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Correlacao entre leucograma e area de superficie
periodontal ulcerada (PISA)

Correlation between leukogram and ulcerated
periodontal surface area (PISA)

Karen Finger Tatsch, Flavia Leticia Bueno Menk, Gabriela Barbieri Ortigara,
Rodrigo da Cunha Rossignollo Tavares, Carlos Heitor Cunha Moreira

Resumo:

Objetivo: O objetivo deste estudo foi correlacionar o impacto da condicdo periodontal,
avaliada através da PISA, com o leucograma. Métodos: Exames clinicos periodontais
(ECP) completos e laboratoriais foram realizados em uma amostra representativa
de uma area rural no interior do Rio Grande do Sul. Foram avaliados 649 individuos
(218 anos), divididos em trés grupos: Grupo 1 (n=522), pacientes dentados com ECP e
leucograma. Grupo 2 (n=59), pacientes edéntulos com leucograma. Grupo 3 (n=68),
pacientes somente com ECP. Correlagdo entre a condicao periodontal (saudavel,
periodontite leve, moderada e severa) e a contagem de células brancas (total de
leucdcitos, neutroéfilos e linféocitos) foi avaliada. PISA foi calculada através do nivel de
insercao clinica (NIC), profundidade de sondagem (PS) e sangramento a sondagem
(SS). Resultados: O grupo 1 quando comparado com os demais, apresentou valores
maiores para NIC (p<0,05) e linfécitos (p<0,05). Correlagcdo pequena entre PISA x
leucdcitos totais (p=0,13; p<0,05) e PISA x neutrdfilos (p=0,12; p<0,05) foi observada no
grupo 1. Individuos com periodontite leve apresentaram uma grande correlagdo entre
PISA x leucécitos (p=0,67; p<0,05) e PISA x neutrdfilos (p=0,72; p< 0,05). Uma pequena
correlacao foi observada para PISA x leucécitos totais em individuos saudaveis (p=0,27;
p<0,05), PISA x linfécitos (p=0,17; p< 0,05) na periodontite moderada e PISA x neutrdfilos
(p=0,15; p< 0,05) para periodontite severa. Consideragdes finais: Embora com uma
correlacao pequena, o status inflamatério associado as doencas periodontais tem
uma repercussdo sistémica observada no leucograma.

Palavras-chave: Contagem de Leucécitos; Inflamacao; Doencgas periodontais

Abstract:

Objective: The objective of this study was to correlate the impact of the periodontal
condition, evaluated through PISA, with the white blood cell count (WBCC).
Methods: Full clinical periodontal exam (CPE) and laboratory tests were collected
in a representative sample of a rural area in the interior of Rio Grande do Sul. 649
individuals were evaluated (218 years) and classified into three groups: Group 1 (n =
522), dentate patients with CPE and WBCC. Group 2 (n = 59), edentulous patients
with WBCC. Group 3 (n = 68), patients with only CPE. Correlation between periodontal
condition (healthy, mild, moderate and severe periodontitis) and white cell count
(total of leukocytes, neutrophils and lymphocytes) was evaluated. PISA was calculated
through the clinical insertion level (NIC), probing depth (PS) and bleeding on probing
(SS). Results: Group 1when compared to the others presented higher values for NIC (p
<0.05) and lymphocytes (p <0.05). A small correlation between PISA and total WBCC
(p = 0.13, p <0.05) and PISA and neutrophils (p = 0.12; p <0.05) were observed in group
1. Subjects with mild periodontitis presented a large correlation between PISA and
total WBCC (p = 0.67, p <0.05) and PISA and neutrophils (p = 0.72, p <0.05). A small
correlation was observed for PISA and total WBCC in healthy subjects (p = 0.27, p
<0.05), PISA and lymphocytes (p = 0.17, p <0.05) in moderate periodontitis and PISA and
neutrophils (p = 0.15, p <0.05) for severe periodontitis. Final considerations: Although
with a small correlation, the inflammmatory status associated with periodontal diseases
has a systemic repercussion observed on WBCC.

