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BARRETO, M. A. M. Avaliacao da atividade antioxidante da saliva em pacientes
com diabetes tipo Il. Patos, Paraiba. Universidade Federal de Campina Grande —
UFCG, 2017, 48p.

RESUMO

A saliva € um fluido biolégico produzido no interior das glandulas salivares. Devido a
presencga de varias substancias antioxidantes neste fluido, este tem papel importante
no controle e modulacédo dos danos oxidativos na cavidade oral. Objetivo: analisar a
capacidade antioxidante da saliva em pacientes com diabetes tipo Il. Material e
métodos: O estudo foi realizado com 98 pacientes, sendo 48 diabéticos e 50 nao
diabéticos. Todos tinham entre 18 e 80 anos, eram de ambos 0s sexos, néo
fumantes e os pacientes do grupo diabético tinham o diabetes tipo Il confirmado em
seu prontuario. O projeto de pesquisa foi aprovado pelo Comité de Etica em
Pesquisa em seres humanos do Hospital Universitario Alcides. Para a avaliagdo da
atividade antioxidante, foram medidas a concentragcdo de acido urico salivar e a
capacidade quelante do ion ferroso. Os dados foram analisados por meio do teste “t”
de student nao pareado. Foi utilizado o programa Graph Pad Prism versao 6.0 para
as analises estatisticas. Resultados: Na analise dos niveis de acido uUrico salivar,
observou-se que ndo houve diferenga estatistica em relagdo a esse parametro entre
0s grupos controle e diabético. Quando avaliada a atividade antioxidante total por
meio da capacidade de quelar o ion ferroso na saliva, observou-se que o0 grupo
controle apresentou um percentual significantemente maior em relagdo ao grupo de
pacientes diabéticos. Conclusdo: os niveis de acido Urico salivar apresentaram-se
semelhantes nos dois grupos que foram analisados (diabéticos e ndo diabéticos) e a
capacidade quelante do ion ferroso salivar apresentou-se maior nos pacientes nao
diabéticos, concluindo que a presenca do diabetes pode influenciar na diminuicao da
defesa antioxidante salivar.

Palavras-chave: Diabetes mellitus. Saliva. Antioxidantes.



ABSTRACT

Saliva is a biological fluid produced not inside the salivary glands. Due to the
presence of several antioxidant substances in this fluid, it plays an important role in
not controlling and modulating oxidative damage in the oral cavity. Objective: analyze
the antioxidant capacity of saliva in patients with type Il diabetes. Material and
methods: The study was conducted with 98 patients, 50 and 48 diabetics and non-
diabetics. All were between 18 and 80 years old, were of both sexes, non-smokers
and patients in the diabetic group had type |l diabetes confirmed in their medical
records. The research project was approved by the Human Research Ethics
Committee of the Alcides Candeia University Hospital. For evaluation of the
antioxidant activity were measured the concentration of salivary uric acid and ferrous
ion chelating capacity. The data were analyzed by means of the unpaired student “t”
test. Graph Pad Prism version 6.0 was used for statistical analyzes. Results: In the
analysis of salivary uric acid levels, it was observed that there was no statistical
difference in relation to this parameter between the control and diabetic groups.
When evaluating the total antioxidant activity through the ability to chelate the ferrous
ion in saliva, It was observed that the control group presented a significantly higher
percentage in relation to the group of diabetic patients. Conclusion: salivary uric acid
levels were similar in both groups (diabetics and non-diabetics) Concluding that the
presence of diabetes may influence the reduction of salivary antioxidant defense.

Keywords: Diabetes mellitus. Saliva. Antioxidants.
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1. INTRODUGCAO

A saliva é um fluido biol6gico produzido no interior das glandulas salivares. Em
razdo de sua complexa composicao, é capaz de desempenhar fungdes importantes
a manutencao da saude, como por exemplo a lubrificagdo dos tecidos duros e moles
da cavidade bucal, a agdo antimicrobiana, a manutenc¢ao da integridade da mucosa,
a remineralizacao dental, a digestao, a fonacao, dentre outras (PUY, 2006).

A secrecao salivar € um liquido aquoso que contém uma grande variedade de
substancias. Dentre estas, encontram-se as glicoproteinas, onde se destacam a
mucina, molécula que confere a saliva uma propriedade viscosa, € a ptialina, que é
responsavel pelo inicio da digestdo do amido na cavidade bucal. Quando a
propor¢do de mucina é maior que a concentracdo de ptialina na saliva, fala-se de
secrecdo mucosa; caso contrario, quando for maior a concentracdo de ptialina, fala-
se de secrecao serosa (DOUGLAS, 2006).

Além da acdo digestiva, a saliva desempenha papel importante na
manutencao higida dos tecidos orais. Esse fluido também previne alguns disturbios
de diversas maneiras, dentre elas, quando o fluxo salivar arrasta mecanicamente
microorganismos patogénicos e detritos alimentares e também através da sua
funcao bactericida, gracas a alguns componentes, como a lisozima — uma enzima
que ataca a membrana das bactérias —, a lactoferrina — que previne a multiplicacao
de microorganismos que necessitam de ferro para crescer-- e a glicoproteina, que se
liga a imunoglobulina A, sendo esta imunologicamente ativa contra virus e
microorganismos orais, principalmente bactérias responsaveis por causar a carie
dentéria (AIRES, 2008).

A saliva pode ser util na avaliacao do risco de carie e também no diagndstico
de outras doencas, utilizando métodos sialométricos (fluxo salivar) e sialoquimicos,
onde determinadas substancias podem ser dosadas e assim contribuir para o
diagnéstico de doencgas a partir do exame de niveis de elementos inorganicos e
organicos, como dosagens hormonais, pesquisa de agentes biolégicos virais,
bacterianos e fungicos, além de marcadores biolégicos Uteis no diagndstico e
prognostico do cancer. Ao mesmo tempo em que a saliva pode auxiliar nesses

diagnosticos, esta também pode ter sua fungao alterada por algumas doencas, como
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por exemplo, o diabetes mellitus (DM). (GOTOH; WATANABE; FUJIBAYASHI,
2005).

