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RESUMO

Apesar de dados emergentes, a literatura aponta uma associagédo de risco entre a
psoriase e periodontite, apoiada no fato destas duas doencas imunomediadas
apresentarem caminhos etiopatogénicos similares e comuns fatores de risco. Por
outro lado, estudos da presenca de lesdes bucais em individuos psoriaticos séo
limitados e escassos. Adicionalmente, o impacto da saude bucal (presenca de
periodontite e lesdes bucais) na qualidade de vida (QV) em individuos psoriaticos
ainda nao foi reportado. O objetivo deste estudo foi avaliar a condicado periodontal,
lesBes bucais e o impacto da saude oral autorrelatada na qualidade de vida (OHRQL)
de individuos psoriaticos em relacao a individuos ndo-psoriaticos. Assim, este estudo
caso-controle incluiu 295 individuos com psoriase e 359 controles sendo aprovado
pelo Comité de Etica e Pesquisa (CAAE 20156019.0.0000.5149). Foi realizado um
exame de boca completa para todos os parametros clinicos periodontais e coletados
dados demograficos e comportamentais de interesse. Adicionalmente, verificou-se a
presenca/auséncia dos tipos mais frequentes de lesdo oral em psoriaticos [como
queilite angular (QA), lingua geogréfica (LG), placas brancas (PB), amarelas (PA),
vermelhas (PV), e formas anulares ou areas difusas de eritema]. Para avaliar OHRQL
foi aplicado o questionario Oral Impacts on Daily Performance (OIDP). Os dados foram
analisados pelos testes de Qui-quadrado, Fischer, Kruskal-Wallis, Mann-Whitney
qguando adequados, e Intervalos de Bootstrap com o objetivo de determinar perfis
diferenciados em relacdo ao OIDP. Observou-se alta prevaléncia de periodontite em
psoriaticos (41%) quando comparado aos controles (33,1%). Individuos psoriaticos
apresentaram uma razdo de chance de 1.40 maior para a ocorréncia de periodontite
que os controles (IC95% 1,01-1,9; p=0,019), maiores valores de IMC e uso de
antidepressivos (p<0.001), diabetes, uso de &lcool (p=0.001) e de ansioliticos
(p=0.006). Psoriaticos com periodontite (+P) apresentaram significativamente maiores
impactos na OHRQL (13,76+15,58), quando comparado aos sem periodontite (-P)
(4,83 £8,25; p<0,001). Adicionalmente, individuos psoriaticos +P estagio Il/IV
(13,94£15,68) apresentaram piores indicadores de OIDP que os controles +P
(9,49+22,54; p=0,001). Individuos com psoriase mostraram significativamente mais
lesbes bucais do que controles (OR = 3.66, 95% CI: 2.33-5.85; p<0.001). Maior
ocorréncia de (1) LG (OR = 8,20, IC 95%: 2,08-54,01; p <0,001) e (2) QA (OR =4,38;
IC95%: 2,23-9,15; p <0,001) foram observadas em individuos com psoriase.
Individuos psoriaticos com lesdes bucais apresentaram maior OIDP global, quando
comparados aos controles (11,15 versus 7,63; p = 0,009). No modelo multivariado
final para a ocorréncia de maiores escores do OIDP, caracterizando pior OHRQL, as
seguintes variaveis permaneceram significativas: uso de alcool e ansioliticos,
diabetes, lesbes QA e LG. Este estudo demonstrou uma importante associagao de
risco entre psoriase, periodontite e presenca de lesdes bucais, sendo que individuos
psoriaticos com estas doengas apresentaram de forma significativa piores indicadores
de OHRQL. Uma interacdo multidisciplinar (médicos e cirurgides-dentistas) deve ser
incentivada para melhorar o impacto dessas doengas na QV dos individuos com
psoriase e periodontite.

Palavras-chave: Periodontite. Lesdes bucais. Psoriase. Qualidade de vida. Fatores
de risco



ABSTRACT

Periodontitis and oral lesions: clinical, epidemiological aspects and the impact
of self-reported oral health on the quality of life of psoriatic individuals: case-
control study

Despite emerging data, the literature points to a risk association between psoriasis and
periodontitis, supported by the fact that these two immune-mediated diseases have
similar etiopathogenic pathways and common risk factors. On the other hand, studies
on the presence of oral lesions in psoriatic individuals are limited and scarce. In
addition, the impact of oral health (presence of periodontitis and oral lesions) on quality
of life (QOL) in psoriatic individuals has not yet been reported. The aim of this study
was to evaluate the periodontal condition, oral lesions and the impact of self-reported
oral health on the quality of life (OHRQL) of psoriatic individuals in relation to non-
psoriatic individuals. Thus, this case-control study comprised 295 individuals with
psoriasis and 359 controls and was approved by the Ethics and Research Committee
(CAAE 20156019.0.0000.5149). A full mouth examination was performed for all
periodontal clinical parameters, and demographic and behavioral data of interest were
collected. In addition, the presence / absence of the most frequent types of oral lesions
in psoriatics was assessed [such as angular cheilitis (AC), geographic tongue (GT),
fissured tongue (FT), white (WP), yellow (YP), red plagues (RP), gray / translucent
plaques and annular forms or diffuse areas of erythema]. To evaluate OHRQL, the
Oral Impact on Daily Performance (OIDP) questionnaire was applied. The data were
analyzed using the Chi-square, Fischer, Kruskal-Wallis, Mann-Whitney tests when
appropriate, and Bootstrap intervals to determine different profiles in relation to the
OIDP. There was a high prevalence of periodontitis in psoriatics (41%) when compared
to controls (33.1%). Psoriatic individuals had a 1.40 greater chance of having
periodontitis than controls (95% CI 1.01-1.9; p = 0.019), higher BMI values and use of
antidepressants (p <0.001), diabetes, alcohol (p = 0.001) and anxiolytics use (p =
0.006). Psoriatics with periodontitis (+ P) showed significantly greater impacts on
OHRQL (13.76 £ 15.58), when compared to those without periodontitis (-P) (4.83 +
8.25; p <0.001). Additionally, psoriatic individuals + P stage Il / IV (13.94 £ 15.68) had
worse indicators of OIDP than controls + P (9.49 £+ 22.54; p = 0.001). Individuals with
psoriasis had significantly more oral lesions than controls (OR 3.66, 95% CI: 2.33—
5.85; p<0.001). Higher occurrence of (1) GT (OR = 8.20, 95% CI: 2.08-54.01; p
<0.001) and (2) QA (OR = 4.38; 95% CI. 2.23-9.15; p <0.001) was observed in
individuals with psoriasis. Psoriatic individuals with oral lesions had higher global OIDP
when compared to controls (11.15 versus 7.63; p = 0.009). In the final multivariate
model for the occurrence of higher OIDP scores, characterizing worse OHRQL, the
following variables remained significant: use of alcohol and anxiolytics, diabetes. This
study demonstrated an important risk association between psoriasis, periodontitis and
the presence of oral lesions, and psoriatic individuals with these diseases had
significantly worse OHRQL indicators. A multidisciplinary interaction (doctors and
dentists) should be encouraged to improve the impact of these diseases on the QOL
of individuals with psoriasis and periodontitis.

Keywords: Periodontitis. Oral lesions. Psoriasis. Quality of life. Risk factors
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1 INTRODUCAO

A periodontite (PE) é caracterizada por inflamacao mediada por hospedeiro e
microbiologicamente associada, que resulta na perda da inser¢cdo periodontal. A
formacdo de biofilme bacteriano pode iniciar a inflamacédo gengival; no entanto, a
iniciacao e progressao da periodontite dependem de alteracdes ecologicas disbidticas
no microbioma e de um desequilibrio na resposta inflamatéria do individuo (CEKICI et
al., 2014; TONETTI; GREENWELL; KORNMAN, 2018). Uma vez que a presenca do
biofilme é essencial, mas nao suficiente para o inicio da PE, o reconhecimento de
componentes microbianos pelas células de defesa e a subsequente producdo de
mediadores inflamatérios € um passo crucial para a patogénese desta doenca
(CEKICI et al., 2014). Desde o workshop de 1999, surgiram evidéncias consideraveis
sobre os efeitos potenciais da PE em doencas sistémicas, como alteracdes
enddcrinas, cardiacas, alteracdo do curso gestacional e desordens autoimunes
(CORREA et al., 2017; LINDEN; LYONS; SCANNAPIECO, 2013; OLIVEIRA et al.,
2011; OLSEN, 2015; UNGPRASERT; WIJARNPREECHA; WETTER, 2017). As
evidéncias iniciais também apoiam o papel potencial de doencas sistémicas a carga
inflamatoria sistémica geral sobre o risco de PE (BARTOLD; MARIOTTI, 2017; PINK
et al., 2015).

A psoriase é uma doenca inflamatoria crénica da pele, caracterizada por
inflamacédo da derme e epiderme, com prevaléncia de 2-4% na populacdo geral e
possui impactos significativos tanto na saude fisica quanto emocional relacionados a
qualidade de vida comparados a outras doencas sistémicas (CHRISTOPHERS,
2001).

Tém sido relatado que a psoriase pode dar origem a lesées nas mucosas
envolvendo a cavidade oral. Embora raras, estas lesdes poderiam estar relacionadas
ao envolvimento cutaneo pustular, tipo placa e eritrodérmico (ZARGARI, 2006). Assim,
varias lesdes psoriaticas bucais foram descritas, incluindo placas brancas,
amareladas, vermelhas, cinza ou transltcidas, formas anulares ou areas difusas de
eritema, sendo as lesfes relatadas como mais comuns: a queilite angular (QA), lingua
geografica (LG) e lingua fissurada (LF) (CABRAS et al., 2019; DANESHPAZHOOH et
al., 2004; HERNANDEZ-PEREZ et al., 2008).
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Entretanto, essas manifestacdes orais da psoriase ainda sdo objeto de
achados conflitantes e a literatura disponivel até o momento é limitada e escassa
sobre a existéncia de uma lesdo oral especifica na psoriase ou maior frequéncia de
lesbes bucais em individuos psoriaticos (COSTA et al., 2009b; HERNANDEZ-PEREZ
et al., 2008; SHULMAN; CARPENTER, 2006; TALAEE et al., 2017; TARAKJI et al.,
2014).

Em comparacdo com outras doengas cronicas, incluindo cancer, infarto do
miocardio e insuficiéncia cardiaca congestiva, apenas a depressdo e a doenca
pulmonar crénica prejudicaram a qualidade de vida mais do que a psoriase (RAPP et
al.,, 1999). A carga da doenca é ainda aumentada por varias comorbidades
(BOEHNCKE; SCHON, 2015; RAPP et al., 1999), pois individuos com psoriase estio
em maior risco de desenvolver outras doengas cronicas e graves, como artrite
psoriatica, sindrome metabdlica ou seus componentes, distlrbios cardiovasculares,
ansiedade, depressdo e doenca de Chron (BROOKS, 2018; GRIFFITHS; BARKER,
2007; NESTLE; KAPLAN; BARKER, 2009).

Particularmente, em relacdo a PE, nos ultimos anos, sua associagcdo com
doencas inflamatérias imunomediadas tem sido cada vez mais reconhecida.
Hipotetiza-se que a colonizacéo bacteriana na cavidade bucal pode desencadear uma
resposta imune exagerada em um hospedeiro suscetivel, levando a um processo
inflamatério exacerbado associado a distirbios autoimunes (LINDEN; LYONS;
SCANNAPIECO, 2013).

Embora o mecanismo biolégico que explica o aumento do risco de psoriase
entre os individuos com PE seja desconhecido, varias hipoteses vem sendo
propostas. Uma das teorias esta relacionada a patologia compartilhada entre psoriase
e PE, jA que respostas imunes exageradas a microbiota presente na superficie
epitelial sdo observadas em ambas as condi¢cbes, sugerindo uma predisposicéo
genética compartilhada que afeta as células dendriticas e a expressao de receptores
toll-like (CORREA et al., 2017; EBERSOLE, 2003; SABAT et al., 2007; SHARMA;
RAMAN; PRADEEP, 2015).

Neste sentido, estas duas patologias imunomediadas apresentam alguns

caminhos etiopatogénicos similares e compartilham comuns fatores de risco. Alguns
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estudos clinicos sugerem que individuos com psoriase tém maiores meédias de perda
Ossea alveolar, maior gravidade de doencas periodontais e de perda dental (FADEL
et al., 2013; PREUS et al., 2010; SHARMA; RAMAN; PRADEEP, 2015; SU et al.,
2017).

Em 1992 foi publicado o primeiro relato de caso de psoriase no qual a
exacerbacdo da doenca cutanea foi acompanhada por alteragGes epiteliais gengivais
e periodontais (YAMADA; AMAR; PETRUNGARO, 1992). J4, o primeiro estudo caso
controle que investigou a inter-relagdo entre doenca periodontal e psoriase foi
publicado dezoito anos apos por Preus e colaboradores, em 2010. Esse foi o0 primeiro
estudo a levantar a possibilidade de associacao entre as duas condi¢cdes e que relatou
que individuos com psoriase tinham nivel 6sseo radiogréafico significativamente menor

e um menor nimero de dentes remanescentes.

Posteriormente, outros estudos investigaram essa associa¢ao e corroboraram
seus achados, demonstrando: um risco aumentado de psoriase entre individuos com
PE, uma maior incidéncia de psoriase em individuos com PE de 1,88 (IC 95%: 1,77-
1,99) (KELLER; LIN, 2012); rela¢@es significativas entre psoriase e PE (OR = 3,329,
IC 95%: 1,513-7,324) (LAZARIDOU et al., 2013a), além do fato que individuos com
psoriase de leve a moderada tinham um nivel ésseo alveolar radiografico menor e
menor numero de dentes comparado aos ndo-psoriaticos (FADEL et al., 2013). Ainda,
ANTAL et al., (2004) reportaram um risco de PE, em individuos com psoriase, ser

aproximadamente seis vezes maior em fumantes do que em n&ao fumantes.

Estudos recentes também apontam piores escores dentarios e habitos de
higiene oral (SARAC et al., 2017), pior indice periodontal comunitario, pior saude bucal
e sangramento a sondagem (WOESTE et al., 2019) em individuos com psoriase.
Adicionalmente, observa-se um risco aumentado associado a psoriase de PE, com
taxas de incidéncia de PE de 1,66; (IC 95%: 1,43-1,94) para psoriase leve; 2,24 (IC
95%: 1,46-4,44) para psoriase grave e 3,48 (IC 95%: 2,46-4,92) para artrite psoriatica
(EGEBERG et al., 2017).

Uma recente revisdo sistematica e meta-andlise (UNGPRASERT;
WIJARNPREECHA; WETTER, 2017), demonstrou que individuos com PE

apresentaram um risco significativamente aumentado de psoriase (1,55; 95% IC:
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1.35-1.77). Ainda, este estudo foi o0 primeiro a resumir todas as evidéncias disponiveis

sobre a associacao entre o risco de desenvolver psoriase em pacientes com PE.

MENDES et al. (2018), recentemente demonstraram que individuos com
psoriase apresentaram chance 1,72 vezes maior de apresentar PE do que controles
(OR = 1,72; 1C95%: 1,28-2,32). Além disso, que a prevaléncia de PE aumenta
significativamente de acordo com a gravidade da psoriase [forma leve (44,4%);
moderada (46,3%) e avancada (47,1%)], quando comparada ao grupo controle
(33,1%). O modelo logistico multivariado final associou o numero de dentes (OR=
1,08; 1C95%: 1,01-1,14; p=0,018), tabagismo (OR =1,91; IC95%: 1,19-3,07; p= 0,008)
e indice de massa corporal (OR = 1,13; 1C95%: 1,11-1,16; p<0,001) a ocorréncia de
PE.

Assim, esses resultados ampliam ainda mais as comorbidades observadas
em individuos com PE. Apesar desta forte racionalidade, relativamente poucos
estudos desta associacdo ainda sado reportados na literatura e estes possuem
amostras pequenas (FADEL et al., 2013; PREUS et al., 2010; SHARMA; RAMAN;
PRADEEP, 2015; SU et al., 2017).

Uma questdo que permanece pontual em saude bucal é o impacto que a
mesma pode ter na qualidade de vida (QV) dos individuos. Nas ultimas duas décadas,
varios estudos mediram este impacto da saude bucal na QV por meio de diferentes
metodologias (ADULAYON; SHEIHAM, 1997; ADULYANON; VOURAPUKJARU,;
SHEIHAM, 1996; EL SAYED et al., 2019; LOCKER; ALLEN, 2007; TSAKOS et al.,
2010). Essas medidas de QV, que foram inicialmente designadas como indicadores
sécio-dentarios ou indicadores subjetivos de saude bucal, sdo agora comumente
referidas como medidas de autorrelato de QV relacionada a saude bucal (OHRQL)
(LOCKER; ALLEN, 2007).

Entre os varios instrumentos ou questionarios utilizados para medir a OHRQL
(LOCKER; ALLEN, 2007), o mais amplamente utilizado é o Oral Impacts on Daily
Performance (OIDP)(ADULYANON; VOURAPUKJARU; SHEIHAM, 1996).

O instrumento OIDP — Impacto Oral na Performance Diaria, na tradugéo livre
para a lingua portuguesa — é capaz de medir os impactos comportamentais no

desempenho didrio, mensurar o bem-estar do individuo, e ser um instrumento objetivo
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e de facil aplicacdo (ADULYANON; VOURAPUKJARU; SHEIHAM, 1996). Este
guestionario tem demonstrado que os desempenhos fisico, psicolégico e social
refletem na QV e no bem estar de individuos (MELAS; MARCENES; WRIGHT, 2001).
Adicionalmente, as propriedades psicométricas do instrumento em populacdes
brasileiras foram relatadas e validadas (ABEGG et al., 2015; CASTRO et al., 2008),
mostrando a eficacia do questionario em captar os relatos dos individuos, e em
determinar quais s&o as atividades mais afetadas por problemas bucais
(NEEDLEMAN et al., 2004).

Neste sentido, estudos utilizando o OIDP demonstraram que os desempenhos
dos individuos podem ser afetados por problemas de origem bucal, refletindo na sua
OHRQL e no seu bem-estar (ADULYANON; VOURAPUKJARU; SHEIHAM, 1996;
LOCKER; ALLEN, 2007; TSAKOS et al., 2010; YOKOYAMA et al., 2007).

Doencas bucais como a PE e sintomas subjetivos na boca, tais como dor e
mobilidade dental, bem como lesbes bucais, podem ter um efeito negativo no bem-
estar de um individuo e na sua QV. Estudos revelam uma associagdo significativa
entre a salde bucal e a sua relacdo com a QV e, particularmente, uma associacao
significativa entre PE com a OHRQL (COSTA et al., 2019; CUNHA-CRUZ; HUJOEL;
KRESSIN, 2007; NEEDLEMAN et al., 2004; SANTUCHI et al., 2016; TSAKOS et al.,
2010).

Individuos psoriaticos tendem a desfrutar de uma QV global pior e serem
negativamente impactados pela doenca, com reducdo em sua QV de forma
semelhante ou pior que pacientes com outras doencas crénicas, como cardiopatia
isquémica e diabetes (FINLAY; KELLY, 1987). Portanto, pode ser valido avaliar e
trabalhar para que a QV relacionada a saude em pacientes com psoriase seja
maximizada. Ainda, pacientes com alto comprometimento da QV devem ser
rastreados quanto a depressdo (SCHMITT; FORD, 2007). Os individuos psoriaticos
apresentam alta taxa de depressédo, mesmo que esta ainda se apresente com grandes
variagbes [de 13% (MAHMUTOVIC et al., 2017) a 62% (SCHMITT; FORD, 2007,
DOWLATSHAHI et al., 2014), mesmo com psoriase leve].

Regularmente, o tratamento de pacientes dermatolégicos se concentra apenas

nos sinais e sintomas clinicos, e em uma visao subjetiva do impacto da doenca na QV
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do individuo. Entretanto, uma avaliacdo mais aprofundada deste impacto em
individuos com alteracbes dermatolégicas € importante para um melhor manejo
clinico. E essencial detectar pacientes com maior risco de apresentar pior QV, a fim
de tratd-los de forma mais integrada (TEJADA et al.,, 2011). Assim, estes dados
poderiam cumprir o papel de medir as alteracdes intangiveis na vida de um paciente

que determinam o “sucesso do tratamento”.

Até o dado momento, nenhum estudo abordou a QV relacionada a saude oral
dos individuos com psoriase. As evidéncias sugerem que psoriaticos possuem piores
parametros periodontais e saude bucal em geral, portanto poderiam apresentar pior
OHRQL. Dessa forma, seria razoavel estimar que a saude oral pode ocasionar
grandes impactos negativos na QV desses individuos com maior vulnerabilidade e
susceptibilidade fisico-emocional, apresentando-se esta questdo como &rea de

interesse deste estudo.

Neste cenario, nos hipotetizamos a priori que escores mais altos de OIDP estao
relacionados a presenca de piores condi¢des clinicas periodontais e maior presenca
de lesBes bucais em individuos psoriaticos, refletindo pior OHRQL.
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2 LITERATURA CONSULTADA

2.1 Periodontite: aspectos de interesse

O termo doenca periodontal engloba todas as alteracbes que afetam os
tecidos periodontais de protecéo e de insercao dos dentes, como a gengivite e a PE.
A gengivite induzida por biofilme pode exibir varios padr6es observaveis de sinais e
sintomas de inflamacéo localizados na gengiva, que séo iniciados pelo acumulo de
um biofilme microbiano nos dentes (MURAKAMI et al., 2018). A PE é caracterizada
por uma inflamacéo, mediada pelo hospedeiro, microbiologicamente associada, que
resulta na perda da insercdo periodontal (TONETTI; GREENWELL; KORNMAN,
2018).

A fisiopatologia da doenca tem sido caracterizada em suas principais vias
moleculares e, em ultima instancia, leva a ativacdo de proteinases derivadas do
hospedeiro que permitem a perda das fibras do ligamento periodontal marginal,
migracdo apical do epitélio juncional e permite a disseminacédo apical do biofilme
bacteriano ao longo do superficie radicular. A formacgéo de biofilme bacteriano pode
iniciar a inflamacao gengival; no entanto, a iniciacdo e progressao da PE dependem
de alteracbes ecoldgicas disbidticas no microbioma em resposta a nutrientes
provenientes de produtos inflamatérios gengivais e de degradacéo tecidual. Esses
nutrientes favorecem e enriquecem algumas espécies e mecanismos antibacterianos
gue tentam conter o desafio microbiano dentro da area do sulco gengival uma vez
iniciada a inflamacéo (TONETTI; GREENWELL; KORNMAN, 2018).

Atualmente, a literatura suporta os efeitos de fatores que influenciam o curso
da PE, como o tabagismo e diabetes, em multiplas respostas imunoinflamatorias.
Estas podem tornar o microbioma disbiético mais provavel para alguns individuos do
que para outros, com potencial influéncia na gravidade da doenca para esses
individuos (TONETTI; GREENWELL; KORNMAN, 2018).

O diagnostico de PE é baseado em critérios clinicos, como profundidade de
sondagem e nivel de insercdo clinica, e perda Ossea radiografica (TONETTI,
GREENWELL; KORNMAN, 2018). Estudos epidemiolégicos mostram que cerca de
metade da populacdo adulta brasileira apresenta sangramento gengival e calculo

dentario, enquanto cerca de 30% a 60% apresentam alguma forma de PE
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(MINISTERIO DA SAUDE, 2012). Os mecanismos precisos que levam ao inicio das
doencas periodontais ainda ndo sdo completamente conhecidos, entretanto os
estudos de patogénese da PE mostram que a instalacdo e progressao da destruicéo
dos tecidos periodontais dependem de um desequilibrio na resposta
imunoinflamatéria do individuo aos microrganismos presentes no biofilme que

coloniza os tecidos periodontais (CEKICI et al., 2014).

Portando, as doencas periodontais se iniciam e progridem quando a
homeostase local é perturbada, pois diferente de muitas doencas infecciosas, na PE
ocorre 0 crescimento de bactérias ja presentes no estado de saude periodontal,
mudando apenas sua propor¢cdo. Desta forma, ndo necessariamente ocorre
surgimento/colonizacdo de patégenos exdégenos (DARVEAU, 2010). Uma vez que a
presenca do biofiime é essencial, mas ndo suficiente para o inicio da PE, o
reconhecimento de componentes microbianos pelas células de defesa e a
subsequente producdo de mediadores inflamatérios € um passo crucial para a

patogénese da PE (CEKICI et al., 2014).

Claramente, a converséo da microbiota simbiotica em disbidtica em individuos
susceptiveis aparece como um primeiro passo na PE. Porphyromonas gingivalis, um
dos principais patdégenos associado a PE (com participacdo de outras, como por
exemplo Tannerella forsythia e Treponema denticola), € conhecido por ser capaz de
ativar a resposta inata (incluindo o sistema complemento, com a geracdo de Cba),
bem como respostas imunes adaptativas (SHAIKH et al., 2018). Um dos componentes
principais da resposta ao biofilme e seus produtos é a familia de receptores toll-like
(TLR) (KIKKERT et al, 2007). Esses receptores, presentes em células
apresentadoras de antigeno e células epiteliais, ativam a resposta imune inata, por
meio da ligacdo de varios componentes microbianos, como o lipopolissacarideos
(LPS) (CEKICI et al., 2014). Inicia-se entdo uma cascata, com liberagdo de aminas
vasodilatadoras por mastdcitos, aumento da expressdo de moléculas de adeséo,
producdo de quimiocinas e ativagcédo do sistema complemento, facilitando/induzindo o
recrutamento de neutrofilos, linfécitos e macrofagos polimorfonucleares (CEKICI et al.,
2014). Além disso, o reconhecimento de produtos bacterianos pode ativar a resposta
imune adquirida, levando a diferenciac@o de células T-auxiliares (Th) em células Th1l,
Th2, Th17 ou células T-regulatorias (Treg) (CEKICI et al., 2014).
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O balanco entre mediadores pro-inflamatérios e reguladores da resposta
imune ird determinar o controle da infeccédo periodontal ou avanco da PE. Desde o
workshop de 1999, surgiram evidéncias consideraveis sobre os efeitos potenciais da
PE em doencas sistémicas, como alteracdes enddcrinas, cardiacas, alteragdo do
curso gestacional e desordens autoimunes (CORREA et al., 2017; LINDEN; LYONS;
SCANNAPIECO, 2013; OLIVEIRA et al.,, 2011; OLSEN, 2015; UNGPRASERT;
WIJARNPREECHA; WETTER, 2017). Bactérias orais especificas na bolsa periodontal
podem acessar a corrente sanguinea através do epitélio da bolsa ulcerado. Assim,
mediadores inflamatorios periodontais podem entrar na corrente sanguinea e ativar
proteinas de fase aguda do figado, como a proteina C reativa (PCR), que amplifica

ainda mais os niveis de inflamacéao sistémica.

As evidéncias iniciais também apoiam o papel potencial de doencas
periodontais em contribuir para um aumento da carga inflamatéria sistémica geral
(PINK et al., 2015). Se o paciente tiver doenca sistémica grave, conforme indicado
pelo status da Sociedade Americana de Anestesiologia (ASA), isso pode afetar
seriamente a capacidade do clinico de controlar a progressédo da doenca, devido ao
descontrole de alteracfes sistémicas, ou a incapacidade do individuo de atender aos
cuidados de manutencédo necessarios (TONETTI; GREENWELL; KORNMAN, 2018).
Além disso, a presenca de inflamacéo cronica periodontal tem sido proposta como
fator de risco para a ocorréncia e ou agravamento de desordens inflamatorias
sistémicas (HAJISHENGALLIS, 2015).

Embora andlises intrigantes da economia em salde tenham mostrado uma
reducdo no custo dos cuidados de multiplas condicdes médicas apds o tratamento da
PE, pouca evidéncia direta de intervencdo periodontal demonstrou de forma
convincente o valor potencial do tratamento eficaz da PE para a saude geral do
individuo (JEFFCOAT et al., 2014).

Para testar a hipotese que o tratamento periodontal reduz despesas médicas e
admissdes hospitalares, um estudo coorte retrospectivo recente (JEFFCOAT et al.,
2014), por meio de dados do seguro de saude de 5 empresas americanas, avaliou os
dados referentes a 338.891 individuos durante 5 anos apds o tratamento periodontal.
Eles avaliaram os dados de individuos com 5 condic¢des sistémicas: Diabetes Mellitus

tipo 2 (DM), artrite reumatoide (AR), doencas cardiovasculares (DC), doencas
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cerebrovasculares (DCV) e gravidez (apenas dados de custos incidentais e
acompanhamento de gravidez de risco). Foram avaliados (1) o custo médico total
autorizado e (2) o numero de hospitalizagfes. Os individuos que receberam e nao
receberam tratamento periodontal foram comparados independentemente para as
doencas sistémicas e avaliacdo dos custos. Foram reportadas reducdes significativas
em (1) para DM, DCV, DC e gravidez, em que os custos foram reduzidos em 40,2%,
40,9%, 10,7%, e 73,7%, respectivamente e os resultados para (2) foram comparaveis.
Nao foram observados resultados em relacdo a AR.

Dessa forma, a avaliacdo de custos fornece novas e potenciais evidéncias
validas que o tratamento periodontal pode melhorar condi¢des sistémicas. E, apesar
da evidéncia atual ser limitada, essa influéncia deve ser definitivamente avaliada, pois
o tratamento periodontal simples apresenta-se em custo modesto e risco minimo.
Portanto, embora a eficacia interventiva permaneca aberta ao debate, o tratamento
periodontal deve ser recomendado e considerado parte da prevencao para 0 manejo

de doencas sistémicas cronicas (JEFFCOAT et al., 2014).
2.2 Psoriase: aspectos de interesse

A psoriase é uma doenca inflamatéria cronica da pele, caracterizada por
inflamacdo da derme e epiderme, associada ao espessamento da epiderme e
diferenciacdo de queratindcitos atipicos. Dados epidemiolégicos estimam uma
prevaléncia de 2-4% na populacéo geral (CHRISTOPHERS, 2001) e possui impactos
significativos tanto na saude fisica quanto emocional relacionados a QV comparados
a outras doencas sistémicas (CHRISTOPHERS, 2001). E uma doenca multifatorial e

pode apresentar varias formas diferentes e incluir manifestacdes extracutaneas.

As manifestacdes clinicas da psoriase apresentam lesdes cutaneas
primarias que podem variar de maculas, papulas, placas e pustulas. A doenca pode
nao estar necessariamente restrita a pele e unhas, e cerca de 30% dos individuos
desenvolvem artrite inflamatoria (artrite psoriatica). Além disso, a apresentacao pode
variar drasticamente de individuo para individuo. As manifestacbes cutaneas podem
ser limitadas ou extensas, monomorficas ou polimorficas, e surgem em qualquer
idade. A psoriase, portanto, é vista como um espectro de doenca, devido a
variabilidade na aparéncia clinica. Seu diagnéstico € baseado no reconhecimento dos
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padrées de lesédo, por meio de cuidadosa analise da morfologia da lesdo cutanea
(NALDI; GAMBINI, 2007; RAYCHAUDHURI; MAVERAKIS; RAYCHAUDHURI, 2014)
e raramente a bidpsia de pele é usada (BOEHNCKE; SCHON, 2015). Mesmo com um
amplo espectro clinico de apresentagdo, um clinico treinado é capaz de diagnosticar
a psoriase e seus varios fenétipos (placa ou vulgar, ungueal, do couro cabeludo,
gutata, invertida, pustulosa e eritodérmica) (RAYCHAUDHURI; MAVERAKIS;
RAYCHAUDHURI, 2014).

O espectro da doenca, ou fendtipos clinicos, séo classificados com base em
varias caracteristicas, como idade de inicio, grau de envolvimento da pele, padréo
morfologico, gravidade da doenca e envolvimento predominante da localizacéo
anatdmica especifica do corpo (RAYCHAUDHURI; MAVERAKIS; RAYCHAUDHURI,
2014). Uma manifestacdo rara da psoriase na cavidade bucal é a presenca de
maculas moderadamente vermelhas, geralmente, dolorosas na gengiva, palato duro
e mucosa bucal, de maneira desproporcional ao eritema caracteristico de doencas
periodontais (BROOKS et al., 2017). A suspeita é levantada quando as lesfes bucais
sdo acompanhadas de psoriase cutanea. Recentemente, foi demonstrado que o
tratamento da psoriase cutanea com adalimumabe, medicamento que age nos
processos inflamatérios das doencas imunomediadas, foi efetivo em resolver

simultaneamente lesdes psoridsicas cutaneas e bucais (BROOKS et al., 2017).

