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RESUMO 

O objetivo dessa análise secundária de um ensaio controlado randomizado foi avaliar se o 

tratamento da peri-implantite resulta em alterações nas concentrações sistêmicas de proteína C 

reativa (PCR). Uma amostra de 22 indivíduos com um total de 30 implantes com 

profundidade de sondagem (Psi) ≥ 5 mm, sangramento submucoso (SSi) e perda óssea 

radiográfica (PO) ≥ 2 mm foram incluídos no estudo. Onze indivíduos foram distribuídos 

aleatoriamente para cada um dos grupos de tratamento não cirúrgico (NC) e cirúrgico (C) para 

desinfecção mecânica dos implantes. Exames clínicos periimplantares e coletas de amostras 

sanguíneas foram feitas no início do estudo e 3 meses após o término do tratamento. Após os 

3 meses, não houve diferenças significativas nas mudanças de PCR entre esses tratamentos. 

Análises foram conduzidas considerando a amostra como um todo, sendo observada uma 

redução não significativa na média de PCR de 3,00 mg/L (desvio padrão = 3,40) para 2,40 

mg/L (desvio padrão = 2,46), representando uma redução de 19,7%. Quando apenas 

indivíduos que apresentaram ausência de SSi ao final de 3 meses foram analisados, foi 

observada redução significativa de PCR de 4,3mg/L para 1,9mg/L (p=0,03). Foram também 

observadas correlações positivas estatisticamente significantes entre as mudanças na 

concentração de PCR e nos parâmetros clínicos periimplantares para toda a amostra, sendo 

coeficiente de correlação entre essas mudanças com PSi igual a 0,46 (p=0,04) e com SSi igual 

a 0,70 (p=0,002). Pode-se concluir que o tratamento da peri-implantite não alterou 

significativamente os níveis de PCR como um todo. Por outro lado, pacientes onde se 

consegue eliminação total do processo inflamatório periimplantar parecem se beneficiar mais 

na redução de PCR após desinfecção da superfície dos implantes. Este resultados fortalecem a 

necessidade de maiores investigações a respeito do efeito sistêmico da peri-implantite e seu 

tratamento. 

Palavras chave: doenças peri-implantares, peri-implantite, marcadores inflamatórios, 

proteína C reativa. 
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ABSTRACT 

The aim of this secondary analysis of a randomized controlled trial was to assess whether the 

treatment of peri-implantitis results in changes in systemic C-reactive protein (CRP) 

concentrations. A sample of 22 individuals with a total of 30 implants with probing depth 

(PSi) ≥ 5 mm, submucosal bleeding (SSi) and radiographic bone loss ≥ 2mm were included in 

the study. Eleven individuals were randomly assigned to each of the non-surgical and surgical 

treatment groups for mechanical disinfection of the implants. Peri-implant clinical 

examinations and blood samples were conducted at baseline and 3 months after the end of 

treatment. There were no significant differences in changes in CRP between the two 

treatments after 3 months. Analyzes were conducted considering the sample as a whole, with 

a non-significant reduction in the mean CRP from 3.00 mg/L (standard deviation = 3.40) to 

2.40 mg/L (standard deviation = 2.46), representing a reduction of 19.7%. When only 

individuals who showed absence of SSi at the end of 3 months were analyzed, a significant 

reduction in CRP from 4.3mg/L to 1.9mg/L was observed (p = 0.03). Statistically significant 

positive correlations were also observed between changes in CRP concentration and peri-

implant clinical parameters for the entire sample, with a correlation coefficient between these 

changes with PSi equal to 0.46 (p = 0.04) and with SSi equal to 0.70 (p = 0.002). It can be 

concluded that the treatment of peri-implantitis did not significantly change the levels of CRP 

as a whole. On the other hand, patients who achieve total elimination of the inflammatory 

process during implantation seem to benefit more in reducing CRP after disinfecting the 

implant surface. These results reinforce the need for further investigation regarding the 

systemic effect of peri-implantitis and its treatment. 

Keywords: peri-implant diseases; peri-implantitis; inflammatory biomarkers; C-reactive 

protein   
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1 INTRODUÇÃO 

 

1.1 Epidemiologia da peri-implantite  

 

 Pode-se afirmar que a reabilitação com implantes osseointegrados atualmente é um 

método eficiente e confiável para o tratamento a curto e longo prazo em pacientes com 

edentulismo parcial ou total. O aumento desses indivíduos  submetidos a esse tipo de 

tratamento reabilitador vem evidenciando paralelamente um aumento em complicações 

biológicas, gerando um crescente interesse na literatura pela compreensão da epidemiologia e 

das complicações biológicas ocasionadas por esse tratamento (TOMASI; DERKS, 2012). 

