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INTRODUCAO

A periodontite € uma doenca dos tecidos de protecdo e suporte dos dentes, de etiologia
multibacteriana, na qual sdo desencadeados diversos eventos imunoinflamatorios que
resultam na destruicdo de fibras colagenas e osso alveolar, podendo culminar na perda
dentéria (SUTHERLAND ER et al. 2014). As formas mais graves e de progressao mais
rdpida da periodontite estdo associadas a presenca de Aggregatibacter
actinomycetemcomitans (LEE HA, LEE HA, et al., 2020), uma bactéria gram-negativa
anaerdbica facultativa (KELK P, ABD H, CLAESSON R, et al., 2011). Citocinas da
familia da interleucina-1 (IL-1), como IL-1a / B e IL-18, tém fungbes importantes na
defesa do hospedeiro, regulacdo imunolégica e inflamagdo. (SCHMITZ, OWYANG et
al. 2005). No contexto da doenca inflamatoria, a IL-33 induzird outras respostas:
degranulacdo de mastécitos e producao de células pro-inflamatorias (isto €, macréfagos,
eosinofilos e basofilos). A liberacdo de mediadores inflamatérios e IL-33 induzird a
ativacao de osteoblastos, o que leva a producdo de RANKL e diminui a producdo de OPG
e a subsequente ativacdo de osteoclastos. Embora a IL33 esteja envolvida na resposta
anti-inflamat6ria como um aumento da resposta Th2, acredita-se que, na periodontite, 0s
niveis de citocinas pré-inflamatorias sao extremamente altos devido a infeccdo bacteriana
e, portanto, a osteoclastogénese € favorecida (LUZ, et al., 2014). Mais recentemente, tem
sido demonstrado que a IL33 néo se limita a ativacdo de células imunes envolvidas nas
respostas imunes do tipo 2, apresentando também papel na ativacdo de células imunes
envolvidas na imunidade do tipo 1, infecgdo e inflamag&o cronica. E provavel que essa
natureza pleiotrépica explique por que a IL33 esta implicada em uma ampla variedade de
doencas ndo alérgicas, incluindo doengas infecciosas (CAYROL C, GIRARD J-P, 2017).
Diante da importancia do papel da IL33 na ativagdo de células imunes envolvidas na
imunidade do tipo 1, infecgdo e inflamacgdo cronica e da periodontite associada a A.
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actinomycetemcomitans, o presente estudo objetivou avaliar, pelo modelo genético
recessivo, a frequéncia genotipica do gene I1L33 rs2381416 na infeccdo por A.
actinomycetemcomitans.

METODOLOGIA

Foi realizado um estudo do tipo transversal aninhado a um projeto maior intitulado
“Influéncia da microbiota e mediadores inflamatorios periodontais na asma grave”, CUj0OS
participantes foram recrutados no Centro de Salde do Programa de Controle de Asma na
Bahia (ProAR), em Salvador, Bahia, Brasil, sob aprovagio do Comité de FEtica da
Universidade Estadual de Feira de Santana (CAAE: 43131615.3.0000.0053). Nao foram
incluidos no estudo individuos com menos de 18 anos de idade, gestantes, ou pessoas que
tenham realizado tratamento periodontal pelo menos 6 meses antes da coleta. Os
participantes foram divididos em dois grupos, de acordo com a quantificagdo relativa de
Aggregatibacter actinomycetemcomitans no biofilme subgengival, empregando-se a
mediana dos individuos sem periodontite como ponto de corte. Assim, individuos com
alta quantificacdo relativa de A. actinomycetemcomitans compuseram o Grupo Caso e
individuos com baixa quantificacdo relativa de A. actinomycetemcomitans compuseram
0 Grupo Controle. O diagnoéstico periodontal foi realizado por um examinador
previamente treinado que considerou com periodontite individuos que apresentaram pelo
menos 4 dentes com 1 ou mais sitios com profundidade de sondagem maior ou igual a 4
mm, com nivel de insercao clinica maior ou igual a 3 mm no mesmo sitio, e presenca de
sangramento ao estimulo, de acordo com os critérios de Gomes-Filho et al., 2018. A
coleta do biofilme subgengival foi realizada no sitio com maior profundidade de bolsa de
cada sextante e as amostras foram acondicionadas em tampdo salina-fosfato estéril.
Posteriormente, o DNA bacteriano foi extraido, a quantificacdo relativa de A.
actinomycetemcomitans no biofilme subgengival foi realizada utilizando a técnica de
reacdo em cadeia da polimerase em tempo real (PCR-real time). As variantes no 1L-33
(rs2381416) também foram genotipadas por PCR em tempo real a partir de amostra de
sangue periférico dos participantes.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Participaram do estudo 77 individuos com periodontite (21,45%) e 282 sem periodontite
(78,55%). O grupo com faixa etaria entre 18 e 39 anos era composto por 81 individuos
sem periodontite e 15 com periodontite, j& o grupo com idade superior a 39 anos era
composto por 201 sem periodontite e 62 com periodontite. Dentre os participantes do
grupo caso, 66 (85,7%) eram do sexo feminino e 11 (14,3%) eram do sexo masculino. Ja
no grupo sem periodontite, 242 (85,8%) eram do sexo feminino e 40 (14,2%) do sexo
masculino. Foi constatada homogeneidade entre 0s grupos na maioria das covariaveis
socioecondmicas e demogréficas, relacionadas a habitos de vida e condi¢do de saude
bucal e relacionadas as condicdes gerais de saude, com excecdo do nivel de escolaridade,
respiragdo bucal, hipertensdo, IMC e asma, como observado na tabela 1.