O DM é uma doenca que afeta o metabolismo dos carboidratos, dos lipidios e
das proteinas, causada pela auséncia de secre¢ao de insulina ou por redugédo da
sensibilidade dos tecidos a insulina. Um aspecto caracteristico desta doenca
consiste na resposta secretora defeituosa ou deficiente de insulina, que se manifesta
na utilizagdo inadequada dos carboidratos (COTRAN; KUMAR; ROBBINS, 1994).

O diabetes esta associado ao aumento da mortalidade e ao alto risco de
desenvolvimento de complicagdes micro e macro-vasculares, como também de
neuropatias. Pode resultar em cegueira, insuficiéncia renal e amputagdes de
membros, sendo responsavel por gastos excessivos em saude e substancial
reducdo da capacidade de trabalho e da expectativa de vida (GROSS; NEHME,
1999).

A hiperglicemia, que significa um aumento da quantidade de glicose no
sangue, € o mecanismo responsavel pelo desenvolvimento do estresse oxidativo,
elevando a producado de sorbitol. Esse aumento ocasiona um estresse celular que
leva a diminuicao das defesas antioxidantes intracelulares, além de poder ocasionar
um aumento na concentracdo dos produtos da glicosilacdo avancada, alterando
assim a funcdo celular. A hiperglicemia pode ainda ativar fatores de transcricao
nuclear desencadeando um aumento na expressdo de mediadores inflamatorios. A
combinacdo desses mecanismos ira alterar a producao de oxidantes, causando o
estresse celular e o consequente dano estrutural (ESCANDON; CIPOLLA, 2001).

O estresse oxidativo € o desequilibrio entre oxidantes e antioxidantes, com a
predominancia dos oxidantes. As espécies reativas de oxigénio (EROs) sdo agentes
oxidantes capazes de causar varios danos em nivel de membrana celular, proteinas
e DNA. Todas as vezes que o estresse oxidativo é produzido, 0 organismo possui
um mecanismo de defesa para combaté-lo, mais conhecido como sistema
antioxidante, que sédo substancias que, quando presentes em baixa concentracao
comparada a do substrato oxidavel, regeneram o substrato ou previnem
significativamente a oxidagdo do mesmo (HALLIWELL, 2000; PHAM-HUY, 2008).

Véarios eventos que acontecem na cavidade bucal, como por exemplo a
presenca de doenca periodontal, podem gerar um aumento do estresse oxidativo
(BATTINO et al.,, 2002; MIRICESCU et al., 2011). Fatores como a propria
mastigacdo podem provocar o aumento desse e promover uma peroxidagao lipidica
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(CAGLAYAN et al., 2008). Devido a presenca de varias substancias antioxidantes na
saliva, este fluido tem um papel importante no controle e modulagcdo dos danos
oxidativos na cavidade bucal (GREABU et al.,2007).
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2. REVISAO DA LITERATURA

O DM é definido pela Organizacdo Mundial da Saude (OMS) como uma
desordem metabdlica de etiologia multipla, caracterizada por uma hiperglicemia
cronica que acarreta em disturbios no metabolismo de carboidratos, lipidios e
proteinas resultantes de defeitos na secrecao e/ou acdo da insulina (OMS, 1999).

Essa doenga constitui-se como um dos principais problemas de saude publica
no mundo. Estima-se que cerca de 143 milhdes de pessoas em todo o planeta
sofram de diabetes e acredita-se que esse numero possa dobrar até 2030. O Brasil
esta entre os paises com maior numero de pessoas com diabetes. (KING; AUBERT;
GERMAN, 1988).

A classificagcédo proposta pela OMS e pela Associacdo Americana de Diabetes
(ADA) inclui quatro classes clinicas: DM tipo 1, DM tipo 2, outros tipos especificos de
DM e DM gestacional. Ha ainda duas categorias, referidas como pré-diabetes, que
séo a glicemia de jejum alterada e a tolerancia a glicose diminuida. Essas categorias
nao sao entidades clinicas, mas fatores de risco para o desenvolvimento de DM e
doencas cardiovasculares (ALBERTI; ZIMMET, 2015).

O DM tipo 2 é a forma verificada em 90 a 95% dos casos e caracteriza-se por
defeitos na acdo e secrecao da insulina e na regulacdo da producao hepatica de
glicose. A resisténcia a insulina e o defeito na fungdo das células beta estdo
presentes precocemente na fase pré-clinica da doenca (DIRETRIZES SBD, 2015).

O diabetes pode provocar algumas alteracbes bucais como xerostomia,
hipossalivacao, sindrome de ardéncia bucal, glossodinia, disturbios de gustacao,
infecgdes, ulceragbes na mucosa bucal, hipocalcificacdo do esmalte, perda precoce
de dentes, dificuldade de cicatrizagdo, candidiase e halito ceténico
(VASCONCELOS et al., 2008).

Mecanismos bioquimicos tém sido estudados para explicar as anormalidades
estruturais e funcionais associadas a exposi¢ao prolongada dos tecidos vasculares a
hiperglicemia. Ha indicios de que a capacidade antioxidante endbégena esteja
prejudicada nos individuos diabéticos, dificultando a remocédo dos radicais livres
(SANTINI et al., 1997).

Acredita-se que o estresse oxidativo tem papel central na patogénese das
complicagdes do diabetes (BROWNLEE, 2001). Este, apresenta-se como um estado
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de desequilibrio entre a producao de EROs e a capacidade antioxidante endégena
(YOSHIHIRO T; KATHY, 2003).

A hiperglicemia, com consequente aumento de EROs, reduz os niveis de
oxido nitrico (NO) ativando a aldose redutase. O aumento do fluxo pela via dos
polidis, induzido pelo aumento de EROs, determina maior conversdo de glicose a
sorbitol, reduzindo NADPH e glutationa (antioxidante intracelular) e aumentando o
estresse oxidativo induzido pela hiperglicemia. O sorbitol é convertido a frutose,
resultando aumento da relacdo NADH: NAD*. (DARLEY-USMAR; WISEMAN;
HALLIWELL, 1995).