Os estudos epidemiológicos tem como objetivo buscar soluções para complicações 

biológicas e compreender, além da prevalência, a gravidade e extensão destas doenças. Dentro 

da busca por tais informações, o termo “peri-implantite” (DPi) foi introduzido no final dos 

anos 80, ganhando força nas observações do processo de evolução natural da doença 

(MOMBELLI et al., 1987). Recentemente, foi estabelecido os requisitos para o diagnóstico de 

saúde peri-implantar, mucosite e peri-implantite no Encontro Mundial de 2017, para 

Definição e Classificação das Doenças e Condições Periodontais e Peri-implantares, 

permitindo que as pesquisas sigam um delineamento em comum, viabilizando comparações 

mais precisas entre os estudos (RENVERT et al., 2018).  

A mucosite peri-implantar é caracterizada pela presença sangramento à sondagem, 

sendo seu principal sinal clínico de inflamação na mucosa peri-implantar, podendo haver 

sinais adicionais como eritema, edema e supuração (HEITZ-MAYFIELD; SALVI, 2018). Há 

ausência de perda óssea marginal peri-implantar, podendo estar presente um aumento da 

profundidade de sondagem (PSi) devido a diminuição da resistência dos tecidos à sondagem 

ou edema existente (BERGLUNDH et al., 2018).  

A definição clínica da peri-implantite é constituída pela presença de sangramento à 

sondagem e/ou supuração, com profundidade de sondagem aumentada e/ou com recessão da 



9 
 

margem mucosa, com presença de perda óssea radiográfica (PO) em comparação aos exames 

anteriores (LANG; BERGLUNDH, 2011;SCHWARZ et al., 2017).  

Os diferentes critérios utilizados para determinar a presença e ausência das doenças 

peri-implantares geram alta variabilidade nos resultados dos estudos epidemiológicos, 

dificultando a elucidação no mecanismo envolvido na patogênese dessas condições e 

impactando negativamente nas estimativa das mesmas. 

Em um estudo realizado por Máximo e cols. (MÁXIMO et al., 2008), que teve como 

objetivo a avaliação da prevalência das doenças peri-implantares, demonstrou que a 

prevalência de mucosite e peri-implantite a nível dos implantes foi 32% e 7,5%  

respectivamente, e em relação aos indivíduos foi de 36,6 % e 12,4 % para mucosite e peri-

implantite. O maior tempo de carregamento dos implantes e o quadro de doença apresentaram 

correlação significativa com a mucosite e peri-implantite, demonstrando que quanto mais 

tempo de carga maior é a prevalência das DPi. 

Em um estudo desenvolvido no Brasil, as recomendações de definição de casos 

estabelecido pelo 8º Encontro Europeu de Periodontia foram adotadas. Pacientes foram 

atendidos em uma universidade para avaliar a prevalência, extensão e gravidade das doenças 

periimplantares. Os resultados desse estudo demonstraram a extensão dessas doenças, onde 

54,5% dos indivíduos e 69,2% dos implantes possuem mucosite e 39,8% dos indivíduos e 

20,5% dos implantes peri-implantite (MATARAZZO et al., 2018).  

Em 2018, outro estudo foi realizado no Brasil para estimar a prevalência e definir os 

possíveis indicadores de risco sistêmicos e locais associados as doenças peri-implantares, 

podendo assim estabelecer abordagens previsíveis para o manejo e prevenção dessas lesões. 

Os achados desse estudo demonstraram que 94,5% dos implantes e 100% dos indivíduos 

apresentaram sinais de doenças peri-implantares. A prevalência da mucosite a nível do 

implante, foi de 85,3% e peri-implantite 9,2%, a nível do indivíduo 80,9% e 19,1% 

apresentaram mucosite e peri-implantite, respectivamente. O tabagismo aumentou a 

probabilidade de peri-implantite em mais de três vezes (RP = 3,49, p = 0,001). A plataforma 

switch diminuiu o risco de peri-implantite a nível do implante, enquanto que o tempo de 

carregamento igual ou maior a 5 anos aumentou a chance de peri-implantite a nível do 

implante. As maiores probabilidades de peri-implantite foram observadas em pacientes com 

PS ≥ 6 mm e maior número de implantes (PIMENTEL et al., 2018).  
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Uma importante revisão sistemática e metanálise foi realizada em 2015 (DERKS; 