Na dultima década, ocorreu um enorme progresso no entendimento da
genética, na patogénese e no tratamento da psoriase. Evidéncias contribuiram para o
conhecimento da histdria natural e biolégica da psoriase e levaram ao reconhecimento
de que a psoriase é uma desordem com implicacdes de salude importantes e que se
estendem além da pele (GRIFFITHS; BARKER, 2007). Sua etiologia € desconhecida,
mas estudos epidemioldgicos identificaram varios fatores de risco, incluindo
tabagismo, obesidade, sedentarismo e consumo excessivo de alcool (ARMSTRONG
et al., 2014; UNGPRASERT; WIJARNPREECHA; WETTER, 2017).

Uma recente revisdo sistematica e meta-andlise suporta uma forte associacao
com uma maior prevaléncia de tabagismo entre os individuos com psoriase (ANTAL
et al, 2014; ARMSTRONG et al.,, 2014; UNGPRASERT; WIJARNPREECHA,
WETTER, 2017).
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Assim como ocorre com outras dermatoses, 0s sinais clinicos da psoriase, a
desfiguracéo visivel da pele pode desencadear uma reacdo negativa em outros
individuos, o que pode causar grande impacto negativo, de carga psicoldgica, nos
portadores da doenca. Em comparacdo com outras doengas cronicas, incluindo
cancer, infarto do miocardio e insuficiéncia cardiaca congestiva, apenas a depressao
e a doenca pulmonar cronica prejudicaram a QV mais do que a psoriase (RAPP et al.,
1999). Esse fato ainda ndo € tdo bem compreendido pelos pesquisadores, mas pode
estar relacionado a sintomas como coceira ou sensagao de queimacédo (RAPP et al.,
1999). Além desses sintomas, outros sdo relatados regularmente incluindo dor e
sangramento (DUBERTRET et al., 2006). A carga da doenca é ainda aumentada por
vérias comorbidades, que incluem sindrome metabdlica e doengas cardiovasculares
que resultam da sindrome (BOEHNCKE; SCHON, 2015; RAPP et al., 1999).

A psoriase pode ser provocada por gatilhos inespecificos, como traumas
leves (arranhdes, piercings e tatuagens), queimaduras solares ou irritantes quimicos.
Ainda, drogas sistémicas, como B-bloqueadores, litio, antimalaricos e agentes
antiinflamatérios néo esteroidais podem exacerbar a doengca (BASAVARAJ et al.,
2010; BOEHNCKE; SCHON, 2015).

Individuos com psoriase estdo em maior risco de desenvolver outras doencgas
cronicas graves. Essas doencas incluem comorbidades tais como, artrite psoriatica,
sindrome metabdlica ou componentes da sindrome, distlrbios cardiovasculares e
varias outras doencas, como ansiedade e depresséo, doenca hepatica gordurosa nao
alcodlica, doenca de Crohn, linfoma (BROOKS, 2018; GRIFFITHS; BARKER, 2007,
NESTLE; KAPLAN; BARKER, 2009) e a PE (FADEL et al., 2013; MENDES et al. 2018;
SHARMA et al., 2018; SU et al., 2018; UNGPRASERT et al. 2017).

2.3 Lesdes bucais: aspectos de interesse

A literatura disponivel até o momento é limitada e controversa sobre a
existéncia de uma leséo oral especifica em individuos com psoriase. Alguns estudos
relataram um link entre essas condi¢goes (COSTA et al., 2009b; HERNANDEZ-PEREZ
et al., 2008; SHULMAN; CARPENTER, 2006; TALAEE et al., 2017; TARAKJI et al.,

2014). TARAKJI et al.,, (2014) aponta que essa ocorréncia € mais comum em
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pacientes com formas graves de psoriase, como psoriase pustular generalizada, e

gue a LG pode ser uma manifestacéo oral da psoriase.

A LG é uma lesédo inespecifica na cavidade oral, sendo um disturbio inflamatorio
assintomatico de etiologia desconhecida. E considerada uma mucosite psoriasiforme
do dorso da lingua, também conhecida como glossite migratéria, pois apresenta
modificacdes em sua localizacéo, cor, forma e tamanho. Afeta o epitélio da lingua,
resultando em lesdes semelhantes a Ulceras, devido a perda localizada de papilas
filiformes cercadas por linhas brancas (YESUDIAN et al., 2012).

Adicionalmente, pode apresentar caracteristicas genéticas, histopatologicas e
clinicas semelhantes as da psoriase, corroborando a ideia de que essa lesdo possa
ser uma manifestacdo oral da psoriase (CABRAS et al.,, 2019; FEMIANO, 2001,
TARAKJI et al., 2014; YESUDIAN et al., 2012). Dessa forma, individuos com psoriase

devem ser encorajados a atenderam as consultas de rotina odontoldgica.

PATIL et al., (2013) realizaram um estudo na india com 4926 pacientes para a
presenca de varias lesdes na lingua. Foram encontradas 12,07% de lesdes linguais,
sendo que a LG contribuiu em até 16,4% do achado global. Além disso, também foi
relatado uma associacao entre maior frequéncia de ocorréncia de LG e LF. Portanto,
seria recomendavel exames dermatoldgicos quando feito o diagndstico das mesmas

pelos cirurgibes-dentistas.

A LF é uma condicdo clinica benigna que afeta o dorso da lingua e é
caracterizada pela presenca de sulcos ou fissuras, sendo um achado clinico incidental
verificado durante uma consulta de rotina. Sua etiologia € desconhecida, mas parece
ter um componente hereditario e ser associada a diferentes sindromes. As fissuras
apresentam profundidade variadas (de 2 a 6 mm), sendo a metade anterior do dorso
lingual a mais afetada. Individuos acometidos pela condicdo ndo costumam relatar
sintomas, embora alguns possam se queixar de ardéncia discreta ou dor,
principalmente na auséncia de higienizacdo. Nestas situacées o acumulo de biofilme
e debris pode levar a um processo inflamatorio ou infeccéo pela Candida albicans
(SETHI, 2015). Ressalta-se que psoriaticos revelaram pior indice de placa que

controles.
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PICCIANI et al., (2015), em uma revisdo sistematica, mostraram que a
prevaléncia de LF variava de 9,8% a 47,5%, e a LG entre 5,6% e 18,1% nos individuos
com psoriase. Os resultados de outros estudos também sugeriram um aumento na
prevaléncia de lesGes orais, especialmente LF e LG entre pacientes psoriaticos
(BRUCE; ROGERS, 2003; PICCIANI et al., 2017; SINGH; NIVASH; MANN, 2013;
TALAEE et al., 2017; TARAKJI et al., 2014).

A QA é clinicamente uma condi¢do frequente, caracterizada por eritema,
ragades, ulceragfes e crostas nos cantos dos labios e das pele, em uma comissura
ou em ambas (CABRAS et al., 2019). A categorizacdo mais abrangente do espectro
clinico da QA foi descrita por OHMAN et al., (1986) variando de ragades pequenas
limitadas ao canto do labio até um eritema difuso se espalhando pela pele perioral, ao
redor da comissura (OHMAN et al., 1986). Até 0 momento, essa classificagéo ainda é
considerada confiavel e detalhada, como mostra um recente relato do tipo série de
casos (OZA; DOSHI, 2017).

A etiologia da QA € extremamente variada, com muitos fatores locais e/ou
sistémicas responsaveis pelo seu aparecimento e recorréncia. A experiéncia clinica
sugere uma ligacdo direta entre suporte dos cantos labiais insuficientes ou
inadequados e a aparéncia da QA, através de estase e maceracdo das comissuras.
Nesse sentido, a reducédo da dimenséo vertical de ocluséo, causada por edentulismo
ou proéteses totais mal adaptadas e ajustadas, perda de peso, desnutri¢cdo, tabagismo
e respiracdo bucal podem ser lembrados como causas locais de QA. Ja entre os
fatores sistémicos responsaveis mais comuns, estdo: desordens neuroldgicas,
salivares e enddcrinas, como a diabetes. Microoorgnaismos como Candida albicans,
Streptococcus aureus e Streptococci sdo comumente associados a QA (CABRAS et
al., 2019; PARK; BRODELL; HELMS, 2011). Ressalta-se que em relacdo a QA,
achados clinicos revelam uma alto desconforto dos individuos que apresentam esta

condicgao.

Estudos sobre QA em individuos psoriaticos sao extremamente escassos e
também baseados em antigos relatos de casos (HIETANEN et al., 1984; SECTER;

BARTHELEMY, 1964), demonstrando a literatura insuficiente em torno da sua
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associacdo. Assim, € notorio a necessidade de estudos adicionais sobre a presenca

de lesdes bucais em individuos psoriaticos, bem como o seu impacto na OHRQL.

E vélido ressaltar que cirurgides-dentistas e dermatologistas devem ampliar
sua visao clinica, examinando a cavidade oral e as lesdes dermatologicas, propiciando

uma visao holistica do individuo.

2.4 PE e Psoriase: estudos relacionados

Nos Ultimos anos, a associacdo entre PE e doencas inflamatorias
imunomediadas tem sido cada vez mais reconhecida. Hipotetiza-se que a colonizacao
bacteriana na cavidade bucal pode desencadear uma resposta imune exagerada em
um hospedeiro suscetivel, levando a um processo inflamatorio exacerbado associado
a disturbios autoimunes (LINDEN; LYONS; SCANNAPIECO, 2013). Essa associacdo
tem sido mais extensamente estudada na artrite reumatoide (AR), em que a chance
de ter AR entre aqueles com PE € de 2 a 8 vezes maiores do que naqueles sem PE
(DE PABLO et al., 2009; MERCADO et al., 2001).

Evidéncias de um recente estudo (SU et al., 2017) apontam que individuos
com PE podem ter um risco maior de psoriase; no entanto, os dados sobre essa
associacao ainda séo limitados e escassos. Uma possivel associacdo entre PE e AR
psosriatica tem sido investigada. E sugerido que P. gingivalis, um periodontopatégeno
anaerobico, gram-negativo representa o principal elo entre AR e PE devido a sua
capacidade Unica de produzir peptidil arginina deiminase, enzima que promove a
citrulinacdo pés-traducdo de peptideos. A quantidade excessiva de peptideos
citrulinados pode induzir a producdo de anticorpo anti-peptideo citrulinado (ACPA),
gue é um auto-anticorpo essencial na patogénese da sinovite na AR (BRIGHT et al.,
2015; MIKULS et al., 2014). Apesar disso, € improvavel que a citrulinacado excessiva
de peptideos também seja responsavel pelo risco aumentado da psoriase, uma vez
gue o ACPA nao tem papel na sua patogénese (BRIGHT et al., 2015; MIKULS et al.,
2014).

Embora o mecanismo biologico que explica o0 aumento do risco de psoriase
entre os individuos com PE seja desconhecido, algumas hipoteses vem sendo

propostas, principalmente envolvendo a exacerbacdo da resposta imune e aumento
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dos niveis de mediadores inflamatérios. Teoriza-se que respostas imunes exageradas
a microbiota presente na superficie epitelial sdo observadas em ambas as condicdes,
sugerindo uma predisposi¢do genética compartilhada que afeta as células dendriticas
e a expressdo de TLR (CORREA et al., 2017; EBERSOLE, 2003; SABAT et al., 2007;
SHARMA; RAMAN; PRADEEP, 2015). Aléem da patogénese compartilhada das
doencas, ha o envolvimento da ativacdo de células Th-17 e o aumento da expresséo
de interleucina-17, um dos principais agentes na patogénese da psoriase e artrite
psoriatica, induzida pelas bactérias envolvidas na infec¢do periodontal (EBERSOLE,
2003; SABAT et al., 2007).

Dessa forma, o sistema imune inato, fator importante na patogénese da
psoriase e da doenca periodontal, pode afetar componentes inflamatérios, como
células dendriticas e expressao de TLR predispondo tanto a psoriase como a PE
(PREUS et al., 2010).

Neste sentido, estas duas patologias imunomediadas apresentam alguns
caminhos etiopatogénicos similares e fatores de risco em comum. Alguns estudos
clinicos sugerem que individuos com psoriase tém maiores médias de perda 6ssea
alveolar, maior gravidade de PE e maior perda dental (FADEL et al., 2013; PREUS et
al., 2010; SHARMA; RAMAN; PRADEEP, 2015; SU et al., 2017).

Em 1992 foi publicado o primeiro relato de caso no qual a exacerbacao da
psoriase foi acompanhada por alteracdes epiteliais gengivais e periodontais
(YAMADA; AMAR; PETRUNGARO, 1992). J4, o primeiro estudo caso controle que
investigou a inter-relagéo entre doenca periodontal e psoriase foi publicado 18 anos
apos por Preus e colaboradores, em 2010. Este foi o primeiro estudo a levantar a
possibilidade de associagcao entre as duas condi¢des e relatou que individuos com
psoriase tinham nivel 0sseo radiografico significativamente menor (p <0,001) e um
namero significativamente maior de dentes ausentes (p <0,001) quando comparados
aos seus controles pareados por idade e sexo (51% versus 26%, p <0,001). No
entanto, os autores ndo ajustaram a analise dos dados para outros fatores de
confusdo, como o consumo de alcool e o tabagismo. Posteriormente, outros estudos
(KELLER; LIN, 2012; LAZARIDOU et al., 2013b) corroboraram os achados do estudo
de Preus et al., 2010.
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Um estudo coorte acompanhou individuos com PE por 5 anos e avaliou quais
individuos foram diagnosticados com psoriase, verificando um risco aumentado de
psoriase entre individuos com PE e uma incidéncia de psoriase em individuos com
PE de 1,88 (IC 95%: 1,77-1,99). O tratamento para PE diminuiu, mas nao anulou, o
risco de psoriase subsequente (KELLER; LIN, 2012).

FADEL et al., (2013), em um estudo caso-controle, demonstraram que
individuos com psoriase de leve a moderada apresentavam menores niveis de 0Sso
alveolar radiogréafico e menos dentes remanescentes quando comparados aos nao-
psoriaticos. ApGs controle de género, os niveis radiograficos perderam significancia
estatistica. Curiosamente, as diferencas s6 foram observadas entre os homens,
indicando o sexo masculino como um possivel indicador de risco para a PE, ou que 0
poder do estudo ndo tenha sido forte o suficiente para indicar uma possivel

associacao.

NAKIB et al., (2013) a partir de um estudo coorte demonstraram a perda éssea
alveolar autorrelatada como um fator de risco para psoriase. Um aumento do risco
multivariado de psoriase foi observado para aqueles com perda 6ssea alveolar leve
(RR =1,35, IC 95%: 1,03-1,75) e perda O6ssea alveolar moderada a grave (RR = 1,49,
IC 95%: 1,08-2,05), em comparacdo com aqueles sem perda 6ssea periodontal. Estes
resultados foram observados apés ajuste para idade, tabagismo, indice de massa
corporal, consumo de &lcool, atividade fisica e perda dentaria. Dessa forma, os
autores relataram que uma histéria de perda éssea alveolar pode aumentar o risco de
psoriase subsequente. E interessante reforcar que este estudo possui uma grande
limitacdo, uma vez que ele é baseado em medidas autorrelatadas sem metodologia

uniforme.

Para avaliar a possivel associacdo de PE e psoriase, individuos com e sem
psoriase foram pareados por idade e sexo (LAZARIDOU et al., 2013b). A analise
univariada relatou relagfes significativas entre psoriase e PE (OR = 3,329, IC 95%:
1,513-7,324, p=0,003) e entre a psoriase e a sindrome metabdlica (OR = 2,293, IC
95%: 1,250-4,207, p=0,007). No modelo de regressédo multivariado, observou-se uma
correlacdo significativa entre psoriase e PE quando controlada pela presenca de
sindrome metabdlica (OR: 2,486; 1C95%: 1,002-5,842; p=0,049). Assim, os autores
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concluiram que a PE pode estar associada a psoriase, mas que estudos adicionais

eram necessarios.

Um recente estudo caso-controle (ANTAL et al., 2014) avaliou prevaléncia e a
gravidade da PE em um grupo de pacientes com psoriase fumantes e ndo fumantes,
e um grupo de controles livres de psoriase, fumantes e ndo fumantes, buscando
avaliar se PE ocorre mais frequentemente e de forma mais grave em pacientes com
psoriase e tabagistas, do que em pacientes com psoriase ndo fumantes. Foi
demonstrado que pacientes com psoriase fumantes estdo em um risco
aproximadamente seis vezes maior de desenvolver PE, em comparacdo com o0s
pacientes com psoriase que ndao fumam. A psoriase, por si sO, aumenta a
probabilidade de PE para 4,37 (em comparacdo com controles ndo fumantes),
engquanto o tabagismo parece aumentar para 24,27. Em outras palavras, o risco de
PE na psoriase € aproximadamente seis vezes maior em fumantes do que em nao

fumantes.

Seria razoavel inferir que esse aumento no risco € meramente o resultado da
adicao dos fatores de risco individuais. Para testar essa possibilidade, as taxas de
razao de chance foram combinadas e o fator de sinergia foi calculado. Somente para
psoriase (4,37) e somente para tabagismo (1,25), a probabilidade combinada de PE
€ de 6,60, muito abaixo da observada (24,27). A partir disso, conferiu-se que o
observado em pacientes fumantes nao é simplesmente a probabilidade de psoriase e
o0 consumo de tabaco, pois o valor do fator sinérgico (de 1,25) para as chances de
psoriase e tabagismo indica que fumar age como um fator permissivo (ANTAL et al.,
2014).

O primeiro estudo com foco no perfil de citocinas inflamatérias na saliva de
pacientes com psoriase foi relatado em 2015, e parece mostrar que a psoriase e a
doenca periodontal compartiham o mesmo processo inflamatério subjacente
(GANZETTI et al., 2015). Este demonstrou que a expressao salivar de TNF-a, TGF -
B1,IL - 18 e MCP - 1 (proteina quimiotatica de mondcitos 1) € estatisticamente maior
na saliva de individuos com psoriase do que em controles saudaveis, com uma
correlacdo positiva entre TGF - B1, expressao de IL - 18 e MCP - 1 e gravidade da
gengivite/PE. Na PE, a IL - 1B pode ser responsavel pela destruicdo tecidual,

aumentando os niveis de metaloproteinases. Assim, a maior concentracdo de IL - 18
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nos psoriaticos poderia explicar por que tais individuos tém menos dentes
remanescentes, menos sitios com profundidade de sondagem <4 mm e menor nivel
de osso alveolar radiografico do que individuos sem psoriase, acordando com estudos
anteriores (FADEL et al., 2013).

Adicionalmente, os niveis séricos de TGF - 1 e MCP - 1 estdo aumentados em
psoriaticos. A MCP - 1 é responséavel pela iniciacdo, regulacdo e mobilizacdo de
mondcitos nos locais ativos da inflamacao periodontal grave, e pode ser um indicador
confiavel da gravidade da destruicdo periodontal (SAWADA et al., 2013). Os autores
relataram ainda que os resultados mostram que esses biomarcadores também estao
aumentados na saliva de individuos psoriaticos (GANZETTI et al., 2015). Assim, eles
poderiam ser considerados marcadores inflamatérios especificos para avaliar a
gravidade da doenca oral em individuos com psoriase, e eles poderiam fortalecer a

associacao reciproca entre a pele e a mucosa oral no curso da psoriase.

Embora estudos futuros observando a real prevaléncia da doenca periodontal
em individuos com psoriase sejam necessarios, o estudo parece indicar que esses
pacientes podem apresentar um aumento na prevaléncia de gengivite ou PE
(GANZETTI et al., 2015). Um exame cuidadoso da cavidade oral em pacientes com
psoriase poderia reduzir a subestimagcdo do seu envolvimento oral, favorecendo a

identificacdo precoce e o tratamento de doencas bucais.

Uma recente revisdo sistematica e meta-andlise (UNGPRASERT;
WIJARNPREECHA; WETTER, 2017), com objetivo de avaliar a possivel associacéo
entre PE e psoriase, avaliou 5 estudos observacionais (2 coortes e 3 casos-controles).
Os autores relataram que individuos com PE apresentaram um risco
significativamente aumentado de psoriase (1,55 95% IC: 1,35- 1,77). Sendo este
estudo o primeiro a resumir todas as evidéncias disponiveis sobre a associagéo entre

o risco de desenvolver psoriase em pacientes com PE.

O estudo caso-controle de Sarac et al., (2017) teve como objetivo determinar o
papel das doencas periodontais na psoriase, utilizando o sistema de Indice
Periodontal Comunitario de Necessidades de Tratamento, e avaliou também o uso de
fio dental e a frequéncia da escovacao. Em termos de (1) escore dentéario: determinou-

se que os escores dentarios de individuos psoriasicos eram significativamente
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maiores que os dos grupos controle (p= 0,01); (2) o habito de escovar os dentes em
individuos psoriasicos era menor do que nos controles e essa diferenca foi
estatisticamente significante (p= 0,01); e em relacdo a (3) maus habitos de higiene
bucal, houve diferenca significativa (p= 0,001). Adicionalmente, a maioria dos
individuos psoriaticos do estudo (60,5%) apresentava maus habitos de higiene bucal
(SARAC et al., 2017). Corroborando os achados deste estudo, um subsequente
estudo também reportou associacao de (1) pior indice periodontal comunitario, (2) pior
saude bucal e (3) sangramento a sondagem nos individuos com psoriase (WOESTE
et al., 2019)

Ainda, em um recente estudo coorte retrospectivo (EGEBERG et al., 2017),
investigou-se a associacdo entre psoriase e peridontite. Foram avaliados dados de
54210 individuos com psoriase moderada, 6988 com psoriase severa e 6428 com
artrite psoriatica. As taxas de incidéncia de PE por 10.000 pessoas-ano foram de 3,07
(IC 95%: 3,03-3,12) para a populacdo de referéncia; 5,89 (IC 95%: 1,07-6,84) para
psoriase leve; 8,27 (IC 95%: 5,50-12,45) para psoriase grave; e 11,12 (IC 95%: 7,87—
15,73) para a artrite psoriatica. As taxas de incidéncia de PE ajustadas foram de 1,66;
(IC 95%: 1,43-1,94) para psoriase leve; 2,24; (IC 95%: 1,46-4,44) para psoriase grave;
e 3,48 (IC 95%: 2,46-4,92) para artrite psoriatica. Os autores concluiram que
encontraram um risco aumentado associado a psoriase de PE, que foi mais alta em

pacientes com psoriase grave e artrite psoriatica.

Em um outro estudo caso-controle recente (MENDES et al., 2018), avaliou-se
a potencial associacao entre psoriase e PE, bem como a influéncia de variaveis de
risco nessa associacdo. Foram incluidos 756 individuos (397 com psoriase e 359
controles), e realizados exame periodontal de boca completa, registrando, portanto, o
indice de placa, profundidade de sondagem, nivel de insercéo clinica e sangramento
a sondagem. Além disso, foi registrada a gravidade da psoriase de acordo com
diagnéstico dermatoldgico. A influéncia das variaveis de risco foi testada por analise
univariada e por regressao logistica multivariada. Uma alta prevaléncia de PE foi
observada entre os casos (46,1%) quando comparados aos controles (33,1%).
Individuos com psoriase apresentaram chance 1,72 maior de apresentar PE do que
controles (OR = 1,72; 1C95%: 1,28-2,32; p<0,001). A prevaléncia de PE aumentou

significativamente de acordo com a gravidade da psoriase [forma leve (44,4%);
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moderada (46,3%) e avancada (47,1%)] quando comparada ao grupo controle
(33,1%). O modelo logistico multivariado final mostrou que o numero de dentes (OR
= 1,08; 1C95%: 1,01-1,14; p= 0,018), tabagismo (OR = 1,91; IC95%: 1,19-3,07; p=
0,008) e indice de massa corporal (OR = 1,13; IC95%: 1,11-1,16; p<0,001)

permaneceram significativamente associado a ocorréncia de PE.

Assim, esses resultados ampliam ainda mais as comorbidades observadas
em individuos com PE. Apesar desta forte racionalidade, relativamente poucos
estudos desta associacdo ainda sdo reportados na literatura e com utilizacdo de
pequenas amostras (FADEL et al., 2013; PREUS et al., 2010; SHARMA; RAMAN;
PRADEEP, 2015; SU et al., 2017). Além disso, ndo existem estudos prospectivos
prévios que avaliaram a associacao entre doenca periodontal e psoriase.

Entretanto, muitas questbes permanecem desconhecidas no estudo de
doencas periodontais e psoriase, incluindo o papel dos genes de suscetibilidade, a
caracterizac@o fenotipica dos individuos com psoriase, a influéncia dos fatores de
risco em comum e a influéncia da qualidade e estilo de vida dos individuos na
expresséo das doencas (CANNIZZARO et al., 2018; DALMADY et al., 2020; QIAO et
al., 2019; UCAN YARKAC; OGRUM; GOKTURK, 2020; WOESTE et al., 2019).

Os principais estudos publicados da associacao entre periodontite e psoriase
estdo sumarizados no Quadro 1.

Quadro 1. Trabalhos da associacao entre periodontite e psoriase

Autores | Tipo de estudo | Resultados

YAMADA; AMAR; Relato de caso

PETRUNGARO, 1992 Exacerbacdo cutdnea acompanhada

por alteracbes epiteliais gengivais e
periodontais

PREUS etal., 2010 Caso-controle Psoriaticos tinham nivel 6ésseo

radiografico menor, (p <0,001) e um
ndmero significativamente maior de
dentes ausentes (p <0,001) quando
comparados aos seus controles
pareados por idade e sexo (51% vs
26%, p <0,001).

KELLER; LIN, 2012 Coorte — 5 anos

Risco aumentado de psoriase entre
acompanhamento

individuos com periodontite e maior
incidéncia de periodontite em
psoriaticos (RR 1,88 IC 95% 1,77-
1,99)
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LAZARIDOU et al., 2013

Caso-controle

Associacdo entre periodontite e
psoriase (OR = 3,329, IC 95%:1,513-
7,324, p=0,003) e entre psoriase e s
sindrome metabdlica (OR = 2,293, IC
95%:1,250-4,207, p=0,007).

FADEL et al., 2013

Caso-controle

Psoriase leve e moderada com
menores niveis de o0sso alveolar
radiografico e menor numero de
dentes, quando comparados aos nao
psoriaticos

NAKIB et al. 2013

Coorte

Risco aumentado de psoriase para
aqueles com perda éssea alveolar
leve (RR = 1,35, IC 95%: 1,03-1,75) e
perda 6ssea alveolar moderada a
grave (RR =1,49, IC 95%: 1,08-2,05),
em comparacdo com aqueles sem
perda 6ssea periodontal.

ANTAL et al., 2014

Caso-controle

Chance 6 vezes maior de periodontite
severa em psoriaticos fumantes
comparado aos ndo fumantes.

GANZETTI et al., 2015

Experimental laboratorial

Expressao salivar de TNF-a, TGF -
B1, IL - 1B e MCP - 1 maior na saliva
de individuos com psoriase do que
em controles saudaveis, com uma
correlacdo positiva entre TGF - 31,
expressdo de IL - 1B e MCP - 1 e
gravidade da gengivite/periodontite

SARAC et al., 2017

Caso-controle

Individuos com psoriase possuiam
piores escores dentarios e habito de
escovar 0os dentes que os controles
(p=0,01). A maioria dos psoriaticos
(60,5%) possuiam maus habitos de
higiene oral (p=0,001).

UNGPRASERT;
WIJARNPREECHA;
WETTER, 2017

Revisdo sistematica

Individuos com periodontite
apresentaram um risco
significativamente aumentado de
psoriase (1,55 95% IC: 1.35- 1.77).

EGEBERG et al., 2017

Coorte retrospectivo

Risco aumentado de periodontite
associado a psoriase, sendo mais
alta de acordo com a gravidade da
psoriase.Taxas de incidéncia de
periodontite ajustadas foram de 1,66;
(IC 95%: 1,43-1,94) para psoriase
leve; 2,24; (IC 95%: 1,46-4,44) para
psoriase grave; e 3,48 (IC 95%: 2,46-
4,92) para artrite psoriatica.

WOESTE et al., 2019

Caso-controle

Pior indice periodontal comunitério,
pior saude bucal e  maior
sangramento & sondagem nos
individuos com psoriase.




33

MENDES et al., 2019 Caso-controle Alta prevaléncia de periodontite entre
0s psorigticos (46,1%), quando
comparados aos controles (33,1%).
Individuos com psoriase
apresentaram 1,72 maior chance de
apresentar PE do que controles (OR
=1,72; 1C95%: 1,28-2,32; p<0,001).
Aumento da prevaléncia de
periodontite de acordo com a
gravidade da psoriase:

Forma leve (44,4%); moderada
(46,3%) e avancada (47,1%)] quando
comparada ao grupo controle
(33,1%).

O modelo logistico multivariado final
mostrou que o numero de dentes (OR
= 1,08; 1C95%: 1,01-1,14; p= 0,018),
tabagismo (OR = 1,91; IC95%: 1,19-
3,07; p= 0,008) e indice de massa
corporal (OR = 1,13; 1C95%: 1,11-
1,16; p<0,001) permaneceram
significativamente associado a
ocorréncia de periodontite.

FONTE: Elaborado pela autora, 2020.

2.4 Qualidade de vida e o instrumento OIDP

Décadas atras, estudos que investigavam o impacto da PE e de outras
doencas bucais eram caracterizados apenas pelo uso de parametros clinicos.
Nenhum estudo havia incorporado indicadores sociais para avaliar o impacto das
doencas bucais na QV dos individuos. Isso levou Cohen e Jago (1976) a proporem o
uso de indicadores sociodentais em estudos, incorporando as consequéncias e 0s
impactos funcionais, psicolégicos e sociais das condi¢des bucais para os individuos
e, ndo apenas, os sinais e sintomas das doencas (AL-HARTHI et al., 2013). Como
resultado, pesquisadores comecaram a postular como a saude bucal esta relacionada
com aQV (GIFT; ATCHISON, 1995), e esta mudanca alterou 0 método de tratamento:
além de tratar os sinais e sintomas, deu aos individuos uma voz, considerando suas
experiéncias subjetivas e interpretacdes de suas condi¢cdes bucais (AL-HARTHI et al.,
2013).

Doencgas bucais como a PE e sintomas subjetivos na boca, tais como dor e
mobilidade dental podem ter um efeito negativo no bem estar de um individuo e na
sua QV. Estudos revelam uma associacao significativa entre a saude bucal e a sua
relacdo com a QV, especialmente em pacientes com PE (CUNHA-CRUZ; HUJOEL,;
KRESSIN, 2007; NEEDLEMAN et al., 2004).
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Os indicadores de QV sao, em sua maioria, sob a forma de questionarios
compostos por perguntas. Estas tém a funcdo de medir por meio de respostas
organizadas, seguindo a forma de escala numérica, o quanto as condi¢fes de saude
afetam aspectos da vida das pessoas, no seu meio psicolégico, social, fisico, entre
outros (WALLANDER; SCHMITT; KOOT, 2001).

A avaliacdo deste impacto, realizada através instrumentos desenvolvidos nas
Ultimas décadas, tem se mostrado eficaz em captar os relatos dos individuos e,
principalmente, em determinar quais séo as atividades mais afetadas pela PE e em
quais delas o tratamento periodontal possui o maior efeito positivo ou negativo
(NEEDLEMAN et al.,, 2004)). A avaliacdo subjetiva do impacto da saude oral
autorrelatada na QV- Oral Health-related Quality of Life (OHRQL) - "reflete o conforto
das pessoas ao comer, dormir e se engajar em interacao social; sua auto-estima; e a
sua satisfacdo em relacdo a sua saude bucal " (DHHS, 2000). O OHRQL € importante
em funcéo de suas implicacdes para as disparidades de saude bucal relacionadas ao
acesso para os cuidados com os dentes e a boca, uma vez que a parte
socioecon6mica e as disparidades raciais/étnicas, na saude oral, constituem um
grande problema social (PETERSEN et al.,, 2005). Sua avaliagdo permite uma
mudanca dos critérios odontoldgicos tradicionais para uma avaliacdo e cuidados
diferenciados. Assim, na definicdo de metas de tratamento adequadas e resultados,
os profissionais se concentram em uma experiéncia social, emocional e o

funcionamento fisico da pessoa (CHRISTIE et al., 1993).