Apesar dos efeitos prejudiciais, os radicais livres participam de reagdes que
sdo importantes para a manutengdo da homeostasia. No organismo, os radicais
livres, encontram-se envolvidos na produgédo de energia, fagocitose, regulacdo do
crescimento celular, sinalizacao intercelular e sintese de substancias bioldgicas
importantes. No entanto, seu excesso apresenta efeitos prejudiciais, tais como a
peroxidacdo dos lipidios de membrana e agressao as proteinas dos tecidos e das
membranas, as enzimas e carboidratos. Dessa forma, encontram-se relacionados
com varias patologias, tais como o DM, artrite, choque hemorragico, doencas do
coracéo, catarata, disfuncdes cognitivas, cancer e AIDS, podendo ser a causa ou 0
fator agravante do quadro geral (HUSAIN; CILLARD; CILLARD, 1987).

O organismo possui um sistema de defesa antioxidante que inclui as
moléculas degradadoras de EROs, acido urico, &cido ascérbico, a-tocoferol,
moléculas que contém sulfidril e enzimas antioxidantes, como catalase, glutationa
peroxidase (GPx) e superoxido dismutases (FREI; STOCKER; AMES, 1988). Dentre
0s antioxidantes biologicos de baixo peso molecular, podem ser destacados os
carotendides, a bilirrubina, a ubiquinona e o acido urico (BABIOR; BRAZ, 1997).

Em condicbes patolégicas, em que a producdo excessiva de EROs
ultrapassa a defesa antioxidante, o estresse oxidativo pode modificar
irreversivelmente macromoléculas bioldgicas, como DNA, proteinas, carboidratos e
lipideos (DU et al., 2000).

Tem sido afirmado que os desequilibrios nos niveis de radicais livres e EROs
podem desempenhar um papel importante no aparecimento e desenvolvimento de
varias patologias bucais, como por exemplo, a doenca periodontal (BATTINO et al.,
1999).
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Os antioxidantes tém um efeito protetor sobre o periodonto. Eles neutralizam
os radicais livres e espécies reativas de nitrogénio que podem causar o estresse
oxidativo, o que resulta em destruigdo periodontal e dano tecidual excessivo. Além
disso, eles trabalham reduzindo a produgé&o de citocinas, quimiocinas e proteinas
pré-inflamatérias por leucécitos, os quais sdo responsaveis por causar a destruicao
das células e outras estruturas e também promovendo o processo de cicatrizacao de
feridas (KAUR et al., 2016).

A saliva é um fluido com varios mecanismos de defesa, tais como a defesa
imunoldgica e enzimatica. Esta tem a capacidade de proteger a mucosa oral contra
insultos mecanicos através da atividade do fator de crescimento epidérmico. Além
disso, mesmo depois da ingestédo de alimentos, a saliva tem capacidade protetora da
mucosa do trato gastrointestinal. Algumas pesquisas tém sido dedicadas ao
mecanismo de defesa imunoldgica salivar, principalmente com base em IgA
secretora e o sistema de defesa de proteina enzimatica. Este é composto por
lisozima e outros componentes enzimaticos, tais como, histatina, lactoferrina,
proteinas ricas em prolina, mucina, etc (RAO et al., 1997).

Quando se fala de saliva como método de diagnostico, pode-se ressaltar uma
grande vantagem desse fluido quando comparada ao sangue, que é sua forma de
coleta simples, segura e minimamente invasiva. (KAMODYOVA; CELEC, 2011) Nos
dias atuais, a maioria dos componentes que podem ser medidos no sangue, podem
também ser dosados na saliva. Esta ultima pode ser utilizada para detectar o virus
HIV e a hepative viral, além de ser usada para o monitoramento de drogas ilicitas
como canabindides e cocaina (LEE; GARON,; WONG, 2009).

Esse fluido atua como a primeira linha de defesa contra o estresse oxidativo
mediada por radicais livres, sendo o processo de mastigagdo o responsavel por
promover uma variedade de tais reagdes, dentre elas a peroxidacao lipidica
(TERAO; NAGAO, 1991).

O sistema antioxidante salivar inclui varias moléculas e enzimas, sendo a
mais importante o &acido Urico, que contribui com cerca de 70% do total da
capacidade antioxidante da saliva. O acido ascérbico também tem essa capacidade,
assumindo um papel secundario (KONDAKOVA; LISSI; PIZARRO, 1999).

Mesmo assumindo uma fungdo coadjuvante no sistema antioxidante da
saliva, a deficiéncia de vitamina C pode ocasionar uma doenga periodontal severa,

condicado chamada de "gengivite escorbultica” ou "escorbuto”. Também pode ser
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observada uma gengivite ulcerativa e rapida formacédo de bolsa periodontal com
perda de insercao (WILSON, 2005).

Nesse extenso universo, que € o sistema antioxidante salivar e seus
componentes, pode-se destacar a técnica de andlise da capacidade antioxidante
total da saliva, que engloba todos os antioxidantes salivares e vem sendo muito
utilizada atualmente, pois a analise isolada de cada antioxidante exige uma maior
demanda de tempo e recursos financeiros. Também se deve destacar a importancia
do estudo dessa propriedade salivar, pois sua deficiéncia pode acarretar alguns
danos aos individuos (GONZALES; MARQUINA; RONDON, 2008).
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RESUMO