TOMASI, 2015), visando a necessidade da completa compreensão da epidemiologia em 

termos de prevalência, extensão e severidade das doenças peri-implantares. Foram 

selecionados onze estudos e os artigos foram avaliados através do STROBE (GHARAIBEH; 

KOPPIKAR; J. BONILLA-ESCOBAR., 2014), onde todos cumpriram mais da metade dos 

itens sugeridos. Os dados sobre saúde peri-implantar não foram relatados, pois não puderam 

ser estimados pela falta de exibição de dados consistentes para tal análise. Os cálculos da 

metanálise mostraram prevalência para média ponderada de 42,9% (IC 95%: 32-54%) para 

mucosite e 21,7% (IC 95%: 14-30%) para peri-implantite, também demonstrou associação 

positiva significativa entre o tempo de função do implante e a prevalência de peri-implantite.  

Segundo a revisão sistemática e metanálise de Lee et al. (LEE et al., 2017) a 

prevalência das doenças peri-implantares supostamente é afetada por variáveis clinicas, 

explicando a heterogeneidade dos dados encontrados. Os estudos revisados demonstraram que 

os níveis de perda óssea utilizados variam de 1 a 5 mm, avaliados a partir da plataforma do 

implante ou do nível ósseo do exame inicial, demonstrando a necessidade de definições e 

critérios consistentes para o diagnóstico das doenças peri-implantares. A prevalência de peri-

implantite nesse estudo apresentou média ponderada nos implantes de 9,25% (IC 95%:7,57-

10,93) e 19,83% (IC 95%: 15,38-24,27) em indivíduos. A prevalência da mucosite com base 

nos implantes foi de 29,48% (IC 95%: 22,65-36,32) e indivíduos 46,83% (IC 95%: 38,30-

55,36). O tempo de carregamento dos implantes foram associados com a prevalência de peri-

implantite, mas essa associação não foi evidente na mucosite e também não foi encontrado 

aumento no risco de DPi para modificação da superfície dos implantes. 

 

1.2 Periodontia Médica 

 

A periodontia médica surgiu há mais de duas décadas suscitando questões e 

associações entre saúde sistêmica e doença periodontal. Esta subárea da Periodontia enfatizou 

que a doença periodontal e a saúde geral do indivíduo possuem uma relação de mão dupla. 

Com isso, estudos foram surgindo e salientando as tantas relações existentes entre a 

periodontite e outras doenças, impactando na gravidade, incidência, e progressão de 

condições inflamatórias crônicas. Entretanto, o fato de estar doente periodontalmente não quer 

dizer que se tenha uma condição sistêmica conhecida consecutivamente, mas possa ser que 
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grupos com essa condição apresentem riscos mais elevados da ocorrência de doenças 

inflamatórias sistêmicas (MARK BARTOLD; MARIOTTI, 2017). 

Um mapeamento realizado para ver quais as possíveis doenças sistêmicas relacionadas 

a doença periodontal demonstrou que 57 condições sistêmicas foram vinculadas com a 

mesma, sendo que as mais registradas foram diabetes, inflamação e doenças cardiovasculares 

(DVC). Outras condições também foram encontradas como complicações na gravidez, artrite 

reumatoide, doenças do trato respiratório e doenças renais e os tópicos menores registraram 

neoplasias, refluxo gastroesofágico, anemia, entre outras doenças (MONSARRAT et al., 

2016). Os resultados sugerem a necessidade de se pensar em processos fisiopatológicos 

comuns, mas a relação com essas doenças sistêmicas tem crescido demasiadamente, 

encontrando necessidade de se ter critérios para avaliar a exatidão das atuais associações 

relatadas, buscando a plausibilidade biológica, consistência dos dados e compreensão da 

busca de veracidade dos estudos das associações periodontal-sistêmicas. (MARK BARTOLD; 

MARIOTTI, 2017; MONSARRAT et al., 2016). 

Especificamente em relação à doenças cardiovasculares, que vem sendo o maior foco 

dentro da periodontia médica, uma metanálise evidenciou que, na avaliação de estudos 

longitudinais, o risco de desenvolver DCV é significativamente mais alto em pacientes com 

periodontite do que sem periodontite (BLAIZOT et al., 2009). Um estudo realizado em Nova 

York, cuja o tempo de acompanhamento foi de 2,9 anos, avaliou se a doença periodontal tinha 

relação com a recidiva de novos eventos cardiovasculares agudos, nesta amostra populacional 

de sobreviventes de infarto do miocárdio, a doença periodontal, medida como perda de 

inserção clínica, foi associada a um aumento significativo de 43% no risco de evento 

recorrente de DCV em não fumantes, apontando que a doença periodontal pode ser um fator 

importante para novos eventos cardiovasculares (DORN et al., 2010). 