O instrumento Oral Impacts on Daily Performance (OIDP) — Impactos Orais na
Performance Diaria, na traducdo livre para a lingua portuguesa — é baseado na
Classificacao Internacional de funcionalidade, incapacidade e saude proposto pela
Organizacao Mundial de Saude (OMS). O indice é composto por oito (8) questdes que
se referem ao desempenho funcional, psicolégico e social, sendo: 1) desempenho
funcional: a) comer e apreciar comida, b) higienizar os dentes, e c) falar e pronunciar
palavras; 2) desempenho psicologico: a) sorrir, b) estabilidade emocional, e ¢) dormir
e relaxar; e 3) desempenho social: a) trabalhar e b) contato com pessoas
(ADULYANON; VOURAPUKJARU; SHEIHAM, 1996).

As vantagens de se utilizar o OIDP séo por sua facilidade de medir os impactos

comportamentais no desempenho diario, mensurar o bem-estar do individuo, e ser um


http://www.inr.pt/uploads/docs/cif/CIF_port_%202004.pdf
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instrumento objetivo e de facil aplicacdo. No OIDP, sdo questionados os problemas
bucais e os sintomas percebidos pelos individuos como causadores de impacto, e
dessa forma relaciona-lo a condicao clinica, o que o torna mais consistente para ser
utilizado na avaliagdo das necessidades de tratamento odontol6gico (ADULYANON,;
VOURAPUKJARU; SHEIHAM, 1996).

Este instrumento foi avaliado em um estudo piloto em 501 individuos, entre 35
e 44 anos de idade, apresentando uma consisténcia interna de boa confiabilidade (alfa
de Cronbach =0,65). O teste e re-teste apresentaram a estabilidade do indice, e foram
realizados com 47 individuos com um intervalo de 3 semanas, alcancando
coeficientes Kappa de 0,95 a 1,0. O OIDP possui boas propriedades psicométricas e
uma base tedrica consistente, que permite a avaliacdo dos impactos comportamentais
nas performances diarias, ao invés de utilizar a avaliacdo do estado percebido das
dimensdes de impacto, como utilizado em muitos outros questionarios (ADULYANON;
VOURAPUKJARU; SHEIHAM, 1996). Assim, o mesmo ja foi traduzido e validado para

outros idiomas e utilizado em diferentes culturas.

O OIDP demonstrou que os desempenhos fisico, psicolégico e social
refletindo na QV e no bem estar de individuos, podem ser afetados por problemas de
origem oral (MELAS; MARCENES; WRIGHT, 2001). Adicionalmente, as propriedades
psicométricas do instrumento em populagcdes brasileiras foram relatadas e validadas
(ABEGG et al., 2015; CASTRO et al., 2008).

Estudos relacionados a periodontia e impactos orais, utilizando o OIDP, foram
desenvolvidos e foi demonstrado que a periodontite e a perda dentaria impactam de
forma significativa e negativamente os individuos (TSAKOS; MARCENES; SHEIHAM,
2001; WANDERA et al., 2009). Ainda, que os impactos do OIDP foram mais
substanciais em relacéo funcionalismo e menos em relacdo a preocupacoes sociais e
de aparéncia (WANDERA et al., 2009).

Um ensaio clinico randomizado controlado (SANTUCHI et al., 2016) comparou
raspagem e alisamento radicular (RAR) por quadrante e desinfeccdo completa da
boca em apenas uma fase (DCB), em parametros clinicos periodontais e OHRQL de
individuos com periodontite, utilizando o OIDP. Os individuos tratados por ambos,

RAR e DCB, mostraram melhora em todos os parametros clinicos periodontais e na
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saude oral relacionada com a qualidade de vida, sem diferencas significativas entre

0s grupos de tratamento.

2.5 Qualidade de vida de individuos psoriaticos

Nos ultimos dez anos, tem havido um crescente interesse na avaliacdo da
QV de pacientes com doencas dermatoldgicas bem como no desenvolvimento desses
meétodos de avaliacdo (FINLAY; KHAN, 1994). Pacientes com doencas de pele podem
ter suas vidas afetadas de varias maneiras. As doencas de pele sdo as principais
causas de morbidade devido a presenca de sintomas fisicos. Isso foi demonstrado em
um estudo em que mais de 50% dos pacientes relataram prurido e desconforto e 25%

apresentavam estes sintomas de forma grave (VERHOEVEN et al., 2007).

Foi demonstrado também que doencas dermatolégicas podem causar
ansiedade, depresséao, raiva e constrangimento, o que leva ao isolamento social e 0
faltas no trabalho e na escola (VERHOEVEN et al., 2007). Na psoriase, uma condi¢do
sem envolvimento direto do cérebro, problemas especificos relacionados a doencas
na vida cotidiana parecem causar depressdo em uma proporcao significativa de
pacientes. Portanto, é extremamente importante avaliar e trabalhar regularmente para
maximizar a QV relacionada a saude global nestes pacientes. Pacientes com alto
comprometimento da QV, mesmo com psoriase leve, devem ser rastreados quanto a
depressao (SCHMITT; FORD, 2007). Um recente estudo transversal com individuos
psoriaticos demonstrou uma taxa média de 13% de depresséo, e que o0 grau de
depressdo e dominio da QV das pessoas com psoriase estdo negativamente
correlacionados. A medida que os valores dos dominios de QV pioram, o grau de
depressao dos individuos aumenta (MAHMUTOVIC et al., 2017).

A intervencéao psicologica pode desempenhar um papel no manejo da psoriase,
particularmente na forma de manejo cognitivo do estresse comportamental. Em um
estudo de caso-controle, em comparacédo com o tratamento padrao isolado, a anélise
de covariancia indicou que a participacdo no Programa de Gerenciamento de
Sintomas da Psoriase resultou em uma maior redu¢cdo na gravidade clinica da
psoriase (p= 0,001), ansiedade (p= 0,001), depressdo (p= 0,001), estresse
relacionado a psoriase (p=0,001) e incapacidade (p= 0,04) apos 6 semanas e durante

6 meses de acompanhamento (FORTUNE et al.,, 2002). O tratamento psicolégico
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associado ao tratamento médico parece produzir um beneficio adicional significativo

identificado como melhoria na gravidade clinica da doenca.

Ha uma incidéncia de psoriase mais alta relatada em individuos que tiveram
um evento estressante no ano anterior, sugerindo que o estresse pode ter um papel
no desencadeamento da doenca em individuos predispostos. Em 31-88% dos casos,
0S pacientes relatam o estresse como um gatilho para a psoriase (ROUSSET;
HALIOUA, 2018).

Um estudo transversal realizado em 90 pacientes (XHAJA et al., 2014)
demonstrou os seguintes fatores desencadeantes da psoriase: estresse, tabaco,
infeccbes, hereditariedade, alcool, alteracdes hormonais e agressdes cutaneas. As
alergias e os medicamentos investigados pareciam nao ter influéncia nos surtos de
atividade da doenca. Adicionalmente, constatou-se que a psoriase teve um Sério

impacto na QV em mais de 40% dos pacientes entrevistados.

Sabe-se que o0 estresse psicolégico tem o potencial de regular a resposta
imune, e existem evidéncias emergentes de que respostas neuroenddcrinas anormais
ao estresse podem contribuir para a patogénese de doencas autoimunes cronicas,
conforme descrito para a AR. Portanto, uma area que merece mais investigacao é o
papel de uma resposta anormal do eixo hipotalamo-adrenal ao estresse agudo em
individuos com psoriase (JORGENSEN et al., 1995).

Atividades sociais e esportivas podem se tornar dificeis para pessoas com
problemas de pele devido ao fato de se preocuparem com 0 que outras pessoas
pensam de sua aparéncia. Algumas doencas de pele podem causar um alto grau de
incapacidade, comparavel ao doencgas cronicas graves (FINLAY, 2004). Pacientes
com psoriase tém uma reducdo em sua QV semelhante ou pior que pacientes com
outras doencas cronicas, como cardiopatia isquémica e diabetes (FINLAY; KELLY,
1987).

Os sinais clinicos da psoriase, como a desfiguracao visivel da pele pode
desencadear uma reacao negativa em outros individuos, o que pode causar grande
impacto negativo, de carga psicolégica, nos portadores da doenca. Assim, RAPP et
al. (1999) reiteram que em uma comparagdo com uma sele¢do de outras doencgas

cronicas, incluindo cancer, infarto do miocéardio e insuficiéncia cardiaca congestiva,
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apenas a depressédo e a doenca pulmonar crénica prejudicaram a QV mais do que a
psoriase (RAPP et al., 1999). Dessa forma, individuos psoriaticos tendem a desfrutar

de uma QV pior e ser impactados negativamente pela doenca.

Um estudo coorte (TANG et al., 2013), demonstrou que o impacto da psoriase
na QV foi maior nos pacientes com maior gravidade da leséo psoriatica, nos pacientes
mais jovens e naqueles com artrite psoriatica. Verificou-se que a psoriase afeta
igualmente a QV em ambos 0s sexos, e que o indice de massa corporal ndo teve
efeito sobre a gravidade da psoriase ou da QV. Pacientes com psoriase tiveram uma
QV significativamente menor do que individuos saudaveis. Compara¢des com dados
de pacientes com outras condices médicas cronicas demonstraram que a psoriase
tem um efeito negativo na QV relacionada a saude, e novamente, este impacto foi
semelhante ao de outras condicdes cronicas (como depressdo, diabetes e
hipertenséo), corroborando os achados de outros estudos (FINLAY, 2004; FINLAY;
KELLY, 1987)

No entanto, indices de gravidade, como o indice de Area e Gravidade da Psoriase
(PASI) ndo séo preditores confiaveis para avaliar o risco de depressédo e uma direta
associacdo com pior QV. Em um estudo transversal de 265 pacientes com psoriase,
32% apresentaram positividade para depresséao, e foi constatado que a depressao
estava presente em muitos pacientes com baixa gravidade da doenca. Isso ilustra a
importancia do rastreamento de pacientes com psoriase para depressao, apesar de
uma gravidade clinica objetivamente baixa (SCHMITT; FORD, 2007).

Regularmente, o tratamento de pacientes dermatoldgicos se concentra apenas
nos sinais e sintomas clinicos e em uma viséo subjetiva do impacto da doenca na vida
do individuo. A avaliacdo da QV pode ajudar a fornecer melhor atendimento aos
pacientes, reconhecendo suas reais necessidades e interferindo nas decisdes de
tratamento (DAVID et al., 2005; TEJADA et al., 2011). As medidas de QV séo
particularmente benéficas em doencas crbnicas, pois avaliam como a doencga afeta

uma vida social, psicologica e fisicamente (CHEN et al., 2004).

Portanto, a avaliacdo do impacto na QV em pacientes com doencas
dermatoldgicas é importante para o manejo clinico. E essencial detectar pacientes
com maior risco de apresentar pior QV, a fim de trata-los de forma mais integrada
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(TEJADA et al., 2011). Os dados de QV cumprem o papel de medir as alteracbes

intangiveis na vida de um paciente que determinam o “sucesso do tratamento”.

Até o dado momento, nenhum estudo abordou a QV relacionada a saude bucal
dos individuos com psoriase. As evidéncias sugerem que psoriaticos possuem piores
parametros periodontais e de saude bucal e, assim poderiam apresentar pior OHRQL.
Dessa forma, seria razoavel estimar que a saude oral possui impactos negativos na
QV desses individuos com maior vulnerabilidade e susceptibilidade fisico-emocional,

apresentando-se como area de interesse deste estudo.
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3 JUSTIFICATIVA

Nos ultimos anos, a associacdo entre periodontite e doencas inflamatérias
imunomediadas tém sido cada vez mais reconhecida e estudada. Neste contexto,
individuos psoriaticos passam por um periodo de alta vulnerabilidade imune e
emocional. Aliado a esta situacédo, estudos iniciais tém reportado que esses individuos
apresentam piores condi¢des bucais. Entretanto, poucos estudos séo reportados na
literatura de uma possivel associacdo entre psoriase e doenca periodontal, e a
literatura se apresenta conflitante em relacdo as lesdes bucais de individuos com
psoriase. Adicionalmente, nenhum estudo reportou a OHRQL em individuos

psoriaticos.

Assim, este estudo justifica-se pela busca de maiores esclarecimentos sobre a
condig&o periodontal clinica, lesbes bucais e QV de individuos psoriaticos. Almeja-se
gue este conhecimento, possa gerar estratégias preventivas direcionadas a saude
bucal e periodontal destes individuos. Além disso, poderia contribuir também na
reducdo da gravidade de comorbidades associadas a condicao periodontal,
minimizando complicagdes infecciosas em individuos vulneraveis imunologicamente

e com a QV altamente comprometida pela doenca.

Neste sentido, este conhecimento multidisciplinar pode produzir impacto na
promocao da saude bucal e sistémica visando melhor QV para individuos psoriaticos.
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4 OBJETIVOS

4.1 Objetivo geral

Avaliar a condicdo periodontal, presenca lesdes bucais, aspectos clinicos,
epidemioldgicos e o impacto da saude oral autorrelatada na QV de individuos

psoriaticos em relacéo a individuos néo psoriaticos.

4.2 Objetivos especificos

a) Determinar o indice de placa, a condicdo periodontal [através dos
parametros clinicos periodontais de sangramento a sondagem (SS),
profundidade de sondagem (PS) e nivel de insercdo clinico (NIC) e
prevaléncia de periodontite em individuos psoriaticos em relacéo a individuos

n&o psoriaticos.

b) Descrever as lesdes bucais associadas a presenca de psoriase, como:
placas brancas, amarelas, vermelhas, quielite angular, lingua fissurada e

lingua geogréfica.

c) Descrever as variaveis de risco associadas a presenca de periodontite ou
lesbes bucais em individuos psoriadticos em relacdo a individuos nao

psoriaticos.

d) Avaliar por meio do instrumento Oral Impacts on Daily Performance (OIDP)
0s impactos bucais autorrelatados em relacéo a presenca de periodontite ou
lesdes bucais, na realizacéo de atividades cotidianas, em relacdo a OHRQL

em individuos psoriaticos em relag&o a individuos n&o psoriaticos.
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5 METODOLOGIA EXPANDIDA

5.1 Desenho de Estudo

Estudo transversal paralelo com aninhamento pds-hoc para um estudo caso

controle.

5.2 Populacéo, critérios de inclusao e exclusao

Individuos com psoriase foram selecionados entre aqueles submetidos a
tratamento e sendo monitorados no Departamento de Dermatologia do Hospital
Eduardo de Menezes e do Centro de Medicina Especializada, Ensino e Pesquisa em
Belo Horizonte, Brasil. O grupo controle foi composto por individuos sem qualquer
doenca dermatoldgica, selecionados entre parentes, acompanhantes dos pacientes
ou trabalhadores dos respectivos centros de referéncia. Todos os individuos foram
submetidos a um exame periodontal completo realizado de acordo com

disponibilidade e acessibilidade na rotina médica.

Os seguintes critérios de inclusdo foram estabelecidos: individuos com 18 a 65
anos idade, presenca de pelo menos 12 dentes e auséncia de contraindicacdes para
exame clinico periodontal. Os critérios de exclusao foram individuos submetidos a
antibioticoterapia ou terapia periodontal nos ultimos trés meses. Durante os exames
clinicos periodontais, foram também adotados critérios de exclusdo de alguns
elementos dentais, sendo eles: terceiros molares, dentes com impossibilidade de
determinar a juncdo cemento-esmalte, com severas alteracdes morfologicas
gengivais impedindo a sondagem periodontal, com lesdes cariosas extensas, com
procedimentos restauradores iatrogénicos impedindo a conclusdo do exame e

presenca excessiva de calculo (COSTA et al., 2009a).

Na amostra foram incluidos os pacientes que concordaram em participar do
estudo por meio da assinatura do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido —
TCLE (ANEXO A) com informacdes sobre a pesquisa bem como a autorizagéo para

coleta de dados e amostras do paciente.

O estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa (COEP) da
Universidade Federal de Minas Gerais (UFMG), conforme a Resolugéo 466, de 12 de
dezembro de 2012, com numero de aprovacdo CAAE 20156019.0.0000.5149
(ANEXO B).
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5.3 Célculo Amostral

Baseado em um estudo prévio (MENDES et al., 2018) foi realizado um célculo
amostral assumindo uma prevaléncia de periodontite de 46.0% entre os individuos
com psoriase em comparacao com 33.0% em controles saudaveis. O célculo foi
realizado pelo método Fleiss, com correcdo de continuidade usando um software
estatistico (Open Epidemiologic Statistics for Public Health, versdo 3.01, Boston, MA,
USA). Com base em um nivel de significancia de 0,05, 80% de poder e uma relagéo
caso-controle de 1: 1, 236 casos e 236 controles foram determinados como

necessarios.

Assumindo a prevaléncia de les6es bucais de 30% em individuos com psoriase
em comparacao com 15% de controles saudaveis (HITAKA et al., 2018), utilizando os
mesmos métodos de célculo descritos acima, 134 casos e 134 controles foram

determinados como o minimo necessario.

Entretanto, durante o periodo de coleta de dados, de agosto de 2018 a agosto
de 2019, 654 individuos foram examinados e considerados elegiveis para este estudo.
Assim, a amostra final deste estudo foi composta por 295 individuos com psoriase
(casos) e 359 sem psoriase (controles).

5.4 Coleta de Dados

Inicialmente os pacientes responderam um formulario com dados clinicos
registrando-se as (1) variaveis demogréaficas (ANEXO C): nome, sexo, data de
nascimento, idade, etnia, nivel educacional e profisséo; (2) habitos de vida: tabagismo
(TOMAR; ASMA, 2000) e etilismo, e (3) informacdes clinicas: historico de tratamentos
periodontais, uso de medicamentos, comorbidades [Hipertensdo Arterial Sistémica
(HAS), Diabetes mellitus (DM) (ADA, 2018), depressao, ansiedade, doencas
inflamatodrias, autoimunes, oncolégicas, artrite reumatoide, doenca inflamatéria

cronica e insuficiéncia renal cronical.

Quanto ao tabagismo, foram registrados: presenca, duracdo do habito e
frequéncia de cigarros fumados/dia. Foram considerados fumantes individuos que
relataram consumo de =100 cigarros na vida e fumavam na época do exame. Os
individuos que relataram o consumo =100 cigarros na vida e ndo fumavam na época
do exame, foram classificados como ex-fumantes. Aqueles que relataram nunca ter

consumido 2100 cigarros na vida, foram considerados nao-fumantes (TOMAR; ASMA,
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2000). Quanto ao uso de alcool, os individuos que relataram seu uso foram
categorizados como “sim”, e aqueles que relataram o uso ocasional ou a auséncia do

uso, como “nao/ocasional’.

Em seguida foi aplicado um questionario, em forma de entrevista, para avaliar
a qualidade de vida do paciente com foco na saude bucal: a verséo brasileira do OIDP
(ABEGG et al., 2015) (ANEXO D), como descrito abaixo.

Apés a aplicacdo dos questionarios foi realizado um exame clinico para

presenca de lesdes bucais e periodontal de boca completa (descritos a posteriore).

5.5 Questionario de impacto da saude oral autorrelatada na qualidade de vida

Para mensuracéo do impacto da saude oral autorrelatada na qualidade de vida
(OHRQL) foi utilizado o instrumento Oral Impacts on Daily Performance — Impactos
Orais na Performance Diéria, na lingua Portuguesa - que € baseado na Classificacao
Internacional de funcionalidade, incapacidade e saude proposto pela OMS. O indice
€ composto por oito questdes que se referem a performance funcional, psicolégica e
social: 1) performance funcional: a) comer e apreciar comida, b) higienizar os dentes,
e c) falar e pronunciar palavras; 2) performance psicolégica: a) sorrir, b) estabilidade
emocional, e c) dormir e relaxar; 3) performance social: a) trabalhar e b) contato com
pessoas (ADULYANON, VOURAPUKJARU, SHEIHAM, 1996). As propriedades
psicométricas do instrumento em populacdes brasileiras foram relatadas e validadas
(ABEGG et al., 2015; CASTRO et al., 2008).

A ocorréncia da dificuldade € registrada de maneira dicotbmica (sim/ndo) e a
frequéncia com que o individuo é afetado, ou com que apresenta impacto negativo
nessas funcdes, € avaliada por uma escala temporal chamada “Escala de frequéncia”,
gue foi estratificada da seguinte forma: nunca nos ultimos seis meses, menos que uma
vez por més, uma ou duas vezes por més, uma ou duas vezes por semana, trés a
qguatro vezes por semana, todos os dias ou quase todos. Essa escala tem um escore
que vai de zero (nunca nos ultimos seis meses) a cinco (todos os dias ou quase todos).
Também é avaliada a “gravidade percebida”, que € uma pontuagdo na qual o
entrevistado gradua quanta dificuldade aquela funcéo Ihe traz na vida diaria, desde
cinco (muito grave) a zero (nenhuma) (ADULYANON, VOURAPUKJARU, SHEIHAM,
1996).
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A pontuacao final de cada fungcéo é obtida multiplicando-se o valor da escala
de frequéncia com o da escala de gravidade percebida. Ja a pontuacao total do indice
€ obtida pela soma de todos os escores de cada funcdo e esse valor € dividido pela
maxima pontuacgao possivel (8 performances x 5 na escala de frequéncia x 5 na escala
de gravidade percebida = 200) e posteriormente multiplicado por 100, para a obtencéo
do valor percentual (ADULYANON, SHEIHAM, 1996). Assim, quanto maior o escore
(alta pontuacéo de OIDP), pior a qualidade de vida (ADULYANON; VOURAPUKJARU,;
SHEIHAM, 1996).

5.6 Exames Clinicos Periodontais

Os exames periodontais, de boca completa, foram realizados considerando
como indicadores: a) indice de placa (IP); b) sangramento gengival a sondagem (SS);
c) profundidade de sondagem (PS); e d) nivel de insercao clinica (NIC) (ANEXO D).

a) Indice de Placa

O nivel de higiene bucal foi avaliado por meio do indice de placa (IP) descrito por
Silness & L6e (1965) onde:

0- Auséncia de placa

1- Corresponde a placa aderida na gengiva marginal livre e em &reas adjacentes,
porém visivel com corante de placa ou na ponta da sonda exploradora quando esta é

colocada sobre a superficie dental.
2- Depo6sito moderado de placa visivel a olho nu sobre a superficie dental.
3- Grande acumulo de placa sobre a superficie dental.

As mensuracoes foram feitas nas superficies mesial (M), distal (D), lingual (L) e
vestibular (V) dos todos os dentes. Os escores para cada sitio foram somados e os

valores médios registrados por dente e individuo (ANEXO E).

Neste exame periodontal de boca completa foram utilizados a sonda periodontal
UNC-15 (Hu-Friedy, Chicago, IL, USA), espelho clinico e gaze.

Os instrumentos clinicos foram adequadamente preparados para o exame
clinico, com conjuntos individuais espelho/sonda/gaze empacotados em graal

cirurgico, esterilizados em autoclave e acondicionados em local préprio.
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Apos limpeza prévia dos dentes com agua e gaze estéril e secagem dos mesmos com
gaze, foi realizada a sondagem de forma circunferencial, sendo anotado o maior valor
encontrado para cada um dos quatro sitios de cada dente (distal, vestibular, mesial e
lingual). Os seqguintes dados foram registrados individualmente em um

periodontograma proprio (ANEXO F).
b) Sangramento gengival a sondagem

Os dados de SS foram registrados para todas as superficies dentais incluidas no
exame. O teste de sangramento foi realizado durante o exame de sondagem,
mediante a introducado cuidadosa da sonda no sulco gengival até o limite de sua base.
A leitura do sangramento foi realizada entre 30 e 60 segundos apos a sondagem. O
sangramento gengival foi registrado através de Modificacdo do indice de Sangramento
Gengival (ISG) (Ainamo e Bay, 1975). A ocorréncia de sangramento apds sondagem

foi registrada em cada face de forma dicotdbmica, para sua presenca (+) ou auséncia
QF
c) Profundidade de sondagem

A PS foi obtida mensurando-se a distancia da margem gengival ao fundo do sulco
ou bolsa gengival. A sondagem circunferencial foi realizada em todas as superficies

dos dentes incluidos no exame.
d) Nivel de inserc¢éao clinica

O NIC foi determinado pela distancia entre o limite amelocementario e o fundo do
sulco ou bolsa gengival. Foram registrados os valores de perda de inser¢cdo em todas

as superficies dos dentes incluidos no exame.
5.7 Avaliagéo de lesdes bucais

Com auxilio de espelho clinico, gaze e palitos de picolé, toda a cavidade oral
incluindo mucosas, lingua, assoalho bucal e palato foram cuidadosamente
examinados para a presenca de lesdes bucais realizado por profissionais treinados
(A.A.C.,V.M.S. e F.O.C). Na presenca de qualquer leséo oral, sua historia e tempo de
inicio foram registrados e todos os individuos foram reexaminados por um
dermatologista para varios tipos de lesbes orais frequentemente reportadas em
individuos psoriaticos (CABRAS et al., 2019; DANESHPAZHOOH et al., 2004,
HERNANDEZ-PEREZ et al. 2008), como QA, LG, LF, PB, PA, PV, placas cinzas /
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translicidas, e formas anulares ou areas difusas de eritema. Considerando a grande
variedade de lesdes orais, optou-se por focar nas lesbes mais frequentemente
relatadas em individuos com psoriase, de acordo com uma publicacéo atual (CABRAS
et al., 2019). As bidpsias foram indicadas e realizadas em casos com lesdes orais
atipicas na Faculdade de Odontologia da Universidade Federal de Minas Gerais,
Brasil (ANEXO C).

5.8 Concordancia intra e inter-examinadores

Os exames e as entrevistas foram realizados por trés examinadores treinados
e especialistas em Periodontia (A.A.C, V.S.M e F.0.C). O teste de concordancia
Kappa inter e intra-examinador foram realizados em um estudo piloto com 12
individuos para medidas de PS e NIC e revelaram valores superiores a 0,93, e Teste
de correlagéo intra-classe valores superiores a 0,90. Os valores de Kappa para

presenca e tipo de lesdo de mucosa mostraram-se superiores a 0,85.

5.9 Diagndstico de Periodontite

Definicdo de periodontite:

A definicdo e estagiamento da periodontite foi definida pelos seguintes critérios
(TONETTI; GREENWELL; KORNMAN, 2018).

1) Estagio | - aqueles com pelo menos dois ou mais sitios interproximais com
insercéo clinica de 1 a 2mm, com PS menor ou igual a 4mm, com padrao de perda
O0ssea horizontal, até o terco coronal - < 15% e sem perda dentaria pela

periodontite.

2) Estagio Il - aqueles com pelo menos dois ou mais sitios interproximais com
insercéo clinica de 3 a 4mm, com PS menor ou igual a 5mm, com padrdo de perda
0ssea horizontal, até o terco coronal - 15% a 33% e sem perda dentaria pela

periodontite.

3) Estagio Il - agueles com pelo menos dois ou mais sitios interproximais com
insergao clinica de 25mm, com PS = 6mm, com padréo de perda Gssea vertical
(perda de =23mm), com extensédo 2 a 3/3 do comprimento da raiz, com perda
dentaria pela periodontite de 4 dentes ou menos, envolvimento de furca classe Il

ou lll.
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4) Estagio IV - aqueles com pelo menos dois ou mais sitios interproximais com
insercao clinica de 25m , com PS = 6mm, com padréo de perda 6ssea com extensao
2 a 3/3 do comprimento da raiz, com perda dentéaria pela periodontite de 5 dentes ou
mais, disfuncdo mastigatéria, necessidade de reabilitacdo extensa, colapso de
mordida com menos de 20 dentes remanescentes (10 pares opositores) (TONETTI;
GREENWELL; KORNMAN, 2018).

5.10 Diagnéstico de Psoriase

O diagnéstico de psoriase, bem como a gravidade da doenca (leve, moderada
e avancada) foi estabelecido pelo grupo de dermatologistas associados com o0s
centros de referéncia. indice de Area e Gravidade da Psoriase (PASI)
(FREDRIKSSON; PETTERSSON, 1978) foi utilizado e disponibilizados em todos os

registros dos pacientes.

O PASI examina quatro regides do corpo: |) cabeca e pescoco, Il) maos e
bracos, Ill) peito, abdome e costas (tronco) e IV) naddegas, coxas e pernas. Cada
regido recebe uma pontuacgdo para mostrar quanto da regido é afetada por psoriase
(area) e uma pontuacdo para registrar 0 quao ruim € a psoriase (gravidade). A
pontuacdo da area pode variar de 0 (sem psoriase) a 6 (toda a pele afetada). A
pontuacao de gravidade para cada regido € atingida pela adicdo de pontuacdes para
vermelhiddo, espessura e escala, e cada uma das quais é classificada de 0 a 4, dando
assim um maximo de 12. Os seguintes pontos de cortes sdo usados no diagnostico
da gravidade: < 7 psoriase leve, 7 a 12 moderada psoriase e > 12 psoriase grave
(SCHMITT; WOZEL, 2005; MENDES et al. 2018).

5.11 Andlise Estatistica

O banco de dados foi formado por 654 individuos dispostos em dois grupos
(controle: n= 359 e psoriase: n=295) contendo o registro de todos os parametros
clinicos periodontais, presenca e estagio de periodontite, presenca e tipo de lesdes
bucais e gravidade da psoriase no grupo caso. Adicionalmente, o registro das
seguintes variaveis: sexo, nivel educacional (categorizado em < ou > 8 anos de
estudo), IMC, uso de ansioliticos e antidepressivos, diabetes, tabagismo, renda
familiar (categorizados em: < 2 salarios minimos, 3- 5 salarios minimos ou > 5 salarios

minimos), ingestao de alcool (uso e quantidade), idade.
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Nos dados referentes a qualidade de vida, existem variaveis que compdem dois
constructos de interesse: frequéncia e gravidade. Estes dois constructos foram criados
baseados na soma dos valores atribuidos aos seus itens. Em seguida, utilizando os
constructos frequéncia e gravidade, foi criado o indicador de qualidade de vida, sendo
calculado como o produto entre Frequéncia e Gravidade, multiplicado por 100 e
dividido por 200.

Na analise descritiva das varidveis qualitativas foram utilizadas as frequéncias
absolutas e relativas, enquanto na descricdo das variaveis quantitativas foram
utilizadas medidas de posicdo, tendéncia central e dispersdo. Além destas, foi
utilizado também o intervalo percentilico bootstrap de 95% de confianca (EFRON;
TIBSHIRANI, 1993).

Para comparar as variaveis categoricas quanto aos indicadores de qualidade
de vida foi utilizado o teste de Mann-Whitney (HOLLANDER; WOLFE, 1999) para
situacdes com duas categorias, e o teste de Kruskal-Wallis, para situa¢cées com mais
de duas categorias (HOLLANDER; WOLFE, 1999).

Para descrever as variaveis clinicas qualitativas foram utilizadas as
frequéncias absolutas e relativas e para as variaveis clinicas quantitativas, a média e
o desvio padrao. A fim de verificar a homogeneidade das variaveis clinicas entre os
grupos foram utilizados os testes Qui-Quadrado e Exato de Fisher (AGRESTI, 2002)
em caso de cruzamento entre variaveis qualitativas, e o teste de Mann-Whitney
(HOLLANDER; WOLFE, 1999) em caso de cruzamento entre variavel quantitativa e

qualitativa.