Objetivo: analisar a capacidade antioxidante da saliva em pacientes com diabetes tipo II.
Material e métodos: O estudo foi realizado com 98 pacientes, sendo 48 diabéticos e 50 nao
diabéticos. Todos tinham entre 18 e 80 anos, eram de ambos 0s sexos, ndo fumantes e os
pacientes do grupo diabético tinham o diabetes tipo Il confirmado em seu prontuario. O
projeto de pesquisa foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa em seres humanos do
Hospital Universitéario Alcides. Para a avaliagdo da atividade antioxidante, foram medidas a
concentracdo de acido Urico salivar e a capacidade quelante do ion ferroso. Os dados foram
analisados por meio do teste “t” de student ndo pareado. Foi utilizado o programa Graph
Pad Prism versao 6.0 para as analises estatisticas. Resultados: Na analise dos niveis de
acido Urico salivar, observou-se que nao houve diferenca estatistica em relacédo a esse
parametro entre os grupos controle e diabético. Quando avaliada a atividade antioxidante
total por meio da capacidade de quelar o ion ferroso na saliva, observou-se que 0 grupo
controle apresentou um percentual significantemente maior em relacdo ao grupo de
pacientes diabéticos. Conclusdo: os niveis de acido Urico salivar apresentaram-se
semelhantes nos dois grupos que foram analisados (diabéticos e ndo diabéticos) e a
capacidade quelante do ion ferroso salivar apresentou-se maior nos pacientes nao
diabéticos, concluindo que a presenca do diabetes pode influenciar na diminuicdo da defesa

antioxidante salivar.

Palavras-chave: Diabetes mellitus. Saliva. Antioxidantes.
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ABSTRACT

Objective: analyze the antioxidant capacity of saliva in patients with type Il diabetes. Material
and methods: The study was conducted with 98 patients, 50 and 48 diabetics and non-
diabetics. All were between 18 and 80 years old, were of both sexes, non-smokers and
patients in the diabetic group had type Il diabetes confirmed in their medical records. The
research project was approved by the Human Research Ethics Committee of the Alcides
Candeia University Hospital. For evaluation of the antioxidant activity were measured the
concentration of salivary uric acid and ferrous ion chelating capacity. The data were analyzed
by means of the unpaired student “t” test. Graph Pad Prism version 6.0 was used for
statistical analyzes. Results: In the analysis of salivary uric acid levels, it was observed that
there was no statistical difference in relation to this parameter between the control and
diabetic groups. When evaluating the total antioxidant activity through the ability to chelate
the ferrous ion in saliva, It was observed that the control group presented a significantly
higher percentage in relation to the group of diabetic patients. Conclusion: salivary uric acid
levels were similar in both groups (diabetics and non-diabetics) Concluding that the presence
of diabetes may influence the reduction of salivary antioxidant defense.

Keywords: Diabetes mellitus. Saliva. Antioxidants.
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INTRODUGAO

A saliva € um fluido biolégico produzido no interior das glandulas salivares. Em razéo de
sua complexa composigao, € capaz de desempenhar fungdes importantes a manutencao da
saude, como por exemplo a lubrificagdo dos tecidos duros e moles da cavidade bucal, a
acao antimicrobiana, a manuteng¢ao da integridade da mucosa, a remineralizagéo dental, a
digestao, a fonacéo, dentre outras’.

A secregao salivar é um liquido aquoso que contém uma grande variedade de
substancias. Dentre estas, encontram-se as glicoproteinas, onde se destacam a mucina,
molécula que confere a saliva uma propriedade viscosa, e a ptialina, que é responsavel pelo
inicio da digestao do amido na cavidade bucal. Quando a propor¢cdo de mucina € maior que
a concentracao de ptialina na saliva, fala-se de secrecdo mucosa; caso contrario, quando for
maior a concentracdo de ptialina, fala-se de secregéo serosa®.

Além da acdo digestiva, a saliva desempenha papel importante na manutengéao
higida dos tecidos orais. Esse fluido também previne alguns distirbios de diversas
maneiras, dentre elas, quando o fluxo salivar arrasta mecanicamente microorganismos
patogénicos e detritos alimentares e também através da sua funcédo bactericida, gracas a
alguns componentes, como a lisozima — uma enzima que ataca a membrana das bactérias —
, a lactoferrina — que previne a multiplicacdo de microorganismos que necessitam de ferro
para crescer — e a glicoproteina, que se liga a imunoglobulina A, sendo esta
imunologicamente ativa contra virus e microorganismos orais, principalmente bactérias
responsaveis por causar a carie dentéaria®.

A saliva pode ser Util na avaliagdo do risco de carie e também no diagnéstico de
outras doencas, utilizando métodos sialomeétricos (fluxo salivar) e sialoquimicos, onde
determinadas substancias podem ser dosadas e assim contribuir para o diagnéstico de
doencas a partir do exame de niveis de elementos inorganicos e organicos, como dosagens
hormonais, pesquisa de agentes biolégicos virais, bacterianos e fangicos, além de
marcadores bioldgicos uteis no diagnéstico e progndstico do cancer. Ao mesmo tempo em
que a saliva pode auxiliar nesses diagnosticos, esta também pode ter sua fungéo alterada
por algumas doencas, como por exemplo, o diabetes mellitus (DM)*.

O DM é uma doenga que afeta o metabolismo dos carboidratos, dos lipidios e das
proteinas, causada pela auséncia de secre¢ao de insulina ou por redugao da sensibilidade
dos tecidos a insulina. Um aspecto caracteristico desta doenga consiste na resposta
secretora defeituosa ou deficiente de insulina, que se manifesta na utilizagdo inadequada
dos carboidratos”.

A hiperglicemia, que significa um aumento da quantidade de glicose no sangue, é o
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mecanismo responsavel pelo desenvolvimento do estresse oxidativo, elevando a producao
de sorbitol. Esse aumento ocasiona um estresse celular que leva a diminuicao das defesas
antioxidantes intracelulares, além de poder ocasionar um aumento na concentracao dos
produtos da glicosilacdo avancada, alterando assim a funcao celular. A combinacao desses
mecanismos ird alterar a producdo de oxidantes, causando o estresse celular e o
consequente dano estrutural ®.