O diabetes é considerado um dos maiores fatores de risco de periodontite e, 

interessantemente, evidências epidemiológicas apontam para uma relação bidirecional entre 

as duas, ou seja, uma influência a outra. Em uma meta-análise com base em ensaios clínicos 

randomizados com mínimo de 3 meses de acompanhamento, foi avaliado o efeito da terapia 

periodontal na hemoglobina glicada (HbA1c) e o nível de glicose no plasma em jejum (FPG) 

em pacientes portadores de diabetes mellitus tipo 2. Os resultados mostraram uma redução 

moderada no nível de HbA1c com um efeito aleatório de 0,53 % (IC 95%: 0,24-0,81) no 

grupo de intervenção entre os sete estudos, considerando estatisticamente significativo, assim 
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como a terapia periodontal mostrou uma redução significativa nos níveis de FPG de 8,95mg/ 

dl (IC 95%: 4,30-13,61) no final da intervenção (TESHOME; YITAYEH, 2016).  

 

1.3 Plausibilidade biológica  

 

Existem basicamente duas vias biológicas que dão plausibilidade para as associações 

entre doenças periodontais e condições sistêmicas. Uma delas se baseia na disseminação de 

bactérias do biofilme dentário na circulação sanguíneas (WILLIAMS; OFFENBACHER, 

2000;HAJISHENGALLIS, 2015). 

Tais bactérias são capazes de alcançar órgãos distantes da boca e desencadear um 

processo de desequilibro inflamatório. Um dos primeiros achados neste sentido advieram de 

bactérias P. gingivalis em placas ateromatosas (HARASZTHY et al., 2000). Outra via se 

relaciona com a produção local periodontal de biomarcadores inflamatórios nas bolsas 

periodontais que por sua vez elevaria a concentração sistêmica dos mesmos marcadores ou 

outros semelhantes (WILLIAMS; OFFENBACHER, 2000).    

Neste sentido, estudos têm focado na correlação entre marcadores inflamatórios e 

parâmetros clínicos periodontais. Destaca-se a proteína C reativa que é um marcador 

inflamatório de processos agudos como infecção, trauma e hipóxia. Os patógenos compostos 

na doença periodontal afetam o sistema imunológico fazendo com que haja respostas 

inflamatórias locais e sistêmicas, aliando essa proteína de fase aguda (PCR) para orientar 

decisões a serem tomadas para determinados tratamentos. Inúmeros estudos descreveram forte 

associação entre níveis elevados de PCR em pacientes com periodontite quando comparados a 

controles saudáveis (RAHMAN et al., 2005; ZIMMERMANN et al., 2013; FAOT et al., 

2015; AKRAM et al., 2016).  

Estudos também evidenciam a relação entre doenças cardiovasculares (DCV) e 

pacientes com níveis elevados de PCR, fibrinogênio, fator tumoral-alfa (TNF- α), 

interleucinas (IL) 1 e 6 e outros agentes de fase aguda (PARASKEVAS; HUIZINGA; LOOS, 

2008) e vem demonstrando que indivíduos com periodontite possuem um aumento nas 

estimativas de risco relativo para desenvolver DCV que varia de 1,24 a 1,34 (HUMPHREY et 

al., 2008) e em indivíduos com menos de 65 anos estas estimativas aumentam para 1,44 

(JANKET et al., 2003). Teeuw et al em 2014, desenvolveu uma metanálise para avaliar se o 
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tratamento periodontal afetaria o perfil de risco cardiovascular em pacientes com periodontite. 

Os resultados demonstram que o tratamento periodontal promove reduções nos níveis 

plasmáticos dos biomarcadores de doença aterosclerótica e reduz o risco das DCV, 

evidenciando que pacientes com comorbidades são beneficiados com reduções maiores do 

que pacientes sem comorbidade (TEEUW et al., 2014).  

Além disso, estudos tem demonstrado um efeito redutor na inflamação sistêmica após 

o tratamento da periodontite. Um dos primeiros estudos realizados para avaliar o efeito do 

tratamento periodontal na inflamação sistêmica, demonstrou que o tratamento resultou em 

uma diminuição dose-dependente da PCR (D’AIUTO et al., 2004). Caúla et al realizaram um 

estudo clínico randomizado com duração de 6 meses, onde foi verificado a diminuição de 50 

% dos níveis séricos de PCR após o tratamento periodontal (CAÚLA et al., 2014). Em uma 

metanálise conduzida no ano de 2008, foi evidenciado que o tratamento periodontal diminuiu 

os níveis séricos de PCR em torno de 0,5 mg/L (PARASKEVAS; HUIZINGA; LOOS, 2008). 