A analise de frequéncia e gravidade dos indicadores de dificuldades para
realizar atividades diarias por meio do OIDP, sdo apresentadas com intervalos de
Bootstrap. Dessa forma, o intervalo de confianca (IC) 95% funciona como teste
estatistico considerando um alfa de 5% (p = 0,05). Portanto, quando o IC de um item
nao se sobrepde ao IC de outro item dentro de um grupo, existe evidéncia estatistica
de que a média dos itens sejam diferentes, ou seja, quando o IC de um item é
estritamente maior que o IC de outro item, a média daquele é estatisticamente maior,

tanto para analise inter e intragrupo.
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Para as andlises, foi utilizado o software R (Open Epidemiologic
Statistics for Public Health, versédo 3.01, Boston, MA, USA, versao 3.6.1). Dados com
p < 0.05 foram considerados significativos.
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6 RESULTADOS E DISCUSSAO

Os resultados e discussao serdo apresentados na forma de artigos cientificos
completos descritos nos itens 7 e 8 em lingua Portuguesa e versbes dos artigos

cientificos na lingua Inglesa nos Anexo G e H.
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RESUMO

Antecedentes: Apesar de dados conflitantes, a literatura aponta uma associacdo de
risco entre periodontite e psoriase, no entanto o impacto da saude bucal na qualidade
de vida em individuos psoriaticos ainda nao foi reportado. O objetivo deste estudo foi
avaliar a condicdo periodontal e o impacto da saude oral autorrelatada na qualidade
de vida (OHRQL) de individuos psoriaticos. Metodologia: Este estudo caso-controle
incluiu 295 individuos com psoriase e 359 controles. Foi realizado um exame de boca
cheia para todos os parametros clinicos periodontais. Para avaliar OHRQL foi aplicado
o questionario Oral Impacts on Daily Performance (OIDP). Os dados foram analisados
pelos testes de Qui-quadrado, Fischer, Kruskal-Wallis, Mann-Whitney e Intervalos de
Bootstrap com o objetivo de determinar perfis diferenciados em relacdo ao OIDP.
Resultados: Observou-se alta prevaléncia de periodontite em psoriaticos (41%)
guando comparado aos controles (33,1%). Individuos psoriaticos apresentaram uma
razao de chance de 1.40 maior para a ocorréncia de periodontite que os controles (OR
=1,40 1C95% 1,01-1,9; p=0,019). Individuos psoriaticos e com periodontite (+P)
apresentaram significativamente maiores impactos na OHRQL (13,76+15,58), quando
comparado aos sem periodontite (-P) (4,83 18,25; p<0,001). Adicionalmente,
individuos psoriaticos +P estagio IlI/IV (13,94+15,68) apresentaram piores indicadores
gue os controles +P (9,49+22,54; p=0,001). O modelo multivariado final demonstrou
escores mais elevados de OIDP relacionados as variaveis: diabetes, uso de
ansioliticos, periodontite e psoriase, demonstrando pior OHRQL. Conclusdes: Este
estudo demonstrou uma importante associacao de risco entre psoriase e periodontite,
sendo que individuos com as duas doencas apresentaram de forma significativa
piores indicadores de OHRQL. Adicionalmente, gravidade de periodontite e da

psoriase aumentou expressivamente estes efeitos negativos.

Palavras chave: periodontite, psoriase, qualidade de vida
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INTRODUCAO

7

A periodontite é caracterizada por inflamacdo mediada por hospedeiro e
microbiologicamente associada, que resulta na perda de insercdo periodontal. A
formacdo de biofilme bacteriano pode iniciar a inflamacdo gengival; no entanto, a
iniciacao e progressao da periodontite dependem de alteracfes ecologicas disbidticas
no microbioma por um desequilibrio na resposta inflamatéria do individuo mediados
por varios fatores de risco.'?

A partir da década de 90, surgiram evidéncias consideraveis sobre os efeitos
potenciais da periodontite em doencas sistémicas, como alteragcdes enddcrinas,
cardiacas, alteracédo do curso gestacional e desordens autoimunes. 2# Hipotetiza-se
gue a colonizacdo bacteriana na cavidade bucal pode desencadear uma resposta
imune exagerada em um hospedeiro suscetivel, levando a um processo inflamatério
exacerbado associado a distUrbios autoimunes.® As evidéncias iniciais também
apoiam o papel potencial de doencas sistémicas a carga inflamatdéria sistémica geral
sobre o risco de periodontite.®

A psoriase é uma doenca inflamatoéria cronica da pele, caracterizada por inflamacéo
da derme e epiderme, de prevaléncia de 2-4% na populacao geral e possui impactos
significativos tanto na saude fisica quanto emocional relacionados a qualidade de vida
(QV) comparados a de outras doencas sistémicas.® A carga da doenca é ainda
aumentada por varias comorbidades 78, pois individuos com psoriase estdo em maior
risco de desenvolver outras doencas cronicas e graves, como a artrite psoriatica,
sindrome metabdlica ou seus componentes, disturbios cardiovasculares, ansiedade,
depressdo e doenca de Chron.®'* Em comparacdo com outras doencas cronicas,
incluindo cancer, infarto do miocérdio e insuficiéncia cardiaca congestiva, apenas a
depressdo e a doenca pulmonar cronica prejudicaram a QV mais do que a psoriase.®
Assim, mesmo com dados ainda conflitantes a literatura aponta uma associacédo de
risco positiva entre periodontite e psoriase apoiada no fato destas duas doencas
imuno-mediadas apresentarem caminhos etiopatogénicos similares e comuns fatores

de risco.412-17

Nas ultimas duas décadas, varios estudos mediram o impacto da saude bucal na
QV.%-22 Essas medidas de QV, que foram inicialmente designadas como indicadores
sécio-dentarios ou indicadores subjetivos de saude bucal, sdo agora mais comumente

referidas como medidas de QV autorrelatadas relacionada a saltde bucal (OHRQL).??
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Particularmente, estudos revelam uma associacdo significativa entre periodontite e
sua relacdo com a OHRQL. 20.23-26

Entre os varios instrumentos ou questionarios utilizados para medir a OHRQL %2, o
mais amplamente utilizado é o Oral Impacts on Daily Performance (OIDP)?*°. Estudos
utilizando o OIDP demonstraram que o desempenho fisico, psicolégico e social,
refletindo a OHRQL e o bem-estar dos individuos, pode ser afetado por problemas de
origem bucal.19:20.22.27

Apesar de varios estudos reportarem uma pior QV em individuos psoriaticos, %11 até
0 presente momento nenhum estudo foi publicado em relacdo ao impacto da saude

bucal e, particularmente a periodontite sobre a QV em individuos psoriaticos.

Neste cenério, nos hipotetizamos a priori de que escores mais altos de OIDP estédo
relacionados a presenca de piores condi¢cdes clinicas periodontais em individuos
psoriaticos.

Assim, utilizando o instrumento OIDP, o objetivo deste estudo caso-controle foi avaliar
a condicao periodontal, aspectos clinicos, epidemioldgicos e o impacto da saude oral

autorrelatada na QV de individuos psoriaticos em relagéo a individuos nédo psoriaticos.

METODOLOGIA

Baseado em um estudo prévio 2! foi realizado um céalculo amostral assumindo uma
prevaléncia de periodontite de 46.0% entre os individuos com psoriase em
comparagao com 33.0% em controles saudaveis.” O calculo foi realizado pelo método
Fleiss, com correcdo de continuidade usando um software estatistico*. Com base em
um nivel de significancia de 0,05, 80% de poder e uma relacdo caso-controle de 1: 1,
236 casos e 236 controles foram determinados como necessarios. Entretanto, durante
o periodo de coleta de dados, de agosto de 2018 a agosto de 2019, 654 individuos
foram examinados e considerados elegiveis para este estudo. Assim, a amostra final
deste estudo foi composta por 295 individuos com psoriase (casos) e 359 sem

psoriase (controles).

Os individuos com psoriase foram selecionados entre aqueles em tratamento e sendo
monitorados no Departamento de Dermatologia do Hospital Eduardo de Menezes e

no Centro de Medicina Especializada, Ensino e Pesquisa em Belo Horizonte, Brasil.

*Open Epidemiologic Statistics for Public Health, versdo 3.01, Boston, MA, USA.
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O grupo controle foi composto por individuos sem qualquer doenca dermatoldgica,
selecionados entre parentes, acompanhantes ou funcionarios dos respectivos centros

de referéncia.

Os seguintes critérios de inclusao foram estabelecidos: individuos de 18 a 65 anos de
idade, presenca de pelo menos 12 dentes e auséncia de contraindicacdes para o
exame clinico periodontal. Os critérios de exclusao incluiram individuos submetidos a
antibioticoterapia ou tratamento periodontal nos ultimos trés meses. Durante o0s
exames clinicos periodontais, também foram adotados os seguintes critérios de
exclusdo: terceiros molares, dentes com impossibilidade de determinar a juncao
cemento-esmalte, com alteragcbes morfolégicas gengivais graves que impedem a
sondagem periodontal, com lesdes cariosas extensas, com procedimentos
restauradores iatrogénicos que impedem a realizacdo do exame e a presenca

excessiva de célculo. %8

Este estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da Universidade Federal
de Minas Gerais, Brasil (CAAE 20156019.0.0000.5149). Os participantes foram
informados sobre os objetivos da pesquisa e assinaram um termo de consentimento

livre e esclarecido antes da entrada no estudo.

Variaveis de interesse

Os seguintes dados de interesse foram coletados durante as entrevistas: sexo, idade,
renda familiar, nivel educacional, uso do fio dental (sim / ndo), frequéncia de
escovacdo (vezes / dia), indice de massa corporal (IMC), diabetes 2° uso de

ansioliticos e antidepressivos, tabagismo ° e consumo de alcool (sim, ndo/ocasional).

Avaliacao da OHRQL

Para avaliar a saude bucal relacionada a QV, foi aplicada uma verséao brasileira do
questionario Oral Impacts on Daily Performance (OIDP).181° O questionario avalia a
frequéncia e a gravidade do impacto oral no desempenho diario dos individuos, sendo
(1) desempenho fisico (comer e apreciar alimentos, falar e ouvir com clareza, limpar
os dentes); (2) desempenho psicoldgico (dormindo e relaxando, sorrir mostrando 0s
dentes sem se sentir envergonhado, mantendo um estado emocional equilibrado sem
ficar irritado); (3) desempenho social (selecionando o trabalho principal ou o papel

social, gostando de ter contato com pessoas). A ocorréncia de alguma dificuldade &
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registrada de maneira dicotdmica (sim/n&o) e a frequéncia indicada pelo periodo de
duracdo com os seguintes escores: (1) menos de uma vez ao més, ou intervalo de até
5 dias no total; (2) uma ou duas vezes ao més, ou intervalo de até 15 dias no total; (3)
uma ou duas vezes por semana, ou intervalo de até 30 dias no total; (4) trés ou quatro
vezes por semana, ou intervalo de até 3 meses no total e (5) todo ou quase todo o
dia, ou intervalo de mais de 3 meses no total. Com relacédo a gravidade, varia entre
‘nenhuma gravidade” (escore 0) e “extremamente grave” (escore 5). A pontuacéo
méaxima é 200 e equivale a multiplicacdo da frequéncia pela gravidade, sendo o escore
final dado pela soma das dificuldades relatadas nas 8 categorias (200= 8 categorias X

5 frequéncias x 5 escores de gravidade). Assim, quanto maior o escore, pior a QV.*81°

Exame clinico periodontal

O nivel de higiene bucal foi avaliado por meio do indice de placa (IP) descrito por
Silness & Loe (1965) 3! os escores para cada sitio foram somados e os valores médios
registrados por dente e individuo.

Em seguida, os seguintes parametros periodontais foram avaliados em todos o0s
dentes, em quatro sitios (mesial, distal, bucal e lingual): (1) profundidade de sondagem
(PS); (2) nivel de insercéo clinica (NIC); (3) sangramento na sondagem (SS). Foram

utilizados sonda periodontal manual modelo UNC-15¢%, espelho clinico e gaze.

Concordancia Intra e inter-examinadores

Os exames, entrevistas e o questionario OIDP foram conduzidos por trés
periodontistas experientes e treinados (A.A.C, F.O.C e V.S.M). As concordancias intra
e interexaminadores foram realizados por meio do teste Kappa e do coeficiente de
correlacéo intraclasse (CCI), realizado em um estudo piloto com 12 individuos. Os
valores de Kappa para PS e NIC mostraram-se superiores a 0,93 e o CCI superior a
0,90.

Definicdo e estagiamento de periodontite

Os individuos foram definidos como casos de periodontite e classificados pelo
estadiamento do estagio Il - aqueles com pelo menos < 2 sitios interproximais com
NIC de 3 a 4mm, com PS> 5mm, com padrao de perda 6ssea horizontal até o terco

coronal (15% a 33%) e sem perda dentéaria por periodontite. Assim, o presente estudo

$ UNC-15, Hu-Friedy, Chicago, IL, USA.
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incluiu individuos com periodontite moderada, grave ou avancada [estagio Il, Il e IV),
de acordo com os critérios definidos por Tonetti et al (2018).2

Diagnoéstico de psoriase

O diagndstico e a gravidade da doenca (formas leve, moderada ou avancada) foram
estabelecidos pelo grupo de dermatologistas associados aos centros de referéncia.
O indice de area e gravidade de psoriase (PASI), proposto por Fredriksson e
Pettersson 32, foi utilizado e disponibilizado em todos os prontuarios médicos dos
pacientes. O PASI examina quatro regides do corpo: (I) cabeca e pescoco, (II) méos
e bracos, (lll) térax, abdémen e costas (tronco) e (IV) nddegas, coxas e pernas. Cada
regido recebe uma pontuacao para mostrar o quanto a regiado é afetada pela psoriase
(area) e uma pontuacdo para registrar o quao ruim € a psoriase (gravidade). A
pontuacdo da area pode variar de 0 (sem psoriase) a 6 (toda a pele afetada). A
pontuacdo de gravidade de cada regido € alcancada adicionando pontuacdes de
vermelhiddo, espessura e escala, cada uma das quais classificada de 0 a 4,
fornecendo um maximo de 12. Os seguintes pontos de corte sdo usados nho
diagnéstico de gravidade: <7 leve, 7-12 moderada e > 12 psoriase avangada.

Andalise Estatistica

Inicialmente, os grupos foram comparados em relacdo as seguintes variaveis: sexo,
idade, renda familiar, nivel educacional, uso de fio dental (sim / ndo), IMC, diabetes,
uso continuo de ansioliticos, antidepressivos, tabagismo e consumo de alcool por
meio dos testes Qui- quadrado, exato de Fischer e Mann-Whitney, quando apropriado.
Em relacdo aos parametros periodontais (IP, SS, PS, NIC) os valores por individuo
foram obtidos pela soma das medidas de todos os sitios periodontais e expressos em

médias e / ou porcentagens.

Em relacdo & OHRQL, foi criado um indicador, calculando o produto entre frequéncia
e gravidade, multiplicado por 100 e dividido por 200. Na analise descritiva das
variaveis qualitativas, foram utilizadas frequéncias absolutas e relativas, enquanto que
para variaveis quantitativas, utilizou-se medidas de posi¢do, tendéncia central e
dispersédo. Além disso, o Bootstrap com intervalo de confianca de 95% também foi
utilizado. Para comparar variaveis categoricas quanto aos indicadores de QV, foram
utilizados os testes de Mann-Whitney e Kruskal-Wallis. A andlise da frequéncia e

gravidade dos indicadores de dificuldade para realizar atividades diarias por meio do
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OIDP, séo apresentados em intervalos de Bootstrap. Assim, o intervalo de confianca
(IC) de 95% funciona como um teste estatistico considerando um alfa de 5% (valor de
p = 0,05). Portanto, quando o IC de um item ndo se sobrepde ao IC de outro item
dentro de um grupo, ha evidéncias estatisticas de que a média dos itens é
estatisticamente diferente. O software utilizado nas anélises foi 0 R™. Resultados com

p <0,05 foram considerados significativos.

RESULTADOS

A amostra de 654 individuos, foi composta por 406 mulheres e 248 homens, com
média de idade de 47,47 (+ 5,06) para o grupo controle (n=359) e 49,41 (+ 4,17) para
0 grupo caso (n=295) (p <0,001). Em relacao as variaveis de interesse, individuos com
psoriase mostraram significativamente valores maiores de IMC (p < 0,001), diabetes
(p = 0,001), consumo de alcool (p=0.001), uso de antidepressivos (p < 0,001) e de
ansioliticos (p = 0,006) (Tabela 1). Observou-se significativamente uma maior
prevaléncia de periodontite entre os individuos com psoriase (41%), quando
comparados aos controles (33,1%). Individuos com psoriase apresentaram uma razao
de chance de 1.40 maior para a ocorréncia de periodontite que os controles (OR =1,40
IC 95%: 1,01-1,93; p = 0,019) (Tabela 2).

Em relacdo aos parametros periodontais, nos individuos com psoriase a média do IP
(41,83 £10,54; p = 0,002), SS (46,1% * 49,8%; p < 0,001), NIC (3,59 +1,22; p < 0,001)
e PS (3,13 + 1,26; p < 0,001) foram significativamente maiores quando comparados
aos individuos controle, revelando pior condi¢cao periodontal em geral nos individuos
com psoriase. Adicionalmente, foi observado que individuos com psoriase
apresentavam maior % de PS 3-6mm (OR= 1,48; IC 95% 1,43-1,53; p<0,001),
PS>6mm (OR= 1,51; IC 95% 1,37-1,67) que os individuos controles (Tabela 2).

Na avaliacdo de frequéncia dos indicadores de dificuldade pelo OIDP no grupo
psoriase, individuos com periodontite (+P) demonstraram maiores médias dos
indicadores: (1) comer, (2) falar, (3) limpar os dentes, (4) sorrir, (5) dormir e (6) lazer
gquando comparados aos individuos sem periodontite (-P). Para o grupo controle,
maiores médias de (1) falar, (2) dormir, (3) manter o equilibrio emocional e (4) realizar

atividades foram demonstradas. E valido ressaltar que no grupo psoriase e controle -

* Software R criado originalmente por Ross lhaka e Robert Gentleman, Universidade
de Auckland, Nova Zelandia (versao 3.6.1).
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P, o item comer apresentou maiores médias. Os intervalos de confianca para
frequéncia do OIDP no grupo psoriase e controle que ndo se sobrepdem estédo

sumarizados na Tabela 3.

Avaliando-se a gravidade dos indicadores de dificuldades pelo OIDP no grupo
psoriase houve maiores médias de (1) comer, (2) falar, (3) limpar os dentes, (4) dormir
e (5) lazer dos individuos +P em relacdo aos -P. No grupo controle, houve maiores
médias dos itens (1) comer, (2) falar, (3) limpar os dentes, (4) dormir e (5) lazer dos
individuos +P em relacdo aos -P. De forma similar a avaliacdo de frequéncia, a
gravidade do item comer também apresentou maiores médias no grupo psoriase e
controle -P. Os intervalos de confianca para gravidade do OIDP no grupo psoriase e
controle estdo sumarizados na Tabela 3.

Na tabela 4, encontra-se as comparacdes intergrupo quanto ao impacto na OHRQL.
Na auséncia de periodontite, individuos com psoriase (4,83+8,25) apresentaram
significativamente piores indicadores de OIDP que controles (4,11+8,65; p<0,001).
Piores indicadores também foram significativamente reportados no grupo psoriase +P
(13,76; £15,58), quando comparado ao -P (4,83+8,25; p<0,001); assim como no grupo
controle +P (9,23+21,53), quando comparado ao -P (4,11+8,65; p=0,030). Individuos
com psoriase +P estagio Ill/IV (13,94+15,68) apresentaram piores indicadores que 0s
controles -P (9,49+22,54; p=0,001).

As tabelas 5 e 6 demonstram a frequéncia e gravidade dos indicadores de dificuldade
em realizar atividades diarias, usando o OIDP, nos individuos com psoriase e controle,
de acordo com a presenca e auséncia de periodontite. Comparando-se os valores
totais de OIDP, o grupo psoriase +P apresentou frequéncia (7.86 versus 2.13) e
gravidade (7.85 vs 2.95) dos impactos nas atividades diarias com piores escores que
0 grupo controle +P, demonstrando assim, que individuos com psoriase e periodontite

apresentam significativamente pior OHRQL que individuos sem psoriase e +P.

No modelo multivariado final para a ocorréncia dos maiores escores do OIDP,
caracterizando pior OHRQOL, as seguintes variaveis permaneceram significativas:
diabetes (OR = 1,53, IC 95%: 1,06-2,22; p = 0,025), uso de ansioliticos (OR = 1,84 ,
IC 95%: 1,37-2,48; p <0,001), psoriase (OR = 1,60, IC 95%: 1,07-1,92; p = 0,018) e
periodontite (OR = 2,49, IC 95%: 1,90-2,26; p <0,001 ) (Tabela 7).
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DISCUSSAO

O presente estudo demonstrou uma importante associacao de risco entre psoriase e
periodontite, sendo que individuos com as duas doencas apresentaram de forma
significativa piores indicadores de OHRQL. Adicionalmente, gravidade de periodontite

e da psoriase aumentaram expressivamente estes efeitos negativos.

Observou-se uma maior prevaléncia de periodontite entre os individuos com psoriase
(41%) quando comparados aos controles (33,1%). Individuos com psoriase
apresentaram uma chance de 1.40 maior para a ocorréncia de periodontite que o0s
controles (OR =1,40; p=0,019). Adicionalmente, estes individuos apresentaram uma
condigédo clinica periodontal significativamente pior, expressa por médias mais altas
de IP, SS, PS, NIC, bem como % de sitios com PS 3-6 mm.

Estudos observacionais também confirmaram achados de uma associacdo entre
doenca periodontal e psoriase.121315-17.33-35  Entretanto, devido aos dados
conflitantes, € valido ressaltar algumas limitagdes destes estudos e seus resultados
conflitantes, como: (1) o uso de dados retrospectivos obtidos de registros médicos!35;
(2) uso de indices periodontais para definicdo da periodontite'®; (3) pequenas
amostras'?34, (4) informacdes autorrelatadas de condicdes periodontais e
psoriase3*3° e (5) viés de causalidade, uma vez que ambas as doencas compartilham

inimeros fatores de risco, como tabagismo, obesidade e diabetes mellitus. 4

Em relacéo a pior condicéo periodontal dos individuos com psoriase, nossos achados
corroboram outros recentes e robustos estudos reportados na literatura. 151736 Esta
nossa definicdo de robusto foi baseada em exames de boca completa, amostras
expressivas e critérios bem definidos de periodontite e psoriase trazendo maior

confiabilidade aos achados da associacdo entre estas duas doencas.

Uma possivel associacdo entre periodontite e aumento do risco de doencas
inflamatorias imunomediadas tem sido cada vez mais reconhecida. Embora o
mecanismo bioldgico que explica o0 aumento do risco de psoriase entre os individuos
com periodontite seja desconhecido, varias hipéteses vem sendo propostas. Uma das
teorias esta relacionada a patologia compartilhada entre psoriase e periodontite, ja
gue respostas imunes exageradas a microbiota presente na superficie epitelial sao
observadas em ambas as condi¢gBes, sugerindo uma predisposicdo genética

compartilhada que afeta as células dendriticas e a expressao de receptores toll-
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like.143738 Portanto, estas duas patologias sdo imunomediadas e apresentam
caminhos etiopatogénicos similares, envolvendo maior susceptibilidade do individuo

com deficiéncia da resposta imune e fatores de risco em comum.

O presente estudo também demonstrou que os individuos com psoriase mostraram
valores maiores de IMC, diabetes e maior uso de ansioliticos e antidepressivos. Assim,
corroborando achados prévios, estas varidveis podem contribuir para ativacao de
gatilhos sistémicos por um periodo prolongado, levando a alteragbes imunolégicas
(exacerbacdo na expressdo de citocinas), distirbios endocrinos e comportamentais
(falta de higiene, tabagismo e outros habitos deletérios) o que pode predispor a maior
suscetibilidade para ambas as doencas.?3° Ressalta-se que os transtornos de humor,
particularmente a depressdo, tém sido sugeridos como significativamente mais
prevalentes em pacientes com psoriase (até 62%) do que na populacdo em geral (4 a
10%). 840

Diversos estudos, tem relatado que a psoriase influencia fortemente a QV global dos
individuos psoriaticos.#=43 Entretanto, até o presente momento, este é o primeiro
estudo que aborda a QV relacionada a saude oral em individuos com psoriase,

particularmente direcionado a condigéo periodontal.

Como as evidéncias sugerem que os individuos psoriaticos possuem piores condi¢cdes
bucais, e piores parametros periodontais, pode-se estimar que a QV desses individuos
sejam ainda mais negativamente afetadas por alteracBes bucais. A literatura ja
corrobora o fato das condi¢des bucais, como dor, céries, mobilidade dental, perda
dental terem efeitos negativos no bem estar dos individuos, principalmente naqueles

com periodontite.23:24.44

Assim, a hipétese proposta no estudo de gque individuos com psoriase e periodontite
apresentariam piores indicadores de OHRQL foi confirmada. Nossos resultados
demonstraram piores escores de OIDP total, na avaliacdo de frequéncia dos impactos
nas atividades diarias, nos individuos com psoriase e +P, quando comparados ao
grupo controle +P (7,86 IC [6,41; 9,26] > 2,13 IC [1,55; 2,71]).

Individuos com psoriase e periodontite estagio 1ll/IV (13,94+15,68) apresentaram
piores indicadores que os controles (9,49+22,54, valor-p=0,001), demonstrando o

papel da gravidade da periodontite no impacto da OHRQL. Além disso, piores
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indicadores de OIDP foram reportados individualmente, tanto para a psoriase quanto

a periodontite.

Avaliando-se separadamente, as atividades diarias mais afetadas daqueles +P e -P,
o item comer foi o que demonstrou maiores impactos, tanto para frequéncia das
atividades impactadas, quanto pela gravidade no grupo caso e apenas em gravidade
no grupo controle. Nas comparacdes intergrupo, os individuos com periodontite,
apresentaram maior impacto no item comer, tanto em frequéncia (2,03>0,47) quanto
gravidade (1,96>0,61). Assim, de forma semelhante ao nosso estudo vérios estudos
também relataram que a atividade diaria mais afetada, em funcédo da mastigacéo, foi
o0 item comer.*>46 Ressalta-se ainda que individuos psoriaticos +P reportaram maiores

médias dos itens falar, limpar os dentes, sorrir, dormir e lazer.

Assim, nossos achados corroboram os achados de impactos negativos da periodontite
na OHRQL, reforcando a literatura que aponta que piores condi¢cdes periodontais
afetam negativa e significativamente as atividades rotineiras dos individuos. Ainda, a
literatura relata estudos que também utilizaram o OIDP como forma de avaliag&do?3244°
e outros que utilizaram outros instrumentos, como o questionario Oral Health Impact
Profile (OHIP-14).46:47

Algumas limitagBes devem ser atribuidas ao presente estudo, devido a temporalidade,
0 estudo caso-controle ndo demonstra o nexo de causalidade. Dessa forma, néo é
possivel determinar se a periodontite levou a uma maior susceptibilidade a psoriase,
ou se os individuos com psoriase desenvolvem mais periodontite. A aplicacdo do
questionario em forma de entrevista é relatada como potencial para o viés do
entrevistador, porém a extensa graduacgdo do impacto (de 0 a 5, sendo O nuloe 50

maximo) minimiza este efeito.

Por outro lado, vantagens também podem ser citadas como (i) o alto numero de
individuos na amostra, aumentando o poder estatistico do estudo, uma vez que a
psoriase apresenta baixa prevaléncia (2 a 4%) o que dificulta obter grandes
amostras; (i) o diagnostico de psoriase por medicos especializados; (iii) exame
periodontal de boca completa com um robusto critério de definicdo de periodontite,
pois é reconhecido que a qualidade do dado periodontal e os critérios para definigcdo
de periodontite impactam fortemente os resultados dos estudos de associacdo??; e (iv)

a metodologia uniforme de avaliacao clinica e aplicacado de questionario. Entretanto,
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apontamos a necessidade de estudos adicionais, em diferentes populacdes, com
diferentes desenhos de estudo para ampliar nosso conhecimento sobre a OHRQL em

individuos com psoriase.

Assim, o presente estudo pode ser considerado um importante ponto de partida para
investigacbes na OHRQL dos individuos com psoriase e na associacdo entre
periodontite e psoriase, ressaltando a inclusdo da periodontite como mais uma
comorbidade importante associada a psoriase, e da necessidade de atencdo a
condicdo bucal e seus impactos na OHRQL desses individuos que ja apresentam

maior vulnerabilidade fisico-emocional tanto por cirurgides-dentistas e médicos.

E vélido ressaltar que periodontistas e dermatologistas devem ampliar sua visdo
clinica, examinando a cavidade oral e as lesdes dermatoldgicas, propiciando uma
visdo holistica do individuo. A interacdo multidisciplinar é desejavel para melhorar o

impacto dessas doencas na QV dos individuos com psoriase e periodontite.

CONCLUSAO

Este estudo demonstrou uma importante associacdo de risco entre psoriase e
periodontite, sendo que individuos com as duas doencas apresentaram de forma
significativa piores indicadores de OHRQL. Adicionalmente, gravidade de periodontite

e da psoriase aumentaram expressivamente estes efeitos negativos.
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Tabela 1. Caracterizacédo global da amostra
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Grupo Grupo
Variaveis controle psoriase p OR (95%CI)
(n=359) (n=295)
Sexo [n (%)]
Feminino 225 (62.7%) 181 (61.35%) 0.704* 1.00
Masculino 134 (37.3%) 114 (38.65%) 1.06 (0.77 — 1.46)
Idade (mean * s.d) 47.47+5.06 49.41+4.17 <0.001" -
Diabetes [n (%)]
N&o 334 (93.0%) 252 (85.4%) 1.00
0.001*
Sim 25 (7.0%) 43 (14.6%) 2.34 (1.39-3.92)
Tabagismo [n (%
g [n (%)] 100
N&o 314 (87.5%) 251 (85.1%) 0.377*
1.223 (0.782 —
Sim 45 (12.5%) 44 (14.9%) 1.913)
Nivel educacional [n (%)]
< 8 aNaos 248 (69.81) 198 (67.1%) 1.00
0.601*
> 8 aNaos 111 (30.9%) 97 (32.9%) 1.09 (0.79 - 1.52)
Consumo de alcool [n (%)]
N&o 161 (44.9%) 99 (33.6%) 0.001* 1.00
Sim 198 (55.1%) 196 (66.4%) 1.60 (1.17 - 2.21)
Uso de antidepressivos [n
(%)]
Nao 323 (89.9%) 224 (75.9%)
<0.001*
Sim 36 (10.1%) 71 (24.1%) 2.41 (1.55-3.75)
Uso de ansioliticos [n (%)]
Nao 311 (86.6%) 232 (78.7%) 1.00
0.006*
Sim 48 (13.4%) 63 (21.3%) 1.79 (1.18 — 2.70)
IMC (média + d.p) 2482+1.78 25.89+248 <0.001" -

*Teste Qui-gaudrado, “Teste Mann-Whitney
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Tabela 2. Parametros clinicos periodontais da amostra

Grupo controle

Grupo psoriase

Variaveis n=359 n=295 p OR (95%Cl)
Periodontite [n (%)]
Nao 240 (66.9%) 174 (59.0%) . 1.00
Sim 119 (33.1%) 121 (41.0%) 0019 1.40 (1.01 — 1.93)
2‘%’;‘”0 dedentes (Médiat 55 73,531 2544258 0211 -
PS [nGmero de sitios(%)]
< 3mm 17019 (49.1%) 11058 (38.8%) 1.00
3-6 mm 16768 (48.3%) 16559 (58.1%) <0.001* 1.48 (1.43 — 1.53)
> 6mm 895 (2.6%) 883 (3.1%) 1.51(1.37 — 1.67)
PS (Médiaz d.p) 2.85+1.27 3.33+1.26 <0.001" -
NIC [nGmero de sitios (%)]
<3mm 2000 (5.8%) 2695 (9.3%) 1.00
3-5mm 29978 (87.0%) 23446 (82.8%) <0.001* 0.58 (0.55; 0.62)
> 5mm 2462 (7.1%) 2187 (7.9%) 0.66 (0.61; 0.72)
NIC (Médiazt d.p) 340+1.2 3.79+1.22 <0.001" -
SS (Médiat d.p) 39.9% + 49.0% 46.1% + 49.8% <0.001" -
IP (Média + d.p) 39.38% +11.1  41.83% +10.54  <0.002" -

*Teste Qui-quadrado; “Teste Mann-Whitney
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Tabela 3. Intervalos de confianca para frequéncia e gravidade do OIDP que néo
se sobrepoem no grupo caso e controle.