Keywords: Leukocyte Count; Inflammation; Periodontal Diseases



CORRELAGAO ENTRE LEUCOGRAMA E AREA DE SUPERFICIE PERIODONTAL ULCERADA (PISA)

INTRODUGAO

Periodontite € uma doenca infecto inflamatdria, com alta prevaléncia a nivel mundial’
e com repercussoes a nivel local e sistémico?. Suas consequéncias bucais vao desde a for-
macao de bolsas periodontais com sangramento a sondagem, até a perda de elementos
dentarios nos casos extremos?. O mecanismo de impacto sistémico envolve a ulceracao
do epitélio dessas bolsas gerando uma porta de entrada de microrganismos e mediado-
res inflamatorios na corrente sanguinea, episdédio conhecido como bacteremia®.

Loos et al.,, observaram que a periodontite resultou em niveis sistémicos mais eleva-
dos de proteina C-reativa (PCR), interleucina® e contagem de células brancas sanguineas,
dentro de diferentes condi¢cdes periodontais como periodontite crénica localizada, gene-
ralizada e pacientes saudaveis*. Gaddale et al.,, da mesma forma encontraram valores ele-
vados, mas na contagem de neutrofilos, globulina e PCR para pacientes com periodontite
agressiva generalizada em comparagao com um grupo contole.

Além da associacao com mediadores inflamatorios, a periodontite foi amplamente
associada a presenca de doencas sistémicas como doenca cardiovascular®”®, diabetes
mellitus®'°, doencas respiratdrias®”, resultados adversos na gravidez?", dentre outros. A
partir desse conhecimento, fica claro a importancia de investigar mais essa associacao e
encontrar estratégias que possam determinar se existe correlacao entre a carga de doen-
ca periodontal e impacto sistémico.

Através do calculo da area de superficie periodontal ulcerada (PISA)* é possivel men-
surar a area de tecidos periodontais que se encontram inflamados. Sendo, portanto,
possivel verificar se maiores areas, relativas a maior severidade de doenca, estariam asso-
ciadas a maiores efeitos sistémicos.

Associar essas informacdes com estudos de amostras representativas permite que
correlacdes entre diferentes condicdes periodontais e suas possiveis repercussdes sis-
témicas, avaliadas pelo leucograma, possam ser determinadas minimizando vieses, tais
como os de selecao.

O objetivo desse estudo foi avaliar a repercussao sistémica de condi¢des periodontais
Nno leucograma (total de leucdcitos, neutrdfilos e linfocitos), correlacionando com o calculo

da PISA*. Com o presente estudo € esperado uma correlacao forte e positiva entre PISA
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de condicdes periodontais mais severas e o leucograma.

METODOLOGIA
DELINEAMENTO DO ESTUDO
Este estudo transversal faz parte de um levantamento epidemioldgico na area rural

do municipio de Rosério do Sul/RS.

AMOSTRA

A amostra completa foi obtida através de um levantamento epidemioldgico realizado
Nna area rural do municipio de Rosario do Sul, por meio de uma selecao de amostragem
probabilistica. O tamanho da amostra para a pesquisa foi estimado em 580 individuos
considerando o pior cenario (prevaléncia de 50%) para o desfecho principal (periodontite)
e foi ajustado para populacdes finitas. A amostra deveria ser aumentada em 15% (para 667
individuos) para contabilizar a nao resposta. Dessa forma, Foram avaliados, 688 individuos
com idades entre 15 e 91 anos. Exame sanguineo foi realizado nos individuos que apre-
sentassem no mMinimo 18 anos e que aceitassem a realizacao do exame, totalizando 581
individuos. As perdas equivalem a 107 individuos, 84 por se recusarem a realizar o exame
e 23 por serem menores de idade. Aqueles que apresentassem alguma doenca/condicéo
sistémica que contraindicasse o exame clinico ou que necessitassem antes algum regime
profilatico de antibidticos, assim como, individuos com diagndstico/relatdrio familiar de
problemas psiquiatricos ou mentais e intoxicagao por alcool ou drogas foram excluidos do
estudo. Maiores informacdes sao encontradas em Mario et al.™.