Na analise do SNV rs2381416 do gene 1L33 pelo modelo recessivo, ndo foi obtido
resultado estatisticamente significante nas frequéncias genotipicas entre 0s grupos com
quantificacdo alta e baixa de A. actinomycetemcomitans (p=0,70), como pode ser
observado na tabela 2.



Tabela 1: Comparacdo entre das covariaveis socioecondmico-demograficas e de
condicBes de saude entre 0s grupos com e sem periodontite.

Sem CP (N=282) | Com CP (N=TT)

ldade (em anos) N (%) N (%) P

18-39 81 (28,7%) 15 (19,5%) 0,10
| > 39 201 (71,3%) 62 (80,5%)

Sexo N (%) N (%) P

Feminino 242 (85,8%) 66 (85,7%) 0,98

Masculino 40 (14,2%) 11 (14,3%)

Habito de respiragao bucal | N (%) N (%) P

Nao 140 (49,6%) 26 (33,8%) 0,01

Sim 142 (50,4%) 51 (66,2%)

Nivel de escolaridade N (%) N (%) P

> 4 anos 26 (9,2%) 14 (18,2%) 0,03

<4 anos 256 (90,8%) 63 (81,8%)

Hipertensao * N (%) N (%) P

Nao 208 (74%) 45 (58,4%) 0,01

Sim | 73 (26%) | 32 (41.6%)

IMC N (%) N (%) P

<25 87 (30,.9%) 14 (18.2%) 0,03

=25 195 (69,1%) 63 (81.8%)

Diagnostico da asma N (%) N (%) P

Sem asma grave 201 (71,3%) 26 (33,8%) =0,01

Asma grave | 81(28.7%) | 51 (66.2%)

* Um dado faltante

CP, periodontite; N (%), nimero de individuos e porcentagem; p, nivel de significancia (< 0,05) qui-
quadrado de Pearson ou teste exato de Fisher.

Tabela 2: Medidas de associacdo entre o SNV rs2381416 e a quantificacdo relativa de A.
actinomycetemcomitans no modelo genético recessivo.

A. actinomycetemcomitans alto X A. actinomycetemcomitans baixo

Modelo genético
SNV N recessivo OR IC P
rs2381416 357 C/C 0,9 0,54-1,50 0,70




| CIA+AIA |
SNV, variante de nucleotideo Unico; N, nimero total de individuos; OR, odds ratio; IC, intervalo de
confianga 95%; p, nivel de significancia (<0,05).

CONCLUSAO

Na analise do SNV rs2381416 do gene IL33 pelo modelo recessivo, ndo foi observada
associacdo entre esta variavel genética e a infeccdo por Aggregatibacter
actinomycetemcomitans.
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