.4. Critérios de incluséo e excluséo
Os pacientes incluidos no estudo preenchiam os seguintes critérios:
v Pacientes com idade acima de 18 anos;
v' Perda de Insercdo de 5 mm ou mais (Estagio Ill da Nova Classificacédo
de Doencas Periodontais) - interproximais ndo adjacentes de hemi

arcadas anteriores inferiores

N&o fumantes
Nao gestantes

N&o lactantes

IR NERN

Pacientes que aceitaram fazer parte da pesquisa com a assinatura do
Termo de Consentimento Livre e Esclarecido

Participantes canditados que apresentassem caracteristicas

contrarias as pre-determinadas seriam automaticamente excluidos da

pesquisa.

3.5. Célculo Amostral
A amostra do presente estudo foi calculada com base nos efeitos observados no

estudo de Vivekananda, Vandana e Bhat, 2010. A partir desse estudo, observou- se um
tamanho de efeito da diferenca entre os grupos de 0,84 (d de Cohen) (Cohen, 2013).
Adotando-se um erro tipo | de 5% (nivel de confianca do estudo de 95%), um erro tipo
Il de 20% (poder do estudo de 80%), o tamanho de efeito observado no estudo
supracitado e, considerando-se as analises bilaterais (two-sided), calculou-se serem
necessarias pelo menos 23 unidades amostrais em cada um dos grupos do estudo,
sendo 0s grupos experimental e controle, portanto, a amostra minima total calculada foi
de 46 unidades de elementos dentarios a serem calculados. Os calculos foram feitos
no software estatistico G*Power (versdo 3.1.9.4, Heinrich-Heine, Universitat
Dusseldorf, Dusseldorf, Germany).

3.7. Cegamento do examinador

Um examinador cegado ao estudo realizou as medidas clinicas de sondagem no

inicio do estudo e na reavaliagédo de 45 dias.



Figura 1. Representagdo da medida clinica de sondagem inicial para determinacéo de

presenca de bolsa periodontal — foto de autoria prépira

3.8 Cegamento do paciente

O paciente recebeu todas as informacdes sobre o que foi feito na pesquisa e
gue em um elemento dental receberia tratamento teste e o outro elemento dental seria

feita a simulacao.

De qualquer maneira, o paciente foi submetido ao tratamento convencional que
€ a raspagem e alisamento radicular nos dois dentes. Porém, no grupo teste ndo
ocorreu a deposicdo do coadjuvante. Isso significa que os dois dentes receberam

tratamento convencional que traz uma melhora periodontal satisfatoria.



3.9. Randomizacéao do estudo

O sorteio dos dentes teste e controle ocorreu imediatamente apos a raspagem
e alisamento dos elementos dentais.

Consequentemente, o sorteio se deu da seguinte maneira: o numero dos
elementos dentais teste e controle foram escritos em papel e colocados em uma urna,
sem gue o paciente e o aplicador soubessem qual papel correspondia a qual niUmero.
Logo em seguida, uma terceira pessoa era selecionada para que retirasse um namero
aleatério de dentro da urna e este numero seria entdo o correspondente ao que

receberia a aplicacéo dos lactobacilos.

3.10. Preparo e administracdo do probiotico

Neste estudo foi utilizado L. Reuteri em capsulas adquiridos da Medicinal
Farmécia de Manipulacdo. Esta capsula foi aberta com auxilio de instrumental estéril
e depositada na base da bolsa periodontal, de acordo com os critérios de inclusao.

Figura 2 — Representag&o do material utilizado para deposi¢édo do lactobacilo
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Figura 3 — Organograma de preparo das substéncias de teste e controle

3.11. Grupos experimentais

Respeitando os critérios de inclusdo e exclusédo, os elementos que foram
considerados neste estudo consistiram em dentes presentes na boca, respeitando
hemiarcadas inferiores sendo caninos e pré-molares os dentes escolhidos para
gue dessa forma sejam comparados dentes homdélogos de um mesmo participante,
sendo que, o elemento dental de um quadrante recebeu o depodsito do
Lactobacillus reuteri e seu homologono quadrante paralelo foi feita a simulagéo do
depdsito. Nesse momento, foi importante compreender que um dos elementos
dentais recebeu o lactobacilo e o outro ndo, e que estavam sob influéncia da
mesma microbiota bucal. De qualquer forma, o participante recebeu a raspagem e
alisamento radicular nos dois dentes. Independentemente do depdsito de
lactobacilos ou néo.

Por se tratar de um preparo com produto e placebo a quantidade inserida
nas bolsas teve que respeitar a capacidade do instrumental e a milimetragem da

bolsa, ou seja, com uma espatula para realizar a insercdo dos preparos foi



depositada uma quantidade suficiente para cobrir o espaco referente a area de
trabalho, dependendo assim do tamanho da bolsa periodontal que estava sendo

trabalhada.

Sobre a simulacao e aplicacao do controle, foi desenvolvida uma substancia
com carcateristicas fisicas similares a prepacéo do lactobacilo, porém, inerte no
gue diz respeito a sua acdo no sitio de inser¢do. Esta substancia foi baseada nos
componentes do Soro Fisioldgico 0,9%, sem a glicose evidentemente, desta forma
respeitando as devidas proporc¢des a substancia teste foi composta por cloreto de

sédio, cloreto de potassio e celulose microcristalina (estabilizador).

J4 a raspagem e alisamento radicular ocorreram da seguinte maneira:
primeiro ocorreu a adequacdo do meio com raspagem supragengival realizada
com ultrassom e as curetas especificas para aquela regido, depois o paciente era

anestesiado e ocorria a raspagem subgengival somente com curetas.

Assim reavaliacdo aconteceu por volta de 45 dias apdés completado o
tratamento inicial. Esse tempo permite uma correta cicatrizagéo dos tecidos moles
periodontais. Entretanto, é muito dificil generalizar todos os casos e muitas
respostas teciduais s6 vao se completar apds, pelo menos, 90 dias (Avila-
Ortiz, Gustavo; De Buitrago, Juan G.; Reddy, Michael S. (2015).

Figura 4 — Similaridade de deposito entre teste e controle
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3.12. Método de analise de dados

Os dados obtidos a partir dos experimentos foram analisados no software
estatistico IBM SPSS (versdo 26.0, IBM Corporation, Armonk, New York, USA). Os
dados foram analisados pelo teste t de Student pareado e teste t de Student para
amostras independentes, ap0s o processo de reamostragem por bootstraping, com
geracao aleatoria de 1000 novas amostras a partir da original, para correcao de desvios
de normalidade amostrais. Para todos os testes adotou-se um nivel de significancia de
5%.

4. RESULTADOS OBTIDOS

Os participantes tiveram média de idade de 54,67 (+11,70) anos, com minimo de 25
e maximo de 70 anos.

A partir da tabela 1 é possivel observar que profundidades de sondagem maiores
foram verificadas em maiores frequéncias no tempo inicial, tanto para a amostra geral,
guanto dividida por sexo. Ap0s 45 dias da intervencéo, a profundidade de sondagem passa
a ter maiores medesconcentradas nos menores valores, tanto para a amostra geral, quanto

dividida por sexo.