OIDP Grupo psoriase Grupo controle

Comer +P 2.03 CI [1.66; 2.42] | Falar +P 0.22 CI[)0.13; 0.31]

-P 0.46 CI [0.34; 0.60] -P 0.04 CI [0.01; 0.08]

Falar +P 1.27[0.91; 1.61] Dormir +P 0.22 CI [0.11; 0.34]

-P 0.07 CI [0.03; 0.11] -P 0.00 CI [0.00;0.00]

Limpar os | +P 1.92 CI [1.55; 2.32] | Manter +P 0.34 CI [0.18; 0.52]

dentes -P 0.30 C1[0.19; 0.43] E?nu;g:);:]; -P 0.01 CI1[0.00; 0.04]

Frequéncia

Sorrir +P 0.60 CI[0.37; 0.87] | Atividades | +P 0.08 CI [0.03; 0.13]

-P 0.12 C1 [0.07; 0.18] -P 0.01 CI [0.00; 0.03]

Dormir | +P 0.51 CI[0.26; 0.78] | Falar +P 0.22 CI[0.13; 0.31]

-P 0.18 CI [0.10; 0.28] -P 0.04 CI[0.01; 0.08]

Lazer +P 0.70 CI [0.44; 1.00] | Dormir +P 0.22 CI [0.11; 0.34]
-P 0.29 CI [0.20; 0.39] >-P 0.00 CI [0.00;0.00]

Gravidade Comer +P 1.96 CI [1.59; 2.34] | Comer +P 0.61 CI [0.42; 0.82]
-P 0.56 CI [[0.38; 0.78] -P 0.57 CI [0.45; 0.69])

Falar +P 1.31 CI [0.95; 1.66] | Falar +P 0.38 CI [0.24; 0.52]
-P 0.40 CI1 [0.27; 0.55] -P 0.03 CI [[0.00; 0.06])

Limpar os | +P 1.76 CI [1.41; 2.13] | Limpar os +P 0.61 CI [0.42; 0.79]

dentes -P 0.29 CI [0.18; 0.42] dentes -P 0.20 CI [0.13; 0.28]

Dormir +P 0.72 CI [0.47; 0.99] | Dormir +P 0.25 CI [0.13; 0.39]

-P 0.12 CI [0.05; 0.21] -P 0 CI[0.0; 0.0]
Lazer +P 0.92 CI [0.61; 1.23] | Lazer +P 0.37 CI [0.24; 0.51]

- P 0.29 CI [0.18;
0.41])

P 0.30 CI [0.19; 0.41]

*|C: Intervalo Bootstrap interval; +P= com periodontite; -P = sem periodontite
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relacdo aos valores de OIDP com o estagiamento da periodontite e severidade da

psoriase.
Sem periodontite Periodontite Penodon:/lltle Stldade Periodontite Estagio I1I/V Perloc)i(onnte
Fonte
Sem-
n Média (d.p) p n Média (d.p) p n | Media(d.p) p n Média (d.p) p Periodontite
Controle (n=359) 240 4.11 (8.65) 119 9.23 (21.53) 11| 7.18(8.75) 108| 9.49 (22.54) 0.030*
0.001* 0.076* 0.977* 0.001*
Psoriase (n=295) |174 4.83 (8.25) 121 13.76 (15.58) 15| 11.5(15.66) 106| 13.94 (15.68) <0.001*
Psoriase leve 46 3.00 (5.98) 34 10.71 (14.76) 7 | 3.00(5.20) 27 | 12.70(15.81) 0.026*
Psoriase moderada | /3 5.81 (9.14) 0.2017| 44 14.64 (14.34) 0.332" 5 | 28.00 (14.97) 0.008"| 39 | 12.55(13.44) 0.711" <0.001*
Psorfase avangada | 95 4.11 (8.65) 43 15.33 (17.52) 3 | 0.00 (0.00) 40 | 16.10(17.60) 0.014*

*Teste de Mann-Whitney ; "Teste de Kruskal-Wallis,
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Tabela 5. Frequéncia de indicadores de dificuldade usando o OIDP para realizar as atividades diarias em individuos com
psoriase e controle, de acordo com a presenca ou auséncia de periodontite.

Fatores Frequéncia
Grupos
Itens OIDP  Comer Falar Limpar os dentes Sorrir Dormir  Controle emocional Atividades Lazer Total
Sem Média 0.46 0.04 0.30 0.33 0.00 0.01 0.01 0.18 1.33
periodontite p, p 0.87 0.29 0.72 0.71 0.00 0.19 0.13 0.50 2.37
Controle (N=240) IC 95%* [0.35; 0.58] [0.01; 0.08] [0.21; 0.40] [0.25; 0.43] [0.00; 0.00] [0.00; 0.04] [0.00; 0.03] [0.12; 0.24] | [1.05; 1.64]
(n=359) Média 0.47 0.22 0.52 0.11 0.22 0.34 0.08 0.17 2.13
Periodontite
D.P 1.04 0.52 1.03 0.50 0.65 0.97 0.27 0.44 3.37
(n=119)
IC 95%* [0.29; 0.68] [0.13; 0.31] [0.34; 0.70] [0.03; 0.21] [0.11; 0.34] [0.18; 0.52] [0.03; 0.13] [0.09; 0.26] | [1.55; 2.71]
Sem Média 0.46 0.07 0.30 0.12 0.22 0.18 0.14 0.29 1.77
periodontite p, p 0.85 0.25 0.77 0.36 0.69 0.61 0.54 0.64 3.02
Psorfase (n=174) IC 95%* [0.34; 0.60] [0.03; 0.11] [0.19; 0.43] [0.07; 0.18] [0.11; 0.34] [0.10; 0.28] [0.06; 0.22] [0.20; 0.39] | [1.34; 2.28]
(n=295) Média 2.03 1.27 1.92 0.60 0.74 0.51 0.28 0.70 7.86
Periodontite
D.P 2.19 1.89 2.14 1.43 1.56 1.42 0.98 1.54 8.39
(n=121)
IC 95%* [1.66; 2.42] [0.91; 1.61] [1.55; 2.32] [0.37; 0.87] [0.47; 1.01] [0.26; 0.78] [0.11; 0.45] [0.44;1.00] | [6.41; 9.26]

*Intervalo Bootstrap



Tabela 6. Gravidade de indicadores de dificuldade usando o OIDP para realizar as atividades diarias em
psoriase e controle, de acordo com a presenca ou auséncia de periodontite.
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individuos com

Fatores Gravidade
Grupos
Itens OIDP| Comer Falar Limpar os dentes Sorrir Dormir  Controle emocional Atividades Lazer Total
Sem Média 0.57 0.03 0.20 0.45 0.00 0.03 0.01 0.30 1.58
periodontite , p 0.96 0.22 0.61 0.90 0.00 0.27 0.13 0.85 271
Controle (N=240) IC 95%* | [0.45; 0.69] [0.00; 0.086] [0.13; 0.28] [0.35; 0.57] [0.00; 0.00] [0.00; 0.07] [0.00; 0.03] [0.19; 0.41]| [1.25; 1.95]
(n=359) Média 0.61 0.38 0.61 0.17 0.25 0.42 0.14 0.37 2.95
Periodontite
D.P 1.07 0.81 1.04 0.64 0.72 0.91 0.51 0.78 4.01
(n=119)
IC 95%*  |[0.42;0.82] [0.24;0.52] [0.42; 0.79] [0.07; 0.29] [0.13; 0.39] [0.26; 0.58] [0.06; 0.24] [0.24;0.51]| [2.26; 3.70]
Média 0.56 0.40 0.29 0.38 0.12 0.24 0.19 0.29 2.48
Sem . D.P 1.30 0.96 0.82 0.95 0.55 0.72 0.65 0.81 3.69
periodontite
Psoriase (n=174) IC 95%*  |[0.38;0.78] [0.27; 0.55] [0.18; 0.42] [0.26; 0.53] [0.05; 0.21] [0.14; 0.35] [0.10; 0.29] [0.18; 0.41]| [1.95; 3.01]
(n=295) _ _ Média 1.96 1.31 1.76 0.57 0.72 0.47 0.34 0.92 7.85
Periodontite
(n=121) D.P 2.10 1.90 2.00 1.41 1.57 1.29 1.11 1.68 8.63
IC 95%*  |[1.59; 2.34] [0.95; 1.66] [1.41; 2.13] [0.37; 0.84] [0.47; 0.99] [0.24; 0.71] [0.13; 0.54] [0.61; 1.23]| [6.23; 9.45]

* Intervalo Bootstrap



Tabela 7. Modelo multivariado final para a ocorréncia de maiores escores de OIDP.

Modelo final
Fonte

Exp(B) I.C. 95% Valor-p
Diabetes
néo 1.00 - -
sim 1.53 [1.06- 2.22] 0.025
Uso de ansioliticos
N&o 1.00 - -
Sim 1.84 [1.37- 2.48] <0.001
Psoriase
Nao 1.00
Sim 1.60 [1.07-1.92] 0.018
Periodontite
N&o 1.00 - -
Sim 2.49 [1.9- 3.26] <0.001
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IMPACTO DE LESOES ORAIS NA QUALIDADE DE VIDA DE INDIVIDUOS COM
PSORIASE: UM ESTUDO CASO-CONTROLE

RESUMO

Objetivos: Avaliar a presenca de lesdes orais e o impacto da qualidade de vida
relacionada a saude bucal (OHRQoL) em individuos com psoriase.

Métodos: Este estudo caso-controle compreendeu 295 individuos com psoriase e 359
controles. Foi realizado exame oral para avaliar diferentes tipos de lesdes orais como
queilite angular (QA), lingua fissurada (LF), lingua geografica (LG), placas brancas
(PB), amareladas, cinzal/translucidas, vermelhas e formas anulares ou areas difusas
de eritema. Para avaliar a OHRQoL, foi aplicado o questionario Oral Impact on Daily
Performance (OIDP). Os dados foram analisados pelos testes Qui-quadrado, Fischer,
Kruskal-Wallis, Mann-Whitney e intervalo Bootstrap para determinar diferentes perfis
em relacéo ao OIDP.

Resultados: Os individuos com psoriase apresentaram significativamente maior
namero de lesBes orais do que os controles (OR=3.66, 95% CI: 2.33-5.85; p<0.001).
Obervou-se maior ocorréncia de LG (p <0,001); QA (p <0,001) em individuos com
psoriase. Eles apresentaram escores globais mais altos de OIDP (12.17 case versus
6.93 controls; p=0.008). O modelo multivariado final demonstrou escores mais altos
do OIDP relacionados as seguintes variaveis: uso de alcool; diabetes; uso de
ansioliticos , lesbes de QA e LG, mostrando pior OHRQoL.

Concluséo: Os individuos psoriaticos apresentaram significativamente maior nimero
de lesdes orais que os controles. Piores escores do OIDP em frequéncia e gravidade
foram observados em individuos psoriaticos com les@es orais, revelando os impactos

negativos dessas lesdes na OHRQoL.
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Introducéo

A psoriase é uma doenca inflamatdria cronica da pele, caracterizada por inflamacgéo
da derme e epiderme e por prurido, manchas vermelhas escamosas, papulas e placas
(Zargari, 2006). Tem uma prevaléncia de 2 a 4% na populacdo geral, levando a
impactos significativos na saude fisica e emocional relacionados a qualidade de vida
(QV) quando comparada a outras doencas sistémicas (Christophers, 2001; Boehncke
& Schon 2015).

Fatores contribuintes como agentes ambientais causadores da doenca incluem
trauma, infeccdes por staphilocossis sp, streptococcis sp, HIV, espécies de candida,
medicamentos, estresse, tabagismo e consumo de alcool (Di Meglio, Villanova, &
Nestle, 2014; Talaee, Hajheydari, Moghaddam, Moraveji, & Ravandi, 2017).

Foi relatado que a psoriase causa algumas leses nas mucosas que envolvem a
cavidade oral. Embora raras, essas lesdes podem estar relacionadas ao
comprometimento da pele pustular, placa bacteriana e eritrodérmica (Zargari, 2006).
Varias lesdes psoriaticas orais foram descritas, incluindo placas brancas (PB),
amareladas (PA), vermelhas (PV), cinza ou translicidas, formas anulares ou areas
difusas de eritema (Talaee et al. 2017). As lesdes relatadas mais comuns sao queilite
angular (QA), lingua geogréfica (LG) e lingua fissurada (LF) (Cabras, Gambino,
Broccoletti, Lodi, & Arduino, 2019; Daneshpazhooh, Moslehi, Akhyani, & Etesami,
2004; Hernandez-Perez et al., 2008).

No entanto, essas manifestacdes orais em individuos com psoriase ainda sédo objeto
de achados conflitantes. Até o momento, a literatura € limitada e escassa sobre a
existéncia de uma leséo oral especifica na psoriase ou sobre a frequéncia de lesdes
orais em individuos psoriaticos (Costa, Hirota, Takahashi, Andrade Jr, & Migliari, 2009;
Hernandez-Perez et al., 2008; Shulman & Carpenter, 2006; Talaee et al., 2017; Tarakji
et al., 2014).

Nas ultimas duas décadas, varios estudos mediram o impacto da saude bucal na QV
(Adulyanon, Vourapukjaru, & Sheiham, 1996; Adulayon & Sheiham, 1997; Jowett, Orr,
Rawlinson, & Robinson, 2009). Essas medidas de QV, que foram inicialmente
designadas como indicadores sociodentarios ou indicadores subjetivos de saude
bucal, agora sdo mais comumente referidas como medidas de QV relacionadas a

saude bucal (OHRQoL) (Locker & Allen, 2007).. Particularmente, estudos revelam
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uma associacao significativa entre doencas bucais e sua relacdo com a OHRQoL (Al-
Harthi, Cullinan, Leichter, & Thomson, 2013; Costa et al., 2009; Needleman et al.,
2018; Santuchi et al., 2016; Tsakos et al., 2010).

Entre os varios instrumentos ou questionarios utilizados para medir a OHRQoL
(Locker & Allen, 2007), o mais amplamente realizado é o Oral Impacts on Daily
Performance (OIDP) (Adulyanon et al.,, 1996). Estudos realizados com OIDP
mostraram que o desempenho fisico, psicoldgico e social, refletindo na OHRQoL e no
bem-estar dos individuos, pode ser afetado por problemas de origem oral (Adulyanon
etal., 1996; Locker & Allen, 2007; Tsakos et al., 2010). Embora varios estudos relatem
uma pior QV em individuos com psoriase (Boehncke & Schon, 2015; Brooks, 2018;
Christophers, 2001; Griffiths & Barker, 2007; Nestle, Kaplan, & Barker, 2009; Rapp et
al., 1999), nenhum estudo anterior foi publicado abordando o impacto da saude bucal

relacionado a presenca de lesdes orais ha QV em individuos com psoriase.

Hipotetizamos que escores mais altos do OIDP estdo relacionados a uma maior

presenca de lesdes orais em individuos com psoriase.

Assim, usando o instrumento OIDP, o objetivo deste estudo caso-controle foi avaliar
a presenca de lesdes orais e seu impacto na saude bucal autorrelatada na QV de

individuos com psoriase em relacdo a individuos sem psoriase.
Materiais e Métodos
Participantes

Com base em um estudo anterior (Hitaka, Sawada, Okada, & Nakamura, 2018), foi
realizado um calculo amostral assumindo uma prevaléncia de lesdo oral de 30% entre
individuos com psoriase, comparado a 15% em controles saudaveis. O célculo foi
realizado pelo método Fleiss, com correcdo de continuidade por meio do software
estatistico (Open Epidemiologic Statistics for Public Health, versdo 3.01, Boston,
EUA). Com base em um nivel de significancia de 0,05, 80% de poder e uma relacéo
caso-controle de 1: 1, 134 casos e 134 controles foram determinados como
necessarios. No entanto, durante o periodo de coleta de dados, de agosto de 2018 a
agosto de 2019, 654 individuos foram examinados e considerados elegiveis para este
estudo. Assim, a amostra final foi composta por 295 individuos com psoriase (casos)

e 359 sem psoriase (controles).
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Os individuos com psoriase foram selecionados dentre aqueles em tratamento e
sendo monitorados no Departamento de Dermatologia do Hospital Eduardo de
Menezes e no Centro de Medicina Especializada, Ensino e Pesquisa em Belo
Horizonte, Brasil. O grupo controle foi composto por individuos sem qualquer doenca
dermatoldgica, selecionados entre parentes e acompanhantes dos individuos ou

funcionarios dos respectivos centros de referéncia.

O presente estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da Universidade
Federal de Minas Gerais (UFMG), Brasil (protocolo CAAE # 20156019.0.0000.5149)
e foi conduzido de acordo com a Declaracéo de Helsinque de 1975, revisada em 2013.
Os individuos que participaram do estudo estavam cientes dos objetivos da pesquisa

e assinaram um termo de consentimento informado antes de ingressar no estudo.
Variaveis de interesse

Os seguintes dados de interesse foram coletados durante as entrevistas: sexo, idade,
renda familiar, nivel educacional, indice de Massa Corporal (IMC), diabetes (ADA,
2018), uso de ansioliticos e antidepressivos, tabagismo (Tomar & Asma, 2000), e

consumo de alcool (sim, ndo/ocasional).
Exame oral

Todos os individuos foram submetidos a um exame oral completo realizado por
profissionais treinados (A.A.C., V.M.S. e F.0O.C), incluindo o uso de espelho clinico,
palitos de picolé e gaze. Na presenca de qualquer lesdo oral, sua historia e tempo de
inicio foram registrados e todos os individuos foram reexaminados por um
dermatologista para varios tipos de lesdes orais frequentemente reportadas em
individuos psoriaticos [5-7], como QA, LG, LF, PB (principalmente leucoplasia, liquen
plano, candidiase, excluindo leucoedema e queratose friccional), PA, PV (candidiase,

eritoplasia ou leucoplasia e areas difusas de eritema).

Considerando a grande variedade de lesGes orais, optou-se por focar nas lesdes mais
frequentemente relatadas em individuos com psoriase, de acordo com uma
publicacdo atual (Cabras et al., 2019). As biopsias foram indicadas e realizadas em
casos com lesdes orais atipicas na Faculdade de Odontologia da Universidade

Federal de Minas Gerais, Brasil.
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Além disso, o nivel de higiene bucal foi avaliado usando o indice de placa (IP) descrito
por Silness e Loe (Silness & Loe, 1964). As medidas foram realizadas nas superficies
mesial, distal, lingual e vestibular de todos os dentes. As pontuacdes para cada local
foram somadas e os valores médios registrados por dente e individuo.

Avaliacédo da qualidade de vida relacionada a saude bucal

Para avaliar a saude bucal autorrelatada relacionada a QV, foi aplicada uma versao
brasileira do questionario Oral Impacts on Daily Performance (OIDP) (Abegg,
Fontanive, Tsakos, Davoglio, & de Oliveira, 2015). O questionério avalia a frequéncia
e a gravidade do impacto oral no desempenho diario dos individuos, sendo (1)
desempenho fisico (comer e apreciar alimentos, falar e ouvir com clareza, limpar os
dentes); (2) desempenho psicologico (dormindo e relaxando, sorrindo e rindo,
mostrando os dentes sem se sentir envergonhado, mantendo um estado emocional
equilibrado sem ficar irritado); e (3) desempenho social (selecionando o trabalho
principal ou o papel social, gostando de ter contato com pessoas). A ocorréncia de
alguma dificuldade é registrada de maneira dicotdmica (sim/ndo) e a frequéncia
indicada pelo periodo de duragao, variando entre “menos de uma vez ao més”, ou
“‘intervalo de até 5 dias no total” (escore 1) e “todo ou quase todo dia”, ou “intervalo de
mais de 3 meses no total” (escore 5). Com relagao a gravidade, varia entre “nenhuma
gravidade” (escore 0) e “extremamente grave” (escore 5). A pontuagdo maxima € 200
e equivale a multiplicacdo da frequéncia pela gravidade, sendo o escore final dado
pela soma das dificuldades relatadas nas 8 categorias (200= 8 categorias x 5
frequéncias x 5 escores de gravidade). Assim, quanto maior o escore, pior a qualidade
de vida (Adulyanon et al., 1996).

Concordanciaintra e interexaminadores

A concordancia intra e interexaminadores foram realizados por meio do teste Kappa,
realizado em um estudo piloto com 12 individuos. Os valores de Kappa para presencga

e tipo de lesdo de mucosa mostraram-se superiores a 0,85.
Diagndstico da psoriase

O diagnéstico e a gravidade da doenca (formas leve, moderada ou avancada) foram
estabelecidos pelo grupo de dermatologistas associados aos centros de referéncia. O

indice de area e gravidade da psoriase (PASI) estratifica a gravidade da psoriase de
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0 a 12, conforme proposto por Fredriksson e Pettersson (Fredriksson & Pettersson,

1978), e foi utilizado e disponibilizado em todos os prontuarios meédicos dos individuos.
Analise estatistica

Inicialmente, os grupos foram comparados em relacdo as seguintes variaveis: sexo,
idade, renda familiar, nivel educacional, uso de fio dental (sim / ndo), IMC, diabetes,
uso continuo de ansioliticos, antidepressivos, tabagismo e consumo de alcool pelos
testes Qui-quadrado, exato de Fischer e Mann-Whitney, quando apropriado. A
distribuicdo das variaveis independentes, odds ratio (OR) e seus intervalos de
confianca de 95% (IC) foram calculados.

Em relacdo a OHRQL, foi criado um indicador, calculando o produto entre frequéncia
e gravidade, multiplicado por 100 e dividido por 200. Na andlise descritiva das
variaveis qualitativas, foram utilizadas frequéncias absolutas e relativas, enquanto que
para variaveis quantitativas, utilizou-se medidas de posi¢do, tendéncia central e
dispersdo. Além disso, o bootstrap com intervalo de confianca de 95% também foi
utilizado. Para comparar variaveis categéricas quanto aos indicadores de QV, foram
utilizados os testes de Mann-Whitney e Kruskal-Wallis. A analise da frequéncia e
gravidade dos indicadores de dificuldade para realizar atividades diarias por meio do
OIDP, séo apresentados em intervalos de Bootstrap. Assim, o intervalo de confianca
(IC) de 95% funciona como um teste estatistico considerando um alfa de 5% (valor de
p = 0,05). Portanto, quando o IC de um item ndo se sobrepde ao IC de outro item
dentro de um grupo, ha evidéncias estatisticas de que a média dos itens é
estatisticamente diferente. O software utilizado nas analises foi o R’. Resultados com

p <0,05 foram considerados significativos.
Resultados

A amostra foi composta por 295 individuos com psoriase e 359 controles, sendo 406
mulheres e 248 homens, com idade média de 47,47 (x 5,06) anos para 0 grupo
controle e 49,41 (+ 4,17) anos para o grupo caso (p <0,001) (Tabela 1). Em relacéo
as variaveis de interesse, individuos com psoriase apresentaram valores

significativamente maiores de diabetes (p = 0,001), uso de alcool (p = 0,001), uso de

7 Software R criado originalmente por Ross lhaka e Robert Gentleman, Universidade
de Auckland, Nova Zelandia (verséao 3.6.1).
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antidepressivos (p <0,001) e ansioliticos (p = 0,006), indice de placa (p =0,002) e IMC
(p <0,001) (tabela 1).

A tabela 2 mostra a ocorréncia de lesGes orais especificas, tanto nos casos quanto
nos controles. Individuos com psoriase mostraram significativamente mais lesdes
orais do que controles (OR=3.66, 95%CI: 2.33-5.85; p<0.001). Maior ocorréncia de
(1) LG foi observada em individuos com psoriase (OR = 8,20, IC 95%: 2,08-54,01; p
<0,001) e (2) QA (OR = 4,38; 1C95%: 2,23-9,15; p <0,001). Placas vermelhas
apresentaram maior ocorréncia nos casos, mas nao diferiram significativamente dos
controles (p> 0,05). E interessante ressaltar que no grupo psoriase e controle, 69.2%
(n=9) e 50% (n=1) de individuos com LG, respectivamente, apresentaram alguma

forma de sintoma.

A Tabela 3 mostra a andlise univariada para escores médios e intervalos interquartis
de valores de OIDP em variaveis de interesse. Escores mais altos foram associados
a individuos com psoriase (p <0,001), presenca de lesdes orais (p <0,001), diabetes

(p = 0,035), consumo de alcool (p = 0,002) e uso de ansioliticos (p = 0,004).

Individuos psoriaticos apresentaram maior OIDP global, quando comparados aos
controles (12.17 versus 6.93; p=0.008). Adicionalmente, demonstraram escores mais
altos de OIDP para os seguintes tipos de lesfes orais: LG = 14,69; QA = 11,58; PB =
8,0 (p = 0,026), enquanto nos controles, nenhuma significancia para qualquer tipo de
lesédo oral foi mostrada (p = 0,782) (Tabela 4).

Quanto a distribuicdo da gravidade da psoriase, 27,79% (n = 82) apresentaram a
forma leve, 39,32% (n = 116), moderada e 32,88% (n = 97) avancada. Nao houve
associacdo entre maior gravidade da psoriase, maior ocorréncia de lesbes orais e
maior pontuagao no OIDP. O uso de diferentes medica¢des imunossupressoras em
individuos no grupo psoriase (n=51) como o metotrexato (n=16), acitretina (n=27), e
ciclosporina e prednisona (n=8) ndo demonstraram diferencas significativas na
ocorréncia de lesdes orais (p>0.05; dado ndo mostrado).

Ao avaliar a frequéncia de indicadores de dificuldade especificos, por meio do OIDP
(comer, falar, sorrir, dormir, manter o equilibrio emocional, atividades e lazer),
individuos com lesbes bucais (5,46; IC95%: 4,20-6,70) revelaram valores médios
mais altos do que aqueles sem lesdes (3,20; 1C95%: 2,38—4,12). Os mesmos

resultados foram apresentados em relagdo a pontuagdo total do OIDP quanto a
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gravidade dos indicadores. Individuos com lesfes orais (5,98; 1C95%: 4,68-7,27)
apresentaram valores meédios de gravidade mais altos do que aqueles sem lesdes
orais (3,56; IC95%: 2,71-4,52). Houve uma distribuicdo entre casos e controles sem
diferencas significativas nos itens de dificuldade do OIDP (dados ndo mostrados).
Portanto, individuos com psoriase com lesdes orais foram significativamente e
negativamente impactados por sua condicdo bucal em suas atividades rotineiras,

tanto em frequéncia quanto em gravidade.

No modelo multivariado final para a ocorréncia dos maiores escores do OIDP,
caracterizando pior OHRQoL, as seguintes variaveis permaneceram significativas:
uso de alcool (OR=1.35; 95%CI: 1.01-1.66; p=0.046); diabetes (OR=1.48, 95%ClI:
1.01-2.11; p=0.045), uso de ansioliticos (OR=1.74, 95%CIl: 1.28-2.30; p<0.001), QA
(OR=2.01, 95%CI: 1.67-3.16; p=0.031), e LG (OR=2.37, 95%CI: 1.21-4.32; p=0.020)
(Tabela 5).

Discussao

O presente estudo demonstrou que individuos com psoriase apresentaram
significativamente maiores numeros de lesGes orais que os controles (OR=3.66,
95%ClI: 2.33-5.85; p<0.001) e piores escores do OIDP (p = 0,027) quando
comparados aos controles. As lesdes mais frequentes no grupo de casos foram: QA>

LG (p <0,001). Um achado interessante foi a maior ocorréncia de QA.

Até agora, a literatura é limitada e controversa sobre a existéncia de uma leséo oral
especifica em individuos com psoriase. Alguns estudos relataram uma associagao
entre psoriase e lesdes orais (Hernandez-Perez et al.,, 2008; Talaee et al., 2017,
Tarakji et al., 2014). Tarakji et al. (2014) destaca que essa ocorréncia € mais comum

em pacientes com formas graves de psoriase, como a psoriase pustular generalizada.

Especificamente em relacdo as lesbes orais, 0 presente estudo relatou uma forte
associacao entre LG e psoriase (OR = 8,20; IC95%: 2,08-54,01; p <0,001), além de
escores mais altos do OIDP (14,69).

A LG é uma leséo oral assintomatica inespecifica, considerada principalmente um
distarbio inflamatorio de etiologia desconhecida, bem como a psoriase. A LG é uma
mucosite psoriasiforme no dorso da lingua, também conhecida como glossite

migratdria, pois apresenta alteracbes rapidas em sua localizagdo, cor, forma e
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tamanho. Afeta o epitélio da lingua, resultando em lesGes semelhantes as Ulceras,
devido a perda localizada de papilas filiformes cercadas por linhas brancas. Além
disso, pode apresentar caracteristicas genéticas, histopatoldégicas e clinicas
semelhantes as da psoriase, sendo a razdo pela qual essa lesdo também pode ser
uma manifestacéo oral da psoriase (Cabras et al., 2019; Femiano, 2001; Tarakji et al.,
2014; Yesudian, Chalmers, Warren, & Griffiths, 2012).

Patil, Kaswan, Rahman, & Doni (2013) realizaram um estudo na india com 4926
individuos para a presenca de varias lesdes na lingua. Foram encontradas 12,07% de

lesBes de lingua, com a LG contribuindo com até 16,4% do achado global.

Em uma revisdo sistematica, Picciani et al. (2017) demonstrou uma variacdo de
prevalencia de LG de 5,6% a 18,1%, em individuos com psoriase. Os resultados de
outros estudos também sugeriram um aumento de prevaléncia de lesbes orais,
especialmente a LG em individuos com psoriase (Talaee et al., 2017; Tarakji et al.,
2014).

LG pode apresentar sintomas que variam de um leve desconforto a sensacgdo de
queimacdo em ~50% de individuos afetados (Picciani et al., 2017). Entretando, em
nosso estudo, um numero significativo de individuos com LG reportou alguma forma

de sintomas linguais. Esse achado pode ter um forte impacto na OHRQL.

Corroborando achados anteriores (Cabras et al., 2019; Femiano, 2001; Tarakji et al.,
2014; Yesudian et al., 2012), nossos resultados demonstram que a LG foi a lesdo mais
comumente encontrada nos individuos com psoriase. Portante, o exame
dermatologico deve ser recomendado aos individuos com diagnéstico de LG por
dentistas.

Nosso estudo também relatou uma forte associacao entre QA e psoriase (OR = 4,38;
IC 95%: 2,23-9,15; p <0,001), além de pontuacbes mais altas do OIDP para essa
associagao (11,58).

A QA é uma condicdo clinica frequente, caracterizada por eritema, ragades,
ulceracdes e crostas nos cantos dos labios e da pele, em uma comissura ou em ambos
(Cabras et al., 2019). A categorizacdo mais abrangente de sua apresentacao clinica
foi descrita por Ohman et al., (1986), variando de ragades pequenas e limitadas ao

canto do labio a um eritema difuso, espalhando-se pela pele perioral ao redor da
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comissura. Até o momento, essa classificacdo ainda € considerada confiavel e

detalhada, como mostra uma recente série de relatos de casos de Oza & Doshi (2017).

A etiologia da QA é extremamente variada, com muitos fatores locais e / ou causas
sistémicas sendo responsaveis por seu aparecimento e recorréncia. A experiéncia
clinica sugere uma ligacdo direta entre o suporte insuficiente ou inadequado dos
cantos dos labios e a aparéncia da QA, atraves de estase e maceracdo de comissuras.
Nesse sentido, a redugcdo da dimensao vertical causada por edentulismo ou prétese
mal ajustada, perda de peso, desnutricdo, tabagismo e respiracdo bucal pode ser
destacada como causas locais da QA. As causas sistémicas mais comuns Sao
disturbios neuroldgicos, salivares e enddcrinos (como diabetes). Microrganismos
como Candida albicans, Streptococcus aureus e Streptococci sdo comumente
associados a QA (Cabras et al., 2019; Park, Brodell, & Helms, 2011). Vale ressaltar
qgue individuos que apresentam QA revelam algum desconforto em relacdo a

condicao.

Estudos sobre QA em individuos psoriaticos sdo extremamente escassos e baseados
em relatos de casos antigos (Hietanen, Salo, Kanerva, & Juvanoski, 1984; Secter &
Barthelemy, 1964). Além disso, um estudo recente de Hitaka et al. (2018) trata apenas
de aspectos terapéuticos da QA, portanto os efeitos de comparacdo com Nnossos

achados se tornam insuficientes.

Embora placas brancas, amarelas e vermelhas tenham ocorrido com maior frequéncia
em individuos com psoriase, ndo houve significancia estatistica em relacdo aos
controles. No entanto, a auséncia de estudos semelhantes impede mais

comparacdes.

O presente estudo também demonstrou que individuos com psoriase apresentaram
maiores valores de IMC, consumo de alcool, diabetes e maior uso de ansioliticos e
antidepressivos. Assim, de acordo com achados anteriores, essas variaveis podem
contribuir para a ativacéo de gatilhos sistémicos por um periodo prolongado, levando
a alteracdes imunoldgicas (exacerbacdo na expressdo de citocinas), distarbios
enddcrinos e habitos comportamentais deletérios (como a falta de higiene e o uso de
alcool), que podem predispor a uma maior suscetibilidade a ambas as doencgas
(Linden, Lyons, & Scannapieco, 2013; Mendes, Cota, Costa, Oliveira, & Costa, 2018).
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Uma frequéncia mais alta de diabéticos foi relatada no grupo da psoriase em
comparacao ao grupo controle. Sabe-se que o diabetes é um fator de risco para
doencas bucais, pois aumenta a suscetibilidade a varias doencas, principalmente por
prejudicar a funcdo imune celular e diminuir a sintese e a renovacdo do colageno.
Esse achado, de maior frequéncia de diabéticos em individuos com psoriase, também

foi relatado por outros estudos (Cao et al., 2019; Mendes et al., 2018).

