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RESUMO

Introducao: A periodontite ¢ uma doenga inflamatdria cronica multifatorial associada ao
biofilme disbiotico e caracterizada pela destrui¢ao progressiva dos tecidos de suporte
dentario. Entre os mediadores envolvidos na sua patogénese, destaca-se a
metaloproteinase de matriz 9 (MMP-9), enzima relacionada a degradacdo da matriz
extracelular e a progressdo da destrui¢do tecidual periodontal. Objetivo: Analisar os
niveis de MMP-9 no fluido crevicular gengival em pacientes adultos com periodontite
submetidos a terapia periodontal ndo cirurgica por debridamento ultrassonico de boca
toda sem o uso de agentes antimicrobianos adjuntos, bem como avaliar sua associa¢ao
com os parametros clinicos periodontais. Metodologia: Estudo longitudinal, com
amostra por conveniéncia composta por 20 pacientes atendidos na Clinica do Curso de
Odontologia da Universidade Federal do Maranhdao (UFMA). Foram avaliados os
parametros clinicos profundidade de sondagem (PS) e nivel de inser¢do clinica (NIC)
para estabelecer o estadiamento da periodontite em estagios I, II e III, com base na
classificagdo proposta por Tonetti et al. (2018), de forma adaptada, além da coleta de
fluido crevicular gengival (FCG) em trés sitios por participante, sendo dois sitios doentes
(PS >4 mm) e um sitio saudavel, todos interproximais e nao adjacentes. A concentragdo
de MMP-9 foi determinada por meio do teste ELISA, sendo avaliada nos momentos
baseline, 24 horas e 60 dias ap0s a terapia periodontal ndo cirtirgica por debridamento
ultrassonico de boca toda sem o uso de agentes antimicrobianos adjuntos. Para a analise
estatistica, foram utilizados os testes de D’ Agostino & Pearson, Kruskal-Wallis, Dunn e
ANOVA one-way, Sidak e Holm-Sidak, adotando-se nivel de significancia de 5%.
Resultados: Os maiores valores de profundidade de sondagem, nivel de inser¢ao clinica
e MMP-9 foram observados nos estadiamentos mais avan¢ados da periodontite. Apos a
terapia periodontal ndo cirurgica, observou-se redu¢do dos parametros clinicos em todos
os estadiamentos, com diminuicdo mais acentuada e estatisticamente significativa
(p<0,05) no estadiamento 3. Em relacdo a MMP-9, verificou-se reducdo progressiva dos
niveis ao longo do tempo, especialmente nos estadiamentos 2 e 3, com diferenca
estatisticamente significativa (p<0,05) aos 60 dias em relacdo ao baseline. Conclusiao: A
terapia periodontal ndo cirtirgica por debridamento ultrassdnico de boca toda, foi eficaz
na melhora dos parametros clinicos periodontais e na redugao dos niveis d¢ MMP-9 em
60 dias. Além disso, observou-se associacao entre os parametros clinicos e os niveis dessa
enzima, indicando seu potencial como biomarcador complementar na avaliagdo da
atividade inflamatoéria e no monitoramento da resposta ao tratamento periodontal nao
cirargico.

Palavras-chave: Periodontite; MMP-9; Fluido crevicular gengival; Biomarcadores;
Terapia periodontal ndo cirurgica.



ABSTRACT

Introduction: Periodontitis is a multifactorial chronic inflammatory disease associated
with dysbiotic biofilm and characterized by the progressive destruction of the tooth-
supporting tissues. Among the mediators involved in its pathogenesis, matrix
metalloproteinase-9 (MMP-9) stands out as an enzyme associated with extracellular
matrix degradation and the progression of periodontal tissue destruction. Objective: To
analyze MMP-9 levels in the gingival crevicular fluid of adult patients with periodontitis
undergoing non-surgical periodontal therapy through full-mouth ultrasonic debridement
without the use of adjunctive antimicrobial agents, as well as to evaluate its association
with clinical periodontal parameters. Methodology: This longitudinal study included a
convenience sample of 20 patients treated at the Dental Clinic of the Federal University
of Maranhdo (UFMA). The clinical parameters probing depth (PD) and clinical
attachment level (CAL) were assessed to establish periodontitis staging as stages I, II, and
111, based on an adapted form of the classification proposed by Tonetti et al. (2018).
Gingival crevicular fluid (GCF) samples were collected from three sites per participant,
including two diseased sites (PD >4 mm) and one healthy site, all interproximal and non-
adjacent. MMP-9 concentration was determined using the enzyme-linked immunosorbent
assay (ELISA) and evaluated at baseline, 24 hours, and 60 days after non-surgical
periodontal therapy through full-mouth ultrasonic debridement without the use of
adjunctive antimicrobial agents. Statistical analysis was performed using the
D’ Agostino—Pearson, Kruskal-Wallis, Dunn, one-way ANOVA, Sidak, and Holm—Sidak
tests, adopting a significance level of 5%. Results: Higher values of probing depth,
clinical attachment level, and MMP-9 were observed in the more advanced stages of
periodontitis. Following non-surgical periodontal therapy, a reduction in clinical
parameters was observed across all stages, with a more pronounced and statistically
significant decrease (p < 0.05) in stage III. Regarding MMP-9, a progressive reduction in
its levels was observed over time, particularly in stages II and III, with a statistically
significant difference (p < 0.05) at 60 days compared with baseline. Conclusion: Non-
surgical periodontal therapy through full-mouth ultrasonic debridement was effective in
improving clinical periodontal parameters and reducing MMP-9 levels after 60 days.
Furthermore, an association was observed between clinical parameters and the levels of
this enzyme, indicating its potential as a complementary biomarker for assessing
inflammatory activity and monitoring the response to non-surgical periodontal treatment.
Keywords: Periodontitis; MMP-9; Gingival crevicular fluid; Biomarkers; Non-surgical
periodontal therapy.
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1. INTRODUCAO

As doengas periodontais compreendem um grupo de condi¢des inflamatorias
que afetam os tecidos de suporte dos dentes, sendo as principais formas clinicas a
gengivite e a periodontite. A gengivite caracteriza-se por um processo inflamatorio
restrito aos tecidos gengivais, sem perda de inserc¢ao clinica, sendo considerada reversivel
apos a remocao do biofilme bacteriano. Por outro lado, a periodontite representa uma
condi¢do mais avangada, marcada pela destruicao progressiva do tecido conjuntivo e do
osso alveolar, podendo levar a perda dentaria quando nao tratada adequadamente (Tonetti
et al., 2018; Papapanou et al., 2018).

A periodontite € caracterizada por um processo inflamatdrio cronico mediado
pelo hospedeiro e associado a presenca de biofilme disbiotico e perda de insercdo
periodontal. A fisiopatologia da doenga envolve complexas vias moleculares que
promovem a ativacdo de proteinases derivadas do hospedeiro, resultando na degradacao
das fibras do ligamento periodontal, migracao apical do epitélio juncional e disseminag¢do
apical de bactérias periodontopatogénicas (Tonetti et al., 2018; Pan et al., 2019). Dessa
forma, a periodontite ¢ considerada uma doenga inflamatdria que afeta os tecidos de
suporte dos dentes, levando a destrui¢do progressiva do tecido conjuntivo e do 0sso
alveolar (Branco-de-Almeida et al., 2020).

A etiologia da periodontite esta diretamente associada a presenga de biofilme
bacteriano gengival e subgengival em estado de disbiose. Esse desequilibrio microbiano
ocorre quando ha proliferagcdo excessiva de microrganismos patogénicos no biofilme oral,
resultando em alteragdes na homeostase da microbiota bucal e favorecendo o
desenvolvimento da resposta inflamatéria periodontal (Rai et al., 2008; Branco-de-
Almeida et al., 2020). Nesse contexto, a periodontite caracteriza-se como uma doenga
multifatorial, na qual a infec¢do bacteriana atua em conjunto com a resposta
imunoinflamatoria do hospedeiro e fatores de risco individuais, contribuindo para a sua
etiopatogénese (Pan et al., 2019).