Foram incluidos na amostra do presente estudo, todos os individuos participantes da
amostra do levantamento epidemioldgico que apresentassem no minimo 18 anos, exame
periodontal (com no minimo dois dentes) e/ou sanguineo. Foram selecionados 649 pa-
cientes, divididos em trés grupos: Grupo 1 (n=522), composto por pacientes dentados com
exame periodontal e leucograma. Grupo 2 (n=59), pacientes edéntulos com leucograma.

Grupo 3 (n=68), pacientes com apenas exame periodontal.
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COLETA DE DADOS
Os exames clinicos odontoldgicos e as coletas de amostras sanguineas foram realiza-

dos entre marc¢o de 2015 e maio de 2016.

CONSIDERACOES ETICAS

Esse estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da Universidade Federal
de Santa Maria, CAEE 37862414.5.0000.5346. Todos os participantes foram informados
dos objetivos do estudo, seus riscos e beneficios e assinaram o Termo de Consentimento

Livre e Esclarecido.

EXAME PERIODONTAL

Exame periodontal completo foi realizado em seis sitios por dente (mésio-vestibular,
vestibular, disto-vestibular, mésio-lingual, lingual e disto-lingual), excluindo terceiros mo-
lares, por meio de variaveis clinicas como: Profundidade de sondagem (PS), Sangramento
a sondagem (SS), Supuracao a sondagem (SP) e Nivel de insercao clinica (NIC). Os exames
foram realizados em equipo odontoldgico de uma unidade madvel de saude com instru-
mentos padronizados como sonda periodontal manual (CP 15UNC, Neumar Sao Paulo,
Brasil), pin¢a clinica e espelho bucal plano.

A PS fol considerada como a distancia entre a margem gengival e a por¢ao mais api-
cal sondavel da bolsa/sulco, e o NIC como a distancia da juncdo amelo-cementéria até
a porcao mais apical sondavel da bolsa/sulco. Exames de PS e NIC foram medidos em
milimetros (mm) e arredondados para o milimetro inteiro mais proximo. O SS e SP foram
registrados concomitantemente com a mensuracao da PS, de forma dicotdémica, apos a

insercado da sonda na bolsa/sulco.

EXAME SANGUINEO

Amostras de sangue foram coletadas por um técnico em Enfermagem do laborato-
rio credenciado da prefeitura de Rosario do Sul, seguindo as diretrizes para tiragem de
sangue da Organizagcao Mundial da Saude'®. A quantidade coletada e o armazenamento

seguiram os padrdes do laboratdrio.
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TREINAMENTO E CALIBRAGEM DOS EXAMINADORES:

Todas as mensuracdes periodontais foram coletadas por dois examinadores treinados
e calibrados para algumas variaveis do exame clinico periodontal (PS e NIC). Os procedi-
mentos de treinamento e calibragem foram efetuados até ser obtida reprodutibilidade
satisfatoria, definida como coeficiente de correlacao intra-classe (ICC) >0,80. Os exames
foram realizados antes do estudo e apos a finalizagcao do mesmo. Os valores do ICC varia-

ram entre 0,89 e 0,96 para PS e entre 0,84 e 0,99 para NIC.

CALCULO DA AREA DE SUPERFICIE PERIODONTAL ULCERADA (PISA)

Esse célculo é realizado pela multiplicacdo da Area da Superficie do Epitélio Perio-
dontal (PESA) pela proporcao de sitios com sangramento a sondagem (“X/6", sendo “X" o
numero de sitios sangrantes), [PISA=PESA x X/6]. Para obter o valor de PESA é necessario
realizar uma subtracdo envolvendo a Area da Superficie de Perda de Insercdo (ALSA) e a
Area de Recess3o (RSA), [PESA= ALSA - RSA].

As variaveis clinicas de NIC e PS, coletadas em valores lineares, por meio de uma for-
mula aperfeicoada por Nesse et al.,, sao transformadas em seus equivalentes em area,
ALSA e RSA, respectivamente. Com isso, é possivel aplicar as formulas citadas anterior-

mente para cada dente e obter uma média de PISA para o individuo como um todo'.