O uso de antidepressivos e ansioliticos em individuos com psoriase foi
significativamente maior em nosso estudo, como relatado anteriormente por Mendes
et al. (2018). O maior uso desses medicamentos em individuos com psoriase pode
ser devido ao grande estresse fisico e mental, que ja foram comparaveis aos
observados em individuos com cancer, artrite, hipertensdo, doencas cardiacas,
diabetes e depressado (Rapp et al., 1999).

Véarios estudos relataram que a psoriase influencia fortemente a QV global de
individuos psoriaticos (Langley, Krueger, & Griffiths, 2005; Palijan, Kovaevi, Vlastelica,
Dadi-Hero, & Sarilar, 2017; Salman, Yucelten, Sarac, Saricam, & Perdahli-fis, 2018).
Até o momento, este € o primeiro estudo que aborda a qualidade de vida relacionada
a saude bucal em individuos com psoriase, especialmente direcionado a presenca de

lesdes orais.

A literatura ja corrobora o fato de que condi¢des bucais, como dor, caries, periodontite,
mobilidade dentéria, perda dentéria, tém efeitos negativos no bem-estar dos
individuos (Al-Harthi et al., 2013; Needleman et al., 2018; Petersen, Bourgeois,
Ogawa, Estupinan-Day, & Ndiaye, 2005). Como as evidéncias sugerem que individuos
com psoriase apresentam piores condi¢cdes bucais, pode-se estimar que a OHRQoL

desses individuos seja ainda mais negativamente afetada pelas alteragées orais.

Assim, nossos achados envolvendo a presenca de lesdes orais e QV corroboram os
de outros estudos, que também utilizaram o OIDP para avaliar impactos negativos na
OHRQoL (Al-Harthi et al., 2013; Borges et al., 2013; Llanos et al., 2018; Meusel,

Ramacciato, Motta, Brito Junior, & Florio, 2015; Needleman et al., 2018).

Ao avaliar a frequéncia e a gravidade de indicadores de dificuldade especificos, por
meio do OIDP (comer, falar, sorrir, dormir, manter equilibrio emocional, atividades e

lazer), em individuos com lesbes bucais, estes apresentaram maiores escores de
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frequéncia (5,46) e gravidade (5,98) quando comparados aqueles sem lesfes orais

(frequéncia: 3,20 e gravidade: 3,56).

Nesse sentido, confirmou-se a hipétese de que individuos psoriaticos com maior
ocorréncia de lesbes orais apresentariam piores indicadores de OHRQoL. Nossos
resultados mostraram piores escores do OIDP, para a frequéncia e gravidade dos

itens, em individuos com psoriase e lesbes orais.

Algumas limitacGes devem ser atribuidas ao presente estudo, devido a temporalidade
0 estudo caso-controle ndo demonstra o nexo de causalidade. A aplicacdo do
questionario em forma de entrevista é relatada como potencial para o viés do
entrevistador, porém a extensa graduacao do impacto (de 0 a 5, sendo O nulo e 5 0
maximo) minimiza este efeito e nos traz de forma obijetiva, facil e de forma rapida a

resposta do individuo.

Entretanto, algumas vantagens também podem ser mencionadas como (1) o alto
namero de individuos na amostra, aumentando o poder estatistico do estudo, uma vez
que a psoriase apresenta baixa prevaléncia (2 a 4%), (2) o diagndstico de psoriase
por médicos especializados, (3) exame de boca completa com um robusto critério para
identificar as lesdes bucais; (4) a metodologia uniforme de avaliagcdo clinica e
aplicacdo de questionario; e (5) este estudo € o primeiro a avaliar a OHRQoL de

individuos com psoriase em relacdo a presenca de lesdes bucais .

Enfatizamos também a necessidade estudos adicionais, em diferentes populacdes,
com diferentes modelos de estudo para expandir nosso conhecimento sobre a
qualidade de vida relacionada a saude bucal autorrelatada em individuos com

psoriase.

E valido ressaltar que dentistas e dermatologistas devem expandir sua vis&o clinica,
examinando a cavidade bucal e as lesdes dermatoldgicas, proporcionando uma viséo
holistica do individuo. A interacao multidisciplinar é desejavel para melhorar o impacto

dessas doencas na QV de individuos com psoriase e lesfes orais.
Concluséo

O presente estudo demonstra que individuos com psoriase apresentam
significativamente maiores numeros de lesdes orais, principalmente LG e QA do que

controles. Adicionalmente, piores escores do OIDP, em frequéncia e gravidade, foram
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observados em individuos psoriaticos com lesGes orais, revelando os impactos

negativos dessas lesdes ha OHRQoL.
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Tabela 1. Caracterizacao global da amostra.

95

Grupo Grupo
Variaveis Controle Psoriase p OR (95%Cl)
(n=359) (n=295)
Sexo [n (%)]
Feminino 225 (62,7%) 181 (61,35%)  0,704* 1,00
Masculino 134 (37,3%) 114 (38,65%) 1,06 (0,77 — 1,46)
Idade (média + +d.p.) 47,47 £+506 49,41+4,17  <0,001” -
Diabetes [n (%)]
N&o 334 (93,0%) 252 (85,4%) 1,00
0,001*
Sim 25 (7,0%) 43 (14,6%) 2,34 (1,39 - 3,92)
Tabagismo [n (%
g [n (%)] 1,00
N&o 314 (87,5%) 251 (85,1%) 0,377*
1,223 (0,782 —
Sim 45 (12,5%) 44 (14,9%) 1,913)
Nivel educacional [n (%)]
<8 anos 248 (69,81) 198 (67,1%) 1,00
0,601*
> 8 anos 111 (30,9%) 97 (32,9%) 1,09 (0,79 — 1,52)
Uso de alcool [n (%)]
N&o 161 (44,9%) 99 (33,6%) 0,001* 1,00
Sim 198 (55,1%) 196 (66,4%) 1,60 (1,17 — 2,21)
Uso de antidepressivos [n (%)]
Nao 323 (89,9%) 224 (75,9%)
<0,001*
Sim 36 (10,1%) 71 (24,1%) 2,41 (1,55 — 3,75)
Uso de ansioliticos [n (%)]
Nao 311 (86,6%) 232 (78,7%) 1,00
0,006*
Sim 48 (13,4%) 63 (21,3%) 1,79 (1,18 — 2,70)
indice de placa (média+ +d.p.) 39,38% +11,1 41,83%+10,54  <0,002" -

indice de Massa Corporal (IMC)

(média+ +d.p.)

24,82 +1,78

25,89+2,48 <0,001"

*Teste Qui-quadrado; ““Teste de Mann-Whitney; + d.p. =desvio padréo
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Tabela 2: Lesfes orais em individuos com psoriase e controles

Grupo Grupo
Lesdes orais Controle Psoriase P OR (95%Cl)
(n=359) (n=295)
Lesbes orais [n (%)]
Nao 291 160
<0,001"
Sim 68 (17,2%) 135 (45,7%) 3,60 (2,54-5,13)
Lingua fissurada [n (%)]
Nao 316 (88,0%0) 239 (59,2%) 1,00
0,006*
Sim 43 (12,0%) 56 (40,8%) 1,72 (1,18-2,66)
Quielite angular [n (%)]
Nao 348 (97,0%) 259 (81,0%) 1,00
Sim 11 (3,0%) 36(18,0%%) <0,001* 4,38 (2,23-9,15)
Lingua fissurada
/ Quielite angular [n (%)]
Nao 358(99,73) 281(95,25) 1,00
<0,001*
Sim 1 (0,27%) 14 (4,75%) 17,78 (3,12-381,81)
Lingua geogréafica [n (%)]
N&o
< 357(99,45) 282 (95,0%) 1,00
im
2 (0,55%) 13 (5,0%) <0,001** 8,20 (2,08-54,01)
Placa amarela/vermelha [n (%)]
Nao 356 (99,16%) 288 (99,02%) 1,00
0,064**
Sim 3 (0,84%) 7 (0,98%) 2,88 (0,74; 13,84)
Placa branca [n (%)]
Nao 351 (97,78%) 286 (97,0%) 1,00
Sim 8 (2,22%) 9 (3,0%) 0,260* 1,38 (0,51-3,76)

*Teste Qui-quadrado, **Teste Exato de Fisher.



97

Tabela 3. Anélise univariada de variaveis categoricas para valores de OIDP na
amostra global (n=654).

Variaveis n média d.p. 1°Q 2°Q 3°Q p
Feminino 406 6,64 0,69 0,00 0,00 9,00
Sexo 0,225*
Masculino 248 7,75 0,88 0,00 0,00 12,00
_ NEL 565 6,89 058 0,00 0,00 10,50
Tabagismo ' 0,735*
Sim 89 808 1,43 0,00 0,00 10,50
Consumo de NEL 278 562 0.83 0,00 0,00 6,00 0,002
alcool Sim 370 804 0,71 0,00 0,00 12,00
NEL 584 668 051 0,00 0,00 10,00
Diabetes 0,035*
Sim 69 10,37 2,67 0,00 4,00 12,00
Uso de NED 551 7,06 0,60 0,00 0,00 10,00 0 707+
antidepressivos  gjy 99 6,97 1,18 0,00 0,00 12,00
Uso de NEL 531 6,13 048 0,00 0,00 9,00 0 004+
ansioliticos Sim 111 11,70 2,16 0,00 0,00 1450
NED 359 580 0,76 0,00 0,00 4,75
Psoriase <0,001*
Sim 205 858 0,75 0,00 0,00 12,00

Semlesdo 444 5,66 0,53 0,00 0,00 8,00
LF 99 8,84 2,05 0,00 0,00 12,00
LF/QA 15 23,27 4,97 5,00 24,00 40,00

Lesdes orais LG 13 14,69 4,35 2,00 11,00 19,00 <0,001**
PB 17 6,35 2,48 0,00 0,00 10,50
QA 47 10,82 2,20 0,00 0,00 16,50

Outras 19 3,71 2,00 0,00 0,00 2,00

Q = valores interquartis; *Teste de Mann-Whitney ; **Teste de Kruskal-Wallis
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Tabela 4. Comparacdes de valores de OIDP relacionados a lesdo oral em

individuos com psoriase e controles

Grupo psoriase (n=295)

Grupo controle (n=359)

Variaveis
n media d.p. p n Média d.p. p
z Sim 142 14,88 68 7,63 22,73

Presenca de leséo c 0.009* 0,735
oral Nao 153 10,13 291 538 11,71

LF 56 8,29 11,59 43 6,55 28,15

LF/QA 14 24,50 19,35 1 6,00 -

LG 13 14,69 15,68 - - -

PA 4 500 6,00 2 425 742

PA/QA 3 0,00 0,00 - - -
Tipos de leséo oral 0,030** 0,836**

PB 8 8,00 13,01 9 489 7,50

PB/QA 4 10,00 17,44 1 - -

PV 3 0,00 0,00 1 - -

PV/IQA 1 0,00 - - - -

QA 36 11,58 14,53 11 4,32 6,13

* Teste Mann-Whitney; ** Teste de Kruskal-Wallis; D.P (desvio padrao)



Tabela 5. Modelo multivariado final para ocorréncia de maiores valores de

OIDP.
Modelo final
Variaveis
OR 95%ClI p

Uso de alcool Nao 1,00 -

Sim 1,37 1,01-1,69 0,048
Diabetes Nao 1,00 - -

Sim 1,45 1,01 -2,09 0,046
Uso de. N0 1,00 - -
ansioliticos

Sim 1,70 1,27; 2,28 <0,001
Lesdo Oral Nao 1,00 — -

LF/QA 3,29 1,98-5,47 <0,001

LG 2,17 1,12 - 4,23 0,023
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9 CONSIDERACOES FINAIS

Este estudo demonstrou uma importante associacao de risco entre psoriase e
periodontite. Observou-se uma alta prevaléncia de periodontite em psoriaticos (41%)
guando comparado aos controles (33,1%). Individuos psoriaticos apresentaram uma
razdo de chance de 1,40 maior para a ocorréncia de periodontite que os controles
(p=0,019), sendo que individuos com as duas doencas apresentaram de forma
significativa piores indicadores de QV em relacdo a saude bucal autorrelatada.

Em relacéo a PE, ressalta-se que que a atividade diaria mais afetada foi o item
comer, em funcdo da mastigacdo, em toda a amostra estudada. Adicionalmente, a
gravidade de periodontite e da psoriase aumentaram expressivamente estes efeitos
negativos.

Individuos com psoriase mostraram significativamente mais leses orais do que
controles (p<0,001). Foi observada em individuos psoriaticos uma maior ocorréncia
de LG, QA, LF e presenca concomitante de LF / QA. Individuos psoriaticos com lesées
bucais apresentaram maior OIDP global, quando comparados aos controles. No
modelo multivariado final para a ocorréncia dos maiores escores do OIDP,
caracterizando pior OHRQL, as seguintes variaveis permaneceram significativas: uso

de alcool, diabetes, uso de ansioliticos, lesdes concomitantes de LF / QA e LG.

Este estudo é o primeiro a avaliar a OHRQL de individuos com psoriase e pode
ser considerado um importante ponto de partida para estudos adicionais, relacionados
a OHRQL de individuos susceptiveis a diferentes doencas, podendo assim ajudar no

desenvolvimento de préticas clinicas centradas em pacientes vulneraveis.

Neste cenario, € valido ressaltar que médicos e cirurgibes-dentistas devem
ampliar sua viséo clinica, examinando cuidadosamente a cavidade oral e as lesdes
dermatoldgicas, propiciando uma visdo holistica do individuo. A interacéo
multidisciplinar € desejavel para melhorar o impacto dessas doencas na QV dos

individuos com psoriase e periodontite.
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11 ANEXOS

ANEXO A - Termo de consentimento livre e esclarecido - casos
N.° Registro COEP:

Titulo do Projeto:
Prezado Sr (a),

Vocé esta sendo convidado a participar de uma pesquisa que estudaréa os efeitos da psoriase
na boca, denominado: “ Estudo caso-controle da associacdo entre psoriase e doencas
periodontais: aspectos clinicos, imunolégicos e qualidade de vida”

Vocé foi selecionado (a) porque: possui diagndstico de psoriase, estd em idade de 18
a 65 anos, nao tomou antibiético a menos de 3 meses, nao usa aparelho ortodéntico, e ndo
faz uso de medicamentos reconhecidamente capazes de alterar a resposta dos tecidos
periodontais (fenitoina, imunossupressores, bloqueadores do canal de calcio, etc).

A sua participacdo nesse estudo consiste em ser examinado uma vez no dia da
consulta com o dermatologista na prépria dependéncia hospitalar, onde seréo feitos exames
clinicos odontoldgicos e questionario em busca de quaisquer alteragdes durante o tratamento
dermatoldgico. Essas avaliagdes duram cerca de 15 minutos. Havendo alguma alteragdo que
precise de intervencdo odontologica, vocé serd informado e orientado quanto a
necessidade de tratamento e possivel diagnéstico.

Os riscos (e/ou desconfortos) envolvidos nesse estudo sdo referentes a coleta de
dados e exame clinico periodontal, os quais serdo feitos com instrumental devidamente
esterilizado nos padrdes exigidos: possivel constrangimento do participante em relacdo ao
guestionario ou exame clinico sera devidamente esclarecido pelo pesquisador, deixando o
participante livre para decidir responder ou ndo as perguntas. A identidade do participante
serd mantida em sigilo mesmo apos a realizacdo da pesquisa. Os riscos relacionados ao
exame clinico (avaliacdo dos dentes, gengiva, mucosa) sera o possivel constrangimento do
participante em relagcéo ao pesquisador e desconforto/ sensibilidade pelo uso de instrumentos
na avaliagédo clinica.

Os beneficios de sua participacdo sdo: contribuir para construgdo do conhecimento
em torno da psoriase e sua associacdo com problemas bucais e ajudar na busca de
conhecimento para estratégias de saude publica voltada a comunidade psoriatica.

Sua participagéo € muito importante e voluntéaria e, consequentemente, ndo havera
pagamento por participar desse estudo. Em contrapartida, vocé também né&o ter4d nenhum
gasto.

As informacgdes obtidas nesse estudo serdo confidenciais, sendo assegurado o sigilo
sobre sua participacdo em todas as fases da pesquisa. Vocé podera se recusar a participar
ou a responder algumas das questdes a qualquer momento, ndo havendo nenhum prejuizo
pessoal se esta for a sua decisao.

Todo material coletado durante a pesquisa ficard sob a guarda e responsabilidade do
pesquisador responsavel no Departamento de Departamento de Clinica, Patologia e Cirurgias
Odontol6gicas da FOUFMG de pelo periodo de 5 (cinco) anos e, apos esse periodo, sera
destruido.

Os resultados dessa pesquisa servirdo para elaborar novos protocolos relacionados a
saude bucal de pacientes com psoriase, beneficiando novos usuérios.
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Participante Pesquisador

Para todos os participantes, em caso de eventuais danos decorrentes da pesquisa, sera
observada, nos termos da lei, a responsabilidade civil. O Comité de ética em pesquisa devera
ser contactado em casos de duvidas relacionadas aos aspectos éticos da pesquisa.

Vocé receberd uma via deste termo onde consta o telefone e o endereco do pesquisador
responsavel, podendo tirar suas duvidas sobre o projeto e sua participacdo, agora ou a
qualquer momento.

Pesquisador responsavel: Amanda Almeida Costa

Este estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa envolvendo Seres
Humanos da Universidade Federal de Minas Gerais

O presente termo sera assinado em 02 (duas) vias de igual teor.

Belo Horizonte, data: I
Dou meu consentimento de livre e espontanea vontade para participar deste estudo.

Nome do participante (em letra de forma)

Assinatura do participante ou representante legal

Data

Eu, Amanda Almeida Costa, comprometo-me a cumprir todas as exigéncias e
responsabilidades a mim conferidas neste termo e agradeco pela sua colaboracdo e sua
confianga. E-mail: amandacostaal@gmail.com

Telefone: (37) 999697500

Assinatura do pesquisador Data

Contato: (031) 3409-4592 - E-mail: coep@prpg.ufmg.br. AV. Presidente Antonio Carlos, 6627,
Pampulha - Belo Horizonte - MG - CEP 31270-901. Unidade Administrativa Il - 2° Andar -
Sala: 2005. Contato para esclarecimentos em relagéo aos aspectos éticos da pesquisa


mailto:amandacostaal@gmail.com
mailto:coep@prpq.ufmg.br

111

Termo de consentimento livre e esclarecido - controle

N.° Registro COEP:

Titulo do Projeto:
Prezado Sr (a),

Vocé esta sendo convidado a participar de uma pesquisa que estudara os efeitos da psoriase na boca,
denominado: “ Estudo caso-controle da associacao entre psoriase e doencas periodontais: aspectos
clinicos, imunolégicos e qualidade de vida”.

Vocé foi selecionado(a) porque é acompanhante de um paciente que: possui diagndstico de psoriase, esta
em idade de 18 a 65 anos, ndo tomou antibiético a menos de 3 meses, ndo usa aparelho ortodéntico, e ndo
faz uso de medicamentos reconhecidamente capazes de alterar a resposta dos tecidos periodontais
(fenitoina, imunossupressores, bloqueadores do canal de calcio, etc).

A sua participacao nesse estudo consiste em ser examinado apenas uma vez no dia da consulta, da
pessoa que vocé estd acompanhando, com o dermatologista ha propria dependéncia hospitalar, onde serdo
feitos exames clinicos odontologicos e questionario em busca de quaisquer alteragbes. Essas avaliagbes
duram cerca de 15 minutos. Havendo alguma alteracdo que precise de intervencédo odontoldgica, vocé sera
informado e orientado quanto a necessidade de tratamento e possivel diagndstico.

Os riscos (e/ou desconfortos) envolvidos nesse estudo séo referentes a coleta de dados e exame
clinico periodontal, os quais serdo feitos com instrumental devidamente esterilizado nos padres exigidos:
possivel constrangimento do participante em relacdo ao questionario ou exame clinico sera devidamente
esclarecido pelo pesquisador, deixando o participante livre para decidir responder ou ndo as perguntas. A
identidade do participante sera mantida em sigilo mesmo apo0s a realizacdo da pesquisa. Os riscos
relacionados ao exame clinico (avaliagdo dos dentes, gengiva, mucosa) sera o possivel constrangimento do
participante em relacdo ao pesquisador e desconforto/ sensibilidade pelo uso de instrumentos na avaliagao
clinica.

Os beneficios de sua participagdo sdo: contribuir para construgdo do conhecimento em torno da
psoriase e sua associagdo com problemas bucais e ajudar na busca de conhecimento para estratégias de
saude publica voltada a comunidade psoriaca.

Sua participagéo € muito importante e voluntaria e, consequentemente, ndo havera pagamento por
participar desse estudo. Em contrapartida, vocé também néo tera nenhum gasto.

As informacfes obtidas nesse estudo serdo confidenciais, sendo assegurado o sigilo sobre sua
participacdo em todas as fases da pesquisa. Vocé podera se recusar a participar ou a responder algumas
das questdes a qualquer momento, ndo havendo nenhum prejuizo pessoal se esta for a sua decisao.

Todo material coletado durante a pesquisa ficara sob a guarda e responsabilidade do pesquisador
responsavel no Departamento de Departamento de Clinica, Patologia e Cirurgias Odontologicas da
FOUFMG de pelo periodo de 5 (cinco) anos e, apds esse periodo, sera destruido.

Os resultados dessa pesquisa servirdo para elaborar novos protocolos relacionados a saude bucal
de pacientes com psoriase, beneficiando novos usuarios.

Participante Pesquisador

Para todos os participantes, em caso de eventuais danos decorrentes da pesquisa, serd observada, nos
termos da lei, a responsabilidade civil. O Comité de ética em pesquisa devera ser contactado em casos de
davidas relacionadas aos aspectos éticos da pesquisa.
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Vocé recebera uma via deste termo onde consta o telefone e o endereco do pesquisador responsavel,
podendo tirar suas duvidas sobre o projeto e sua participacéo, agora ou a qualquer momento.

Pesquisador responsavel: Amanda Almeida Costa

Este estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa envolvendo Seres Humanos da
Universidade Federal de Minas Gerais

O presente termo sera assinado em 02 (duas) vias de igual teor.

Belo Horizonte, data: I/
Dou meu consentimento de livre e espontanea vontade para participar deste estudo.

Nome do participante (em letra de forma)

Assinatura do participante ou representante legal

Data

Eu, Amanda Almeida Costa, comprometo-me a cumprir todas as exigéncias e responsabilidades a mim
conferidas neste termo e agradeco pela sua colaboracgéo e sua confianga. Email: amandacostaal@gmail.com
Telefone: (37) 999697500

Assinatura do pesquisador Data

Contato: (031) 3409-4592 - E-mail: coep@prpg.ufmg.br. AV. Presidente Antonio Carlos, 6627, Pampulha -
Belo Horizonte - MG - CEP 31270-901. Unidade Administrativa Il - 2° Andar - Sala: 2005
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ANEXO B- Aprovacao do comité de ética (COEP)

UNIVERSIDADE FEDERAL DE £ Plaboforma
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PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP

DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa:ASSDCIAQﬁD ENTRE E‘SOF{iASE E DOENCAS PERIODONTAIS: ASPECTOS
CLINICOS, MICROBIOLOGICOS, IMUNMOLOGICOS E DE QUALIDADE DE VIDA.

Pesquisador: Fernando de Oliveira Costa

Area Temitica:

Versao: 3

CAAE: 20156019.0.0000.5149

Instituigdo Proponente: UNIVERSIDADE FEDERAL DE MINAS GERAIS

Patrocinador Principal: Financiamento Préprio

DADOS DO PARECER

Mimero do Parecer: 3.921.889

Apresentagio do Projeto:
Estudos de patogénese da periodontite mostram que a instalacdo e progressao da destruicio dos tecidos

periodontais dependem invariavelmente de um desequilibrio na resposta inflamatoria do individuo aos
microrganismos presentes nos no biofilme. O balanco entre mediadores pré-inflamatorios e reguladores da
resposta inflamatdria ira determinar o controle da infeccao periodontal ou avanco da periodontite. Alem
disso, a presenca de inflamacao cronica periodontal tem sido proposta como fator de risco para a ocorréncia
e ou agravamento de desordens inflamatdrias sistémicas como alteractes enddcrinas, cardiacas, alteracao
do curso gestacional e desordens autoimunes. MNos ultimos anos, a associaggo entre periodontite e doencas
inflamatdrias imunomediadas tem sido cada vez mais reconhecida. Hipotetiza-se que a colonizacao
bacteriana na cavidade oral poderia desencadear uma resposta imune exagerada em um hospedeiro
suscetivel, levando a um processo inflamatdric exacerbado associado a disturbios autoimunes. A psoriase
uma doenca inflamatdria crénica da pele, caracterizada por inflamac&o da derme e epiderme, associada a
epiderme espessada e diferenciacdo de gueratindcitos atipicos comprometendo de forma exacerbada a
qualidade de vida destes individuos. Pacientes com periodontite também podem ter um risco maior de
psoriase; no entanto, os dados sobre essa associacio sao limitados. Embora o mecanismo exato por tras
do aumento do risco de psoriase entre os pacientes com periodontite seja desconhecido, varias explicacdes
possiveis foram propostas baseada nas similaridades nos processos patigenicos e fatores de risco comuns
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ANEXO C- Identificacédo do individuo

Nome Cadigo de Identificagdo:
Endereco:
Telefones: Idade: Ragca:

minimos

Nivel educacional: [] <8anos []>8anos

Nivel socioecondmico: [ ] <2 salarios minimos [ ] 3- 5 salarios minimos [ ] > 5 salarios

Peso: Altura:

HISTORIA MEDICA:
Diabetes: Sim [ ] Ndo [ ] Glicemia:

Hipertensdo: Sim[ ] Néao [ ]

Estado de saude geral:

Ultima visita ao dentista;

Motivo:

Uso de tabaco / fumo: Sim [] Ndo[] Quantidade
Halitose: Sim [] N&o []

Uso de alcool Sim [] Ndo[] Quantidade

Tipo de bebida alcodlica

Frequéncia:

Uso de antidepressivo / qual?

Frequéncia e tempo de uso

Uso de ansiolitico/ qual?

Frequéncia e tempo de uso

Higiene Bucal (escovacao/fio dental)

Frequéncia

Afastamento de atividade profissional

Frequéncia e tempo

Condicéo bucal impacta sua vida social Sim[ ] Nao [ ]

Uso de drogas ilicitas. Se
sim quais?

PRESENCA DE LESAO ORAL: () SIM
TIPO E DESCRIQAO DA LESAO:

()NAO

LOCALIZACAO: HISTORICO DA LESAO:
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ANEXO D - Questionario oral impacts on daily performance (OIDP)

Roteiro a ser seguido na entrevista OIDP: Gostaria de saber sobre qualquer problema
(dificuldade ou aborrecimento) que possa ter tido na sua vida diaria durante os ultimos 6
meses causada pelos seus dentes. Pense cuidadosamente e ndo tenha pressa. Vou-lhe
apresentar uma lista com 9 atividades que incluem aquelas que vocé desempenha (faz)
na sua vida diaria (no dia-a-dia).

COLUNA A

Como vocé poderia dizer se seus dentes |lhe causaram alguma dificuldade para (citar a
atividade), durante os ultimos 6 meses?

ATIVIDADES:

COMER (ex. comer o que vocé quiser, morder magas, cenoura crua, beber alimentos frios
ou quentes)

FALAR (ex. pronunciar alguma palavra, principalmente comegada com “s”)
LIMPAR A SUA BOCA (escovar, passar fio dental, bochechar)

MOSTRAR SEUS DENTES sem se sentir envergonhado, constrangido (ex. ao sorrir ou
gargalhar, ao falar, ao abrir a sua boca)

DORMIR

MANTER SEU ESTADO EMOCIONAL tornando-o mais emotivo (ex. chorar facil), ficar
triste ou facilmente mais irritado que o normal

REALIZAR SUAS TAREFAS ESCOLARES USUAIS OU SEUS ESTUDOS (ex. falta de
concentracdo durante as aulas, faltar as aulas)

SAIR COM SEUS AMIGOS (ex. festas, passeios, reunides)
PRATICAR OUTRAS ATIVIDADES - ESPORTES

COLUNA B

Durante os ultimos 6 meses, quantas vezes vocé teve essa dificuldade para (ATIVIDADE)?
Nos ultimos 6 meses quantas vezes vocé teve essa dificuldade?

1.b Se menos de um més, pule para a coluna C

( ) até 5 dias no total ( ) até 15 dias no total
( ) até 30 dias no total ( ) até 3 meses no total

( ) mais de 3 meses no total

1.c Menos de uma vez por més

( ) uma ou duas vezes por més ( ) uma ou duas vezes por semana

() 3-4 vezes por semana ( ) todos ou quase todos os dias
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COLUNA C

Numa escala de 0 a 5, fale o nimero que melhor representa a gravidade (0 quanto isto o
aborreceu) do problema/dificuldade, sendo que o numero 0 representa “nenhum efeito” e 5
representa “extremo efeito”

0= nenhum efeito 1= muito pouco efeito 2= pouco efeito 3=
moderado efeito 4= muito efeito 5= extremo efeito
COLUNA D

Qual foi a maior causa da sua dificuldade para (ATIVIDADE)?
( ) desconforto () dor () insatisfacdo com a aparéncia
() limitagéo de funcéo (como, por exemplo, deixar de abrir a boca)

() outros. Qual?

COLUNA E

Agora pense, considerando a causa da sua dificuldade em (ATIVIDADE) em maior detalhe,
qual das opgdes abaixo vocé considera a CONDICAO ESPECIFICA da sua dificuldade em
(ATIVIDADE):

( ) néo sei ( ) dor de dente () aftas
( ) dente com mobilidade, mole ( ) cordos dentes () mau halito

( ) posicéo dos dentes (dentes tortos ou muito para frente, espacos)

( ) forma ou tamanho dos dentes ( ) deformidade da boca ou da face
( ) sensacéo de boca seca ( ) alteracéo do paladar

() gosto ruim na boca ( ) sangramento nas gengivas

( ) gengiva afastada, alta ( ) abcesso gengival, pus

( ) barulho ao abrir ou fechar aboca () dificuldade para abrir a boca
( ) restauracdo mal feita ( ) dentadura ou prétese mal adaptada

( ) aparelho ortodéntico ( ) outro motivo



Nome:

ANEXO E- indice de placa Silness & Loe

FACULDADE DE ODONTOLOGIA DA UFMG

indice de Placa de Stillness & Loe:

PESOS PARA EXAME:
0- Auséncia de placa

0,5- Presenga de placa em pontos esparsos, fora da jungao dento-gengival.

Reg FO-UFMG N®:

1- Presenga de placa supra gengival, estendendo-se até 1/3 da superficie exposta do dente
2- Presenca de placa supra gengival, cobrindo mais de 1/3 e menos de 2/3 da superficie exposta
3- Presenga de placa supra gengival, cobrindo mais de 2/3 da superficie exposta do dente.

SIGNIFICADOS:

1- OTIMO = 0 a 16%

2- BOM= 16 a 33%

3- MAU= 33 a 66%

4- PESSIMO= 66 a 100%
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Data:

Dentes: Dentes: Dentes: Subtotal: Total: Pi_?rm_!ljtualf
18,17.16.13.14 13,142,111, 11,22, 23 24.25,26,27.78 Significado
Dentes: Dentes: Dentes:
48 47 46,45 44 43,42 .41,31,32,33 $4,35,36,37 38

Data:

Dentes: Dentes: Dentes: Subtotal: Total: P?rbg-fltualf
18,147,16. 15,14 13,4211, 11,722,323 24,25,26,27,28 Significado
Dentes: Dentes: Dentes:
48 47 46,45 44 43,42 41,31,32,33 34,35,36,37.38

Data:

Dentes: Dentes: Dentes: Subtotal: Total: F‘?rogr_ltualf
18,17.16.15,14 1312111223 24,25,26,27.28 Significade
Dentes: Dentes: Dentes:

48 47 46 45 44 43,42 41,31,32,33 4,33,36,37 38




ANEXO F- Ficha periodontal

Paciente:

Data:
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Dente

Profundidade de
sondagem

Nivel de insercéao
clinica

Sangramento

Supuracéao

\Y

M

\% M

\Y

M

\% M

17

16

15

14

13

12

11

21

22

23

24

25

26

27

37

36

35

34

33

32

31

41

42

43

44

45

46
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ABSTRACT

Aim: To evaluate the periodontal condition and the impact on oral health on the quality
of life (OHRQL) among individuals with and without psoriasis.