 

1.4 Doenças peri-implantares e marcadores inflamatórios sistêmicos 

 

As doenças peri-implantares possuem muitas similaridades com as doenças 

periodontais no que se refere ao processo etiopatogênico e aos sinais clínicos (HEITZ-

MAYFIELD; LANG, 2010). Por exemplo, os tecidos peri-implantares, quando da presença de 

doença, são caracterizados por níveis elevados de células pró-inflamatórias e citocinas (FAOT 

et al., 2015;HEITZ-MAYFIELD, 2008), que afetariam também níveis sistêmicos de 

inflamação. Por outro lado, parece que a literatura é extremamente escassa quanto aos 

impactos sistêmicos da peri-implantite e ainda mais quanto ao efeito do tratamento peri-

implantar na inflamação sistêmica.  

Um estudo piloto com 10 pacientes e 60 implantes, aparentemente o primeiro nesta 

linha, avaliou os níveis séricos de PCR antes e após a extração de dentes comprometidos 

periodontalmente e após 1 ano da instalação de implantes. Foi observado que a concentração 

de PCR que era de 3,5mg/L antes das extrações reduziu significativamente para 1,6mg/L após 

1 ano da colocação dos implantes. Há que se ressaltar que a condição de saúde peri-implantar 

não foi relatada no estudo (RAHMAN et al., 2005).   

Um estudo transversal avaliou a correlação entre parâmetros peri-implantares clínicos 

e radiográficos com níveis de PCR em 84 pacientes com implantes dentários em função por 
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no mínimo 36 meses. Os pacientes poderiam ter mais de um implante em boca, não 

apresentavam doenças cardiovasculares e eram não fumantes.  Esses pacientes foram 

categorizados em 3 grupos de obesidade e em um grupo controle de peso normal. A proteína 

C reativa foi dosada no sangue através do método ELISA em todos pacientes. Os exames 

clínicos peri-implantares englobaram o índice de placa peri-implantar, sangramento a 

sondagem (SSi), e profundidade de sondagem (PSi) em 6 sítios por implante. Radiografias 

para verificar perda óssea marginal (PO) foram realizadas. A PO peri-implantar foi 

significativamente maior nos grupos de obesos (2,7mm) do que no de peso normal (0,9mm) 

em uma magnitude de quase 2mm em média. Da mesma forma, houve maior PSi e SSi nos 

grupos de obesos do que de peso normal. Apesar disso, uma grande limitação do estudo é a 

falta de relato do diagnóstico peri-implantar dentro de cada grupo e na amostra como um 

todo. Foram encontradas correlações significativas positivas entre PSi e PCR (r=0,19) e SSi e 

PCR (r=0,16) no grupo de obesos mórbidos. Porém, correlações inversas e significativas 

também foram encontradas com difícil explicação (VOHRA et al., 2018). 

Outro estudo também demonstrou que indivíduos obesos apresentam piores condições 

peri-implantares do que os não obesos (ABDULJABBAR et al., 2016). Porém, não foram 

feitas correlações com condição peri-implantar e níveis salivares de IL-1β e IL-6. Por outro 

lado, em um estudo do mesmo grupo de pesquisadores, com desenho também observacional 

retrospectivo, os parâmetros clínicos, radiográficos e os níveis de IL-1β e IL-6 salivar total em 

pacientes com e sem diabetes tipo 2 autorreportada foram avaliados. Os implantes estavam 

em função por no mínimo 4 anos. Um primeiro achado do estudo foi o de que pacientes com 

peri-implantite tiveram significativamente maior concentração sanguínea de hemoglobina 

glicada do que os sem peri-implantite, tanto no grupo de pacientes sem quanto nos com 

diabetes. Além disso, níveis de IL-1β e IL-6 foram mensurados na saliva. Os níveis salivares 

desses marcadores foram significativamente maiores em pacientes com do que sem peri-

implantite dentre os pacientes sistemicamente saudáveis, o que não foi observado nos 

diabéticos (ALRABIAH et al., 2018).   

Torna-se importante salientar que não foram encontrados estudos além dos descritos 

acima nas principais bases de dados de referências bibliográficas. Isto demonstra a falta de 

dados científicos a respeito dos impactos sistêmicos das doenças peri-implantares. 
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2. OBJETIVOS  

 O objetivo do presente estudo foi avaliar o impacto do tratamento da peri-implantite 

nas concentrações sistêmicas de proteína C reativa a partir de uma análise secundária de um 

ensaio controlado randomizado.  