A periodontite ¢ considerada a sexta doenga mais prevalente no mundo,
apresentando impacto significativo na satde, no bem-estar e na nutricdo da populagdo
global (Tonetti et al., 2018), podendo ocorrer inclusive em individuos sistemicamente
saudaveis (Branco-de-Almeida et al., 2023). Além disso, evidéncias cientificas
demonstram que os periodontopatdgenos e seus produtos metabolicos podem penetrar na
circulagdo sanguinea e atingir tecidos e 6rgdos distantes da cavidade bucal (Wang et al.,

2020). Dessa forma, a doenga periodontal tem sido associada a diversas condic¢des
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sistémicas, incluindo diabetes mellitus, doengas cardiovasculares, parto prematuro, baixo
peso ao nascer, pneumonia por aspiracao e doengas renais além de fatores de risco como
o tabagismo e¢ o consumo de alcool, que podem influenciar a progressao da doenca
periodontal. (Manrique-Corredor et al., 2019; Daalderop et al., 2018).

A resposta imunoinflamatéria do hospedeiro desempenha papel fundamental
na progressdo da doenca periodontal. A ativagdo do sistema imunoldgico em resposta a
presenga de microrganismos subgengivais desencadeia uma complexa rede de reagdes
inflamatérias que incluem a producao de citocinas, quimiocinas e outros mediadores
inflamatorios nos tecidos periodontais (Pan et al., 2019). Essas moléculas inflamatorias
podem influenciar diretamente os processos de remodelagdo 6ssea, especialmente por
meio da ativacdo da osteoclastogénese, contribuindo para a reabsor¢do 6ssea alveolar
observada na periodontite (Branco-de-Almeida et al., 2020).

Diante desse cenario, o diagnostico precoce e 0 monitoramento da atividade
da doenga periodontal tornam-se fundamentais para prevenir sua progressao e possiveis
repercussoes sistémicas. Nesse contexto, a identificagdo de biomarcadores inflamatorios
tem sido amplamente investigada como uma ferramenta auxiliar no diagnostico e
acompanhamento da doencga periodontal (Kc et al., 2020).

Desde a década de 1960, a analise bioquimica do fluido crevicular gengival
(FCG) tem sido sugerida como um método promissor para avaliar o estado inflamatdrio
dos tecidos periodontais. O FCG ¢ coletado da fenda gengival ao redor dos dentes e ¢
composto por exsudatos provenientes do biofilme bacteriano, células do sistema
imunoldégico e componentes dos tecidos periodontais residentes, refletindo diretamente o
microambiente inflamatério periodontal (Rai et al., 2008; Kc et al., 2020).

Diversos mediadores imunolégicos podem ser identificados no fluido
crevicular gengival, incluindo citocinas, enzimas, imunoglobulinas e proteinas
relacionadas a resposta inflamatoria. A presenca ¢ a concentracdo dessas moléculas
podem fornecer informacdes importantes sobre a atividade da doenga periodontal e sobre
a resposta do hospedeiro frente a infecgdo bacteriana (Bostanci et al., 2008).

Entre os biomarcadores mais investigados na doenga periodontal destacam-
se as metaloproteinases da matriz (MMPs). Essas enzimas sdo responsaveis pela
degradacao de diversos componentes da matriz extracelular ¢ desempenham papel
essencial tanto em processos fisiologicos de remodelagdo tecidual quanto em processos
patoldgicos associados a inflamac¢do. A atividade das MMPs ¢ regulada por inibidores

especificos denominados TIMPs (Ryan & Golub, 2000; Boelen et al., 2019).
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Entre essas enzimas, destaca-se a MMP-9, também conhecida como
gelatinase B, que possui elevada capacidade de degradar coldgeno tipo IV e outros
componentes da matriz extracelular desempenhando papel importante na destrui¢ao dos
tecidos periodontais durante a inflamagao periodontal (Chaussain-Miller et al., 2006;
Boelen et al., 2019).

A avaliagdo da concentragdo de MMP-9 no fluido crevicular gengival pode
contribuir para uma melhor compreensao dos mecanismos envolvidos na progressao da
doenga periodontal, além de auxiliar na identificacio de potenciais biomarcadores
relacionados a atividade inflamatoria periodontal (Branco-de-Almeida et al., 2023).

Apesar do crescente nimero de estudos, ainda ndo estd completamente
estabelecido o comportamento da MMP-9 apés a terapia periodontal ndo cirtrgica,
especialmente quando considerados diferentes protocolos terapéuticos, o que evidencia
uma lacuna no entendimento da modulagao desses biomarcadores frente as intervengdes
clinicas (Iyigiin et al., 2025; Branco-de-Almeida et al., 2023).

Adicionalmente, estudos recentes tém investigado o comportamento dessa
enzima frente a terapia periodontal, evidenciando resultados ainda heterogéneos na
literatura. Dolinska et al. (2024) observaram que, apesar da eficacia clinica do tratamento
periodontal, com reducdo da profundidade de sondagem e ganho de nivel de inser¢ao
clinica, os niveis de MMP-9 e TIMP-1 no fluido crevicular gengival ndo apresentaram
mudangas estatisticamente significativas apds 3 e 6 meses, indicando que a modulagdo
bioquimica dessa enzima pode demandar mais tempo ou apresentar menor sensibilidade
ao tratamento periodontal ndo cirargico associado a terapia fotodinamica. Por outro lado,
Iyigiin et al. (2025) verificaram que o tratamento periodontal nio cirlirgico reduziu
significativamente os niveis de MMP-9 no fluido crevicular gengival, indicando
diminuicdo da degradacdo tecidual trés meses apoOs a raspagem e alisamento radicular,
além de melhora nos parametros clinicos periodontais, como profundidade de sondagem
¢ nivel de insercao.

E relevante considerar os diferentes protocolos terapéuticos utilizados na
pratica clinica, especialmente no que se refere a raspagem e alisamento radicular,
considerada padrdo-ouro do tratamento periodontal ndo cirirgico. Esse procedimento
pode ser realizado de duas formas: raspagem por quadrantes, quando o tratamento ¢
dividido em sessdes (geralmente 4 a 6), tratando uma regido da boca por vez; ou por
debridamento ultrassonico de boca toda, no qual toda a cavidade bucal ¢ instrumentada

em um periodo de 24 a 48 horas, sem o uso de agentes antimicrobianos adjuntos, com o
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objetivo de reduzir simultaneamente a carga microbiana e minimizar a recolonizag¢ao de
areas previamente tratadas por bactérias provenientes de nichos ainda contaminados da
cavidade bucal (Quirynen et al., 1995; Quirynen et al., 1999).

Nesse sentido, o presente estudo tem como objetivo analisar os niveis de
MMP-9 em pacientes adultos com periodontite submetidos a terapia periodontal ndo
cirargica por debridamento ultrassonico de boca toda sem o uso de agentes
antimicrobianos adjuntos, bem como avaliar sua associagdo com os pardmetros clinicos
periodontais, bem como avaliar sua relagdo com os parametros clinicos periodontais antes
e apos o tratamento. Apesar dos avancos na compreensdo dos biomarcadores
periodontais, ainda existem lacunas na literatura quanto ao comportamento da MMP-9
em diferentes momentos da terapia periodontal ndo cirurgica, especialmente em
protocolos de desinfeccao total da boca. Nesse contexto, a andlise integrada entre
parametros clinicos periodontais ¢ niveis de MMP-9 pode contribuir para melhor
elucidagdo da resposta inflamatoria e da efetividade terapéutica, sugerindo uma possivel
associacdo entre a reducdo dos niveis dessa enzima e a melhora clinica dos tecidos

periodontais.