Methods: This case-control study comprised 295 individuals with psoriasis and 359
controls. A full mouth examination was performed for all periodontal clinical
parameters. To evaluate OHRQL, the Oral Impact on Daily Performance (OIDP)
guestionnaire was applied. Data was analyzed using the Chi-square, Fischer, Kruskal-
Walllis, Mann-Whitney and Bootstrap Intervals tests to determine different profiles in
relation to the OIDP.

Results: Individuals with psoriasis had a 1.40 greater chance of having periodontitis
than controls (OR = 1.40 95%CI: 1.01-1.93; p=0.019). Individuals with psoriasis with
periodontitis (+P) had greater impacts on OHRQL (13.76 £ 15.58), when compared to
those without periodontitis (-P) (4.83 +8.25; p<0.001). Additionally, psoriasis +P stage
[l / 1V patients (13.94 = 15.68) had worse indicators than controls -P (9.49 + 22.54;
p=0.001). The final multivariate model demonstrated higher OIDP scores related to the
following variables: diabetes, anxiolytics use, periodontitis and psoriasis, showing
worse OHRQoL.

Conclusions: This study demonstrated an important risk association between
psoriasis and periodontitis, as both diseases demonstrated worse OHRQL indicators.
Moreover, the severity of periodontitis and psoriasis significantly increased these

negative impacts.
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Clinical Relevance:
Scientific rationale for study: Although several studies have reported a worse quality of
life (QoL) in psoriasis patients, no studies have been published to date regarding the
impact of oral health and particularly periodontitis on QoL in psoriasis patients.
Principal findings: Individuals with psoriasis had a 1.40 greater chance of having
periodontitis than controls. Individuals with periodontitis and psoriasis showed worse
oral health on the quality of life indicators, which significantly increased with the
severity of both diseases.
Practical implications: Multidisciplinary interaction is desirable to improve the impact of

these diseases on the QoL of individuals with psoriasis and periodontitis.
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Introduction
Since the 1990s, considerable evidence has emerged on the potential effects of
periodontitis on systemic diseases, such as endocrine, respiratory and cardiac
disorders, changes in the gestational course and autoimmune disorders (Linden,
Lyons, & Scannapieco, 2013; Ungprasert, Wijarnpreecha, & Wetter, 2017). It is
hypothesized that bacterial colonization in the oral cavity can trigger an exaggerated
immune response in a susceptible host, leading to an exacerbated inflammatory
process associated with autoimmune disorders (Linden et al., 2013).
Psoriasis is a chronic inflammatory skin disease characterized by inflammation of the
dermis and epidermis. With a prevalence of 2-4% in the general population, it has
significant impacts on both physical and emotional health related to quality of life (QoL)
(Christophers, 2001). The burden of the disease is further increased by several
comorbidities (Boehncke & Schon, 2015; Rapp, Feldman, Exum, Fleischer, &
Reboussin, 1999) , as individuals with psoriasis are at a higher risk of developing other
chronic serious diseases, such as psoriatic arthritis, metabolic syndrome or its
components, cardiovascular disorders, anxiety, depression and Crohn's disease
(Brooks, 2018; Griffiths & Barker, 2007; Nestle, Kaplan, & Barker, 2009).
Thus, even with conflicting data, literature leads to a positive risk association between
periodontitis and psoriasis based on the fact that these two immune-mediated diseases
have similar etiopathogenic pathways and common risk factors (Egeberg, Mallbris,
Gislason, Hansen, & Mrowietz, 2017; Fadel et al., 2013; Mendes, Cota, Costa,
Oliveira, & Costa, 2018; Preus, Khanifam, Kolltveit, Mark, & Gjermo, 2010; Sharma,
Raman, & Pradeep, 2015; Su, Huang, Hu, Yu, & Chang, 2017; Ungprasert et al., 2017).
Over the past two decades, several studies have measured the impact of oral health

on QoL (Adulayon & Sheiham, 1997; Adulyanon, Vourapukjaru, & Sheiham, 1996; El
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Sayed et al., 2019; Locker & Allen, 2007; Tsakos et al., 2010). These QoL measures,
which were initially designated as socio-dental indicators or subjective indicators of
oral health, are now more commonly referred to as self-reported QoL measures related
to oral health (OHRQL) (Locker & Allen, 2007). Particularly, studies revealed a
significant association between periodontitis and OHRQL (Costa et al., 2009; Cunha-
Cruz, Hujoel, & Kressin, 2007; Needleman, McGrath, Floyd, & Biddle, 2004; Santuchi
et al., 2016; Tsakos et al., 2010).
Among the instruments or questionnaires used to measure OHRQL(Locker & Allen,
2007), the most widely used is the Oral Impacts on Daily Performance (OIDP)
(Adulyanon et al., 1996). Studies using OIDP have shown that physical, psychological
and social performance, reflecting OHRQL and the well-being of individuals, can be
affected by problems of oral origin (Adulyanon et al., 1996; Locker & Allen, 2007;
Tsakos et al., 2010; Yokoyama et al., 2007).
Although several studies have reported a worse QoL in psoriasis patients (Boehncke
& Schon, 2015; Brooks, 2018; Christophers, 2001; Griffiths & Barker, 2007; Nestle et
al., 2009; Rapp et al., 1999), no studies have been published to date regarding the
impact of oral health and particularly periodontitis on QoL in psoriasis patients.
In this scenario, we hypothesized that higher OIDP scores are related to the presence
of worse periodontal clinical conditions in psoriasis patients. Thus, using the OIDP
instrument, the objective of this case-control study was to evaluate the periodontal
condition, its clinical and epidemiological aspects and the impact of OHRQL of

individuals with psoriasis in relation to ones without it.

Methods

Study sample



126
Based on a previous study (Mendes et al., 2018), a sample size calculation was
performed assuming a prevalence of periodontitis of 46.0% among individuals with
psoriasis compared to 33.0% among healthy controls. The calculation was performed
using the Fleiss method, with continuity correction using statistical software R. Based
on a significance level of 0.05, an 80% study power and a 1: 1 case-control ratio, 236
cases and 236 controls were determined to be necessary. However, during the data
collection period, from August 2018 to August 2019, 654 individuals were examined
and considered eligible for this study. Thus, the final sample of convenience was
composed of 295 individuals with psoriasis (cases) and 359 without psoriasis
(controls).
Individuals with psoriasis were selected from those undergoing treatment and being
monitored at the Dermatology Department of Eduardo de Menezes Hospital and at the
Center for Specialized Medicine, Teaching and Research in Belo Horizonte, Brazil.
The control group was composed of individuals without any dermatological disease,
being selected from patients’s relatives, companions or employees of the respective
reference centers.
The following inclusion criteria was established: individuals from 18 to 65 years of age,
presence of at least 12 teeth and absence of contraindications for periodontal clinical
examination. Exclusion criteria included individuals who had undergone antibiotic
therapy or periodontal treatment over the past three months prior to study entry.
The present study was approved by the Research Ethics Committee of the Federal
University of Minas Gerais, Brazil (protocol CAAE 20156019.0.0000.5149) and was
conducted in accordance with the Helsinki Declaration of 1975, as revised in 2013.
Participants were informed about the research objectives and signed an informed

consent form before entering the study.
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OHRQL evaluation
A Brazilian-Portuguese version of the Oral Impacts on Daily Performance (OIDP)
guestionnaire was applied to assess oral health related to QoL (Abegg, Fontanive,
Tsakos, Davoglio, & de Oliveira, 2015). This questionnaire evaluates the frequency
and severity of oral impacts on the daily performance of individuals, as (1) physical
performance; (2) psychological performance; and (3) social performance. The
occurrence of any difficulty is recorded in a dichotomous manner (yes / no) and the
frequency indicated by the duration period ranging from days, weeks to months.
Regarding severity, it varies between “no severity” (score 0) and “extremely severe”
(score 5). The maximum score is 200 and it is equivalent to the multiplication of
frequency by severity, with the final score given by the sum of the difficulties reported
in the 8 categories (200 = 8 categories x 5 frequencies x 5 severity scores). Thus, the
higher the score, the worse is the QoL (Adulayon & Sheiham, 1997; Adulyanon et al.,
1996).
Periodontal clinical examination
The level of oral hygiene was assessed using the plague index (Pl) described by
Silness & Loe (1965)(Silness & Loe, 1964). The scores for each site were summed
and the mean values recorded per tooth and individual.
Then, the following periodontal parameters were evaluated on all present teeth at four
sites (mesial, distal, buccal and lingual): (1) probing depth (PD); (2) clinical attachment
loss (CAL); (3) bleeding on probing (BOP).
Intra and inter-examiner agreement
Interviews, the questionnaire and The OIDP exams were conducted by three

experienced and trained periodontists (A.A.C, F.O.C and V.S.M). Kappa values for PD
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and CAL were higher than 0.93 and the Intraclass correlation coefficient was higher
than 0.90.

Periodontitis definition and staging

Individuals were defined as periodontitis cases and classified by staging from Stage |l
— those with at least <2 interproximal sites with CAL of 3 to 4mm, with PD >5mm, with
a pattern of horizontal bone loss up to the coronal third (15% to 33%) and without tooth
loss due to periodontitis. Thus, the present study included individuals with moderate,
severe or advanced periodontitis [stage I, Ill and IV) according to the criteria defined

by Tonetti et al. (2018).

Diagnosis of psoriasis

The diagnosis and severity of the disease (early, moderate or severe forms) were
established by the group of dermatologists associated with the reference study
centers.

The psoriasis area and severity index (PASI) proposed by Fredriksson and Pettersson
(Fredriksson & Pettersson, 1978) was used and were available in all medical records
from the patients. The PASI evaluates four regions of the body: (1) head and neck, (1)
hands and arms, (lll) chest, abdomen and back (trunk) and (V) buttocks, thighs and
legs. Each region is scored on how much of the region is affected by psoriasis (area)
and on how bad psoriasis is (severity). The area score can range from 0 (without
psoriasis) to 6 (all affected skin). The severity score for each region is achieved by
adding redness, thickness and scale scores, each rated from 0 to 4, providing a
maximum rate of 12. Area and severity scores for each region are calculated by
multiplying the area score by the severity score (maximum 6 x 12 = 72). The following
cut-off points are used in the diagnosis of severity: < 7 mild, 7-12 moderate, and >12

severe psoriasis.
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Statistical analysis
Initially, the groups were compared in relation to the following variables: gender, age,
family income, educational level, Body Mass Index (BMI), diabetes (ADA, 2018),
continuous use of anxiolytics, antidepressants, smoking (Tomar & Asma) and alcohol
consumption (amount and frequency) through the Chi-square, Fischer exact and
Mann-Whitney tests, when appropriate. Regarding the periodontal parameters (PI,
BOP, PD, CAL), values per individual were obtained by the sum of the measures of all
periodontal sites and expressed in means and / or percentages.
An indicator was created in relation to OHRQL by calculating the final result of
frequency X severity, multiplied by 100 and divided by 200. In the descriptive analysis
of qualitative variables, absolute and relative frequencies were used, whereas for
guantitative variables, measurements of position, central tendency and dispersion
were used. In addition, a bootstrap with a 95% confidence interval (Cl) was also
applied. To compare categorical variables in terms of QoL indicators, the Mann-
Whitney and Kruskal-Wallis tests were performed. The analysis of the frequency and
severity of OIDP indicators were presented in Bootstrap intervals, 95% CI works as a
statistical test considering an alpha of 5% (p= 0.05). Therefore, when the CI of an item
does not overlap with the CI of another item within a group, there is statistical evidence
that the average of items is statistically different. All analyses were performed using
the statistics software R. Based on the univariant results, the significant independent
variables, periodontitis and psoriasis were selected for logistic regression analysis
(with the OIDO scores as a dependent variable). Results with p<0.05 were considered
significant.

Results
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The sample of 654 individuals comprised of 406 women and 248 men, with a mean
age of 47.47 (x 5.06) years old for the control group (n=359) and 49.41 (+ 4.17) years
old for the case group (n=295) (p<0.001). Individuals with psoriasis showed
significantly higher values of BMI (p<0.001), diabetes (p=0.001), alcohol consumption
(p=0.001), use of antidepressants (p<0.001) and anxiolytics (p=0.006) (Table 1).
There was a significantly higher prevalence of periodontitis among individuals with
psoriasis (41.0%), when compared to controls (33.1%). Individuals with psoriasis had
a 1.40 higher odds ratio for the occurrence of periodontitis than controls (OR=1.40;
95%Cl: 1.01-1.93; p=0.019) (Table 2).
Regarding periodontal parameters in individuals with psoriasis, the mean Pl (41.83.+
10.54; p=0.002), BOP (46.1% + 49.8%; p <0.001), CAL (3.59 + 1.22; p<0.001) and PD
(3.13 + 1.26; p<0.001) were significantly higher compared to controls, revealing
globally worse periodontal condition in individuals with psoriasis. Moreover, individuals
with psoriasis had a higher % of sites with PD 3-6mm (OR=1.48; 95%CI 1.43-1.53;
p<0.001) PD> 6mm (OR=1.51; 95%CI 1.37-1.67) than the control subjects (Table 2).
Evaluating the frequency of difficulty indicators through the OIDP in the psoriasis
group, +P individuals revealed higher means of: (1) eating, (2) talking, (3) cleaning
their teeth, (4) smiling, (5) sleep, and (6) recreation when compared to -P. For the
control group, higher means in (1) talking, (2) sleeping, (3) maintaining emotional
balance and (4) performing activities were observed. It is noteworthy that in the
psoriasis and -P control groups, the item eating also presented higher means. The Cls
for the frequency of OIDP in the psoriasis and control groups that do not overlap are
summarized in Table 3.
Evaluating the severity of the indicators of difficulty through OIDP in the psoriasis group

+P in relation to -P, there are higher means of (1) eating, (2) talking, (3) cleaning teeth,
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(4) sleep and (5) recreation in +P individuals, when compared to -P. In the control
group, higher means of items (1) eat, (2) speak, (3) clean teeth, (4) sleep and (5)
recreation were observed. Similarly, to the frequency assessment, the severity of the
item eating had the highest means in the psoriasis and -P control group.The Cls for
OIDP severity in the psoriasis and control groups that do not overlap are summarized
in Table 3.
Table 4 shows the intergroup comparisons regarding the impact on OHRQL. In the
absence of periodontitis, individuals with psoriasis (4.83 + 8.25) had significantly worse
indicators of OIDP than controls (4.11 £ 8.65; p<0.001). Worse indicators were also
significantly reported in the with periodontitis (+P) psoriasis group (13.76; + 15.58),
when compared to without periodontitis (-P) (4.83 + 8.25; p<0.001), as well as in the
+P control group (9.23 + 21.53), when compared to -P (4.11 £+ 8.65; p=0.030).
Individuals with periodontitis stage Ill / IV and psoriasis (13.94 + 15.68) had worse
indicators than -P controls (9.49 + 22.54; p=0.001).The 5 and 6 shows the frequency
and severity of difficulty indicators using OIDP to carry out daily activities in individuals
with psoriasis and control, according to the presence or absence of periodontitis. When
comparing total OIDP scores, the psoriasis group +P showed frequency (7.86 vs 2.13)
and severity (13.76 vs 9.23) of impacts on daily activities with worse scores than the
control group +P. It demonstrated that individuals with psoriasis and periodontitis have
significantly worse OHRQL than individuals without psoriasis and +P (Tables 5 and 6).
In the final multivariate model for the occurrence of the highest OIDP scores,
characterizing worse OHRQOL, the following variables remained significant: diabetes
(OR=1.53, 95%CI: 1.06-2.22; p=0.025), use of anxiolytics (OR=1.84, 95%CI. 1.37—
2.48; p<0.001), psoriasis (OR=1.60, 95%CI: 1.07-1.92; p=0.018) and periodontitis

(OR=2.49, 95%Cl: 1.90-3.26; p<0.001) (Table 7).
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Discussion
The present study demonstrated that individuals with periodontitis and psoriasis had
significantly worse OHRQL indicators. In addition, the severity of periodontitis and
psoriasis significantly increased these negative impacts. A higher prevalence of
periodontitis was observed among individuals with psoriasis (41.0%) when compared
to controls (33.1%). Individuals with psoriasis were 1.4 times more likely of having
periodontitis than controls (OR=1.40; p=0.019). Additionally, these individuals had
significantly worse periodontal clinical condition, expressed by higher means of PI,
BOP, PD and CAL, as well as % of sites with PS 3-6 mm.
Observational studies have also confirmed the association between periodontal
disease and psoriasis (Egeberg et al., 2017; Fadel et al., 2013; Keller & Lin, 2012;
Lazaridou et al., 2013; Nakib, Han, Li, Joshipura, & Qureshi, 2013; Preus et al., 2010).
However, it is worth noting some limitations of these studies and their conflicting
results, such as: (1) use of retrospective data obtained from medical records(Egeberg
etal., 2017; Preus et al., 2010); (2) use of periodontal indexes to define periodontitis(Su
et al., 2017); (3) small samples (Fadel et al., 2013; Lazaridou et al., 2013), (4) self-
reported information on periodontal conditions and psoriasis(Lazaridou et al., 2013;
Nakib et al., 2013) and (5) causality bias, since both diseases share numerous risk
factors, such as smoking, obesity and diabetes(Ungprasert et al., 2017).
Regarding the worse periodontal condition of individuals with psoriasis, our findings
corroborate with other recent and robust studies reported in the literature (Egeberg et
al., 2017; Mendes et al., 2018; Su et al., 2017; Woeste, Graetz, Gerdes, & Mrowietz,
2019). They were considered robust based on the full mouth examinations, expressive
samples and well-defined criteria for periodontitis and psoriasis diagnosis, providing

greater reliability to the findings of the association between these two diseases.
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A potential association between periodontitis and an increased risk of immune-
mediated inflammatory diseases has been increasingly recognized. Although the
biological mechanism that explains the increased risk of psoriasis among individuals
with periodontitis is unknown, several hypotheses have been proposed. One of the
theories is related to the pathological pathways present in both psoriasis and
periodontitis, since exaggerated immune responses to the microbiota present on the
epithelial surfaces are observed in both conditions, suggesting a shared genetic
predisposition that affects dendritic cells and Toll-like receptor expression (Ebersole,
2003; Sabat et al., 2007; Sharma et al., 2015). Therefore, these two diseases are
immune-mediated and have similar etiopathogenic pathways, involving greater
susceptibility of the individual with impaired immune response and common risk factors
(Mendes et al., 2018).
The present study has also demonstrated that individuals with psoriasis showed higher
values of BMI, alcohol consumption, diabetes and greater use of anxiolytics and
antidepressants. Thus corroborating previous findings, these variables can contribute
to the activation of systemic triggers for a prolonged period of time, leading to
immunological changes (exacerbation in the expression of cytokines), endocrine and
behavioral disorders (poor hygiene, smoking and other deleterious habits) which may
predispose to greater susceptibility to both diseases (Jensen & Skov, 2017; Linden et
al., 2013). It should be noted that mood disorders, particularly depression, have been
suggested to be extremely more prevalent in individuals with psoriasis (up to 62%)
than in the general population (4 to 10%) (Dowlatshahi, Wakkee, Arends, & Nijsten,
2014; Rapp et al., 1999).
Several studies have reported that psoriasis strongly influences global QoL of psoriasis

individuals (Langley, Krueger, & Griffiths, 2005; Palijan, Kovaevi, Vlastelica, Dadi-
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Hero, & Sarilar, 2017; Salman, Yucelten, Sarac, Saricam, & Perdahli-fis, 2018). When
compared to other chronic diseases, such as cancer, myocardial infarction and
congestive heart failure, only depression and chronic lung disease have most impaired
QoL on patients other than psoriasis (Rapp et al., 1999). However, to date, the present
study is the first to address QoL related to oral health in individuals with psoriasis,
particularly directed at periodontal condition.
As evidence suggest that psoriasis individuals have worse oral conditions and worse
periodontal parameters, it can be estimated that the QoL of these individuals are even
more negatively affected by oral changes. The literature already corroborates the fact
that oral conditions, such as pain, caries, tooth mobility, tooth loss have negative
effects on the well-being of individuals, especially those with periodontitis (Al-Harthi,
Cullinan, Leichter, & Thomson, 2013; Cunha-Cruz et al., 2007; Needleman et al.,
2004).
Our results presented worse scores of total OIDP, when assessing the frequency of
impacts on daily activities, in psoriasis individuals +P, when compared to the control
group —P. Individuals with psoriasis and periodontitis stage I1l/IV had worse indicators
than controls, demonstrating the role of periodontitis severity in the impact of OHRQL.
In addition, the worst indicators of OIDP were reported individually, both for psoriasis
and periodontitis.
When separately evaluating the most affected daily activities by those +P and -P, the
item eating was the one that showed the greatest impacts, both for the frequency as
for the severity in the case group, and only for severity in the control group. In
intergroup comparisons, individuals with periodontitis had a greater impact on the item
eating, both in frequency and severity. Thus, similarly to our study, many others have

also reported that eating was the most affected daily activity as a result of chewing
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(Borges et al.,, 2013; Llanos et al.,, 2018; Wandera, Engebretsen, Rwenyonyi,
Tumwine, & Astrgm, 2009). It is important to emphasize that psoriasis individuals +P
reported higher means of the items talking, cleaning their teeth, smiling, sleeping and
recreation.
Some limitations must be attributed to the present study. Due to temporality, the case-
control study does not demonstrate the causal link. Therefore, it is not possible to
determine whether periodontitis has led to greater susceptibility to psoriasis, or
whether individuals with psoriasis are more prone to develop periodontitis. The
application of the questionnaire in the form of an interview is reported as a potential for
the bias of the interviewer. However, the extensive grading of the impact (from 0 to 5,
with 0 being null and 5 the maximum) can minimize this effect.
On the other hand, advantages can also be mentioned as: (i) the high number of
individuals in the sample, increasing its statistical power, as psoriasis has a low
prevalence (1 to 3%), making it difficult to obtain large samples; and (ii) the diagnosis
of psoriasis by specialized doctors; (iii) complete periodontal examination with a robust
criteria for periodontitis definition, as it is recognized that the quality of periodontal data
and the disease case definition strongly impact the results of association studies
(Costa et al., 2009). However, further studies in different populations, with different
study designs, are necessary to expand our knowledge about OHRQL in individuals
with psoriasis.
Hence, the present study can be considered an important starting point for
investigations on the OHRQL of individuals with psoriasis and in the association
between periodontitis and psoriasis, stressing the inclusion of periodontitis as another

important comorbidity associated with psoriasis. Both dentists and doctors should
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focus their attention to the oral condition and its impact on OHRQL of these individuals,
who already have greater physical-emotional vulnerability.

It is relevant to say that periodontists and dermatologists should expand their clinical
vision, examining the oral cavity and dermatological lesions, providing a holistic view
of the individual. Multidisciplinary interaction is desirable to improve the impact of these

diseases on the QoL of individuals with psoriasis and periodontitis.

Conclusion

This study demonstrated an important risk association between psoriasis and
periodontitis. Individuals with both diseases presented significantly worse OHRQL
indicators. In addition, the severity of periodontitis and psoriasis significantly increased

these negative impacts.
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Table 1. Global sample characterization.

Control Psoriasis
Variables group group p OR (95%CI)
(n=359) (n=295)
Sex [n (%)]
Female 225 (62.7%) 181 (61.35%) 0.704* 1.00
Male 134 (37.3%) 114 (38.65%) 1.06 (0.77 — 1.46)

Age (mean * s.d) 47.47+£5.06 49.41+4.17 <0.001"




Diabetes [n (%)]

No 334 (93.0%) 252 (85.4%) 1.00
0.001*
Yes 25 (7.0%) 43 (14.6%) 2.34 (1.39-3.92)
Smoking [n (%
g [n (%)] 100
No 314 (87.5%) 251 (85.1%) 0.377*
1.223 (0.782 —
Yes 45 (12.5%) 44 (14.9%) 1.913)
Educational level [n (%)]
< 8 anos 248 (69.81) 198 (67.1%) 1.00
0.601*
> 8 anos 111 (30.9%) 97 (32.9%) 1.09 (0.79 - 1.52)
Alcohol consumption [n (%)]
No 161 (44.9%) 99 (33.6%) 0.001* 1.00
Yes 198 (55.1%) 196 (66.4%) 1.60 (1.17 - 2.21)
Antidepressants use [n (%)]
No 323 (89.9%) 224 (75.9%)
<0.001*
Yes 36 (10.1%) 71 (24.1%) 2.41 (1.55-3.75)
Anxiolytics use [n (%)]
No 311 (86.6%) 232 (78.7%) 1.00
0.006*
Yes 48 (13.4%) 63 (21.3%) 1.79 (1.18 — 2.70)
BMI (mean % s.d) 24.82+1.78 25.89+248 <0.001" -

*Chi-square test; “"Mann-Whitney test.



Table 2. Periodontal clinical parameters of the sample.
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Control group

Psoriasis group

Variables n=359 n=295 p OR (95%Cl)
Periodontitis [n (%)]
No 240 (66.9%) 174 (59.0%) 1.00

0.019*

Yes 119 (33.1%) 121 (41.0%) 1.40 (1.01 — 1.93)
'S\'_Lc‘jr)“ber ofteeth (mean+  >5734231 25.44+258  0.211° .
PD [number of sites(%)]
< 3mm 17019 (49.1%) 11058 (38.8%) 1.00
3-6 mm 16768 (48.3%) 16559 (58.1%) <0.001* 1.48 (1.43 — 1.53)
> 6mm 895 (2.6%) 883 (3.1%) 1.51(1.37 — 1.67)
PD (mean +s.d) 285+1.27 3.33+£1.26 <0.001" -
CAL [number of sites(%)]
<3mm 2000 (5.8%) 2695 (9.3%) 1.00
3-5mm 29978 (87.0%) 23446 (82.8%) <0.001* 0.58 (0.55; 0.62)
> 5mm 2462 (7.1%) 2187 (7.9%) 0.66 (0.61; 0.72)
CAL (mean £ s.d) 340+1.2 3.79+£1.22 <0.001" -
BOP (mean £ s.d) 39.9% + 49.0% 46.1% + 49.8% <0.001" -
Pl (mean zs.d) 39.38% +£11.1 41.83% £ 10.54 <0.002" -

*Chi-square test; “Mann-Whitney test.
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Table 3. Confidence intervals for OIDP frequency and severity that do not
overlap in case and control groups with and without psoriasis.

OIDP Psoriasis group Control group
eating +P 2.03 CI [1.66; 2.42] | speaking +P 0.22 CI[)0.13; 0.31]

-P 0.46 CI [0.34; 0.60] -P 0.04 CI [0.01; 0.08]
speaking | +P 1.27[0.91; 1.61] sleeping +P 0.22 CI [0.11; 0.34]

-P 0.07 C1[0.03; 0.11] -P 0.00 CI [0.00;0.00]
cleaning | +P 1.92 CI [1.55; 2.32] | maintaining | +P 0.34 CI [0.18; 0.52]

teeth -P 0.30 CI [0.19; 0.43] gg\lg;itc)gal -P 0.01 CI [0.00; 0.04]

Frequency

smiling +P 0.60 CI [0.37; 0.87] | activities +P 0.08 CI [0.03; 0.13]

-P 0.12 CI [0.07; 0.18] -P 0.01 CI [0.00; 0.03]
sleeping | +P 0.51 CI[0.26; 0.78] | speaking +P 0.22 CI [0.13; 0.31]

-P 0.18 C1 [0.10; 0.28] -P 0.04 CI [0.01; 0.08]
recreation | +P 0.70 CI [0.44; 1.00] | sleeping +P 0.22 CI [0.11; 0.34]
-P 0.29 CI [0.20; 0.39] >-P 0.00 CI [0.00;0.00]
Severity eating +P 1.96 CI [1.59; 2.34] | eating +P 0.61 CI [0.42; 0.82]
-P 0.56 CI [[0.38; 0.78] -P 0.57 CI [0.45; 0.69])
speaking | +P 1.31 CI [0.95; 1.66] | speaking +P 0.38 CI [0.24; 0.52]
-P 0.40 CI [0.27; 0.55] -P 0.03 CI [[0.00; 0.06])
cleaning | +P 1.76 CI [1.41; 2.13] | cleaning +P 0.61 CI [0.42; 0.79]

teeth -P 0.29 CI [0.18; 0.42] teeth -P 0.20 CI [0.13; 0.28]
sleeping | +P 0.72 CI [0.47; 0.99] | sleeping +P 0.25 CI [0.13; 0.39]

-P 0.12 CI [0.05; 0.21] -P 0 CI [0.0; 0.0]

recreation | +P 0.92 CI [0.61; 1.23] | recreation | +P 0.37 CI [0.24; 0.51]

P 0.29 CI [0.18;
0.41])

-P 0.30 CI [0.19; 0.41]

*Cl: Bootstrap interval; +P= with periodontitis; -P = without periodontitis



Table 4. Comparison between groups related to OIDP values with staging of periodontitis and severity of psoriasis.
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No Periodontitis

Periodontitis

Periodontitis Stage
I/l

Periodontitis Stage IlI/IV

Periodontitis

Source N)(()-
n Mean (s.d) p n Mean (s.d) p n Mean (s.d) p n Mean (s.d) p Periodontitis
Control (n=359) 240 4.11 (8.65) 119 9.23 (21.53) 11| 7.18(8.75) 108 | 9.49 (22.54) 0.030*
0.001* 0.076* 0.977* 0.001*
Psoriasis (n=295) |174 4.83 (8.25) 121| 13.76 (15.58) 15| 11.5 (15.66) 106 | 13.94 (15.68) <0.001*
Mild psoriasis 46 3.00 (5.98) 34 10.71 (14.76) 7 | 3.00(5.20) 27 | 12.70 (15.81) 0.026*
Moderate Psoriasis | 73 5.81 (9.14) 0.201"| 44 14.64 (14.34) 0.332" | 5| 28.00(14.97) 0.008"| 39 | 12.55(13.44) 0.711" <0.001*
Severe Psoriasis | 95 4.11 (8.65) 43 | 15.33(17.52) 3| 0.00(0.00) 40 | 16.10 (17.60) 0.014*

*Mann-Whitney test; “Kruskal-Wallis test.
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Table 5. Frequency of difficulty indicators using OIDP to carry out daily activities in individuals with psoriasis and control
according to the presence or absence of periodontitis.

Factor Frequency
Groups
OIDP lItens Eat Speak Clean Smile Sleep Emotional Activities Recreation Total
No Mean 0.46 0.04 0.30 0.33 0.00 0.01 0.01 0.18 1.33
Periodontitis g p 0.87 0.29 0.72 0.71 0.00 0.19 0.13 0.50 2.37
Control  (=240) Cl 95%* [0.35; 0.58] [0.01;0.08] [0.21;0.40] [0.25;0.43] [0.00;0.00] [0.00;0.04] [0.00;0.03] [0.12;0.24] | [1.05; 1.64]
(n=359) Mean 0.47 0.22 0.52 0.11 0.22 0.34 0.08 0.17 2.13
Periodontitis
S.D 1.04 0.52 1.03 0.50 0.65 0.97 0.27 0.44 3.37
(n=119)
Cl 95%* [0.29; 0.68] [0.13;0.31] [0.34;0.70] [0.03;0.21] [0.11;0.34] [0.18;0.52] [0.03;0.13] [0.09; 0.26] | [1.55; 2.71]
No Mean 0.46 0.07 0.30 0.12 0.22 0.18 0.14 0.29 1.77
Periodontitis g p 0.85 0.25 0.77 0.36 0.69 0.61 0.54 0.64 3.02
Psoriasis (n=174) Cl 95%* [0.34; 0.60] [0.03;0.11] [0.19;0.43] [0.07;0.18] [0.11;0.34] [0.10;0.28] [0.06;0.22] [0.20; 0.39] | [1.34; 2.28]
(n=295) Mean 2.03 1.27 1.92 0.60 0.74 0.51 0.28 0.70 7.86
Periodontitis
S.D 2.19 1.89 2.14 1.43 1.56 1.42 0.98 1.54 8.39
(n=121)
Cl 95%* [1.66; 2.42] [0.91;1.61] [1.55;2.32] [0.37;0.87] [0.47;1.01] [0.26;0.78] [0.11;0.45] [0.44;1.00] | [6.41; 9.26]

*Bootstrap interval.
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Table 6. Severity of difficulty indicators using OIDP to carry out daily activities in individuals with psoriasis and control
according to the presence or absence of periodontitis.