 

3. MATERIAIS E MÉTODOS  

O presente estudo compreende uma análise secundária de um ensaio clínico 

randomizado controlado, duplo cego, em pararelo, delineado para comparar os resultados 

clínicos após os tratamentos cirúrgico e não-cirúrgico da peri-implantite (Figura 1). O 

protocolo de pesquisa foi registrado em www.clinicaltrials.gov (NCT02241577).  

A presente amostra foi composta por pacientes que frequentavam as clínicas de 

atendimento da Faculdade de Odontologia da Universidade Federal do Rio Grande do Sul 

(FO-UFRGS) e também provenientes de outras instituições de ensino que realizam 

reabilitações com implantes. Para participar desse estudo os indivíduos deveriam ter presente 

pelo menos um implante com diagnóstico de peri-implantite, definida como profundidade de 

sondagem (PSi) ≥ 5 mm com sangramento a sondagem (SSi) e evidência radiográfica de 

perda óssea proximal ≥ 2mm (MOMBELLI; MÜLLER; CIONCA, 2012). Se um indivíduo 

tivesse mais do que um implante com peri-implantite, todos os implantes eram incluídos. 

Além desse diagnóstico, o participante deveria apresentar boas condições de saúde geral, 

história médica negativa para qualquer condição sistêmica que poderia requerer o uso de 

profilaxia antibiótica, história negativa de terapia antibiótica nos seis meses antecedentes do 

estudo, pelo menos dez dentes naturais presentes e não estar grávida e amamentando. 

Pacientes com história de periodontite deveriam ter recebido tratamento periodontal pelo 

menos três meses antes de ser incluído no estudo. 

Durante o decorrer do estudo, os seguintes critérios de exclusão foram aplicados: uso 

de antibióticos para outras infecções, e desenvolvimento de qualquer condição sistêmica que 

poderia interferir com o tratamento. 
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Intervenções  

Indivíduos incluídos nesse estudo foram tratados com terapia não cirúrgica (NC) e 

cirúrgica (C). Ambos grupos de tratamento receberam até 4 sessões na fase inicial, 

compreendidas por curetagem supra gengival, remoção do biofilme supra gengival 

profissional e motivação e instrução de higiene bucal personalizada. 

Antes do início das intervenções cirúrgicas e não cirúrgicas, todas as coroas protéticas 

aparafusadas sobre implantes foram removidas para facilitar o acesso. Coroas cimentadas 

foram mantidas durante a intervenção. Todos os pacientes em ambos os grupos foram tratados 

sob anestesia local para acesso ao biofilme submucoso.  

O tratamento não cirúrgico consistiu de remoção de biofilme submucoso e/ ou cálculo 

aderido ao implante com curetas de aço inoxidável. O tratamento cirúrgico consistiu de 

remoção do cálculo e/ ou biofilme com retalho de espessura total, com incisões relaxantes 

para uma visão completa de todas as superfícies do implante sem remoção de tecido mole. 

Não foram realizados cirurgia óssea ressectiva nem implantoplastia. Remoção de cálculo e/ou 

biofilme submucoso aderido ao implante também foi realizada manualmente com curetas de 

aço inoxidável. O retalho foi reposicionado com suturas por pontos isolados com fio seda 4-0. 

Em ambos os grupos, após a remoção do biofilme submucoso, a superfície do implante foi 

irrigada durante um minuto com soro fisiológico. 

Em ambos os grupos, cuidados pós-operatórios incluíram o uso de bochechos de 

clorexidina 0,12% duas vezes ao dia, durante sete dias após a intervenção. Também, em caso 

de dor, paracetamol 750 mg foi prescrito para tomar de 4/4 horas. 

Dois periodontistas realizaram os tratamentos. Antes que o estudo começasse, os 

mesmos passaram por um processo de treinamento e padronização dos tratamentos, 

discutindo todas as técnicas envolvidas a serem aplicadas. Nesse momento, quatro pacientes 

não participantes do estudo foram tratados em um estudo piloto desenvolvido para padronizar 

todos os procedimentos de tratamento.  

Após as intervenções cirúrgica e não-cirúrgica, os pacientes incluídos no estudo foram 

revisados em sessões semanais durante o primeiro mês. Após isso, sessões de manutenção 

foram feitas mensalmente nos 2 meses seguintes até fechar os 3 meses de acompanhamento. 
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Nessas sessões, o controle de placa supragengival era feito, e remoção do biofilme 

profissional nos sítios dos dentes e implantes foram realizados, de reforço de higiene bucal se 

necessário. 