CLASSIFICACAO DA CONDICAO PERIODONTAL

Uma classificacao que define a condicao periodontal (saudavel, periodontite leve,
moderada e severa) foi elaborada pelo Centro de Controle e Prevencao de Doencas em
parceria com a Academia Americana de Periodontia (CDC / AAP)”. Os critérios foram es-
tabelecidos a partir das mensuracoes clinicas de PS e NIC em no minimo dois sitios inter-
proximais de dentes diferentes, sendo possivel classificar apenas os individuos que apre-
sentem no minimo dois dentes em boca. Periodontite leve € classificada por, NIC 23 mm
e PS 24 mm em 22 sitios interproximais (nao no mesmo dente) ou PS =5 mm em um sitio.
Periodontite Moderada, 22 sitios interproximais (nao no mesmo dente) com NIC 24 mm
ou com PS =5 mm. Periodontite severa, NIC 26 mm em 22 sitios interproximais (nao no

mesmo dente) e PS =25 mm em um sitio interproximal. O paciente saudavel € aquele que
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nao apresenta evidéncias de nenhuma das classificacdes de doenca.

ANALISE ESTATISTICA

Os dados foram analisados utilizando um software estatistico (IBM SPSS Statistics
21.0). As analises descritivas das variaveis foram realizadas através de média e desvio-pa-
drao. As distribuicdes de género entre os grupos foram detectadas por meio do teste
Qui-quadrado e variacdes de idade foram avaliadas por meio do teste Kruskal-Wallis. Dis-
tribuicdo normal foi testada pelo teste de Kolmogorov-Smirnov. Os grupos foram compa-
rados por meio de teste Mann-Whitney. A correlacao entre as variaveis PISA x leucograma
(contagem total de leucdcitos, linfécitos e neutrofilos) e PISA x leucograma, dentro de
cada nivel de severidade da doenca periodontal, foram feitas por meio do coeficiente de
correlacao de Spearman e teste Man-Whitney. O nivel de significancia foi estabelecido em

0,05 (p< 0,05).

RESULTADOS
Variaveis demograficas, clinicas e laboratoriais dentro de cada grupo da amostra fo-

ram descritas na tabela 1.

Tabela 1: Dados Demograficos, Clinicos e Laboratoriais

Grupo 1 (n = 522) Grupo 2 (n =59) Grupo 3 (n = 68) P
Género - n (%) 0,03*
Masculino 269 (51,5) 21 (35,6) 39 (57,4)
Feminino 253 (48,5) 38 (64,4) 29 (42,6)
Idade (X +dp) 47,71£15,32 67,42 +10,39 44 47 £1547 0,001
Variaveis clinicas (X = dp)
PS 2,58+0,78 - 2,26+ 0,58 0,57
NIC 3.30+1,88 - 2,87 +1,84 0,003¢
PISA (mm?) 494,51+ 461,82 - 446,03 + 410,42 0,58
Variaveis laboratoriais
Leucécitos totais 7570,82 + 210,01 702712 + 2267,80 - 0,07
Linfocitos 2333,49 £ 696,84 2094,59 + 744,61 - 0,002¢
Neutréfilos 4403,95 £1756,42 4110,37 £1997,13 - 0,05

Resultados estatisticamente significativos: *Qui-Quadrado; PKruskal-Wallis test; “Mann-Whitney test

Nos grupos 1 e 3, género masculino foi maioria € no grupo 2, mulheres tiveram maior

percentual. As médias de idade foram aproximadamente 44, 48 e 67 anos para 0s grupos

6 Saude (Santa Maria). 2023, v. 49, n. 2: €70232



3,1 e 2 respectivamente. Individuos do grupo 1 apresentaram valores significativamente
maiores de NIC comparados ao grupo 3 e de linfécitos com o grupo 2. No grupo 1, foram

avaliadas as correlacdes entre PISA e leucograma (tabela 2).

Tabela 2: Correlagdes de Spearman entre células brancas e PISA do grupo 1

*Correlagdo estatisticamente significativa

Pequena correlagcao positiva entre PISA e leucdcitos totais (p=0,14; p<0,05) e PISA e
neutrofilos (p=0,12; p<0,05) foi observada. Essa mesma correlacao de PISA e leucograma,

foi feita dentro de cada categoria de doenca periodontal, conforme a tabela 3.

Tabela 3: Correlagdes de Spearman entre células brancas e diferentes condicdes periodontais avaliadas
através de PISA.