Factor Severity
Groups Indicador General
OIDP lItens Eat Speak Clean Smile Sleep Emotional Activities Recreation Total
No Mean 0.57 0.03 0.20 0.45 0.00 0.03 0.01 0.30 1.58 4.11
Periodontitis g 0.96 0.22 0.61 0.90 0.00 0.27 0.13 0.85 2.71 8.65
Control  (n=240) Cl 95%* [0.45; 0.69] [0.00; 0.06] [0.13;0.28] [0.35;0.57] [0.00;0.00] [0.00; 0.07] [0.00;0.03] [0.19;0.41] |[1.25; 1.95] [2.97; 5.21]
(n=359) Mean 0.61 0.38 0.61 0.17 0.25 0.42 0.14 0.37 2.95 9.23
Periodontitis
S.D 1.07 0.81 1.04 0.64 0.72 0.91 0.51 0.78 4.01 21.53
(n=119)
Cl 95%* [0.42; 0.82] [0.24;0.52] [0.42;0.79] [0.07;0.29] [0.13;0.39] [0.26;0.58] [0.06; 0.24] [0.24;0.51] |[2.26; 3.70] [5.78; 13.53]
No Mean 0.56 0.40 0.29 0.38 0.12 0.24 0.19 0.29 2.48 4.83
Periodontitis g 1.30 0.96 0.82 0.95 0.55 0.72 0.65 0.81 3.69 8.25
Psoriasis (n=174) Cl 95%* [0.38; 0.78] [0.27;0.55] [0.18;0.42] [0.26;0.53] [0.05;0.21] [0.14;0.35] [0.10; 0.29] [0.18;0.41] |[1.95; 3.01] [3.68; 6.02]
(n=295) Mean 1.96 1.31 1.76 0.57 0.72 0.47 0.34 0.92 7.85 13.76
Periodontitis
S.D 2.10 1.90 2.00 1.41 1.57 1.29 1.11 1.68 8.63 15.58
(n=121)
Cl 95%* [1.59; 2.34] [0.95; 1.66] [1.41;2.13] [0.37;0.84] [0.47;0.99] [0.24;0.71] [0.13; 0.54] [0.61;1.23] |[6.23;9.45]| [11.02;16.59]

*Bootstrap interval



Table 7. Final multivariate model for the occurrence of higher OIDP scores.

Modelo final
Fonte

Exp(B) I.C. 95% Valor-p
Diabetes
no 1.00 - -
yes 1.53 [1.06- 2.22] 0.025
Anxiolitics use
N&o 1.00 - -
Sim 1.84 [1.37- 2.48] <0.001
Psoriasis
Nao 1.00
Sim 1.60 [1.07-1.92] 0.018
Periodontitis
no 1.00 - -
yes 2.49 [1.9- 3.26] <0.001
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ANEXO H- Artigo cientifico 2: formato em lingua inglesa

IMPACT OF ORAL LESIONS ON THE QUALITY OF LIFE OF PSORIATIC

INDIVIDUALS: A CASE-CONTROL STUDY

Oral lesions, psoriasis and quality of life.
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Abstract

Objectives: To assess the presence of oral lesions and the impact of oral health-
related quality of life (OHRQoL) on individuals with psoriasis.

Methods: This case-control study comprised 295 individuals with psoriasis and 359
controls. Oral examination to assess different types of oral lesions as angular cheilitis
(AC), geographic tongue (GT), white (WP), red plaque (RP) was performed. To
evaluate OHRQoL, the Oral Impact on Daily Performance (OIDP) questionnaire was
applied. Data was analyzed using the Chi-square, Fischer, Kruskal-Wallis, Mann-
Whitney and Bootstrap Intervals tests. Results: Individuals with psoriasis had
significantly more oral lesions than controls (OR=3.66, 95% CI: 2.33-5.85; p<0.001)
and higher global OIDP scores (12.17 case versus 6.93 controls; p=0.008). Higher
occurrence of GT (p<0.001) and AC (p <0.001) was observed in individuals with
psoriasis. The final multivariate model demonstrated higher OIDP scores related to the
following variables: alcohol use, diabetes, anxiolytics use, AC and GT, showing worse
OHRQoL.

Conclusion: Psoriatic individuals had significantly more oral lesions than controls.
Worse OIDP scores in frequency and severity were observed in psoriatic individuals

with oral lesions, revealing the negative impacts of these lesions on OHRQoL.
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Introduction

Psoriasis is a chronic inflammatory skin disease, characterized by dermis and
epidermis inflammation and by itching, scaly red spots, papules and plaques (Zargari,
2006). It has a prevalence of 2—-4% in the general population, leading to significant
impacts on physical and emotional health related to quality of life (QoL) (Christophers,
2001; Boehncke & Schon 2015).

Contributing factors as environmental causative agents of the disease include trauma,
staphilocossis sp, streptococcis sp, HIV infections, candida species, medications,
stress, smoking and alcohol consumption (Di Meglio, Villanova, & Nestle, 2014;
Talaee, Hajheydari, Moghaddam, Moraveji, & Ravandi, 2017).

Psoriasis has been reported to cause some mucosal lesions involving the oral cavity.
Although rare, these lesions could be related to pustular, plague and erythrodermic
skin involvement (Zargari, 2006). Several oral psoriatic lesions have been described,
including white (WP), Red (RP), plaques or diffuse areas of erythema (Talaee et al.
2017). The most common lesions reported are angular cheilitis (AC) and geographical
tongue (GT) (Cabras, Gambino, Broccoletti, Lodi, & Arduino, 2019; Daneshpazhooh,
Moslehi, Akhyani, & Etesami, 2004; Hernandez-Perez et al., 2008).

However, these oral manifestations in individuals with psoriasis are still the subject of
conflicting findings. To date, literature is limited and scarce on the existence of a
specific oral lesion in psoriasis or on the frequency of oral lesions in psoriatic
individuals(Costa, Hirota, Takahashi, Andrade Jr, & Migliari, 2009; Hernandez-Perez
et al., 2008; Shulman & Carpenter, 2006; Talaee et al., 2017; Tarakji et al., 2014).

In the past two decades, several studies have measured the impact of oral health on
QoL (Adulyanon, Vourapukjaru, & Sheiham, 1996; Adulayon & Sheiham, 1997; Jowett,

Orr, Rawlinson, & Robinson, 2009). These QoL measures, which were initially



152

designated as socio-dental indicators or subjective oral health indicators, are now more
commonly referred to as QoL measures related to oral health (OHRQoL)(Locker &
Allen, 2007). Particularly, studies reveal a significant association between oral
diseases, such as caries and periodontal diseases, and their relationship with
OHRQoL (Al-Harthi, Cullinan, Leichter, & Thomson, 2013; Costa et al.,, 2009;
Needleman et al., 2018; Santuchi et al., 2016; Tsakos et al., 2010).

Among the various instruments or questionnaires used to measure OHRQoL (Locker
& Allen, 2007), the most widely performed one is the Oral Impacts on Daily
Performance (OIDP) (Adulyanon et al., 1996). Studies performing OIDP have shown
that physical, psychological and social performance, therefore reflecting on OHRQoL
and the well-being of individuals, can be affected by problems of oral origin (Adulyanon
etal., 1996; Locker & Allen, 2007; Tsakos et al., 2010). Although several studies report
a worse QoL in psoriatic individuals (Boehncke & Schén, 2015; Brooks, 2018;
Christophers, 2001; Griffiths & Barker, 2007; Nestle, Kaplan, & Barker, 2009; Rapp et
al., 1999), no previous study has been published tackling the impact of oral health
related to the presence of oral lesions on QoL in psoriatic individuals.

In hypothesis testing, higher OIDP scores are related to a greater presence of oral
lesions in psoriasis individuals.

Thus, by using the OIDP instrument, the aim of this case-control study was to assess
the presence of oral lesions and their impact on self-reported oral health in the QoL of
psoriasis individuals in relation to non-psoriasis individuals.

Materials and methods

Participants

Based on a previous study (Hitaka, Sawada, Okada, & Nakamura, 2018), a sample

size calculation was performed assuming an oral lesion prevalence of 30% among
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individuals with psoriasis compared to 15% in healthy controls. The calculation was
performed using the Fleiss method, with continuity correction by using statistical
software (Open Epidemiologic Statistics for Public Health, version 3.01, Boston, USA).
Based on a significance level of 0.05, 80% of power and a 1:1 case-control ratio, 134
cases and 134 controls were determined to be the minimum necessary. However,
during the data collection period, from August 2018 to August 2019, 654 individuals
were examined and considered eligible for this study. Thus, the final sample was
composed of 295 individuals with psoriasis (cases) and 359 without psoriasis
(controls).

Individuals with psoriasis were selected from those undergoing treatment and being
monitored at the Department of Dermatology of Eduardo de Menezes Hospital and
Center for Specialized Medicine, Teaching and Research in Belo Horizonte, Brazil.
The control group was composed of individuals without any dermatological disease,
being selected from patient’s relatives, companions or employees of the respective
reference centers.

The present study was approved by the Research Ethics Committee of the Federal
University of Minas Gerais (UFMG), Brazil (protocol CAAE #20156019.0.0000.5149)
and was conducted in accordance with the Helsinki Declaration of 1975, as revised in
2013. Participants were made aware about the research objectives and signed an
informed consent form before entering the study.

Variables of interest

The following data of interest was collected during the interviews: sex, age, family
income, educational level, Body Mass Index (BMI), diabetes (ADA, 2018), use of
anxiolytics and antidepressants, smoking (Tomar & Asma, 2000), use of

immunosuppressive medication, and alcohol consumption (yes, no/occasional).
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Oral examination

All individuals underwent a complete oral examination performed by trained
professionals (A.A.C., V.M.S. and F.0.C), including using a clinical mirror, tongue
depressors and gauze. In the presence of any oral lesion, its history and time onset
were recorded, and all individuals were re-examined by a dermatologist for various
types of oral lesions, such as AC, GT, white plaque [WP (mainly oral leukoplakia, oral
lichen planus, hyperplastic candidiasis, excluding leukoedema and frictional
keratosis)], and red plaques [RP plagues (candidiasis, erythroplasia or heterogenous
leukoplakia, or diffuse areas of erythema).

Considering the great variety of oral lesions, it was decided to focus on the ones that
are the most frequently-reported in psoriatic individuals, according to current
publication (Cabras et al., 2019). Biopsies were indicated and performed in cases with
atypical oral lesions at the School of Dentistry of the Federal University of Minas
Gerais, Brazil.

Additionally, the level of oral hygiene was assessed using the plaque index (PI)
described by Silness and Lée (Silness & Loe, 1964). Measurements were made on the
mesial, distal, lingual and buccal surfaces of all teeth. The scores for each site were
summed and the mean values recorded per tooth and individual.

Oral health-related quality of life assessment

A Brazilian-Portuguese version of the Oral Impacts on Daily Performance (OIDP)
guestionnaire was applied to assess oral health related to QoL (Abegg, Fontanive,
Tsakos, Davoglio, & de Oliveira, 2015). This questionnaire assesses the frequency
and severity of OIDP from individuals, as (1) physical performance (eating and
enjoying food, speaking and listening clearly, cleaning teeth); (2) psychological

performance (sleeping and relaxing, smiling and laughing, showing teeth without
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feeling embarrassed, maintaining a balanced emotional state without being irritated)
and (3) social performance (performing their main job or social role, enjoying having
contact with people). The occurrence of any difficulty is recorded in a dichotomous
manner (yes / no) and the frequency indicated by the duration period, varying between
1) less than once a month, or an interval of up to 5 days total; (2) once or twice a
month, or an interval of up to 15 days total; (3) once or twice a week, or an interval of
up to 30 days total; (4) three or four times a week, or an interval of up to 3 months total
and (5) all or almost the whole day, or an interval of more than 3 months total.
Regarding severity, it varies between “no severity” (score 0) and “extremely severe”
(score 5). The maximum score is 200 and it is equivalent to the multiplication of
frequency by severity, with the final score given by the sum of the difficulties reported
in the 8 categories (200 = 8 categories x 5 frequencies x 5 severity scores). Thus, the
higher the score, the worse is the QoL (Adulyanon et al., 1996).

Intra and inter-examiner agreement

The intra and inter-examiner agreement was conducted by using the Kappa test,
performed in a pilot study with 12 individuals. Kappa values for the presence and type
of mucosal lesions were higher than 0.85.

Diagnosis of psoriasis

The diagnosis and severity of the disease (mild, moderate or severe forms) were
established by the group of dermatologists associated with the reference study
centers. The psoriasis area and severity index (PASI) stratifies the severity of psoriasis
from O to 12, as proposed by Fredriksson and Pettersson (Fredriksson & Pettersson,
1978). It was used and made available in all individuals medical records.

Statistical analysis
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Initially, groups were compared in relation to the following variables: sex, age, family
income, educational level, Body Mass Index (BMI), diabetes, continuous use of
anxiolytics, antidepressants, smoking and alcohol consumption through the Chi-
square, Fischer exact and Mann-Whitney tests, when appropriate. The distribution of
independent variables, odds ratio (OR) and their 95% confidence intervals (Cl) were
calculated.

An indicator was created in relation to OHRQoL by calculating the final result of
frequency versus severity, multiplied by 100 and divided by 200. In the descriptive
analysis of qualitative variables, absolute and relative frequencies were used, whereas
for quantitative variables, measurements of position, central tendency and dispersion
were used. In addition, a bootstrap with a 95% confidence interval (Cl) was also
applied. To compare categorical variables in terms of QoL indicators, the Mann-
Whitney and Kruskal-Wallis tests were performed. The analysis of the frequency and
severity of OIDP indicators were presented in Bootstrap intervals, 95% CI works as a
statistical test considering an alpha of 5% (p=0.05). Therefore, when the CI of an item
does not overlap with the CI of another item within a group, there is statistical evidence
that the mean values of items is statistically different. All analyses were performed by
using the statistics software R (Software R originally created by Ross Ihaka and Robert
Gentleman, University of Auckland, New Zealand - version 3.6.1). Results with p<0.05
were considered significant.

Results

The sample of 295 individuals with psoriasis and 359 controls comprised 406 women
and 248 men, with a mean age of 47.47 (£5.06) years old for the control group and
49.41 (+4.17) years old for the case group (p<0.001) (Table 1). Regarding the variables

of interest, individuals with psoriasis showed significantly higher values of diabetes
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(p=0.001), alcohol use (p=0.001), use of antidepressants (p<0.001) and anxiolytics
(p=0.006), plaque index (p=0.002) and BMI (p<0.001) (Table 1).

Table 2 shows specific oral lesions occurrence, in both cases and controls. Individuals
with psoriasis showed significantly more oral lesions than controls (OR=3.66, 95%CI.
2.33-5.85; p<0.001). Higher occurrence of (1) GT was observed in individuals with
psoriasis (OR=8.20, 95%Cl: 2.08-54.01; p<0.001); (2) AC (OR=4.38; 95%Cl: 2.23—
9.15; p<0.001). Red plagues showed higher occurrence in cases, but did not
significantly differ from controls (p>0.05). It is noteworthy that in the psoriasis group
and controls, 69.2% (n=9) and 50% (n=1) of individuals with GT, respectively, have
presented some form of symptoms.

Table 3 shows a univariate analysis for mean scores and interquartile ranges of OIDP
values in variables of interest. Higher scores were associated with psoriatic individuals
(p<0.001), presence of oral lesions (p<0.001), diabetes (p=0.035), alcohol
consumption (p=0.002) and anxiolytics use (p=0.004).

Psoriatic individuals showed higher global OIDP, when compared to controls (12.17
versus 6.93; p=0.008). It also demonstrated higher OIDP scores for the following types
of oral lesions: GT=14.69; AC=11.58; and WP =8.0 (p=0.026), while in controls, no
significance for any type of oral lesion was shown (p=0.782) (Table 4).

Regarding the distribution of the severity of psoriasis, 27.79% (n=82) presented the
mild form, 39.32% (n=116) moderate and 32.88% (n=97) severe forms of the disease.
There was no association among greater severity of psoriasis, greater occurrence of
oral lesions and higher OIDP scores. The use of different immunosuppressive
medication in by individuals in the psoriasis group (n=51) such as methotrexate (n=16),
acitretin (n=27), and cyclosporine and prednisone (n=8) showed no significant

differences in the occurrence of oral lesions (p>0.05; data not shown).
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When assessing the frequency of specific difficulty indicators through the OIDP (eating,
talking, smiling, sleeping, emotional well-being/health, social activities and leisure),
individuals with oral lesions (5.46; 95%CI: 4.20—6.70) revealed higher mean values
than those without oral lesions (3.20; 95%CI: 2.38—4.12). The same findings were
presented regarding total OIDP scores for severity. Individuals with oral lesions (5.98;
95%Cl: 4.68—7.27) showed higher mean values for severity than those without oral
lesions (3.56; 95%CI: 2.71-4.52). There was a distribution between cases and controls
without no significant differences on the OIDP difficulty items (data not shown).
Therefore, psoriasis individuals with oral lesions were significantly and negatively
impacted by their oral condition in their routine activities, both in frequency and in
severity.

In the final multivariate model for the occurrence of the highest OIDP scores, alcohol
use (OR=1.35; 95%CI: 1.01-1.66; p=0.046); diabetes (OR=1.48, 95%CI: 1.01-2.11;
p=0.045), use of anxiolytics (OR=1.74, 95%Cl: 1.28-2.30; p<0.001), AC (OR=2.01,
95%Cl: 1.67—3.16; p=0.031) and GT (OR=2.37, 95%ClI: 1.21-4.32; p=0.020) (Table
5).

Discussion

The present study demonstrated that psoriatic individuals had significantly more oral
lesions than controls (OR=3.66, 95%CI: 2.33-5.85; p<0.001) and worse OIDP scores
(p=0.027) when compared to healthy controls. The most significantly frequent lesions
in the case group were: AC>GT (p<0.001). An interesting finding was the higher
concomitant occurrence of AC.

Literature is so far limited and controversial about the existence of a specific oral lesion
in individuals with psoriasis. Some studies have reported an association between

psoriasis and oral lesions (Hernandez-Perez et al., 2008; Talaee et al., 2017; Tarakji
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et al., 2014). Tarakji et al. (2014) highlights that this occurrence is more common in
patients with severe forms of psoriasis, such as generalized pustular psoriasis.
Specifically, in relation to oral lesions, the present study reported a strong association
between GT and psoriasis (OR=8.20; 95%CI: 2.08-54.01; p<0.001), as well as higher
OIDP scores (14.69).

GT is a nonspecific oral lesion, mainly an inflammatory disorder of unknown etiology,
as well as psoriasis. GT is a psoriasiform mucositis on the tongue dorsum, also known
as migratory glossitis, because it rapidly changes its location, color, shape and size. It
affects the epithelium of the tongue, resulting in lesions similar to erosion due to the
localized loss of filiform papillae surrounded by white lines (Cabras et al., 2019;
Femiano, 2001; Tarakji et al., 2014; Yesudian, Chalmers, Warren, & Griffiths, 2012).
Patil, Kaswan, Rahman, & Doni (2013) conducted a study in India with 4926 individuals
for the presence of several tongue lesions, presenting a 12.07% of tongue lesions, with
GT contributing up to 16.4% of the global finding.

In a systematic review, Picciani et al. (2017) showed that the prevalence of GT varied
from 5.6% to 18.1%, in psoriatic individuals. The results of other studies also suggested
an increased prevalence of oral lesions, especially GT among psoriatic individuals
(Talaee et al., 2017; Tarakji et al., 2014).

GT can present symptoms ranging from mild discomfort to burning in ~ 50% of affected
individuals (Picciani et al., 2017). However, in the present study, a significant number
of individuals with GT reported some form of symptoms on the tongue. This finding
may have had a strong impact on their OHRQL.

Thus, corroborating previous findings (Cabras et al., 2019; Femiano, 2001; Tarakji et

al., 2014; Yesudian et al., 2012), our results demonstrated that GT was the most
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common lesion found in psoriatic individuals. Therefore, dermatological examination
should be recommended when GT is diagnosed by dentists.

Our study also reported a strong association between AC and psoriasis (OR=4.38;
95%IC: 2.23-9.15; p<0.001), as well as higher OIDP scores for this association
(11.58).

AC is a frequent clinical condition characterized by erythema, raggings, ulcerations
and crusts at the corners of the lips and skin, in a commissure or both (Cabras et al.,
2019). The most comprehensive categorization of its clinical presentation was
described by Ohman, Dahlen, Moller & Ohman (1986) ranging from small rags limited
to the corner of the lip, to a diffuse erythema, spreading through the perioral skin
around the commissure. So far, this classification is still considered reliable and
detailed, as shown by a recent series of case reports by Oza & Doshi (2017).

The AC etiology is extremely varied, with many local factors and/or systemic causes
being responsible for its onset and recurrence. Clinical experience suggests a direct
link between insufficient or inadequate support of the lip corners and appearance of
AC through commissures stasis and maceration. In this sense, vertical dimension
reduction caused by edentulism or poorly adjusted dentures, weight loss, malnutrition,
smoking and mouth breathing can be highlighted as local causes of AC. The most
common systemic causes are neurological, salivary and endocrine disorders (such as
diabetes). Microorganisms such as Candida albicans, Streptococcus aureus e
Streptococci are commonly associated with AC (Cabras et al., 2019; Park, Brodell, &
Helms, 2011). In this sense, AC is a candidal infection with a possible bacterial
secondary infection. It is noteworthy that individuals that present AC reveal some

discomfort regarding this condition.
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Studies on AC in psoriatic individuals are extremely scarce and based on old case
reports (Hietanen, Salo, Kanerva, & Juvanoski, 1984; Secter & Barthelemy, 1964).
Also, a recent study by Hitaka et al. (2018) only addresses therapeutic aspects,
therefore the effects of comparison with our findings become insufficient.

Although white and red plaques occurred more frequently in individuals with psoriasis,
there was no statistical significance in relation to controls. However, the absence of
similar studies prevents further comparisons.

The present study has also demonstrated that individuals with psoriasis showed higher
values of BMI, alcohol consumption, diabetes and greater use of anxiolytics and
antidepressants. Thus, in agreement with previous findings, these variables can
contribute to the activation of systemic triggers for a prolonged period of time, leading
to immunological changes (exacerbation in the expression of cytokines), endocrine
and behavioral disorders (poor hygiene, alcohol use and other deleterious habits)
which may predispose to greater susceptibility to oral lesions (Linden, Lyons, &
Scannapieco, 2013; Mendes, Cota, Costa, Oliveira, & Costa, 2018).

A higher frequency of diabetics was reported in the psoriasis group compared to the
control group. It is known that diabetes is a risk factor for oral diseases, since it
increases the susceptibility to various diseases mainly by impairing the cellular immune
function and decreasing synthesis and renewal of collagen. This finding of a higher
frequency of diabetics in individuals with psoriasis has also been reported by other
studies (Cao et al., 2019; Mendes et al., 2018).

The use of antidepressants and anxiolytics in individuals with psoriasis was
significantly higher in our study, as previously reported by Mendes et al. (Mendes et
al., 2018). The greater use of these drugs in individuals with psoriasis may be due to

the great physical and mental stress, which were already comparable to those
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observed in individuals with cancer, arthritis, hypertension, heart disease, diabetes and
depression (Rapp et al., 1999).

Several studies have reported that psoriasis strongly influences the global QoL of
psoriasis individuals (Langley, Krueger, & Griffiths, 2005; Palijan, Kovaevi, Vlastelica,
Dadi-Hero, & Sarilar, 2017; Salman, Yucelten, Sarac, Saricam, & Perdahli-fis, 2018).
Up until this moment, this is the first study that addresses oral health-related quality of
life in individuals with psoriasis particularly directed at the presence of oral lesions.
Literature already corroborates the fact that oral conditions, such as pain, cavities,
periodontitis, tooth mobility, tooth loss have negative effects on the well-being of
individuals (Al-Harthi et al., 2013; Needleman et al., 2018; Petersen, Bourgeois,
Ogawa, Estupinan-Day, & Ndiaye, 2005).

Thus, our findings involving the presence of oral lesions and QoL corroborate the ones
of other studies, also by using the OIDP on the negative impacts on OHRQOL (Al-
Harthi et al., 2013; Borges et al., 2013; Llanos et al., 2018; Meusel, Ramacciato, Motta,
Brito Janior, & Florio, 2015; Needleman et al., 2018).

When evaluating the frequency and severity of specific difficulty indicators through
OIDP (eat, speak, smile, sleep, maintain emotional balance, activities and recreation)
in individuals with oral lesions, they presented higher scores of frequency (5.46) and
severity (5.98) when compared to those without oral lesions (frequency: 3.20 and
severity: 3.56).

In this sense, the hypothesis that psoriatic individuals with higher occurrence of oral
lesions would present worse OHRQOL indicators was confirmed. Our results showed
worse OIDP scores for the frequency and severity of the items in individuals with

psoriasis and oral lesions.
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Some limitations must be attributed to the present study. Due to temporality, the case-
control study does not demonstrate the causal association. The application of the
guestionnaire in the form of an interview can also be considered a limitation due to a
potential bias of the interviewer. However, the extensive grading of the impact (from 0
to 5, with 0 being null and 5 the maximum) can minimize this effect.

On the contrary, advantages can also be mentioned as: (1) the high number of
individuals in the sample, increasing its statistical power, as psoriasis has a low
prevalence (1 to 3%), making it difficult to obtain large samples; (2) the diagnosis of
psoriasis by specialized doctors; (3) full-mouth exam with robust criteria to identify oral
lesions; (4) the standardized methodology for clinical evaluation and questionnaire
application; and (5) this study is the first to evaluate the OHRQOL of individuals with
psoriasis in relation to the presence of oral lesions.

Nevertheless, we stress the need for further studies in different populations with
different study designs to expand our knowledge about the quality of life related to self-
reported oral health in individuals with psoriasis.

It is relevant to say that dentists and dermatologists should expand their clinical vision,
examining the oral cavity and dermatological lesions, providing a holistic view of the
individual. Multidisciplinary interaction is desirable to improve the impact of these
diseases on the QoL of individuals with psoriasis and oral lesions.

Conclusion

This present study demonstrates that individuals with psoriasis have significantly more
oral lesions, mainly AC and GT than controls. Additionally, worse OIDP scores in
frequency and severity are observed in psoriatic individuals with oral lesions, revealing
the negative impacts of these lesions on OHRQoL.
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Table 1. Global sample characterization.
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Control Psoriasis
Variables group group p OR (95%CI)
(n=359) (n=295)
Sex [n (%)]
Female 225 (62.7%) 181 (61.35%) 0.704* 1.00
Male 134 (37.3%) 114 (38.65%) 1.06 (0.77 — 1.46)
Age (mean * s.d) 4747 £5.06 49.41+4.17 <0.001" -
Diabetes [n (%)]
No 334 (93.0%) 252 (85.4%) 1.00
0.001*
Yes 25 (7.0%) 43 (14.6%) 2.34 (1.39 - 3.92)
Smoking [n (%
g [n (%)] 1.00
No 314 (87.5%) 251 (85.1%) 0.377*
1.223 (0.782 —
Yes 45 (12.5%) 44 (14.9%) 1.913)
Educational level [n (%)]
< 8 anos 248 (69.81) 198 (67.1%) 1.00
0.601*
> 8 anos 111 (30.9%) 97 (32.9%) 1.09 (0.79 - 1.52)
Alcohol use [n (%)]
No 161 (44.9%) 99 (33.6%) 0.001* 1.00
Yes 198 (55.1%) 196 (66.4%) 1.60 (1.17 - 2.21)
Antidepressants use [n (%)]
No 323 (89.9%) 224 (75.9%)
<0.001*
Yes 36 (10.1%) 71 (24.1%) 2.41 (1.55-3.75)
Anxiolytics use [n (%)]
No 311 (86.6%) 232 (78.7%) 1.00
0.006*
Yes 48 (13.4%) 63 (21.3%) 1.79 (1.18 — 2.70)
0,
Plaque Index (mean * s.d) 39.38% +11.1 183 fﬂo's <0.002" -
Body Mass Index (BMI) (mean+ ) g5, 178 2589+248 <0.001" -

s.d)

*Chi-square test; **Mann-Whitney test.



Table 2: Oral lesions in individuals with psoriasis and controls.
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Control Psoriasis
Oral lesions group group p OR (95%Cl)
(n=359) (n=295)
Oral lesions [n (%)]
No 328 (91.4%) 222 (75.3%)
<0.001"
Yes 31 (8.6%) 73 (24.7%) 3.66 (2.33-5.85)
AC [n (%)]
No 348 (97.0%) 259 (81.0%) 1.00
Yes 11 (3.0%) 36 (18.0%%) <0.001* 4.38 (2.23-9.15)
GT [n (%)]
No
v 357(99.45) 282 (95.0%) 1.00
es
2 (0.55%) 13 (5.0%) <0.001** 8.20 (2.08-54.01)
RP [n (%)]
No 351(97.8%) 282 (95.6%) 1.00
0.062**
Yes 8 (2.2%) 13 (4.4%) 2.02 (0.82;5.19)
WP [n (%)]
No 349 (97.8%) 284 (96.3%) 1.00
Yes 10 (2.2%) 11 (3.7%) 0.252* 1.35(0.55-3.31)

*Chi-square test, ** Exact Fisher’s test. AC=angular cheilitis; GT= geographic tongue; RP=Red

plague; WP= white plaque.



Table 3. Univariate analysis of categorical variables for OIDP scores in the

global sample (n=654)

Variables n mean s.d. 1°Q 2°Q 3°Q p
Female 406 6.64 0.69 0.00 0.00 9.00
Sex 0.225*
Male 248 7.75 0.88 0.00 0.00 12.00
_ No 565 6.89 0.58 0.00 0.00 10.50
Smoking 0.735*
Yes 89 8.08 1.43 0.00 0.00 10.50
Alcohol No 278 5.62 0.83 0.00 0.00 6.00 0.002*
consumption Yes 370 8.04 0.71 0.00 0.00 12.00
No 584 6.68 0.51 0.00 0.00 10.00
Diabetes 0.035*
Yes 69 10.37 2.67 0.00 4.00 12.00
Antidepressive No 551 7.06 0.60 0.00 0.00 10.00 0.707+
use Yes 99 6.97 1.18 0.00 0.00 12.00
No 531 6.13 0.48 0.00 0.00 9.00
Anxiolytics use 0.004*
Yes 111 11.70 2.16 0.00 0.00 14.50
No 359 580 0.76 0.00 0.00 4.75
Psoriasis <0.001*
Yes 295 8.58 0.75 0.00 0.00 12.00
No lesion 550 6.66 1.73 0.00 0.00 7.00
GT 15 14.69 4.35 2.00 11.00 19.00
Oral lesion WP 21 6.35 2.48 0.00 0.00 10.50 <0.001**
AC 47 10.82 2.20 0.00 0.00 16.50
RP 21 4.23 2.18 0.00 0.00 4.00

Q = interquartile ranges; *Mann-Whitney test; **Kruskal-Wallis test.; AC=angular cheilitis; GT=
geographic tongue; RP=Red plaque; WP= white plaque.
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Table 4. Comparisons of OIDP scores related to oral lesions in individuals with

psoriasis and controls.

Psoriasis group (n=295) Control group (n=359)
Variables
n mean s.e. p n Mean s.e p
Yes 73 12.17 1.27 31 6.93 2.83
Pre_sence of oral 0.008* 0.712*
lesions No 222 6.07 9.93 328 5.18 053
AC 36 11.58 2.43 11 4.32 1.85
Types of oral GT 13 1469 435 (goge | 2 - - g7g0m
lesions ' '
RP 13 5.00 3.00 8 4.25 5.25
WP 11 8.00 4.60 10 4.89 2.50

* Mann-Whitney test; ** Kruskal-Wallis test; s.e (standard error); AC=angular cheilitis; GT= geographic
tongue; RP=Red plaque; WP= white plaque.
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Table 5. Final multivariate model for the occurrence of higher OIDP scores.

Variables Final model
OR 95%Cl p
Alcohol use No 1.00 —
Yes 1.35 1.01-1.66 0.046
Diabetes No 1.00 - -
Yes 1.48 1.01-2.11 0.045
Anxyolitcs use No 1.00 - -
Yes 1.74 1.28-2.30 <0.001
Oral lesion No 1.00 — —
AC 2.01 1.67-3.16 0.031
GT 2.37 1.21-4.32 0.020

GT= geographic tongue; AC=angular cheilitis.