Tabela 1. Distribuicdo da médias dos pacientes de acordo com as profundidades de sondagem
inicial e apds 45 dias da intervencéo, de forma geral, e divididos por sexo. Campinas - SP, 2024.

Sexo
Geral
Profundidade Feminino Masculino
de Apos 45 Apos 45
Inicial Inicial Inicial  Apos 45 dias
sondagem dias dias
n (%) n (%) n (%) n (%)
n (%) n (%)
0 - 7 (50,0%) - 3 (30,0%)
3,00 10 (41,7%)
(0,00%)
- 7 (50,0%) 1 5 (50,0%)
4,00 1(4,2%) 12 (50,0%)

(10,0%)




20 13 7 -
5,00 0 (0,0%)
(83,3%) (92,9%) (50,0%)
(10,0%)
20 13 7 -
5,00 0 (0,0%)
(83,3%) (92,9%) (50,0%)
6,00 1(42%) 0(0,0%) 1 (7,1%) - -
7,00 0(0,0%) 2 (8,3%) - - 2 (10,0%)
- 1 -
8,00 1(4,2%) 0 (0,0%)
(10,0%)
- - 1 -
9,00 1(4,2%) 0 (0,0%)
(10,0%)

Comparando-se as profundidades de sondagem, tanto para a amostra geral, quanto
dividida por sexo, observa-se diferenca significante (p<0,05) entre os tempos inicial e apos 45
dias da intervencao, sendo em todos os casos menor apoés 45 dias obtidas para cada um dos
Sexos nos tempos antes e apos a intervencgéo (p>0,05).
Tabela 2. Comparacéo entre as médias (desvio-padrdo) das profundidades de sondagem antes

e apos 45 dias da intervencdo para os pacientes de forma geral, e divididos por sexo. Campinas
- SP, 2024.

Periodo do estudo
Profundidade de

Inicial Apos 45 dias p* ES
sondagem
Média (£DP) Média (£DP)
Geral 5,29 (x1,04) A 3,83 (x1,09) B 0,001 1,36 (Muito grande)
5,07 (+0,26)
Feminino 3,50 (x0,51) BP 0,001 3,55 (Muito grande)
Aa
5,60 (x1,57)
Masculino 4,30 (+1,50) BP 0,001 0,84 (Grande)
Aa
p ** 0,321 0,134

* Teste t de Student pareado (Comparacéo entre os valores das colunas (inicial e apés 45 dias).
Letras maiusculas diferentes indicam diferenca estatisticamente significante entre os grupos). **



Teste t de Student (Comparacdo entre os valores dos sexos feminino e masculino. Letras
mindsculas iguais indicam similaridade estatistica entre os grupos). ES = Effect Size = d de
Cohen. Nivel de Significancia=5%.

As figuras 5, 6 e 7 contém a distribuicao grafica das comparac¢des das profundidades
de sondagem antes e apos 45 dias da intervencao para os pacientes de forma geral, para o
sexo feminino e masculino, respectivamente.

Figura 5. Comparacado entre as médias (desvio-padrao) das profundidades de sondagem
antes e apds 45 dias da intervencéo para os pacientes de forma geral. Campinas -SP, 2024.
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Figura 6. Comparacao entre as médias (desvio-padréo) das profundidades de sondagem
antes e apoés 45 dias da intervencéo para o sexo feminino. Campinas - SP, 2024.
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Figura 7. Comparacdo entre as médias (desvio-padréo) das profundidades de sondagem antes
e apos 45 dias da intervencédo para o sexo masculino. Campinas - SP, 2024.
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Ainda comparando-se profundidades de sondagem antes e apés 45 dias da
intervencdo em cada um dos grupos (controle e experimental), observa-se que houve
diferenca estatisticamente significante para ambos os grupos, com magnitude de efeito da
comparacéo considerada grande (d de Cohen > 0,80).

Ao observar os dados percebeu-se que nos casos controle as médias das medidas
iniciais foram de 5,17mm e as medidas finais de 3,83mm, correspondendo a uma diferenca

de 3,83mm, ou seja, houve uma reducédo na profundidade de sondagem.

Tabela 3. Comparacao entre as médias (desvios-padrdes) das profundidades de sondagem
obtidas para os grupos controle e experimental antes e apds 45 dias da intervencéo.
Campinas-SP, 2024.

Periodo do estudo

Profundidade de

Inicial Apoés 45 di
nicia pos ias P * Es
sondagem Média (zdesvio- Média (xdesvio-
padréo) padréo)
1,29
Controle 5,17 (x0,93) 3,83 (x1,11) 0,001
(Grande)
1,39
Experimental 5,42 (+1,16) 3,83 (¢1,11) 0,001
(Grande)
p ** 0,568 1,000

* Teste t de Student pareado (Comparacao entre os valores das colunas (inicial e apés 45
dias). Letras mailsculas diferentes indicam diferenca estatisticamente significante entre os



grupos). ** Teste t de Student (Comparacao entre os valores dos sexos feminino e masculino.
Letras minasculas iguais indicam similaridade estatistica entre os grupos). ES = Effect Size =
d de Cohen. Nivel de Significancia=5%.

Com base nos parametros do presente estudo, 0 mesmo tem poder de inferéncia de

95,53%.



5. DISCUSSAO

Apés avaliacdo dos resultados obtidos neste estudo observou-se uma
correlacao significativa entre a reeducacéo em higiene oral e a associagdo com uma
terapia coadjuvante, neste caso a utilizada foram os lactobacilos, pode influenciar no
comportamento periodontal do individuo. Esses resultados consistem com estudos
similares que destacam a qualidade de alternativas ndo medicamentosas no auxilio e
manejo dos tratamentos periodontais.

Além disso, identificou-se que um grupo de lactobacilo foi capaz de auxiliar
na reducao da inflagdo consequente a doenca periodontal o que corrobora com o
gue afirma Mitic et al., 2017 ja que os probibticos podem modular a resposta imune
e inflamatéria do hospedeiro aumentando a quantidade de imunoglobulina A e
diminuindo a producéo de citoquininas inflamatorias.

Além dele, Ho et al., 2020; Laleman e Teughels, 2015 afirmaram que os
probioticos podem afetar indiretamente os periodontopatdégenos através da
exclusado competitiva, competindo ativa ou passivamente pelo espaco ou nutrientes
exigidos pelo patdégeno para aderir e sobreviver dentro do nicho periodontal. O que
vai de acordo com os achados deste estudo, pois, por meio das medidas clinicas
antes e apos a aplicacdo dos lactobacilos observou-se uma diminuicdo da
inflamac&o do tecido periodontal.