2. OBJETIVOS
2.1 Objetivo Geral
e Analisar os niveis de MMP-9 no fluido crevicular gengival em pacientes adultos
com periodontite submetidos a terapia periodontal ndo cirtirgica por debridamento
ultrassonico de boca toda sem o uso de agentes antimicrobianos adjuntos, bem
como avaliar sua associagdo com os parametros clinicos periodontais.
2.2 Objetivos Especificos
e Avaliar a variagdo dos niveis de MMP-9 no fluido crevicular gengival ao longo
do tempo apos terapia periodontal ndo cirurgica.
o [Estabelecer relagdes entre os pardmetros clinicos periodontais e os niveis de
MMP-9 no fluido crevicular gengival em pacientes com periodontite.
e Comparar os niveis de MMP-9 no fluido crevicular gengival em pacientes antes e

apos terapia periodontal ndo cirtrgica.

3. REFERENCIAL TEORICO

3.1 Biomarcadores em fluidos bucais
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Nos tltimos anos, a investiga¢cdo de biomarcadores em fluidos bioldgicos tem
ganhado destaque na periodontia, especialmente pela sua capacidade de fornecer
informagdes sobre os processos bioldgicos subjacentes a doenga periodontal.
Biomarcadores sdo definidos como moléculas mensurdveis que indicam condigdes
fisioldgicas ou patoldgicas, permitindo avaliar a presenga, gravidade e progressdo de
processos inflamatorios e destrutivos (Kc et al., 2020; Rai et al., 2008).

Diferentemente dos métodos diagnosticos convencionais, que se baseiam
predominantemente em parametros clinicos e radiograficos, os biomarcadores
possibilitam a avaliacdo da atividade da doenga em nivel molecular. Parametros como
profundidade de sondagem, nivel de insercdo clinica e perda Ossea alveolar sdo
fundamentais para o diagndstico e planejamento terapéutico; entretanto, representam
alteracdes cumulativas e histéricas, nao refletindo necessariamente a atividade atual da
doenca ou a dindmica do processo inflamatorio em curso (Tonetti et al., 2018; Gul et al.,
2022).

A analise de biomarcadores inflamatérios surge como uma ferramenta
complementar relevante, permitindo identificar alteragdes precoces nos tecidos
periodontais antes que mudangas clinicas significativas sejam detectadas. Essa
abordagem tem potencial para contribuir ndo apenas para o diagndstico precoce, mas
também para a estratificagdo de risco, monitoramento da progressao da doenca e
avaliacdo da resposta ao tratamento periodontal (Kc et al., 2020; Gul et al., 2022).

Diversos fluidos bioldgicos tém sido utilizados na pesquisa de biomarcadores
periodontais, incluindo saliva, soro sanguineo e fluido crevicular gengival. A saliva
apresenta vantagens importantes, como coleta simples, ndo invasiva e possibilidade de
analise em larga escala. No entanto, por ser um fluido composto e diluido, pode sofrer
interferéncia de multiplas fontes, reduzindo sua especificidade para eventos periodontais
locais (Rai et al., 2008).

O fluido crevicular gengival destaca-se como uma das fontes mais relevantes
de biomarcadores na periodontia, uma vez que reflete diretamente o microambiente
periodontal. Esse fluido ¢ um exsudato inflamatorio que se origina dos vasos sanguineos
do tecido conjuntivo gengival e se acumula no sulco gengival e nas bolsas periodontais,
carregando consigo componentes celulares e moleculares associados a resposta
inflamatoéria local (Rai et al., 2008; Bostanci et al., 2008).

A composic¢ao do fluido crevicular gengival é complexa e inclui citocinas pro-

inflamatorias (como IL-1p e TNF-a), enzimas proteoliticas, como as metaloproteinases
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de matriz, imunoglobulinas, mediadores quimicos e produtos de degradacdo da matriz
extracelular. Essa diversidade de componentes torna esse fluido uma ferramenta valiosa
para a investigacdo dos mecanismos patogénicos da doenga periodontal (Pan et al., 2019;
Bostanci et al., 2008).

Alteragdes quantitativas e qualitativas no fluido crevicular gengival estdo
diretamente relacionadas a presenca e a gravidade da inflamacao periodontal. Durante a
progressdo da doenca, observa-se aumento do fluxo desse fluido, bem como mudancas
na concentracdo de diversos mediadores inflamatorios, refletindo a intensificacdo da
resposta do hospedeiro frente ao desafio microbiano (Pan et al., 2019).

Outro aspecto relevante ¢ o potencial dos biomarcadores na personalizagao
do tratamento periodontal. A identifica¢do de perfis moleculares especificos pode auxiliar
na definicao de estratégias terapéuticas mais direcionadas, considerando a variabilidade
individual da resposta imunoinflamatoria. A periodontia tem avancado em direcdo a uma
abordagem mais individualizada, baseada ndo apenas em parametros clinicos, mas
também em dados bioldgicos (Branco-de-Almeida et al., 2021; Branco-de-Almeida et al.,
2023).

Adicionalmente, a utilizacdo de biomarcadores pode contribuir para a
compreensdo das interagdes entre a doenga periodontal e condig¢des sistémicas, uma vez
que mediadores inflamatoérios presentes no ambiente periodontal podem alcancar a
circulacao sistémica e influenciar outros processos patoldgicos (Manrique-Corredor et al.,
2019; Daalderop et al., 2018).

A andlise de biomarcadores em fluidos bucais, especialmente no fluido
crevicular gengival, representa uma abordagem promissora na periodontia
contemporanea, possibilitando uma avaliagdo mais sensivel, dinamica e integrada da
doenca periodontal, além de oferecer subsidios importantes para o diagnostico,
progndstico e monitoramento terapéutico.

3.2 Periodontite, metaloproteinases de matriz (MMPs) e o papel da MMP-9

As metaloproteinases de matriz (MMPs) constituem uma familia de enzimas
proteoliticas dependentes de zinco, responsaveis pela degradacdo de componentes da
matriz extracelular. Em condic¢des fisioldgicas, essas enzimas participam de processos
como remodelacao tecidual e cicatrizagdao. Entretanto, em condigdes patoldgicas, como
na periodontite, ocorre aumento de sua atividade, contribuindo diretamente para a

destruicdo dos tecidos de suporte dentario (Ryan e Golub, 2000; Boelen et al., 2019).



18

Na doencga periodontal, a ativagio das MMPs estd associada a resposta
imunoinflamatoria do hospedeiro frente ao biofilme bacteriano. A presenca de
microrganismos periodontopatogénicos estimula a liberagdo de citocinas e outros
mediadores inflamatorios que induzem a expressdao dessas enzimas, promovendo a
degradagdo da matriz extracelular e favorecendo a progressao da perda de inser¢ao clinica
(Pan et al., 2019; Bostanci et al., 2008).

A atividade das MMPs ¢ regulada por inibidores especificos, denominados
TIMPs. Em condi¢des de saude, ha equilibrio entre essas enzimas e seus inibidores,
garantindo a integridade dos tecidos periodontais. No entanto, na periodontite, esse
equilibrio ¢ rompido, resultando em predominancia da atividade proteolitica e
consequente destruicao tecidual (Rai et al., 2008; Boelen et al., 2019).

Diversos tipos de MMPs estdo envolvidos na patogénese da doenca
periodontal, sendo as mais estudadas a MMP-8 e a MMP-9. A MMP-8 esta relacionada
principalmente a degradacdo do colageno tipo I, enquanto a MMP-9, conhecida como
gelatinase B, atua na degradacdo de colageno tipo IV e outros componentes da matriz,
estando diretamente associada a ruptura da matriz basal e a progressao do processo
inflamatorio. Além disso, a degrada¢do do colageno tipo IV desempenha papel
importante no processo de cicatrizacdo periodontal, uma vez que permite a remodelagio
da membrana basal e a formacdo de um novo epitélio juncional apds a terapia periodontal
(Chaussain-Miller et al., 2006; Boelen et al., 2019; Lima et al., 2024).

A MMP-9 desempenha papel central na destruicao dos tecidos periodontais,
sendo produzida principalmente por neutr6filos, macréfagos e fibroblastos em resposta
ao estimulo inflamatério. Sua liberacdo estd relacionada a degradacdo das fibras
colagenas do ligamento periodontal e a amplificacdo da resposta inflamatoria local,
contribuindo para a progressdo da doenca (Pan et al., 2019).