Saudavel (58) 290,82 272,58 027 @ 004* 015 0,27 0,21 o1
2431+ 695

Periodontite Leve (21) 416,88 + 166,12 0,67 @ 0007 037 009 072 | 0,001*
28,06 + 2,65

Periodontite Moderada (258) 339,85 316,85 o1 o 017 = 0,05 0,06 0,33
21,09 + 84

Periodontite Severa (185) 782,86 * 553,87 0,13 0,07 = -0,01 0,9 0,15 0,04*
18,64 + 7,8

*Correlagdo estatisticamente significante

Individuos com periodontite leve apresentaram uma grande e positiva correlacao en-
tre PISA e leucocitos (p=0,67; p<0,05) e PISA e neutrdfilos (p=0,72; p< 0,05). Uma positiva
e pequena correlacao foi observada para PISA e leucdcitos totais (p=0,27; p<0,05) em in-
dividuo saudaveis, PISA e linfocitos (p=0,17; p<0,05) na periodontite moderada e PISA e

neutrofilos (p=0,15; p< 0,05) para periodontite severa.
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DISCUSSAO

Nesse estudo, foi possivel constatar que embora discreta, existe uma correlacao entre
o status inflamatorio periodontal, medido através da PISA, e uma repercussao sistémica,
observada no leucograma.

Com o intuito de manter a representatividade da amostra e comprovar que as infe-
réncias do estudo ndo seriam afetadas pela utilizacao exclusiva do grupo 1 para os resulta-
dos, analises descritivas foram realizadas com todos os individuos incluidos (n=649).

Médias de NIC, em relagcao ao grupo 3 e contagem de linfocitos, comparados ao grupo
2, foram significativamente mais elevadas nos individuos do grupo 1. Isso indica que am-
bos os grupos excluidos nao gerariam alteracdes nas correlacdes. Quando comparados
entre os grupos, critérios como género e idade, mais mulheres e com maior média de
idade foram observadas no grupo 2, fato explicado pelo critério de inclusao para o grupo
ter sido 0o edentulismo, condicao mais encontrada em idosos'®.

Correlagdes pequenas, mas estatisticamente significativas, sao indicativas de que
com o aumento da area ulcerada do epitélio periodontal, houve também, o aumento da
contagem de células brancas no sangue. Informac¢ao encontrada por meio da correlacao
PISA e leucdcitos totais e PISA e neutrofilos do grupo 1.

Com o intuito de avaliar o quanto a presenca de doencas periodontais poderiam estar
associadas a repercussoes sistémicas inflamatorias, PISA e células brancas sanguineas
foram correlacionadas dentro das diferentes condi¢cdes periodontais”. Pequenas correla-
¢des foram notadas entre PISA e leucdcitos, para individuos saudaveis; PISA e linfocitos,
para periodontite moderada e PISA e neutrdfilos, para periodontite severa. Ja para perio-
dontite leve, as correlacdes encontradas em PISA e leucdcitos totais e PISA e neutrofilos,
foram consideradas grandes.

Essa analise de correlacao entre PISA e sua possivel repercussao sistémica, através do
leucograma, tanto para a média geral da amostra quanto para as diferentes condi¢cdes
periodontais, ainda nao havia sido relatada na literatura. Estudos prévios ja haviam obser-
vado que quando em presenca de doencga periodontal, ocorre uma elevacao no numero
total de leucdcitos, sugerindo que esse aumento poderia ser fator de risco para doencas

cardiovasculares, por meio da formacao de placa aterosclerdtica*. Ha relatos ainda, de
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gue esse aumento Nno numero de leucocitos pode ser na verdade, devido ao aumento
Nna contagem do numero de neutrdfilos, células componentes do sistema imune-inato,
consideradas a primeira linha de defesa do organismo contra infec¢cdes. Sugerindo, que o
aumento na contagem de leucdcitos, por ser o somatoério de todas as células sanguineas,
€ apenas uma consequéncia®.

A ulceracao do epitélio sulcular e juncional € decorrente da presenca de inflamacao
causada pela presenca de biofilme subgengival. As bactérias podem ativar processos des-
trutivos através da liberacao de substancias nocivas ou agir indiretamente pela liberacao
de mediadores inflamatorios responsaveis pelos mecanismos de destruicao dos tecidos
periodontais?.