Associado a estas caracteristicas o Lactobacillus reuteri que foi o probi6tico
de escolha deste estudo, produz um composto antimicrobiano conhecido como
reuterina que pode suprimir o crescimento de muitos patdgenos, e esses microbios
probidticos também podem interfeir na ligacdo do patdgeno aos tecido do
hospedeiro (Ince et al., 2015)

Além deles, para reforcar o probiotico de escolha do estudo, Agossa et al.,
2022 e Baca-Castafion 2015 afirmaram que quando se trata de saude bucal o
Lactobacillus reuteri tém sido muito estudado por causa da sua capacidade
antimicrobiana de amplo espectro em virtude da reuterina.

Perante o exposto, dada a utilidade do Lactobacillus reuteri Castiblanco et
al., 2017 juntou duas cepas diferentes deste mesmo lactobacilo e percebeu que
houve uma compatibilidade potencial com fibroblastos gengivais, e,
consequentemente, indicando uma seguranca consideravel para sua utilizacdo em

abiente oral.



Nesse estudo para controle da inflamacgéo foram respeitados os critérios da
Terapia Periodontal de Suporte (TPS) da Academia Americana de Periodontia
(AAP). Nesse sentido o tratamento periodontal tem o objetivo de remover o agente
causal da doenca e foi nesse momento que se iniciou com terapia mecanica,
guimica e instrucéo de higiene oral a qual todos os pacientes foram submetidos.

A partir dai, com a conclusdo da terapia inicial, e aplicagéo in loco do preparo
com os lactobacilos teve-se a diminuigdo dos processos inflamatérios e regresséo,
ou minimizacdo, dos processos prejudicais decorrentes da instalacdo da doenca.
Desse ponto em diante a terapia periodontal de suporte (TPS) é empregada, sendo
importantissima, no que tange a reducédo do risco de reinfeccdo e progressado da
doenca, além de ser um importante fator de prevencado de instalacdo de doencas
bucais interrelacionadas (CADILHO e VOIGT, 2023).

Ainda para Cadilho e Voigt, 2023 a Terapia Periodontal de Suporte pode ser
definida como um grupo de procedimentos realizados em espacos de tempo
determinados, que visam ajudar de forma eficaz o paciente na manutencao da
saude periodontal. O acompanhamento assistido € indispensavel quando fala-se em
sucesso no tratamento das doencas periodontais, e como tal, a TPS indica uma
avaliacao periddica, sendo essa estabelecida apos a terapia ativa inicial periodontal
(TAP), que perdura por todo o periodo em que ainda encontra-se elementos
dentarios em boca, o que caracterizou o0 auxilio ao paciente durante todo o
tratamento, eliminando possiveis focos de infeccéo.

Por este motivo, respeitando os critérios da Terapia Periodontal de Suporte, foi
realizada uma nova medida do nivel de inser¢ao clinica, pois, havia necessidade de
esperar as fases da cicatrizacdo se completarem e aguardar os fibroblastos do
ligamento periodontal se reconstituirem, mesmo sendo um tecido de rapida renovacéao
e remodelacdo. E assim, um periodo de 45 dias apdés o tratamento inicial foi
obedecido para que uma nova medida fosse realizada obedecendo aos critérios da
Terapia de Suporte, permitindo a cicatrizacdo dos tecidos moles periodontais
(ORTIZ,G. 2015). Esse prazo pré estabelecido foi utilizado para auxiliar nas medidas

clinicas de sondagem para observacgéo do ganho de insercéo ou néo.

Dessa forma, por diferentes caminhos de reduzir a inflamagé&o o Lactobacilo
reuteri mostrou-se interessante na aplicagéo in loco para auxilio no tratamento da

doenca periodontal. Ainda mais, € importante destacar que ndo s6 o Lactobacillus



reuteri como os outros probidticos ndo podem ser utilizados em locais de infeccao,
pois, de fato a disbiose estd muito acentuada, gerando a impossibilidade de
competicdo e modulacdo dos probidticos no tecido gengival.

Matsubara et al. 2023 refor¢a que os probioticos tém efeito positivo na saude
oral. Aléem disso, podem competir com as bactérias envolvidas na doenca gengival
regular a resposta imune, a permeabilidade da parede intestinal a translocacao
bacteriana e producdo de metabdlitos reguladores.

Aliado a estas perspectivas Boyeena et al., 2019 complementa Matsubara et
al., 2023 que os probioticos estdo sendo usados para ajudar na recolonizacéo de
bactérias benéficas. Demonstra também os probiéticos foram administrados em
véarias formula¢cdes como comprimidos, gomas, pastilhas e enxaguatérios bucais,
dentre outros. No entanto, eles ndo tém sido utilizados como sistemas de
distribuicdo local devido a sua incapacidade de serem retidos por muito tempo no
local administrado, fato que confirma a hipotese nula deste estudo.

Portanto, os efeitos benéficos dos lactobacilos de uma forma geral ja estao
estabelecidos, porém, sob o desenho deste estudo podem ocorrer algumas
limitacBes clinicas como presenca de saliva, qualidade de realizacdo da higiene
oral deste participante, bem como pouco espaco para depdsito do preparado ja que
os elementos do estudo, possuiam bolsas que se adequavam a condicdo de
periodontite, poré, ndo eram profundas o sufciente para garantir a retencdo do
preparado e por esta razao teste e controle foram realizados em forma de boca
dividida, e mesmo sofrendo influencia da mesma microbiota oral ndo se verificou

diferenca significante.



6. CONCLUSAO

A utilizacdo do Lactobacillus reuteri aplicados in loco para diminuicdo da
inflamac&o na bolsa periodontal e consequentemetne, a diminuicdo da profundidade de
sondagem e ganho deinsercdo clinica pode ser utilizada como coadjuvante ao
tratamento padréo ouro ja estabelecido. No entanto, ha necessidade de mais estudos

para demonstracédo das vantagens da administracao in loco.
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INTRODUCAO:

Na mais nova Classificacao das Doencas e Condicoes Perlodontais e Peri-Implantares publicada em 2018
pela Academia Americana de Periodontia e pela Federaciao Europela de Periodontia encontra-se a definicao
de Periodontite como “doenga inflamatéria cronica multifatorial associada com biofilme disbidtico e
caracterizada pela destruicao progressiva do aparato de insercao dental”. Clinicamente, caracteriza-se por
perda da de inser¢ao detectada em dois ou mais sitios interproximais nao adjacentes; ou perda de inser¢ao
de 3 mm ou mais na vestibular ou lingual/palatina em pelo menos 2 dentes, sem gue Seja por causa de: 1)
recessao gengival de origem traumatica; 2) cane dental estendendo até a drea cervical do dente; 3)
presenca da perda de insercio na lace distal de um segundo molar e associado ao mau posicionamento ou
a extracao de terceiro molar; 4) lesao endoperiodontal drenando por meio do periodonto marginal; ou 5)
ocorréncia de fratura radicular vertical. A extensao, severidade e média de progressaoc da periodontite pode
variar consideravelmente de paciente para paciente (Cobb, 2017). Consequentemente, baseado na perda
de insercao clinica e no nivel de progressao da doenca, divide-se a periodontite em leve, moderada e
severa (Armitage, 1999). A nova Classificacdo das Doencas e Condicoes Periodontais e Periimplantares de
2018 (Caton et al.,2018), também considera esses fatores e divide a Periodontite de acordo com seu
ESTAGIO e seu GRAU. O estagio varia de | a IV e o grau em A, B e C. Os estagios estao relacionados com
a severidade da doenca,
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ou seja, sao definidos, primariamente, pela perda clinica de insercio e, na sua auséncia pela perda dssea
radiografica. Ma presenca de fatores de complexidade, comao as lesaes de furca ou mobilidades avangadas,
sobe-se o estagio para pior. O grau reflete as evidéncias de progressao da doeenca e seus efeitos na salde
sistémica: Grau A- progressao lenta; Grau B- progressao moderada e Grau C- progressao rapida.
Inicialmente, todo pacients com periodontite deve ser considerado como grau B e, assim, modificar esse
grau (para A ou C). Apos a determinagao da graduacao da periodontite pela evidéncia de progressan, o
grau pode ainda ser modilicado pela presenca de latores de risco (labagismo e diabetes mellitus). O
diagnostico da periodontite tem implicacoes imponantes relacionadas ao tratamento, prognastico a longo
prazo, @ até, a um encaminhamento especial. Pacientes com periodontite em estago e grau mais avancada,
erm geral, exigem lerapia mais avangada, ou seja, além da terapia de raspagem e alisamento radicular, Essa
lerapia pode incluir quimicterdpicos, cirurgia periodontal regenerativa ou ressectiva, colocacio de implantes
dentdrios @ terapia de manutencio mais frequente para reduzir, reverter efou controlar o processo da
doenga (Geurs, et al., 2015). A raspagem e o alisamento radicular sao mecanismos eficazes no tratamento
da doenca periodontal, entretanto, em alguns casos parece nao ser capaz de devolver ou manter a sadde
perodontal. 1sso pode ser explicado pela persisti@ncia ou recolonizacao de microrganismos (Drisko, 1938).
Cutros fatores também podem explicar essas limitagoes da lerapia periodontal ndo-cindrgica (TPNC), como
por exemplo, a anatormia dental complexa, ou seja, dentes com envolvimento das bifurcactes, e ainda, as
limitagoes mecanicas relacionadas ao tamanho dos instrumentos utilizados para raspagem e alisameanto
radicular (Umeda et al., 2004).A disbiose e a inflamacio podem atuar de forma mais hostil em pessoas que
apresentam a resposta imune mais evidente. & resposta inflamataria & uma consequéncia da producio
exagerada de mediadores inflamatdeios, sendo eles: Interleucinas (IL) — IL-14, IL-14, IL-6, IL-8; Fator de
Mecrose Tumoral alfa (THF alfa) e Metaloproteinases (MMPS), ou pala reducao daguelas de carater anti-
inflamatdrio, como IL-Fator de Crescimento Transformador Beta (TGF-a) e inibidores de MMp. (SELL et al.,
2017). Al disso, & possivel dizer gue o sislema imune apresenta resposta de delesas natas e adaptativas
ao induzir a produgao de mediadores pra-inflamatarias. Mo gue diz respeito a doenga periodontal
ocasionada pela disbiose do biofilme bucal esses mediadores pra-inflamatdnios sfo produzidos através do
epitélio juncional e do sulco gengival, aumentando a permeabilidade dos capilares gengivais,
desencadeando por sua vez a expressao de moléculas de adesao gue vao aumentar a quimiotaxia de
neutrdfilos polimorfonucleares (NICU; LOOS, 20016; SILVA et al., 2015). Corroborando com Sall, et al. 2017,
HOKARI et al., 2018; DA COSTA, et al., 2015, afirmam gue dentre os mediadores, merecem
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destague: IL-1, interferon gama (IFN), fator de necrose tumaoral alpha (TNF-), fator ativador. ativador de
macrafagos, metaloproteinases de matriz (MMF), além de guimiocinas como CXCL-1, CXCL-8, CCL-5. Ja
para Cardoso; Reis; Manzanares-Céspedes, 2018; Garlet, 2010, enquanto as citocinas pro-inflamatarias,
incluindo IL-1, IL-1, THF- e IL-6 contribuem para a inflamacao aguda, a inflamacao cronica e a lesao
tecidual, um sequndo grupo com efeito anti-inflamatdrio & formadao por citecinas como IL-10 e IL-4. No que
diz respeito a atividade osteocldstica a IL-6 e o TNF- apresentam perspectivas positivas quando
relacionadas a osteoclastogénese. Nesse senlido, percebe-se gue os evenlos pro-inflamatanios juntamente
coma resposta imune do hospedeiro ajudam a perpetuar a cronicidade da inflamacao no periodonto,
consequentemente, acarrelando lesoes e alé mesmo a reabsorcao e perda ossea (CARDOSO; REIS;
MANZANARES CESPEDES, 2018). Dianie dessa situacio, buscando novas formas coadjuvantes de
ratamento para doengas periodontais o inleresse em lerapias allemativas em cada vez mais despertado
interesse no uso de probicticos, j4 que s3o microrganismos vives que quando ingeridos corretamente
propdem beneficios a saude, pois, podem ajudar no combate a infeccdes. (NADEKERNY et al. 2015). Nesse
sentido, o termo “probistice” foi inroduzido pela primeira vez em 1965 por Lilly e Stillwell @ em 1989, Roy
Fuller destacou gue, para ser considerado probictico, o microrganismo devia estar presente em estado
vidvel, e introduziu a ideia de ter um efeito benélico para o hospedeira. Mo campo da ciéncia periodomntal, os
probioticos 1em sido associados a mudancas no padrao de resposta inflamatoria, atenuando-a e
favorecendo a cicatrizacdo dos tecidos periodontais. Somado a isto, as cepas probisticas parecem competic
com agentes patologicos por sitios de adesao e nutrientes como tambeém, 18m sido exploradas sua
capacidade de produgio de maoléculas potencialmente antimicrobianas coma o acido latico e a reuterina.
Estas propriedades coadunam com aparentes malhonas no curso das doencas periodantais, como a
diminuicao na profundidade de bolsas e ganha clinico de insercao. Dependendo da cepa e da formulagao do
produto ocorre tambam a variacdo da dose suliciente de bactérias para gue elas exercam sew efaito
benélico. Nesse sentido, para gue ocorra um efeito benéfico a partr dos probioticos a legislacio brasileira
junto com ministério de sadde do Canadd e Ndlia devemn ler uma apresemacio de 108/dialHU; ZHONG;
DAl 2021; SILVA et al., 2022). Para gue um microrganismo seja considerado probiotico, ele deve atender a
alguns requisitos, obtidos a partic de testes in vitro gue avaliam a luncionalidade & a seguranca desses
produtos (MARTINEZ; BEDANI; SAAD, 2015). De acordo Martinez e colaboradores (2015) assas
substancias devem ser: « |soladas no trato gastrointestinal de seres humanos; » Reconhecidas como
SEQUFAS para consumo humano, por meio de evidéncias cientificas ou experimentos baseados na histora de
CONSUMa [ar um namera significativo de
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individuos; « Passiveis de labricacio em larga escala, com microfganismas viaveis e atives nos veiculos que
Sho incofpofados; « Resistentes 205 SUCOS GASIFicos e inastinals; - Capazes de aderir a calulas intestinais
humana & mucinas intestinais; » Capazes de produzic substancias antimicrobianas contra paltGgenas
intastinais para restadrar a composicio da microbiota sauddvel; » Seguros a alicazes, com comprovacio
dessas propriedades por estudos clinicos aleatorizados e placebo controlados. Substituir agentas
patogénicos maléficas ao organismao por agenles fnao palogénicas faz parte dos objetivas da terapia
probidtica (GATEL, 2017; HIRASAWA; KURITA-OCHIAL 2020; MARTINEZ; BEDANI; SAAD, 2015). Dada a
utilizagao dos agentes probidticos na cavidade oral, ha a necessidada desses microrganismaos apresentaranm
uma atividade contraria aos agentes paldgencs maléficos da cavidade oral, sendo imprescindivel alta
capacidade de colonizacio dos lecidos bucars, resisténcia as condigtas da cavidade bucal além da venoar
0% mecanismos de defesa do hospedeiro (MARTIN-CABEZAS et al., 2016).Assim, depais de lodos estes
conceitos deu-se a utilizacao dos probioticos para auxiliar no tratamento da periocdontite com intuito de
dirmninuir 0% efeilos microbicldgicos de agregacao bacteriana de patdganos malélicos ao organismo e,
consequentemeante diminuir a colonizacao do biglilme bem como produzic antibacterianos que
consequantameanta diminwrdo a farmacio de bactarias patogénicas que destroem o periodonto. Aldm disso,
acarrera uma modulacao da resposta inflamatdria que aumertarsd a barreira protetora da mucosa contra os
patdgenos malélicos (HU, ZHONG: DAL, 2021 ; GATEJ, 2017).0e fato, a ulilizagio da terapia probidtica local
para tratamanto coadjuvante em terapia pericdontal @ pouco relatada, tendo assim grande impartancia.
Como se trata de uma aplicacao lecal de micro-ofganismos que wvisam alenuar a resposta infllamatona e
favorecer a cicatrizagao os efeitos secundarios no arganismo, mesmda gue diminulos seriam benéficos,
partinda do principio para o uso destes microfganismos