Além de sua agdo direta sobre a matriz extracelular, a MMP-9 também
participa de processos de remodelagdo Ossea, influenciando indiretamente a atividade
osteoclastica. Esse mecanismo contribui para a reabsor¢ao dssea alveolar observada em
estdgios mais avancados da periodontite, reforcando seu papel na gravidade da doenca
(Boelen et al., 2019).

Estudos demonstram que niveis elevados de MMP-9 estdo associados a maior
gravidade da doenca periodontal e a parametros clinicos mais elevados, como

profundidade de sondagem e perda de insercdo clinica. Dessa forma, essa enzima tem
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sido amplamente investigada como um importante biomarcador da atividade inflamatoria
periodontal (Gul et al., 2016; Gul et al., 2017).

Além de sua relevancia como marcador bioldgico, a MMP-9 também tem sido
investigada como possivel alvo terapéutico na periodontite. Estratégias que visam
modular a atividade dessas enzimas, como o uso de agentes inibidores de MMPs ou
terapias adjuntas, tém demonstrado potencial na redu¢do da degradacdo tecidual e no
controle da progressao da doenga. Nesse contexto, a compreensdo do comportamento da
MMP-9 pode contribuir nao apenas para o monitoramento da doenga, mas também para
o desenvolvimento de abordagens terapéuticas mais eficazes e direcionadas (Ryan e
Golub, 2000; Boelen et al., 2019).

A MMP-9 destaca-se como um dos principais mediadores envolvidos na
patogénese da periodontite, atuando tanto na degradacao da matriz extracelular quanto na
modulagdo da resposta inflamatoria. A compreensdo de seu papel contribui para o avango
de estratégias diagnosticas e terapéuticas mais direcionadas, especialmente no contexto
da utilizacdo de biomarcadores na pratica periodontal.

3.3 Fluido crevicular gengival como matriz biolégica para analise da MMP-9 na
periodontite

O fluido crevicular gengival (FCG) é amplamente empregado como uma
matriz bioldgica relevante na investigacao de biomarcadores periodontais, sobretudo por
sua capacidade de refletir alteracdes locais nos tecidos periodontais. Sua natureza
dindmica permite a identificagdo de mediadores inflamatorios diretamente relacionados a
atividade da doenga, o que o torna particularmente util em estudos clinicos e laboratoriais
(Rai et al., 2008; Kc et al., 2020).

Uma das principais vantagens do FCG estd na possibilidade de coleta em
sitios especificos, permitindo a andlise localizada da resposta inflamatéria. Essa
caracteristica possibilita comparacdes entre diferentes areas da cavidade bucal,
contribuindo para a compreensdo da heterogeneidade da periodontite e de seu
comportamento em diferentes sitios periodontais (Rai et al., 2008).

No contexto da doenca periodontal, a analise desse fluido possibilita a
identificacdo de alteragdes bioquimicas associadas a atividade inflamatoria que nem
sempre sao evidentes por meio da avaliagdo clinica isolada. Entre os mediadores mais
investigados, destaca-se a MMP-9, cuja concentracdo pode variar conforme a intensidade

da resposta inflamatéria local (Pan et al., 2019).
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A presenca aumentada de MMP-9 no FCG tem sido associada a sitios com
maior comprometimento periodontal, indicando sua participagdo nos processos de
degradagdo tecidual. Essa relacdo refor¢a o potencial dessa enzima como indicador da
atividade da doenga, especialmente quando analisada em conjunto com paradmetros
clinicos (Gul et al., 2016; Gul et al., 2017).

Além de sua aplicag@o na avaliacdo da condi¢do periodontal, a mensuracao
da MMP-9 ao longo do tempo permite acompanhar modificagdes no perfil inflamatério
dos tecidos, sendo util em estudos que avaliam a evolugdo da doenca ou a resposta a
intervencdes terapéuticas (Koromantzos et al., 2012; Iyigiin et al., 2025).

Outro ponto relevante ¢ a possibilidade de integragdo entre dados clinicos e
laboratoriais obtidos a partir do FCG. Essa abordagem contribui para uma analise mais
abrangente da condicao periodontal, permitindo correlacionar alteragdes bioldgicas com
manifestagdes clinicas da doenga (Kc et al., 2020).

O fluido crevicular gengival destaca-se como uma ferramenta importante na
investigacdo da MMP-9 na periodontite, possibilitando uma andlise mais sensivel e
localizada dos processos inflamatorios. Sua utilizacdo amplia as perspectivas para o
desenvolvimento de estratégias diagndsticas mais precisas € para o monitoramento
individualizado da doenca periodontal.

3.4 Terapia periodontal nao cirurgica por debridamento ultrassénico de boca toda

A terapia periodontal ndo cirurgica representa a base do tratamento da
periodontite, tendo como principal objetivo a redugdo da carga microbiana subgengival e
o controle da inflamagdo dos tecidos periodontais. Esse processo ¢ realizado
principalmente por meio da instrumentacdo periodontal, que promove a remog¢ao do
biofilme e do calculo aderidos as superficies dentarias, favorecendo a resolu¢ao da
inflamacao e a estabiliza¢cdo da doenga (Heitz-Mayfield e Lang, 2013; Aimetti, 2014).

Tradicionalmente, a terapia periodontal ndo cirurgica ¢é realizada por
quadrantes, em multiplas sessoes distribuidas ao longo do tempo. Essa abordagem
apresenta eficacia clinica bem estabelecida, sendo capaz de promover redugdao da
profundidade de sondagem, ganho de nivel de insercao clinica e melhora dos parametros
periodontais (Heitz-Mayfield e Lang, 2013; Aimetti, 2014). A instrumentacdo pode ser
realizada por meio de instrumentos manuais e/ou ultrassonicos, ambos eficazes na
remocao do biofilme e célculo subgengival. Entretanto, a realizacdo do tratamento em

sessOes espacadas pode favorecer a recolonizagdo de sitios previamente tratados por
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microrganismos provenientes de outras areas da cavidade bucal ainda ndo instrumentadas
(Quirynen et al., 1995).

Com o objetivo de minimizar a reinfec¢do cruzada e promover uma redugao
mais homogénea da carga microbiana, foi proposto o conceito de tratamento periodontal
de boca toda, no qual a instrumentagdo periodontal ¢ realizada em toda a cavidade bucal
em um curto intervalo de tempo, geralmente entre 24 e 48 horas (Quirynen et al., 1995;
Quirynen et al., 1999). Nesse contexto, o debridamento ultrassonico de boca toda consiste
na realizagdo da instrumentagao periodontal por meio de aparelhos ultrassonicos em todos
os dentes durante esse periodo reduzido, buscando diminuir simultaneamente os
reservatorios microbianos e limitar a recolonizagdo precoce dos sitios tratados.

Diferentemente do protocolo classico de desinfec¢do total da boca (Full-
Mouth Disinfection), que associa a instrumentagdo periodontal ao uso de agentes
antimicrobianos adjuntos, como a clorexidina, o debridamento ultrassonico de boca toda
pode ser realizado exclusivamente por meio da remog¢ao mecanica do biofilme e calculo,
sem a utilizagcdo de substancias antimicrobianas complementares. Essa abordagem busca
preservar os beneficios do tratamento em curto periodo, reduzindo a exposi¢ao do
paciente aos possiveis efeitos adversos relacionados ao uso prolongado desses agentes,
como pigmentac¢ao dentaria, alteragdes do paladar e irritagdo de mucosas (James et al.,
2017; da Costa et al., 2017).

Além dos efeitos microbiologicos, o debridamento ultrassonico de boca toda
pode influenciar a resposta inflamatdria do hospedeiro. A reducdo simultanea da carga
bacteriana em toda a cavidade bucal tende a favorecer uma modula¢ao mais uniforme dos
mediadores inflamatorios envolvidos na patogénese da periodontite, contribuindo para a
melhora dos parametros clinicos periodontais e para a redugao da atividade destrutiva dos
tecidos de suporte dentério (Koromantzos et al., 2012).