Entrevista e exame clínico   

No exame inicial, os participantes foram entrevistados usando um questionário 

estruturado a respeito das seguintes variáveis demográficas: hábitos de higiene bucal, 

tratamentos dentários e fatores comportamentais. Também, todos os dentes presentes foram 

examinados para registrar placa visível, profundidade de sondagem, perda inserção clínica e 

sangramento a sondagem.  

Os implantes incluídos neste estudo foram examinados no início do estudo e 3 meses 

após tratamento. Foi usado uma sonda periodontal manual (HuFriedy, PCP15-SE, Chicago, 

USA) para registrar os seguintes parâmetros em seis sítios por implante (mésiovestibular, 

médiovestibular, distovestibular, distolingual, médiolingual e mesiolingual): Índice de placa 

visível (IPVi); profundidade de sondagem (PSi) medida da margem da mucosa até o fundo do 

sulco periimplantar; e sangramento a sondagem (SSi) avaliado no momento se o sangramento 

era evidente em até 30 segundos após a sondagem. 

 

Amostra sanguíneas  

Foram coletados 10 ml de sangue dos participantes no início do estudo e 3 meses após 

o término do tratamento. Proteína C reativa (PCR) ultra-sensível foi dosada por nefelometria 

no Hospital de Clínicas de Porto Alegre. 

 

Poder do estudo 

O presente estudo é uma análise secundária de um ensaio randomizado maior que teve 

como desfecho primário a redução na PSi. Dessa forma, não foi realizado cálculo do tamanho 

amostral para concentração de PCR que é o desfecho primário deste estudo. Assim sendo, o 

poder do estudo foi estimado após a análise dos presentes dados. 
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Randomização, sigilo de alocação e cegamento 

Indivíduos foram distribuídos randomicamente nos dois grupos de tratamento, numa 

razão 1/1. Participantes foram estratificados em fumantes e não fumantes por pelo menos um 

ano. Aqueles que pararam de fumar em menos de um ano antes do início do estudo foram 

considerados fumantes.  

Uma sequência de números aleatórios foi gerada. O procedimento de randomização de 

toda amostra foi realizado por um pesquisador não envolvido no tratamento ou no 

estabelecimento dos resultados. Indivíduos foram randomizados imediatamente antes de 

iniciar as intervenções periimplantares NC e C.  

Um pesquisador não envolvido no estudo também foi responsável pelo sigilo de 

alocação. Os indivíduos foram identificados por números em papéis que foram guardados em 

envelopes opacos e selados com a sequência de randomização. O periodontista que realizou 

os exames estava cego para o grupo experimental em que os participantes faziam parte, assim 

como o laboratorista que mensurou PCR. 

 

Considerações éticas 

Foi obtido aprovação do comitê de ética em pesquisa da universidade Universidade 

Federal do Rio Grande do Sul. Um termo de consentimento informado foi obtido de todos os 

participantes. 

 

Reprodutibilidade  

Dois examinadores calibrados realizaram o exame clinico peri-implantar. O mesmo 

examinador realizou os exames em um mesmo paciente ao longo do período do estudo. Antes 

de iniciar o estudo, os examinadores realizaram exames duplicados inter- e intra-

examinadores em um total de 16 pacientes. Eles participaram previamente de outros estudos 

como examinadores principais, tendo larga experiência em exames periodontais (WAGNER 

et al., 2016). Os valores de kappa ponderado (1mm) para PS variaram entre 0,78 e 0,89. 
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Análise estatística 

A análise dos dados foi conduzida utilizando um software estatístico (STATA versão 

14 para Macintosh, Texas, USA). O nível de significância foi estabelecido em 5%. 

O desfecho primário deste estudo foi a concentração sanguínea de PCR. Comparações 

ao longo do tempo dentro de cada grupo na mudança de PCR foram realizadas pelo teste de 

Wilcoxon. A comparação entre os dois grupos foi feita pelo teste de Mann-Whitney. 

Além disso, foram realizadas análises com a amostra como um todo desconsiderando 

o grupo de tratamento. Nessas análises, a média de PCR e seu desvio-padrão foram reportados 

a fim de possibilitar comparação com outros estudos na literatura que utilizam também 

frequentemente estas medidas. Para a comparação das médias de PCR ao longo do tempo foi 

realizada transformação matemática do tipo logarítmica na base 10 para aplicação de teste t 

para amostras dependentes. 