O estresse oxidativo € o desequilibrio entre oxidantes e antioxidantes, com a
predominancia dos oxidantes. As espécies reativas de oxigénio (EROs) sado agentes
oxidantes capazes de causar varios danos em nivel de membrana celular, proteinas e DNA.
Todas as vezes que o estresse oxidativo € produzido, o organismo possui um mecanismo
de defesa para combaté-lo, mais conhecido como sistema antioxidante, que sdo substancias
que, quando presentes em baixa concentragdo comparada a do substrato oxidavel,
regeneram o substrato ou previnem significativamente a oxidagdo do mesmo "2

Varios eventos que acontecem na cavidade bucal, como por exemplo a presenca de
doenca periodontal, podem gerar um aumento do estresse oxidativo *'°. Fatores como a
propria mastigacdo podem provocar o aumento desse e promover uma peroxidagéo lipidica
" Devido & presenca de varias substancias antioxidantes na saliva, este fluido tem um
papel importante no controle e modulagéo dos danos oxidativos na cavidade bucal .

Com o presente estudo objetivou-se analisar a capacidade antioxidante da saliva em
pacientes com diabetes tipo Il, examinar os niveis de &cido Urico na saliva dos pacientes
diabéticos e comparar ao grupo controle (ndo diabéticos) e medir a atividade antioxidante
total da saliva por meio da capacidade quelante do ion ferroso nos grupos diabético e

controle.

METODOLOGIA

Este estudo € do tipo quantitativo, transversal e experimental. Para sua execugéo,
foram obedecidos todos os critérios prescritos pela Resolucdo 466/12, do Conselho
Nacional de Saude (CNS). O projeto de pesquisa foi aprovado pelo Comité de Etica em
Pesquisa em seres humanos do Hospital Universitario Alcides Candeia (CAAE:
57114616.2.0000.5182).

A pesquisa foi realizada nos Municipios de Patos e Sao José de Espinharas, que
possuem, respectivamente, 107.067 e 4.659 habitantes de acordo com os dados da ultima
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contagem populacional, sao localizados no Estado da Paraiba, na mesorregiao do Sertdo
Paraibano. O trabalho foi desenvolvido no periodo de agosto a dezembro de 2016.

Os grupos estudados foram pacientes atendidos pelas Unidades Béasicas de Saude
dos municipios citados acima. No total, foram realizados estudos com 98 pacientes sendo
50 deles nao-diabéticos, constituindo o grupo controle, e 48 diabéticos. Todos tinham entre
18 e 80 anos, eram de ambos os sexos, ndo fumantes. Os individuos do grupo diabético
tinham o diabetes tipo Il confirmado em seu prontuario e ndo possuiam nenhuma outra
patologia que pudesse alterar a secregao salivar. Os pacientes foram orientados a nao
consumirem alcool no dia que antecedeu o estudo. Pacientes desdentados totais que nao
faziam uso de protese foram excluidos da esquisa, além de mulheres gestantes.

Medida da glicose sanguinea

Para os estudos, os pacientes foram orientados a permanecerem em jejum de 08
horas. Foi realizada inicialmente a medida da glicemia capilar, utilizando glicosimetro One
Touch Ultra® Johnson & Johnson.

Coleta da saliva

A sialometria foi feita pelo método de Navazesh modificado (“spitting”) com salivagéo
estimulada, utilizando anéis de latex medindo 5 mm, amarrados a um fio dental para garantir
seguranca ao paciente, estando estes materiais devidamente esterilizados. O paciente
permaneceu sentado com a cabeca levemente inclinada para baixo, deixando acumular a
saliva no assoalho bucal. O mesmo foi orientado a expelir a amostra em copos descartaveis
a cada sessenta segundos, durante um periodo de 16 minutos, sendo a amostra excretada
no primeiro minuto desprezada. Foi feita a medida do volume salivar utilizando seringas
descartaveis estéreis, desprezando-se a espuma. O material coletado foi enviado ao

laboratério em gelo, onde, posteriormente, foram realizadas as andlises salivares .

Medida do acido urico salivar

O écido urico funciona como um agente antioxidante ndo enzimatico '*'°. Foi

realizada a medida da concentragcdo deste na saliva pelo método colorimétrico uricase/4-

aminoantipirina. Neste protocolo, o acido urico é convertido pela enzima uricase, em
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alantoina e peroxido de hidrogénio, o qual sob influéncia catalitica da peroxidase reage com
DHBS (acido 3,5-dicloro-2-hidroxibenzeno sulfonato) e 4-aminoantipirina formando o
cromdgeno antipirilquinonimina, de coloracao vermelha, que absorve a luz em 520 nm. Para
0 ensaio, foi utilizado o kit para acido urico liquiform (Labtest) e a concentracdo de acido

arico em cada amostra foi expressa em mg/dl.

Avaliacao da atividade antioxidante da saliva sobre o ion ferroso (Fe**)

Com o intuito de avaliar o efeito quelante do ion ferroso pela saliva, esta foi
misturada com 0,05 mL de FeCl, (2 mM) e 0,2 mL de ferrozina (5 mM). A seguir, esta
mistura foi incubada durante 10 minutos a temperatura ambiente. Ap6s o periodo de
incubacao, a absorbancia foi medida por espectrofotometria a 512 nm. O controle negativo
foi feito com a utilizagéo de FeCl,, ferrozina e veiculo, ja para o controle positivo foi utilizada
a solucdo-padrao de &cido ascérbico. A porcentagem de inibigdo foi determinada a partir da
seguinte férmula: % inibicdo = 100 x (controle — experimental) / controle positivo *°.

Analise estatistica

Para a andlise estatistica foram empregados os testes “t” de Student. Diferencas
entre grupos em que p < 0,05 foram consideradas significantes.
Foi utilizado o programa Graph Pad Prism versdo 6.0 para as andlises estatisticas.

RESULTADOS

Com o presente estudo, observou-se que 68,6% dos participantes eram do género
feminino e 31,4% do género masculino. No grupo de pacientes diabéticos tipo Il, 65,3%
pertenciam ao género feminino e 34,7% ao género masculino. O grupo controle era
composto de 66% dos individuos do género feminino e 34% do género masculino.

A média de idade dos pacientes diabéticos tipo Il foi de 63,60 £ 1,81 anos, enquanto
no grupo controle a média de idade foi de 36,10 + 1,91 anos.