CRITERIOS DE INCLUSAD:

Pacientes com idade acima de 18 anos; Perda de Inser¢do de 5 mm ou mais EESlﬂgiﬂ HI da Mova
Classiricacﬂn de Doencas Perinubntais} - in:erpmximais nao a:l_jacenl.es da hemi arcadas anlenoras
inferiores Nao fumantes Nao gemam&& Nao lactanies Pacienlas que aceitaram fazer parte da pE-S:quiSﬂ cam
a assinatura do Termo de Consentimeanto Livre @ Esclarecido

CRITERIOS DE EXCLUSAD:

Paciantas com idada acima de 18 anos; Parda de Insargdo de 5 mm ou mais (Estagio 1l da Nova
Classilicagao de Doencas Periodontais) - interproximais nao adjacantes de hemi arcadas anterioras

Enderego:  Rua Pralessar Dowtor Euryclides de Jesus 2erhini, n® 1516 - Bloce D

Bairra: Pargue Rural Fazends Santa Candida CEP: 1108751
UF: 5P Municipio:  CAMPINAS
Telefone: [19)3343.6777 Fax: [19)31343.6777 E-mail: comibedesticad pus-campinas. sdu br

g 4 dis 10



2 P ( PONTIFICIAUNIVERSIDADE
. CATOLICA DE CAMPINAS - “GRGra o™
o PUC/ CAMPINAS

Continuacao do Parecer: 6 526514

inferiores Nao fumantes Nao gestantes Nao lactantes Pacientes que aceitaram fazer parte da pesquisa com
a assinatura do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido

Objetivo da Pesquisa:
OBJETIVO PRIMARIO:

O presente estudo tem por objetivo primario aplicar in loco lactobacilos nas bolsas pericdontais verificando o
possivel ganha dos niveis de inser¢ao clinica e diminuicao bolsas periodontais

OBJETIVO SECUNDARIO:
E como objetive secunddrio, avaliar o tempo de alteracao dos paramelros clinicos, caso o protocolo seja
efetivo

Avaliacao dos Riscos e Beneficios:

RISCOS:

No presente estudo, serd utilizado uma formulacao de Lactobacillus reuteri j4 avaliada e permitida a
comercializagao pela Anvisa. Os pacientes que aceitarem participar do estudo precisam apresentar
diagndstico de periodontite que se encaixa na nova classilicacdo e os materiais e métodos realizados nas
Clinicas Odontologicas da Faculdade de Odontologia da PUC-Campinas. A aplicacaol deposicao dos
Lactobacillus na bolsa periodontal ndo trard nenhum tipo de acao negativa nem na microbiota oral, nem ae
resto do trato gastrointestinal do mesmo paciente. Além disso, todas as medidas protetivas, tanto para o
paciente, quanto ao profissional, serao providenciadas, como o uso de EPI'S aos profissionais (aventais
descartavels, luvas descartaveis, mascaras N95 ou PFF2, 6culos de prote¢ao adequados para aplica¢ao do
laser, gorros ou toucas, face-shield, calcas compridas, sapatos adequados e fechados, utilizacao de
barreiras descandveis para a protecao do equipamento que serd trocado a cada paciente e higienizados
com alcool a 70%)

BENEFICIOS:

Como as discussoes e campanhas de conscientizacao sobre o uso dos antibiéticos para manejo de
diferentes terapias tém ganhado cada vez mais notoriedade, a busca pela utilizagdo de terapias alternativas
2 utilizacao de antimicrobianos também tém crescido. Diante deste panorama, os probidticos de uma forma
geral 4 sao aplicados em diferentes formulagoes para auxilio e manutencao das microbiotas. O uso de
probioticos na cavidade oral é bastante promissor, ja que,
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nao apresenta prejuizos na sua utilizacao, pois, ocorrerd a modulacio da inflamagao e modificacdo da
microbiota presente na bolsa perodontal. Sem gerar nenhum distirbio organico para o paciente. Além disso,
0 participante receberd o ratamento periodontal convencional e podera ser encaminhado para tratamento
em outras especialidades dentro do mesmo centro clinico, caso haja necessidade.

Comentarios e Consideragdes sobre a Pesquisa:

- Pertinéncia e valor cientifico do estudo proposto;

- Adequacac da metodologia a0s objetives perseguidos;

- Grau de wulnerabilidade dos sujeitos e medidas protetoras propostas;

- Garantia dos direitos fundamentais do sujeito de pesquisa (informacao, privacidade, recusa inécua,
desisténcia, continuidade do atendimento, acesso ao pesquisador e CEP etc.);

- Tratamento adequado dos dados e materiais biologicos (quando for o caso).