No contexto dos biomarcadores periodontais, estudos tém demonstrado que a
terapia periodontal ndo cirurgica pode promover alteragdes nos niveis de mediadores
inflamatérios presentes nos fluidos orais, incluindo as metaloproteinases de matriz. Entre
elas, a MMP-9 destaca-se por sua participacdo nos processos de degradacdo da matriz
extracelular e remodelacdo tecidual. Evidéncias indicam que a reducdo da inflamacao
decorrente do tratamento periodontal esta associada a diminui¢ao dos niveis dessa
enzima, refletindo a redugcdo da atividade destrutiva nos tecidos periodontais

(Koromantzos et al., 2012; lyigiin et al., 2025).
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Dessa forma, a terapia periodontal ndo cirurgica por debridamento
ultrassonico de boca toda configura-se como uma abordagem terapéutica relevante para
o manejo da periodontite, especialmente por possibilitar o tratamento de toda a cavidade
bucal em curto periodo de tempo, favorecendo o controle da infec¢do periodontal e da
resposta inflamatoria. Além disso, sua associagao a avaliagao de biomarcadores, como a
MMP-9, contribui para uma compreensdo mais aprofundada dos mecanismos bioldgicos
envolvidos na resposta ao tratamento periodontal.

4. METODOLOGIA

O presente estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa em Seres
Humanos da Universidade Federal do Maranhao, por meio da Plataforma Brasil, sob o
numero do parecer 6.778.281 e CAAE 77642424.2.0000.5087. ( Anexo 1).

A participacao dos individuos esteve condicionada a assinatura do Termo de
Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE), conforme as diretrizes éticas para pesquisas
envolvendo seres humanos (Apéndice A).

4.1 Tipo de estudo

Tratou-se de um estudo longitudinal, de curto prazo, com amostra por
conveniéncia.

4.2 Local e periodo do estudo

A pesquisa foi realizada na Clinica do Curso de Odontologia da Universidade
Federal do Maranhao (UFMA), no periodo de junho de 2024 a julho de 2025.

4.3 Amostra e critérios de elegibilidade

Participaram da pesquisa 20 pacientes com diagnostico de periodontite.
Foram incluidos no estudo individuos com idade entre 18 e 60 anos, que apresentavam
pelo menos 20 dentes na cavidade oral, excluindo-se os terceiros molares. Todos os
participantes apresentaram diagnostico de periodontite, caracterizado por nivel de
inser¢ao clinica > 3 mm associado a profundidade de sondagem > 4 mm em pelo menos
dois dentes ndo adjacentes, conforme critérios estabelecidos por Tonetti et al. (2018).

Foram excluidos individuos fumantes, etilistas, usudrios de aparelhos
ortodonticos fixos e respiradores bucais, bem como aqueles em uso crénico de
antibidticos ou anti-inflamatdrios nos seis meses anteriores a pesquisa. Além disso, foram
excluidos pacientes portadores de condicdes sist€émicas que pudessem interferir na
resposta periodontal, tais como diabetes mellitus, hipertensdo arterial, obesidade e
infecgdes virais ou bacterianas.

4.4 Coleta de dados
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Inicialmente, o0s participantes responderam a um  questionario
socioecondmico contendo informagdes demogréficas, condigdes socioecondmicas e
habitos de higiene bucal (Apéndice B).

Apos a triagem e confirmagao dos critérios de elegibilidade, os participantes
foram submetidos ao exame clinico periodontal completo e preenchimento do
periograma, com o objetivo de confirmar o diagndstico de periodontite.

4.5 Avaliacio clinica periodontal

A avaliagdo clinica periodontal foi realizada por duas examinadoras
previamente calibradas, utilizando kit clinico odontoldgico composto por espelho bucal
n° 5, pinga clinica e sonda periodontal milimetrada do tipo Carolina do Norte.

Foram avaliados os seguintes parametros clinicos:

e Profundidade de sondagem (PS)
e Nivel de inser¢do clinica (NIC)
o Estadiamento da periodontite, adaptado Tonetti et al.2018:

I. PS<4mm/NIC=1-2 mm

2. PS<5mm/NIC =3-4 mm

3. PS>26mm/NIC=>5mm

As medi¢des foram realizadas em seis sitios por dente, em todos os dentes
presentes na cavidade oral, exceto terceiros molares.

As avaliagdes ocorreram em trés momentos: baseline (antes do tratamento),
24 horas ap0s o tratamento e 60 dias apds o inicio da intervencao.

4.6 Tratamento periodontal executado

O tratamento periodontal ndo cirurgico foi realizado por meio de
debridamento ultrassonico de boca toda, com instrumentacdo periodontal de toda a
cavidade bucal em um tunico periodo, concluido em até 24 horas, sem o uso de agentes
antimicrobianos adjuntos. Essa abordagem baseou-se no conceito de tratamento de boca
toda proposto por Quirynen et al. (1995; 1999), visando a reducgdo simultanea da carga
microbiana e a minimizagao da recolonizacao de sitios previamente tratados.

A instrumentacdo subgengival foi realizada com aparelho ultrassonico (30
kHz), com pontas periodontais finas e irrigagdo continua com solucao salina estéril.

Foram considerados, para fins de analise, sitios periodontais previamente

definidos, conforme descrito no item de coleta do material bioldgico (4.7).
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Ao final do procedimento, foi realizada orientacdo de higiene bucal (OHB),
incluindo instrugdes quanto a técnica adequada de escovagdo, uso de fio dental e controle
do biofilme dental.

4.7 Coleta do material biologico

A coleta do fluido crevicular gengival foi realizada com pontas de papel
absorvente estéreis n° 25 (Dentsply Maillefer®, Ballaigues, Suiga) nos trés momentos do
estudo: baseline, 24 horas e 60 dias.

Foram selecionados trés sitios por individuo, todos em regides
interproximais, sendo dois sitios doentes com profundidade de sondagem (PS) >4 mm e
um sitio saudavel, ndo adjacentes. Os sitios foram previamente isolados e secos, € os
cones foram inseridos no sulco gengival por aproximadamente 30 segundos. Apos a
coleta, as amostras foram armazenadas a —80 °C até analise.

Desse modo, a amostra foi constituida por dados clinicos com respectivos
materiais bioldgicos de 60 sitios periodontais, coletados de 20 participantes, nos trés
momentos do estudo.

4.8 Preparaciao das amostras

As 180 amostras foram preparadas com adi¢ao de 150 uLL de PBS, sonicadas
por 10 segundos, agitadas em vortex por 1 minuto e centrifugadas por 10 minutos a 13.200
rpm sob refrigeragao.

4.9 Teste ELISA

Para a analise da MMP-9, foi realizado o teste ELISA com kit comercial do
fabricante R&D Systems.

e Preparacio da placa

Inicialmente, o anticorpo de captura foi diluido na concentragdo de trabalho
em PBS sem proteina carreadora. Em seguida, cada pogo foi revestido com 100 uL. do
anticorpo de captura. A placa foi selada e incubada durante a noite em temperatura
ambiente.

No dia seguinte, os pocos foram aspirados e lavados com solu¢do tampao,
repetindo-se o processo duas vezes, totalizando trés lavagens. Cada poco foi lavado com
400 pL de solucdao de lavagem. Apds a ultima lavagem, o tampao remanescente foi
removido por aspiracdo ou pela inversdo da placa sobre papel absorvente.

Posteriormente, realizou-se o bloqueio da placa com a adi¢cao de 300 pL de

diluente de reagente em cada pogo, seguido de incubacdo em temperatura ambiente por
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no minimo 1 hora. Apoés esse periodo, repetiu-se o procedimento de aspiragdo e lavagem,
deixando a placa pronta para a adi¢cdo das amostras.
e Procedimento do ensaio

Em cada pogo foram adicionados 100 uL. de amostra ou padrao diluidos em
reagente apropriado. A placa foi coberta com fita adesiva e incubada por 2 horas em
temperatura ambiente.