Na analise dos niveis de acido urico salivar observou-se que o grupo controle (1,97 +
0,15 mg/dl, n=48) e o grupo diabético (2,26 + 0,28 mg/dl, n=47) nao apresentaram diferenca
estatistica significante nesse parametro (figura 01).
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[ Controle (1,97 + 0,15;n = 48)

BN Diabético (2,26 + 0,28;n = 47)

Acido Urico (mg/dL)

Figura 01 - Valores de acido urico salivar em (mg/dl) em pacientes diabéticos tipo Il e
pacientes do grupo controle. Os resultados foram expressos como média * erro padrao da
média. Diabéticos n= 47 e controle n= 48. Foi realizado o teste “t” de student ndo pareado.

(*p < 0,05 comparado ao controle).

Na andlise da atividade antioxidante total da saliva, os resultados dos grupos
estudados foram comparados aos do controle positivo — vitamina C (100 %). Observou-se
que o grupo controle (62,61 = 3,77 %, n=38) apresentou um percentual significantemente
maior de atividade antioxidante salivar em relagéo ao grupo diabético tipo Il (51,50 £ 4,04 %,
n=38) (figura 02).

80
I Controle (62,61 + 3,77; n= 38)
1
60 N BN Digbéticos (51,50 = 4,04; n= 38)
“
40

20

% Atividade Antioxidante Total

Figura 02 - Valores de atividade antioxidante total salivar frente ao ion ferroso (%) em

pacientes diabéticos tipo Il e pacientes do grupo controle. Os resultados foram expressos
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como média + erro padrao da média. Diabéticos n= 38 e controle n= 38. Foi realizado o teste

“t” de student nao pareado. (*p < 0,05 comparado ao controle).

DISCUSSAO

Os achados encontrados nesse trabalho foram que os niveis de acido Urico salivar
em pacientes diabéticos tipo |l, ndo apresentaram diferenca estatistica significante em
relagcdo ao grupo controle (ndo diabético). Além disso, também foi avaliada a atividade
antioxidante total da saliva frente ao ion ferroso, onde o grupo controle apresentou um maior
valor em relacdo ao grupo de diabéticos tipo Il. A média de idade, em anos, também foi
analisada e foi observado que esta foi significantemente maior no grupo dos pacientes
diabéticos tipo II.

A saliva, além de suas fungoes fisioldgicas, pode ser considerada um fluido que pode
ser mensurado, permitindo o diagnostico de algumas patologias, ou até mesmo a extragéo
de DNA, RNA, proteinas e a verificacdo de varios parametros do estresse oxidativo. Este
fluido possui um sistema de defesa, que é o sistema de antioxidantes, composto por
substancias como acido urico, albumina, acido ascérbico e enzimas antioxidantes, tornando
a saliva a primeira linha de defesa na cavidade bucal contra o estresse oxidativo '’.

Dentre as varias moléculas e enzimas que constituem o sistema antioxidante da
saliva, a mais importante destas € a molécula de &cido urico, que compde cerca de 70%
deste sistema. Esta molécula € um produto final do metabolismo da purina e é produzido em
sistemas de mamiferos. Além disso, exibe uma propriedade de eliminacao de radicais livres
e é considerada como o antioxidante mais disponivel no plasma humano *'8.

O estresse oxidativo e os danos teciduais sdo marcas de doencas crénicas como o
diabetes. A resisténcia ou a falta absoluta da insulina resulta no comprometimento do
controle metabdlico da glicemia, causando um quadro de hiperglicemia, que é considerado o
fator de risco classico para o desenvolvimento das complicacdes dessa doenca '°.

O resultado encontrado de concentra¢do 4cido Urico salivar em pacientes diabéticos
(2,26 + 0,28 mg/dl, n=47) ndo apresentou diferenga estatistica em relagdo ao grupo controle

(1,97 + 0,15 mg/dl, n=48), o0 que diverge do estudo de outros autores 2’

que encontraram
como resultados um aumento na concentracdo de acido Urico salivar de pacientes
diabéticos tipo Il em relagéo ao grupo controle, sendo justificado no estudo ?' pelo fato de
nao estar claro se o aumento da concentracao de acido Urico em doengas associadas ao
estresse oxidativo, como diabetes mellitus, serem uma resposta protetora ou uma causa

primaria.
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No diabetes, existem algumas evidéncias de que o dano oxidativo encontra-se
aumentado, pois a elevada concentracdo de agucar no organismo leva a um processo de
formacéo de radicais livres que agiréo por todo o corpo promovendo esse dano ?°. Na saliva,
algumas alteragoes também podem ser observadas, como foi mostrado no presente estudo.

O diabetes tipo Il pode ocorrer em criancas e adolescentes, mas, normalmente, ele
inicia ap6s os 30 anos e torna-se progressivamente mais comum com o avancgar da idade.
Aproximadamente 15% dos individuos com mais de 70 anos de idade apresentam o

| %, isso explica o valor encontrado da média de idade, em anos, dos

diabetes tipo |
pacientes diabéticos tipo I, que foi de 63,60 + 1,81 anos, enquanto no grupo controle a
média de idade foi de 36,10 + 1,91 anos.

A capacidade antioxidante total da saliva € a unido de todos os antioxidantes
presentes na cavidade oral, apresentando-se reduzida em pacientes com liquen plano,
cancer bucal, diabéticos e fumantes .

Sobre os valores encontrados da atividade antioxidante total da saliva, houve
diferenca estatistica entre o grupo de diabéticos tipo Il (51,50 £ 4,04 %, n=38) e o0 grupo
controle (62,61 + 3,77 %, n=38), observando-se um maior numero no grupo controle, o que

2425 encontrados na literatura. Um dos estudos faz uma

corrobora com outros estudos
comparacgao entre pacientes diabéticos e nao diabéticos com e sem doenca periodontal e os
resultados mostram também que nos pacientes com diabetes tipo Il a atividade antioxidante
total é mais baixa quando comparada aos pacientes saudaveis .