Consideracdes sobre os Termos de apresentacdo obrigatéria:

Adequados.

Recomendacoes:

Nao ha.

Conclusoes ou Pendéncias e Lista de Inadequacoes:

Seque abaixo a resposta de pendéncia do Parecer Consubstanciado do CEP n° 6.478.209, datado de
31110/2023:

ITEM1-TCLE

a) INADEQUACAO: Acrescentar numeracao de pagina, em rodapé

RESPOSTA: Adequacao realizada em rodapé de TCLE e Projeto (pagina 24, 25 e 26)
PARECER DO CEP: Inadequacao atendida.

b) INADEQUACAO: Acrescentar em rodapé de pagina espaco para rubricas: pesquisador e participante e

data
RESPOSTA: Adequacao realizada em rodapé de TCLE e Projeto (pagina 24, 25 e 26)
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PARECER DO CEP: Inadequacao atendida.

¢) Toda intervencao esta sujeita a RISCOS. Sendo assim, se sugere que as informagoes descritas no
projeto item 7/Pagina 16 seja replicado ao texto do TCLE.

INADEQUAGAO: Readequar a informagao descrita

RESPOSTA: Adequagao realizada em TCLE Pagina 2, Linha 3

PARECER DO CEP: Inadequacao atendida.

d) Pagina 2 (sequndo paragrafo) LE-SE: ..."Porém, caso se sinta constrangido (a) pode comunicar que nao
deseja mais participar da pesquisa a qualquer momento”.

SUGESTAO: Substituir esta frase por: "Vocé poderd se recusar a participar deste estudo ou mesmo realizar
a retirada do consentimento em qualquer fase da pesquisa, sem penalizacao ou prejuizo na sequéncia de
atendimento. *

RESPOSTA: Adequacao realizada em TCLE, Pagina 2, Linha 15

PARECER DO CEP: Inadequacao atendida.

e) Segundo paragralo (pagina 2)

Alterar o texto para qgue ele fique conforme apresentado: Se vocé aceitar participar recebera este termo em
duas vias idénticas, sendo uma para vocé e outra para o pesquisador devidamente assinadas.
INADEQUACAOQ: Readequacao do texto deserito.

RESPOSTA: Adequacao realizada em TCLE, Pagina 2, Linha 20

PARECER DO CEP: Inadequacao atendida.

f) Explicar se o tratamento convencional exige um retorno apas 45 dias para reavaliagado? Ou se este retorno
@sta alinhado ao desenvolvimento do estudo. Caso esteja relacionado ao estudo, deve-se descrever no
TCLE que as despesas de transporte e alimentacao para o sujeito e seu acompanhante sera realizado.
Corrigir o trecho do TCLE sobre o retorno (sugestao: "Depois, mediremos os niveis clinicos de insergao (o
quanto o dente esta encaixado no 0sso), laremos a raspagem subgengival e aplicaremos o lactobacilo. Seu
retomo ocorrerd 45 dias apds a primeira raspagem e aplicacao do lactobacilo realizaremos uma nova
medicao para verificar novamente o nivel de inser¢ao clinica.”

RESPOSTA: Explicacao realizada.
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PARECER DO CEP: Atendido.

ITEM lI- CRONOGRAMA
a) Lé-se na Plataforma Brasil "Aplicagao dos lactobacilos inicio 04.12.2023 término 29.12.2023" e "Aplicacao
dos lactobacilos inicio12.03 2023 término 18.06.2023"
INADEQUAGCAO: Retirar do cronograma descrito na Plataforma Brasil o texto grifado.
RESPOSTA: Adequacdo realizada. Exclusao efetuada.
PARECER DO CEP: Inadequacao atendida.

Consideracoes Finais a critério do CEP:
Dessa forma, e considerando a Resolucdo CNS n”. 466/12, Resolucao CNS n” 510/16, Norma Operacional
001/13 e outras Resolugoes vigentes, e, ainda que a documentacao apresentada atende ao solicitado,
emitiu-se o parecer para o presente projeto: Aprovado. Conforme a Resolucao CNS n°. 466/12, Resolugao
CNS n° 510/16, Norma Operacional 001/13 e cutras Resolucoes vigentes, ¢ atribui¢do do CEP “acompanhar
o desenvolvimento dos projetos, por meio de relatorios semestrais dos pesquisadores e de outras
estratégias de monitoramento, de acordo com o risco inerente a pesquisa”. Por isso o/a pesquisador/a
responsavel deverd encaminhar para o CEP PUC-Campinas os Relatérios Parciais a cada seis meses e 0

Relatonio Final de seu projeto, até 30 dias apés o seu término.

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

PONTIFICIA UNIVERSIDADE
CATOLICA DE CAMPINAS -
PUC/ CAMPINAS

) Plataforma

.\_ -

Tipo Documento Arquivo Postagem Autor Siwacao
Informagoes Basicas| PB_INFORMACOES BASICAS DO_P | 10/11/2023 Aceito
do Projeto ROJETO 2219582 pdf 20:32:27
QOutros CARTA_RESPOSTA.pdf 10/11/2023 |Mdnica Celes Aceito

20:30:22 | Nascimento Machadg
£Ampos
Projeto Detalhado /| Projeto_Lactobacilos_para_correcao.pdf| 10/11/2023 |Monica Celes Aceilo
Brochura 20:29:51 | Nascimento Machadg
vestigador Campos
TCLE / Termos de | TCLE para_correcao.pdf 10/11/2023 |Monica Celes Aceito
Assentimento / 20:29:14 | Nascimento Machadg
Lustificatva de Campos

Enderego: Rua Professor Doutor Eurydides de Jesus Zesbini, n® 1516 - Bloco D

Bairro: Pargue Rural Fazenda Sarta Candida
Municipio: CAMPINAS
{19)3343.6777

UF: 5P
Telefone:

CEP: 11087.5M

Fax: (19)3343.6777

E-mail:  comitedeeticad puc.campinas. edubr

Py 08 du 10
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PONTIFICIA UNIVERSIDADE