Visto isso, € possivel determinar que o impacto da presenca de doencas periodon-
tais seja diretamente relacionado com a extensao e a severidade da inflamacao perio-
dontal™. Nos casos de periodontite leve, foram observadas as maiores correlacdes (PISA e
leucdcitos totais e PISA e neutrofilos), sendo a PISA nesse grupo maior que no grupo de
individuos com periodontite moderada por apresentarem uma média maior de ndmero
de dentes. Nos individuos categorizados com periodontite severa foram observados os
maiores valores de PISA e correlacdes fracas entre PISA e leucdcitos totais e PISA e neu-
trofilos. Tal resultado pode ser interpretado de duas formas: A primeira, refere-se ao quan-
to o status de severidade de doenca, estabelecido por EKE et al.”, ndo reflete de maneira
acurada a condicao inflamatodria que pode ter repercussdes sistémicas. De tal forma que,
um status de doenca considerado mais acentuado, como por exemplo, de periodontite
moderada, apresenta o valor médio de PISA, menor do que o encontrado na periodontite
leve e como consequéncia, nao obteve correlacdes mais significativas. A segunda pode
estar relacionada ao numero de dentes, pois a area calculada de PISA é decorrente do
numero de dentes com areas ulceradas e sangramentos a sondagem.

Outras células consideradas importantes componentes do sistema de defesa do hos-
pedeiro sao os linfocitos. Na literatura, ainda € dificil encontrar uma correlacao significati-
va entre severidade da doenca periodontal e 0o aumento da contagem dessas células nos
pacientes, mesmo uma de suas funcdes estando relacionada a destruicao tecidual®. No
presente estudo, uma pequena correlacao foi observada na periodontite moderada, entre

PISA e linfocitos, mostrando que com o aumento da PISA, ocorreu o aumento de linfoci-
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tos na corrente sanguinea. A tentativa de compreender se esse aumento representa um
fator de risco significativo para outras doencas, como a cardiovascular, ainda gera contro-
Versias entre os autores?°:2.,

Resultados significativos, que mostram uma diminuicao de linfocitos quando em pre-
senca de doenca periodontal, também sao encontradas na literatura??. Entretanto, nao se
obtém uma correlacao entre severidade da doenca e a diminuicao de linfocitos®. Nesse
estudo, por meio da analise de correlacao entre PISA e linfocitos, na periodontite severa,
uma reducao na contagem das células com o aumento da area inflamada foi observada,
mas nao houve correlacao significativa.

Quando interpretamos os dados desse estudo, algumas limitacdes devem ser consi-
deradas. As contagens das células brancas podem estar associadas a inumeras condicdes
sistémicas e seus valores podem estar alterados tanto por condi¢cdes agudas quanto cro-
nicas presentes no momento da coleta do exame de sangue. As alteracdes inflamatorias
decorrentes das doencas periodontais podem ser melhor expressadas pelas avaliacdes de
mediadores inflamatorios tais como contagens de citocinas, tanto no periodonto quanto
sistémicas. Além disso, nossa amostra foi composta por individuos residentes em areas
rurais Com pouco acesso aos recursos de saude bucal e com altos indices de perda den-
taria’, o que pode ter gerado menores valores de PISA. Portanto, nossos resultados pode-

riam ser extrapolados somente para regides rurais com recursos de saude semelhantes.

CONCLUSAO

Com esse estudo, foi possivel confirmar que com o aumento da area ulcerada do
periodonto, mais células inflamatorias sao ativadas e consequentemente mais alteragdes
sistémicas sao observadas, através do leucograma. Da mesma forma, pode-se afirmar
que utilizar métodos pré-estabelecidos de deteccao dos status periodontais, nem sempre
refletem a atual atividade inflamatdria presente no paciente. Mais estudos, com métodos
mais acurados de deteccao inflamatoria, correlacionando com PISA, podem ajudar a elu-
cidar as duvidas ainda existentes acerca das repercussdes sistémicas que acompanham

as doencas periodontais.

10 Saude (Santa Maria). 2023, v. 49, n. 2: €70232
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