A medicdo da capacidade antioxidante total da saliva € capaz, nao apenas, de
mensurar 0os antioxidantes totais presentes na saliva e refletir com precisdo o estado dos
antioxidantes totais no organismo, como também é utilizada para avaliar indiretamente a
atividade dos radicais livres e do estresse oxidativo. Por isso, tamanha importancia é dada
ao presente estudo, pois o sistema de defesa salivar, quando modificado por doencas como

o DM, perde algumas de suas capacidades, podendo oferecer prejuizos aos pacientes .

CONCLUSAO

Os niveis de acido Urico salivar apresentaram-se semelhantes nos dois grupos
analisados (diabéticos e nao diabéticos). Também foi observado que os valores da atividade
antioxidante total da saliva pela capacidade de quelar o ion ferroso apresentaram um maior

percentual nos pacientes nao diabéticos. Mesmo que os valores de acido Urico ndo tenham
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demonstrado diferenga estatistica, os resultados referentes a atividade quelante do ion

ferroso da saliva mostram que o diabetes pode influenciar na diminuicao da defesa salivar.
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4. CONSIDERAGCOES FINAIS

De acordo com os resultados observados, pode-se considerar que mesmo
que os dados de &cido urico nao tenham apresentado diferenca estatistica
significativa, os resultados de atividade antioxidante total da saliva apresentaram-se
maiores nos pacientes saudaveis.

Com isso, pode-se afirmar que o diabetes pode provocar alteracbes na
capacidade antioxidante salivar, implicando, assim, numa necessidade, cada vez
maior, de atencado do cirurgido-dentista na saude sistémica do paciente, além da
importancia de repassar essa informagdo ao mesmo, para que a saude bucal ndo

seja, também, afetada.
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APENDICE A - TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO (TCLE)

Nome da Pesquisa: “ Avaliagdo da atividade antioxidante da saliva em pacientes com

diabetes tipo II.”

Pesquisador responsavel: Maria Angélica Satyro Gomes Alves

Informacoes sobre a pesquisa: Esta pesquisa tem como objetivo analisar a
capacidade antioxidante da saliva em pacientes com diabetes tipo |l. Espera-se que os
resultados obtidos sirvam para levantar dados epidemiolégicos e auxiliar na prevencao
de doencas relacionadas ao diabetes. A pesquisa sera realizada conforme preceitos
éticos estabelecidos pela resolugcao 196/96, alterada pela resolucao 466/12. Todo o
material sera previamente esterilizado. Em nenhuma fase do estudo o participante sera
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Pesquisador responsavel

Eu, )
portador de RG: , abaixo assinado, tendo recebido as
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relacionados:
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prejuizo individual ou coletivo.
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- A seguranga de que néo terei nenhum tipo de despesa material ou financeira durante
o desenvolvimento da pesquisa, bem como, esta pesquisa nao causara nenhum tipo de
risco, dano fisico ou mesmo constrangimento moral e ético.
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Tenho ciéncia do exposto acima e desejo participar da pesquisa.
Patos, de de

Assinatura do entrevistado (a)

CONTATO: Se houver qualquer duvida sobre o estudo, vocé recebera maiores
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Assinatura do Pesquisador



APENDICE B - FORMULARIO PARA ENTREVISTA E COLETA DE DADOS

Nome: Ne:
|dade: Sexo: ()M ()F
Diabético: () S() N

Tipo de diabetes:

() Tipo I () Tipo Il () Outro

Tempo decorrido da descoberta da doenca:
Outras Patologias? () S() N

Qual(is)?

Faz uso de medicamentos? () S () N

Quais?

Tem acompanhamento médico? () S () N

Qual a frequéncia?

Tem acompanhamento odontolégico? () S () N

Qual a frequéncia?

Tem alguma queixa odontoldgica relacionada ao diabetes? () S () N

Quais?

Dados da coleta

1 Glicemia capilar:
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A RBCS néo cobra taxas para publicagcdo de nenhum tipo. A producéo do periddico
€ apoiada integralmente pelo Centro de Ciéncias da Saude da UFPB, sendo,

portanto, sem custo para os autores.

A Revista Brasileira de Ciéncias da Saude - RBCS € uma publicacao cientifica
dirigida a producdo académica, na area de Ciéncias da Saude. Publica,
preferencialmente, estudos cientificos inseridos na realidade brasileira, em lingua
portuguesa, e divulga contribui¢cdes visando a melhoria da qualidade do Ensino, da
Investigagdo Cientifica e da Assisténcia a Saude no Brasil. Atualmente esta
indexada na Base Lilacs/BVS.
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f)Carta ao Editor.
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1. Carta de Transferéncia de Direitos Autorais assinada por todos os autores.
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3. Lista de Autores e Afiliacdo (Nomes completos, sem abreviaturas. Deve estar na
ordem a ser usada na  publicacéo.
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Departamento e Instituicao com Cidade, Estado e Pais.
4. Enderecgo postal completo do autor a ser indicado como contato na publicagéo.
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enderego eletrénico (email).
5. Declaracao de Conflitos de Interesse assinada por todos os autores (conforme
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MODELO DE DECLARACAO DE CONFLITO DE INTERESSES
Ao Editor Cientifico da Revista Brasileira de Ciéncias da Saude
Declaracao de Conflitos de Interesse

Eu, Nés (nome (nomes) por extenso), autor (es) do manuscrito intitulado (titulo),
declaro (amos) que possuo (imos) ( ) ou nao possuo (imos) () conflito de interesse
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( ) financeiro,

( ) comercial,

( ) politico,

( ) académico e,

( ) pessoal,

Declaro (amos) também que o apoio financeiro e (ou) material recebido para o
desenvolvimento deste trabalho estdo claramente informados no texto.
As relagbes de qualquer tipo que possam levar a conflito de interesse estao

completamente manifestadas abaixo.

Local, data:
..................... , de de 201...
Autores: (nomes e assinaturas)

Aspectos  Eticos:

Todo artigo que envolver individuos humanos deve vir acompanhado de Cépia de
Parecer de Comité de Etica em Pesquisa - CEP. Ndo deve ser usado nome do
paciente, iniciais, numeros de registros, inclusive registro hospitalar, no texto e em

nenhuma ilustracao.
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Artigos envolvendo experimentacdao animal devem explicitar que estdo de acordo
com a legislagéo internacional ou normas nacionais e da instituicado para de uso de

animais em  pesquisa.