' mommms CATOLICA DE CAMPINAS - 4?\: —y .
~
V PN RANEOMLEID G PUCI CAMPINAS
Continuacano do Parecer. 6 526514
Auséncia TCLE_para_correcao.pdf 10/11/2023 |Monica Celes Aceito
20:29:14 | Nascimento Machadg
£ampos
Outros Intrumento_de_Avaliacao.pdl 16/10/2023 |Monica Celes Aceito
10:06:46 | Nascimento Machadd
Campas
Outros Termo_LGPD.pdf 16/10/2023 |Monica Celes Aceito
10:03:38 | Nascimento Machadg
campos
Declaragao de Declaracao_pesquisador. pdf 16/10/2023 | Monica Celes Aceito
Pesquisadores 10:02:03 | Nascimento Machadd
Qs
Declaracao de Declacao_orientador.pd! 16/10/2023 |Monica Celes Aceilo
Pesquisadores 10:01:33 | Nascimento Machadd
Campos
Declaracao de Declaracao_de_infraestrutura.pdf 16/10/2023 | Monica Celes Aceito
Instituicdo e 09:59:09 | Nascimento Machada
[ Campos
Orcamento Declaracao_de_custos.pdf 16/10/2023 |Monica Celes Aceito
09:57:07 | Nascimento Machadq
Campos
Declaragao de autorizacao_diretoria_odontologia.pdf 16/10/2023 |Monica Celes Aceito
concordancia 09:54:11 | Nascimento Machadg
Qs
Qutros autorizacao_escola_de_ciencias_da_vid| 16/10/2023 |Monica Celes Aceito
a.pdf 09:53:38 | Nascimento Machadd
Campos
Cronograma Cronograma_de_pesquisa.pdf 16/10/2023 |Monica Celes Aceito
09:36:57 | Nascimento Machadg
Campos
Projeto Detalhado /| Projeto_monica.pdf 15/10/2023 |Monica Celes Aceito
Brochura 11:11:02 | Nascimento Machadg
Investigador Campos
TCLE / Termos de | Novo_TCLE pdf 15/10/2023 |Monica Celes Aceito
Assentimento / 11:04:55 | Nascimento Machadd
Justificativa de Campos
Auséncia
Folha de Rosto Monica_Campos_Carlos_Folha_assinad| 15/10/2023 |Monica Celes Aceito
a.pdf 11:02:32 | Nascimento Machadg
Campas

Situacdo do Parecer:
Aprovado

Necessita Apreciacao da CONEP:

Nao

Enderego:

Bairro: Pargue Rural Fazenda Sarta Candida
Municipio: CAMPINAS

UF: SP

Telefone:  (19)3343.6777

CEP: 13087.5M

Fax: (19)3343.6777

Rua Professor Doutor Eurydides de Jesus Zerbini, n* 1516 - Bloco D

E-mail: comitedesticad puc.campinas.edubr

Pieyra 09 dw 10




PONTIFICIA UNIVERSIDADE
. CATOLICA DE CAMPINAS - ‘G RB1ecgy ome
Hi'.“i‘"w.'ﬂ:. PUC/ CAMP'NAS

Continuacao do Parecer: 6.526514

CAMPINAS, 23 de Novembro de 2023

Assinado por:
Sérgio Luiz Pinheiro
(Coordenador(a))

Enderego: Rua Prolessor Doutor Eurydides de Jesus Zesbini, n® 1516 - Bloce D

Bairro: Pargue Rural Fazenda Santa Candida CEP: 13087.5M
UF: SP Municipio: CAMPINAS
Telefone:  (19)3343.6777 Fax: (19)3343.6777 E-mail: comi Al puc campinas. edubr

Py 100 10



ANEXO B
Aprovacgéo do estudo na Plataforma ReBEC

RBR-55bxn5w Application of Lactobacillus reuteri as a contributor to Dental scaling Sreatment
Data de registro: 08/05/2024 [ddMmminy
Ultima data de aprovagéo: 05/05/2024 (ddmmdyyy

Tipo de estudo:
Intervengies

Titulo cientifico:

Identificagdo do ensaio

» MNimerode UTN: U1111-1301-0240
« Trule pablico:

* Acrénimo cientffico:

« Acrénime pablice:

s | ldentificaderes secundérios:
o 74958523.3.0000.5481
Orgdo emissor: Plataforma Brasil
o 6.526.514
Orgéo emissor: Comité de Etica da Pontificia Universidade Catélica de Campinas - PUC/ CAMPINAS

Patrocinadores

» Patrocinador primério: Pontificia Universidade Catdlica de Campinas

s | Patrocinadoer secunddério:

o Instituig@o: Pontificia Universidade Catdlica de Campinas

= | Fontes de apeiofinanceire ou material:

o Instituigdo: Coordenacdo de Aperfeicoamento de Pessoal de Mivel Superior - CAPES

Condigdes de saide

« Condigbes de Sadde:

» Descritores gerais para condigtes de sadde:

« Descritores especificos para condigées de satide:



+ Intervengtes:




« Descritores para as intervengdes:

Recrutamento

s Situagéo de recrutamento: Recrutando

Palses de recrutamente

o Brasil

« Data prevista do primeiro recrutamento: 05/03/2024 [ddmmAyn

Tamanho da amostra alvo: Género parainclusio: ldade minima parainclusic: ldade

paraincluséo:
23

18Y
« Critéries de incluséo:

« Critérios de exclusée:

Tipo de estudo

¢ Desenhe de estudo:

Programa de acesso expandide Enfoque do estudo Desenho da intervengiio Niamero de bragos Tipo de mascaramente Tipo de alocagdo

Fase do estudo
Tratamento Paralelo

Duplo-cegn Randomizado controlado /A



Desfechos

e Desfechos priméries:

+ Desfechos secundérios:

Contatos

Centatos para questées pablicas
o Neme completo: Ménica Celes Mascimento Machado Campos

o = Enderego: Rua Professor doutor Eurydides de Jesus Zerbini, 1516 bloco D
= Cidade: Camnpinas / Brazil
= CEP:13.211-377

o Fone: +55 19 33436777

o Email: mnicacelesmachado@gmail com

o Afiliagéo: Pontificia Universidade Catdlica de Campinas

Coentates para questdes cientificas

o Nome completo: Manica Celes Mascimento Machado Campos

o = Enderego: Rua Professor doutor Euryclides de Jesus Zerbini, 1516 bloco D
= Cidade: Campinas / Brazil
= CEP:13.211-377

o Fone:+55 1933436777

o Email: mnicaceles.machado@gmail.com

o Afiliacéo: Pontificia Universidade Catdlica de Campinas

Contatos para informagéo sohre os centros de pesquisa
o Nome cemplete: Monica Celes Mascimento Machado Campos
° = Enderego: Rua Professor doutor Euryclides de Jesus Zerbini, 1516 bloco D

= Cidade: Campinas / Brazil
= CEP:13.211-377
o Fone: +55 1233436777
o Email: mnicaceles.machado@gmail.com

o Afiliagde: Pontificia Universidade Catolica de Campinas




ANEXO C
Termo de Consentimento Livre e Esclarecido — TCLE

TERMMO OE CONSENTIMENTOLIVREE ESCLARECIDOO
Frezadaia)

Vocg esztid sendo conwvidadola) a paricipar da pesquisa intitulada
“Aplicagio del sctobsscily = ewted como co adjuvante naterapia periodontal ndo
cirdrgica”, serd desenwvolrida sob respor=abilidade da peszquisadora hidnica
Celes Mascimento Machado Campos, com participagdo do pesquisador &
arientador Carlos Eduardo Fontana. Este trabalho tem como objetvo aplicar iv
dooo lactobacilos nas bokas pericdontais verificando o possivel ganho dos nwek
de insergdo cfinica & diminuigdo bolkas pericdontais. E como objetio
zecundario, avaliar o tempo de ateragdo dos pardmetros clinicos, caso o

protocolo=seja efetivo.