Apos esse periodo, repetiu-se o procedimento de aspiracao e lavagem. Em
seguida, foram adicionados 100 pL do anticorpo de deteccdo diluido em reagente
apropriado, com nova incubagao por 2 horas em temperatura ambiente.

Depois de nova etapa de lavagem, foram adicionados 100 pL da diluigcdo de
trabalho de estreptavidina-HRP em cada pogo. A placa foi coberta e incubada por 20
minutos em temperatura ambiente, ao abrigo da luz.

Ap6s nova etapa de lavagem, foram adicionados 100 plL. da solucao de
substrato em cada pog¢o, mantendo-se incubagao por 20 minutos em temperatura ambiente
e protegida da luz direta.

Em seguida, foram adicionados 50 pL da solugdo de parada em cada poco,
realizando-se leve agitagdo da placa para homogeneizagao.

A densidade 6ptica de cada poco foi determinada imediatamente em leitor de
microplacas ajustado para 450 nm.

4.10 Analise estatistica

Os dados foram analisados estatisticamente de acordo com a distribuicao das
variaveis. A normalidade foi verificada pelo teste de D’ Agostino & Pearson.

Os resultados foram expressos em média + erro padrao da média.

Para a analise da variavel MMP-9, os dados dos estadiamentos 1 e 3 foram
avaliados pelo teste de Kruskal-Wallis, seguido do pds-teste de Dunn para comparagdes
multiplas. Para o estadiamento 2, foi aplicado o teste de ANOVA one-way, seguido do
pos-teste de Sidak para comparagdes multiplas.

Para a varidvel profundidade de sondagem (PS), foi utilizado o teste de
Kruskal-Wallis, seguido do pos-teste de Dunn para comparacdes multiplas.

Para a variavel nivel de inser¢do clinica (NIC), foi utilizado o teste de
ANOVA one-way, seguido do pos-teste de Holm-Sidak para comparagdes multiplas. Em

todas as analises, adotou-se nivel de significancia de 5%.
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Figura 1 — Fluxograma das etapas metodologicas do estudo, desde a selecdo da amostra até a andlise

estatistica. Fonte: Elaborado pela autora.

5. RESULTADOS
5.1 Parametros clinicos periodontais segundo o estadiamento
Estadiamento 3

(maior destruigao
tecidual)

Estadiamento 2
(comprometimento
intermediario)

Estadiamento 1
(menor
comprometimento)
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Figura 2 —Representagdo esquematica dos estadiamentos da periodontite segundo o grau de destruigdo

tecidual. Fonte: Elaborado pela autora

Os sitios periodontais avaliados apresentaram profundidade de sondagem >
4 mm associada a perda de insercdo clinica interproximal, sendo considerados sitios
doentes para fins de analise. A avaliacdo dos parametros clinicos periodontais evidenciou
diferengas entre os estadiamentos da doenga, tanto para profundidade de sondagem (PS)
quanto para nivel de insercao clinica (NIC), além de indicar melhora clinica apds a terapia
periodontal ndo cirtrgica.

De forma geral, verificou-se que os valores médios de PS e NIC aumentaram
progressivamente conforme o avango dos estadiamentos da doenga, sendo mais elevados
no estadiamento 3 e menores no estadiamento 1. Esse padrao reflete a maior extensao da
destruicdo dos tecidos periodontais nos estdgios mais avancados, evidenciando a

coeréncia clinica da amostra avaliada.

5.1.1 Profundidade de sondagem

Em relagdo a profundidade de sondagem, verificou-se que, no momento
basal, os menores valores médios foram identificados no estadiamento 1, com aumento
progressivo no estadiamento 2 e os maiores valores no estadiamento 3, evidenciando
maior comprometimento periodontal nos estagios mais avangados da doenga.

Ap6s 60 dias da terapia periodontal ndo cirurgica, observou-se redugao dos
valores médios de profundidade de sondagem em todos os estadiamentos, indicando
resposta clinica favoravel ao tratamento. Essa redugdo foi discreta no estadiamento 1,
moderada no estadiamento 2 e mais evidente e estatisticamente significativa (p<0,05) no
estadiamento 3.

Os resultados demonstram melhora dos parametros clinicos periodontais apos
a intervengdo terapéutica, com reducdo mais expressiva nos estadiamentos mais

avancados.
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Figura 3 — Valores médios de profundidade de sondagem (mm) segundo o estadiamento da periodontite no
baseline e aos 60 dias apds a terapia periodontal ndo cirurgica. Os dados foram analisados por meio do teste
de Kruskal-Wallis, seguido do pés-teste de Dunn para comparagdes multiplas. Nivel de significancia de
5% (p < 0,05).

5.1.2 Nivel de inserc¢ao clinica

Em relagdo ao nivel de inser¢do clinica, constatou-se padrao semelhante ao
da profundidade de sondagem, com menores valores médios no estadiamento 1, valores
intermediarios no estadiamento 2 e os maiores valores no estadiamento 3, no momento
basal.

Apo6s 60 dias, observou-se reducao dos valores médios de NIC em todos os
estadiamentos, indicando melhora dos parametros clinicos periodontais apos a terapia
periodontal ndo cirurgica. Essa redu¢do foi mais discreta nos estadgios iniciais € mais
acentuada nos estagios mais avangados, especialmente no estadiamento 3, com diferenca

estatisticamente significativa (p<0,05).
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A
6 , m 60d
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E 41
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Figura 4 — Valores médios de nivel de inser¢do clinica (mm) segundo o estadiamento da periodontite no
baseline e aos 60 dias ap0s a terapia periodontal ndo cirurgica. Os dados foram analisados por meio do teste
de ANOVA one-way, seguido do pos-teste de Holm-Sidak para comparagcdes multiplas. Nivel de
significancia de 5% (p < 0,05).

5.2 Concentracio de MMP-9 segundo o estadiamento e o tempo experimental

A analise da concentragdo de MMP-9 evidenciou variagdo entre os
estadiamentos e ao longo do tempo experimental. No momento basal, verificou-se que os
maiores valores médios de MMP-9 foram identificados nos estadiamentos 2 e 3, enquanto
o estadiamento 1 apresentou valores mais baixos.

ApO6s 24 horas da terapia periodontal ndo cirargica, observou-se reducao dos
niveis de MMP-9 em todos os estadiamentos. Essa tendéncia de diminui¢do manteve-se
aos 60 dias, indicando redugdo progressiva da concentragdo da enzima ao longo do
periodo de acompanhamento.

Apesar do padrao semelhante de redugdo entre os estadiamentos, foram
observadas diferencas na magnitude dessa resposta. No estadiamento 1, a redu¢do ocorreu
de forma mais discreta ao longo do tempo. Em contrapartida, nos estadiamentos 2 ¢ 3, a
diminui¢do dos niveis de MMP-9 foi mais evidente, com reducao mais acentuada aos 60
dias.

Além disso, nos estadiamentos 2 e 3, verificou-se diferenca estatisticamente
significativa (p<0,05) no momento de 60 dias em relagdo ao baseline, enquanto no
estadiamento 1 ndo foi observada diferenga estatisticamente significativa ao longo do

periodo avaliado.

2000 2000 2000

1500 1500 1500 =

1000 1000 1000

MMP-9 [pg/mL]
MMP-9 [pg/mL]
MMP-9 [pg/mL]

5001 5001

o

=3

=3
1

Baseline 24h 60d Baseline 24 h 60d Baseline 24h 60d

A- estadiamento 1, B- estadiamento 2 e C estatiamento 3

Figura 5 — Concentragdo de MMP-9 (pg/mL) nos estadiamentos da periodontite ao longo dos tempos
experimentais. A: estadiamento 1; B: estadiamento 2; C: estadiamento 3. Os dados foram analisados por

meio do teste de Kruskal-Wallis, seguido do pos-teste de Dunn para comparag¢des multiplas (estadiamentos
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1 e 3), e por meio do teste de ANOVA one-way, seguido do pos-teste de Sidak para comparagdes multiplas

(estadiamento 2). Nivel de significancia de 5% (p < 0,05).