Secoes

Pesquisa: Esta se¢éo consta de artigos inéditos, contribui¢cdes originais resultante de
observacdes experimentais, de estudos de natureza epidemiolégica, ou outros,
representando novos resultados ou o0 progresso nos diversos campos das Ciéncias
da Saude. Os artigos enviados para esta secéo terdo prioridade sobre os demais.
Esta secéo esta formalmente dividida nos seguintes itens: Introducao, Metodologia,
Resultados, Discussao, Conclusdo, Referéncias, além de Resumo e Abstract.

ltens da  secdo Pesquisa

Introducéo: Neste item sdo caracterizados, de modo sumario, o problema estudado,
as hipbteses levantadas, a importancia do estudo e o0s objetivos.
Metodologia: Descricdo da amostra e processo de amostragem, especificando o
namero de observagdes, varidveis, métodos de averiguacao e de andlise estatistica
dos dados.

Resultados: A apresentacdo dos resultados deve ser de maneira sequencial e
racional, usar tabelas, quadros e figuras (ilustragdes/graficos). As ilustracdes devem
ser inseridas no texto submetido.

Discussao: Os resultados mais importantes devem ser analisados criticamente,
interpretados e quando for possivel, comparados com dados semelhantes aos da
literatura. Informagdes citadas nos itens anteriores sé devem ser mencionadas
quando absolutamente necessarias.

Concluséo: As conclusées devem responder de modo sucinto e direto aos objetivos
propostos. Recomendacdes quando apropriadas podem ser incluidas no final deste

item.

Dimensoes

O texto completo (titulo, autores, resumo, abstract, corpo do trabalho com figuras e
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referencias) deve estar contido em 15 paginas, digitadas em word com margens de

2,5, espaco 1,5 e fonte arial 11.

Julgamento

Todo artigo submetido a Revista sera primeiramente apreciado pela Comissao
Editorial nos seus aspectos gerais e normativos. Havendo alguma irregularidade
sera devolvido aos autores para correcdo, nao havendo, serd encaminhado aos
consultores externos para apreciagao especializada do conteudo. Os pareceres dos
consultores serdo encaminhados aos respectivos autores para eventuais ajustes.
Excepcionalmente quando se tratar de assunto muito especializado, os autores
poderdo sugerir, a Comissdo Editorial da Revista, dois consultores com
reconhecimento nacional ou internacional e que sejam externos as suas respectivas

instituicoes.

Resumo e Abstract: O Resumo/Absctract devera, obrigatoriamente, ser estruturado,
isto €, ser subdividido nos seguintes itens descritos como necessarios para cada
cessdo, como por exemplo: Pesquisa: Objetivo, Metodologia, Resultados e
Concluséo, descritos, de modo claro e objetivo. O Resumo/Abstract deve ser escrito
em espaco simples, sem paragrafos, citacoes bibliograficas ou notas e ter entre 200

e 250 palavras.

Descritores e Descriptors: A base de escolha dos Descritores podera ser a area e
sub-area de trabalho originadas a partir do titulo, tipo de abordagem e tipo de
resultado, os mais relevantes para indexagdo. A escolha dos Descritores devera
sequir, obrigatoriamente, o DeCS (Descritores de Ciéncias da Saude) da BIREME, o
qual podera ser acessado na Internet, através do site www.bireme.org ou
www.bireme.br O nimero minimo obrigatério de Descritores sera de trés e 0 maximo

de seis, podendo ou nao colocar qualificadores de cada descritor.

Agradecimentos: Quando houver este item, deve ser reservado para citacdo de
pessoas que prestaram ajuda técnica, mas que nao foram caracterizadas como co-
autoras, ou instituicoes financiadoras e de apoio material.

Figuras: Sao consideradas Figuras todas as ilustragdes do tipo fotografias, graficos,
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mapas, desenhos profissionais etc. As Figuras e seus titulos devem ser inseridos no
texto submetido, no local definido pelo autor. Devem ser numeradas em algarismos
arabicos, de modo consecutivo na ordem em que aparecerem no texto. Fotografias
do rosto ou do corpo inteiro de pacientes quando indispensaveis devem vir
acompanhadas de permissao por escrito do paciente ou do seu responsavel legal,
além do Parecer da Comité de ética em Pesquisa. Como norma do periddico,
apenas fotos inéditas, ndo publicadas, serdo aceitas como ilustracées. Quando
forem usados numeros, letras e setas nas ilustracdes, estas devem ser
mencionadas devidamente no titulo das mesmas. Os titulos das Figuras devem ser,
também, auto-explicativos. Os graficos devem ser apresentados sempre referidos

em funcao de eixos cartesianos.

Citacao Bibliografica: O sistema de citagdo adotado € o numérico, isto €, uma
numeracao unica, consecutiva, em algarismos arabicos, sobrescrita em relacdo ao

texto, e que remetendo a relagdo de referéncias ao final do trabalho.

Exemplos de citagdo numérica: Atengdo: NUmeros sobrescritos ao texto.
Esta condicaio €& influenciada pela idade11 - (uma referéncia)
Esta condicdo € influenciada pela idade11,12 - (duas referéncia consecutivas)
Esta condicdo € influenciada pela idade11,13 - (duas referéncia ndo consecutivas)
Esta condicdo é influenciada pela idade11-13 - (mais de duas referéncia

consecutivas)

Em casos especificos poderd ser wusada a citagdo do autor.
Referéncias Bibliograficas: Usar entre 20 e 30 referéncias.
As referéncias devem ser normalizadas com base no estilo conhecido como Normas
de “Vancouver”, o Uniform Requirements for Manuscripts Submitted to Biomedical
Journals: Writing and Editing for Biomedical Publication, ordenadas por ordem de

entrada e numeradas.

Para publicacbes com até seis autores, todos devem ser citados; quando estiver

acima de seis, somente citar os seis primeiros, acrescido da expressao “et al”.