E=z=a= bokas periodontais acontecem gquando a gengiva inflama =
comegd a ficarflacida, abrindo espago parao acimulo de bactérias entre a ra
do dente & a gengiva. Apartir dai, =& ndo ha uma intervengdo especifica o dente
amolece & perde niwel de insergdo clinica (fica menos encatado no osso, por
tt=o, pode balangar na boca). Existern relatos que ezse lactobadlo diminui a
inflamagdo da gengiva. E ao aplicar ele no local (it fooo) bus camos dimin uir es=a
inflamagdo & conse quente mente, ateragdo dos pardmetros clinicos, ouseja, que

o dente volte a ficar mais encai<ado & firme no os=0.

Se waocé quiser paricipar da pesquiEa, realzaremos primeiramente uma
adequagdo do meio bucal (que consistird em: Orientagdo de técnica de
escovdgdo & fio dental, raspagem de calculos supragengivais, restauragies
provisdrias na presenga de cavid ades abertas, extragies dentarias, caso seja
necess ario). Depois, mediremos o= niveis clinicos de insergdofo quanto o dente
est3 encaizado no aosso), faremos a raspagem subgengival & aplicaremos o
lactobacilo. Seuretorno ocorrerd<ds dias apds 3 primeiraraspagem e aplicagdo
do lactob acilo re alzaremos uma nowva me digdo parawverificar nowamenta o nieel

de inzergdo clinica, pois, este & o prazo ideal para wverificagdo do

Rabrique abaho
Pesqusadar: PartcipaE: DaE: r F



andaments dotrataments, j3 que & a partir deste prazo que o tratamento
convenconal acredita ser apropriado realzar uma nova medigdo e,

consequentemente, estard alinhado como estudo.

A aplicagdo’ deposigdo dos Lactodzcilys na boksa periodontal ndo trara
nenhum tipo de agdo negativa nem na microbiota oral, nem ao resto do trato
gastrointestinal do mesmo padente. Alem disso,todas as medidas protetivas,
tanto para o padente, quarto ao profiesional, serdo provide nciadas, como o uso
de EPI'S aos profiszionais (aventai descataveks, luvas descatavek, mascaras
M85 ou PFFZ2, dculos de protegdn adequados para aplicagdo do laser, gorms ou
toucas, face-shiel, calgas compridas, s ap ates adequados efechad oz, utilzagdo
de barreiras descartdveis para a protegdo do equipamento que serd trocado a

cada paciente e higienizad oz com aleool a2 70%).

Sua paricpagdo nessetrabalho &wvoluntaria ao acetarsersubmetido aos
procedimentos de razpagem e alisamento radicular, bem como aplicagdo dos
lactabacilos. Vocé, ndoserd exposto (a1 a nenhum tipo de risco, somente a
terapia ja consagradana literatura. Forém,vocé podarase recusar a paricpar
deste estudo ou mesmo realizar a retirada do consentimento em qualgquer fase
da pesquisa, sem penalzagdo ou prejuizo na sequéncia de atendimento.

Lembrando que de qualquer forma, seus dades serdo mantides emsegredo.

A paricipagdo nesse trabalho & voluntaria & ndo lhe trard prejuio ou
beneficio financeira au profissional. Se vocé aceitar padicipar recebera este
termo em duasvias idénticas, sendouma paravocé e autrapara o pesquisador

devidamente as=inad a=.

O projeto em questdo foi analisado e aprovado pelo Comité de Etica em
Pesquisacom Seres Humanos daUniversidade da PUC-C ampinas, que podera
ser contatado para quaisquer esclare cimentos quarto 3 avaliagdo de cardter
etica do projeto no telefone: (19) 3343-6777, email comited eetica@pus
campinas.edu.br, enderega: RuaFrofeszor Doutor Euryelides deJesus Zerbing
1.516 - Parque RuralF azenda Sarta Candida- CAMPUS |- CEP 12057571 —

Rabrique aatio
Pezqurador: Partcipaik: Daw: f !



Campinas - SP, horario de funcionamento de segunda 3 sextafeira, das Sh &
12h e das 13h 35 17h. 0 contato também poderazerfeito com os pes quis adores
responsaveks hdnica Celes Mascimento Machado Campos pelo e-mail

mnicdceles. machado@gmail. com ou pelo telefone (197 99991-0109 & Carlos

EduardoFontana pelo e-mail carlos. fortana i@puc- campinds. edu. br.

Cazo concorde em dar o seu consartimanto livre e esclarecido para

participar do praeto de pesgasasupra-<citado, assineo seu nome abaso.

Atenciosamerte,

Morica Leles Nascimearto Machada Campos

Estou esclaredidola) e dou consentimento para que as informagdes por mim
prestadas sejamusadas nesta pesquisa. Também, estou ciente de que
receberei uma viaintegral deste Termao.

Aszinatura

Farticiparteda Pesquisa
Crata:

Rabrique aako
Pegan ador: Partcipar: Daw: f !



ANEXO D
Instrumento de obtenc&do das medidas clinicas de sondagem

nnnnnnnn

DDDDDD

Exame Data

[ Jmnicial " ]Reavaliagio [ Jmanuten Gio

- FHERH R B BB B B B B AR BE B D

mmmmm

______

Bifurc

Dente 48 47 46 45
» EEHHHHS

mmmmmm

G- JCE @%FIIIITII_ I_l_ - “

NIC ;
| | ][ IC 1L J{ [ 11 1l JEEE] 1l | D | e R

Mobil.

Bifurc

R o | L | 1 2 R
m-_gﬁETTITETTI%TTIIiTI&ELIiTILWWW_WWEIiTI%ﬁE
+ -EFHHBHHHHEHEHEREHEHE | =

_ G | T | ST | 1L 1 | | IR || L I B2 T | : __

SR S Dummﬂummu

Diagnostico Final:

(Classificagdo, Extensdo e Severidade)

SSE(EEE/==/ams/ans AER AR Eaumas ama ans an mma man B
S3sssass=es=es/man aRs ERaEER

7 .L_.u_om D AMENTO GENGIVAL = ISG= no.de faces sangrantes x100
no. tolal de faces




Paclente:

Aluno: T
" Exame Data
[inicial [[]Reavaliagho D:»::.S:omo
- i INDICE DE PLACA :

Dente 18 7 i8 15" 14 18- H2 11 2 2 23 24 25 28 27 28
|— — E — ] |

4 47 28 45 . A 43 ; 42, . 4 3 3 33 k) 35 38 7 3

— - - | - - = - =)

INDICE DE PLACA =

" FATORES DE RETENGAO DE PLACA
i Fx)

Dente 18 7 16 15 14 13 i2 11 Al 22 24 25 26 27 28
8 o7 is 45 Mo & & 4 £l 2. 3 kY 35 3 3 8
d | — — b — — T

Legenda vm._.m Fatores de Retencao:

} -Vermelho — carie / cavidade aberta

m vst IP=no_de faces com placa__ x 100 - Preto - Desadaptagao resina / protese
i no. lotal de fices ;
Wia/pelios - Verde — Depdsitos de calculo

- Azul — Desadapotacio amalaama