6. DISCUSSAO

Os resultados do presente estudo evidenciam uma associagao entre os parametros clinicos
periodontais e a concentragdo de MMP-9, demonstrando que a evolucdo clinica dos
pacientes adultos com periodontite foi acompanhada por alteragdes nos niveis desse
biomarcador ao longo do tratamento periodontal ndo cirargico realizado por meio da
terapia periodontal ndo cirtirgica por debridamento ultrassonico de boca toda sem o uso
de agentes antimicrobianos adjunto. Apo6s 60 dias, observou-se melhora clinica
consistente, caracterizada pela reducdo da profundidade de sondagem (PS) e do nivel de
insercdo clinica (NIC), associada a diminui¢do dos niveis de MMP-9, indicando uma

resposta terapéutica favoravel e sugerindo a modulacao da atividade inflamatéria local.

No baseline, os estadiamentos mais avangados apresentaram maiores valores
de PS, NIC e MMP-9, o que reforga a associa¢do entre maior gravidade clinica e maior
atividade inflamatoria e proteolitica. Esses achados estdo em consondncia com a
classificagdo proposta por Tonetti et al. (2018), na qual o estadiamento da periodontite
reflete diretamente o grau de destrui¢ao dos tecidos periodontais. Dessa forma, o aumento
progressivo desses pardmetros nos estagios mais avancados confirma a coeréncia clinica
da amostra, bem como a relagdo entre os achados clinicos € moleculares observados neste
estudo.

A melhora dos parametros clinicos apds a terapia periodontal ndo cirurgica
confirma a efetividade dessa abordagem terapéutica na reducdo da inflamagdo
periodontal. Esse resultado estd de acordo com estudos prévios que demonstram que a
raspagem e alisamento radicular promovem reducao significativa da profundidade de
sondagem e melhora do nivel de inser¢ao clinica, contribuindo para a estabilizagao da
doenca periodontal (Heitz-Mayfield e Lang, 2013; Aimetti et al., 2014). No presente
estudo, essa melhora clinica foi observada mesmo na auséncia do uso de agentes
antimicrobianos adjuntos, o que reforca a eficacia da abordagem mecéanica isolada no
controle da infec¢do periodontal.

No que se refere aos biomarcadores, os maiores niveis basais de MMP-9 nos
estadiamentos mais avancados indicam maior atividade inflamatdria nesses grupos,
corroborando achados da literatura que associam essa enzima a degradacdo da matriz

extracelular e a progressao da periodontite (Ryan e Golub, 2000; Boelen et al., 2019). A
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MMP-9, por atuar diretamente na degradagdo do coldgeno tipo IV e na modulacido da
resposta inflamatéria, desempenha papel central na destruicdo tecidual, sendo
considerada um importante marcador da atividade da doenca.

Apo6s a intervengdo terapéutica, verificou-se melhora clinica substancial,
acompanhada pela reducao dos niveis de MMP-9, com significancia estatistica observada
apods 60 dias. A reducdo longitudinal dessa enzima sugere o arrefecimento da atividade
inflamatoria local, possivelmente relacionado a diminuicdo da carga bacteriana
subgengival. Resultados semelhantes foram descritos por Branco-de-Almeida et al.
(2023), Gul et al. (2016) e lyigiin et al. (2025), indicando que a terapia periodontal nio
cirargica ¢ capaz de modular a expressio de mediadores inflamatorios e
metaloproteinases no fluido crevicular gengival. Entretanto, a magnitude dessa resposta
pode variar conforme o protocolo terapéutico adotado, o tempo de acompanhamento ¢ as
caracteristicas individuais dos pacientes.

A terapia periodontal ndo cirurgica por meio de debridamento ultrassonico de
boca toda, sem o uso de agentes antimicrobianos adjuntos, pode ter contribuido para a
reducdo da carga bacteriana subgengival e, consequentemente, para a diminui¢ao do
estimulo inflamatorio local. Esse mecanismo pode estar relacionado a redu¢do da ativagao
de neutrofilos, principais células envolvidas na secrecdo de MMP-9, contribuindo para o
controle da degradagao tecidual observada no presente estudo.

A associagdo observada entre os parametros clinicos (PS e NIC) e os niveis
de MMP-9 reforca a importancia da integracdo entre dados clinicos e laboratoriais na
avaliagdo da periodontite. Essa abordagem permite uma compreensao mais abrangente da
progressao da doenga, associando manifestacdes clinicas a atividade inflamatoéria
subjacente, o que pode contribuir para estratégias mais individualizadas de diagnostico e
monitoramento.

Os achados deste estudo sugerem que a MMP-9 pode atuar como um
biomarcador complementar relevante na avaliacao da atividade inflamatoria periodontal
e na resposta a terapia periodontal ndo cirrgica, contribuindo para o aprimoramento das

estratégias clinicas e para o monitoramento mais preciso da doenca.

7. LIMITACOES DO ESTUDO
O presente estudo apresenta algumas limitacdes metodologicas que devem
ser consideradas na interpretacao dos resultados. Entre elas, destaca-se a complexidade

inerente a coleta do fluido crevicular gengival (FCG), que pode apresentar variagdes
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relacionadas a padronizacdo do volume amostral e a técnica de coleta, influenciando a
concentragdo dos biomarcadores analisados.

Além disso, a necessidade de controle rigoroso das condigdes de
armazenamento, especialmente quanto a temperatura, representa um fator critico para a
estabilidade das amostras, podendo interferir nos resultados laboratoriais.

Outro aspecto relevante refere-se a variabilidade biologica individual dos
pacientes, uma vez que fatores relacionados a resposta imunoinflamatoria do hospedeiro
podem influenciar a expressao de biomarcadores, como a MMP-9, independentemente da
intervengao terapéutica realizada.

Adicionalmente, o intervalo de acompanhamento limitado a 60 dias pode nao
ser suficiente para observar completamente a dindmica de modulagao dos biomarcadores
inflamatérios ao longo do tempo, considerando que alteragcdes bioquimicas podem

ocorrer de forma mais tardia em relacao as mudancas clinicas observadas.

8. CONSIDERACOES FINAIS

Os resultados deste estudo demonstraram que a periodontite esta associada ao
aumento dos parametros clinicos periodontais, com maiores valores de profundidade de
sondagem (PS) e nivel de inser¢do clinica (NIC) nos estadiamentos mais avangados da
doenca. A terapia periodontal ndo cirurgica, realizada por meio da terapia periodontal nao
cirrgica por debridamento ultrassonico de boca toda sem o uso de agentes
antimicrobianos adjuntos, foi eficaz na melhora dos parametros clinicos e na redu¢do dos

niveis de MMP-9 apos 60 dias de acompanhamento.

Observou-se associa¢do entre os pardmetros clinicos e os niveis de MMP-9
no fluido crevicular gengival, indicando que essa enzima pode atuar como um
biomarcador complementar na avaliagdo da atividade inflamatdria periodontal e na
resposta ao tratamento.

Dessa forma, os achados reforgam a importancia da terapia periodontal ndo
cirargica no controle da doenca periodontal e evidenciam o potencial da MMP-9 como
ferramenta auxiliar no monitoramento clinico, contribuindo para uma abordagem mais

integrada e direcionada na periodontia.
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APENDICE A
TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Nome do Estudo: MMPs em fluidos bucais e condi¢ao periodontal de individuos adultos

em tratamento periodontal ndo cirdrgico

Prezado (a) Sr. (a)

Vocé esta sendo convidado (a) para participar de um estudo que estd sendo
desenvolvido por pesquisadores da Universidade Federal do Maranhdo-UFMA sob
coordenacdo  (supervisdo) da  Profa. Dra. Fernanda  Ferrreira  Lopes

(fernanda.ferreira@ufma.br) e com a mestranda Andréia Martins Lima, o qual tem por

objetivo de associar os niveis de metalloproteinase da matriz (MMP-9) em pacientes

adultos com doenca periodontal tratados com tratamento ndo cirtrgico..

1. A sua participagao estd vinculada (ligada) a resposta de questdes inseridas neste
questionario, o qual contém uma parte de caracterizagdo pessoal (género, idade, local
de trabalho e profissdo) e outra etapa consiste em um exame da boca da paciente onde
algumas medidas serdo verificadas, com um instrumento proprio para esta avaliagdo,
o qual consiste na introdu¢do de uma ponta afilada de um instrumento marcado com
listras pretas, chamado sonda milimetrada, no espaco entre o dente e a gengiva, sem
aplicacdo de forca excessiva pelo examinador e todos os dados serdo anotadas em
ficha desenvolvida para este estudo. Em seguida, serd feita a coleta de um liquido que
se forma entre a gengiva e o dente com um pedaco de papel.

2. O possivel risco para vocé estd ligado ao constrangimento (vergonha ou ficar
envergonhado, avexado) ao responder os questionamentos (perguntas), o qual sera
minimizado (diminuido), uma vez que, sera respeitada a decisdo do (a) senhor (a) em
nao querer compartilhar (nos contar) seus dados pessoais e responder as perguntas (as
perguntas nao estdo formatadas em modo obrigatorio), que vocé tem o direito de nao
responder. Também pode haver um leve incomodo durante o exame clinico da
gengiva, mas, os pesquisadores envolvidos no projeto estdo comprometidos com a
realizagdo do exame da forma que cause menos incomodo possivel e com
confidencialidade e a protecao dos dados, de acordo com os termos explicitados na
resolucao n°® 466/12 do Conselho Nacional de Satide do Ministério da Saude.

3. Sua autorizagdo/participacdo devera ser voluntaria (s6 se o senhor ou senhora
quiser/autorizar). Voc€ ndo receberd nenhum valor em dinheiro ou outro tipo de

premiacao para fazer parte deste estudo. Vocé podera entrar em contato com a nossa


mailto:fernanda.ferreira@ufma.br

37

equipe a qualquer momento para sanar (esclarecer) suas duvidas e poderd ligar “a
cobrar”, se desejar (quiser).

4. Vocé terd a garantia de sigilo e confidencialidade (segredo), assim em nenhum
momento seu nome serd divulgado. Também ¢ seu direito retirar (desistir) o seu
consentimento (sua participacdo) a qualquer momento, sem prejudicar
(afetar/comprometer/impedir) sua atuagao no sistema de saude.

5. Em caso de duvidas, o (s) senhor (a) podera entrar em contato com a equipe de
pesquisadores pelo telefone (98) 3272-9638, durante o horario comercial: 08-12h e 14-
18h ou via eletronica: fernanda.ferreira@ufma.com e andymartinslima@gmail.com.
Também podera entrar em contato também com Comité de Etica em Pesquisa da UFMA
Endereco: Rua Bardo de Itapary, n® 227, Centro. Sao Luis-MA. CEP:65020-070 Fone:
(98) 21091250; Fax: (98) 21091223. Email: CEP@huufma.br.

6. Se decidir participar, o (a) senhor (a) devera clicar no local adequados/indicados
deste documento, isso ird representar o seu “Livre Consentimento em Participar deste
Estudo” (sua aceitagdo).

() Fui esclarecido (a) (me explicaram) sobre essa pesquisa e¢ entendi o Termo de

Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE). Entendi que a minha participacdo neste

estudo ¢ totalmente voluntaria (por vontade propria) e que posso, a qualquer momento,

me recusar a participar. Tive tempo suficiente para ler e pensar a respeito da minha
participagao no presente estudo. Entendi, ainda, que todos os resultados deste estudo
serdo utilizados para fins cientificos, sendo garantido o sigilo de informagdes

repassadas pelo participante. O meu consentimento significa que vou receber, por e-

mail, uma via deste termo.

Assinatura do (a) Participante

PESQUISADORAS

Fernanda Ferreira Lopes Andréia Martins Lima
E-mail: fernanda.ferreira@ufma.com E-mail: andymartinslima@gmail.com
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APENDICE B
QUESTIONARIO
Data: Ne:
Nome do Aplicador:
IDENTIFICACAO
Nome:
Data nascimento: Idade:
Cor da pele:
Bairro: Cidade: CEP
Estado: Telefone:
RG:

Escolaridade (anos de estudo):

() Superior ( ) Médio () Fundamental
Status de trabalho: () Trabalhador (') Nao trabalhador
Prof./Ocup.:

Renda Familiar (em salarios-minimos) Ne filhos:

Situacao Conjugal:
() Casado ()Solteiro ( )Vitvo ( ) Unido consensual ( ) Divorciado

N° de pessoas que residem no domicilio:

HIGIENE ORAL

Escovacao apos as refeicoes: () Sim () Nao

Freqiiéncia: [ ] 1 vez ao dia [ ] 2 vezes ao dia [ | 3 vez ao dia ou mais
Uso do fio dental: () Sim () Nao

Freqiiéncia: [ ] 1 vezao dia [ ] 2 vezes ao dia [ | 3 vez ao dia ou mais
Visita ao dentista: () Sim () Nao

N° de consultas:

HISTORIA MEDICA

‘ Doenga ‘ Sim | Nao ‘ NI | Frequéncia
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Infecg¢ao Urinaria

Hipertensdo Arterial
Diabetes Mellitus tipo |
Doenga pulmonar
Hiperémese grave
Parasitose

Epilepsia

Trauma

Outras Doengas/Agravos:

HABITOS NOCIVOS FUMO Vocé ja fumou: () Sim () Nao
Quantos cigarros por dia:
Frequéncia: 0- Raramente 1- Dia por semana 2- 2 a 3dias por semana 3- Todo dia ou

quase todo dia 4- Nao se aplica Obs.:

ALCOOL Vocé ja bebeu: () Sim () Ndo
Frequéncia: 0- Raramente 1- Dia por semana 2- 2 a 3dias por semana 3- Todo dia ou

quase todo dia 4- Nao se aplica Obs.:

EXAME CLINICO
ODONTOGRAMA

- ~ I 113 |1 1 i3 LM L) 21 b pal 24 s e b & 1

cLEL K@@%ZBR EZ.‘E%IE%E%E—QEI‘ B iy
ﬁﬁ@@i)zg “cﬂ&ﬂ 7@@3122‘251

Auséncia: A Cavidade de carie: ()  Restauragdo:
Extraido: X Em erupgdo: EE Raiz residual: X
Restauracao insatisfatoria: é
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PERIOGRAMA
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ANEXO 1 — Comprovante submissao ao CEP na Plataforma Brasil

UNIVERSIDADE FEDERAL DO Plataforma
MARANHAO - UFMA %otl

PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP
DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: Metaloproteinases da matriz (MMPs) em fluidos bucais e condigéo periodontal de
individuos adultos em tratamento periodontal

Pesquisador: Fernanda Ferreira Lopes

Area Tematica:

Versao: 1

CAAE: 77642424.2.0000.5087

Instituicao Proponente: Universidade Federal do Maranhao
Patrocinador Principal: Financiamento Préprio

FUNDACAO UNIVERSIDADE FEDERAL DO MARANHAO
DADOS DO PARECER

Numero do Parecer: 6.778.281

Situacao do Parecer:
Aprovado

Necessita Apreciagao da CONEP:
MNao

Endereco: Avenida dos Portugueses, 1966 CEB Velho Cidade Universitaria Dom Delgado

Bairro: Bacanga CEP: 65.080-805
UF: MA Municipio: SAQ LUIS
Telefone: (98)2272-2708 E-mail: cepufma@ufma.br

Pagina 04 da 05

UNIVERSIDADE FEDERAL DO Plataformo
MARANHAO - UFMA %ﬂwﬂ

Continuagio do Paracar: 6.778.281

SAO LUIS, 22 de Abril de 2024

Assinado por:

Emanuel Péricles Salvador
(Coordenador(a))