As análises dos dados peri-implantares foram realizadas aplicando modelos lineares 

que consideram o agrupamento de mais de um implante por paciente. Os valores de p foram 

gerados a partir de testes de Wald para as comparações entre os grupos e ao longo do tempo. 

Médias e erro-padrão foram calculados e reportados. 

Coeficientes de correlação de Spearman foram aplicados para avaliar a correlação 

entre a diferença observada nos níveis de PCR com dados clínicos peri-implantares também 

de mudança na PSi e no SSi. 

Foi realizada uma comparação post-hoc nas concentrações de PCR estratificando a 

amostra para a presença ou ausência de sangramento submucoso ao final dos 3 meses. Foi 

realizada a comparação da diferença na PCR do exame inicial para o final entre os dois 

grupos aplicando Análise de Covariância (ANCOVA) ajustando para valores basais dos dois 

grupos com e sem SSi. 
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4. RESULTADOS 

 Um total de 200 pacientes foram acessados para eligibilidade. Destes, 22 foram 

incluídos no estudo (11 para cada grupo de tratamento). No total, foram incluídos 30 

implantes, sendo 15 para cada grupo Figura 1. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 1. Fluxograma da amostra do estudo 
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 Não foram observadas diferenças significativas entre os grupos em relação a variáveis 

demográficas e clínicas nos dentes presentes no exame inicial (Tabela 1). A média geral de 

idade da amostra foi de 61,1 anos, sendo que a maioria foram mulheres (81,8%) e nunca 

fumantes (54,5%). A maioria dos pacientes tinha 1 implante com peri-implantite (72,7%). Os 

níveis de placa visível estavam em torno de 40%, sangramento subgengival abaixo de 30%, e 

médias de PS e PI variando entre 3,67 e 3,93 milímetros. 

Tabela 1. Características dos pacientes e dentes no início do estudo de acordo com o grupo de 

tratamento. 

Variável Toda amostra Não-cirúrgico Cirúrgico p* 

PACIENTES 22 11 11  

Idade (médiaDP) 61,18,4 59,210,6 63,05,2 0,30 

Sexo (n/%)     

   Homem 4 (18,2) 2 (18,2) 2 (18,2)  

   Mulher 18 (81,8) 9 (81,8) 9 (81,8) 1,00 

Fumo     

   Nunca fumante 12 (54,5) 7 (63,6) 5 (45,5)  

   Ex-fumante 8 (36,4) 4 (36,4) 4 (36,4)  

   Fumante 2 (9,1) 0 (0,0) 2 (18,2) 0,31 

Pacientes (n/%) de acordo com número 

de implantes com peri-implantite  

    

   1 implante 16 (72,7) 8 (72,7) 8 (72,7)  

   2 implantes 4 (18,2) 2 (18,2) 2 (18,2)  

   3 implantes 2 (9,1) 1 (9,1) 1 (9,1) 1,00 

DENTES     

Placa visível (% sites) 37,221,9 31,020,5 43,422,6 0,19 

Sangramento subgengival (% sites) 28,315,0 25,815,0 30,815,3 0,45 

Profundidade de sondagem (mm) 3,691,39 3,671,31 3,691,39 0,93 

Perda de inserção (mm) 3,851,59 3,781,53 3,931,71 0,83 

*Comparação entre grupos.  
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A Tabela 2 mostra os dados peri-implantares antes e após os tratamentos. Não foram 

observadas diferenças significativas entre os grupos. Placa visível reduziu de 16,7% para 

6,7% dos sítios periimplantares em toda amostra do estudo. Sangramento submucoso reduziu 

significativamente de 100% para 53,3% ao final de 3 meses. Profundidade de sondagem 

média também reduziu de 5,87mm para 4,46mm (p<0,001). Não houve diferença significativa 

em toda amostra.  

 

Tabela 2. Dados clínicos peri-implantares (médiaerro padrão) antes e após os tratamentos. 

Variável Toda amostra Não-cirúrgico Cirúrgico p* 

Placa visível (% sites)     

   Basal 16,77,7 20,012,2 13,38,7 0,66 

   3 meses 6,74,3 6,75,7 6,76,3 1,00 

   p** 0,18 0,30 0,33  

Sangramento submucoso (% sites)     

   Basal 1000 1000 1000 - 

   3 meses 53,39,3 60,013,6 46,612,3 0,48 

   p** <0,001 0,01 <0,001  

Profundidade de sondagem (mm)     

   Basal 5,870.19 5,930,27 5,800,27 0,73 

   3 meses 4,460,30 4,130,39 4,800,67 0,29 

   p** <0,001 <0,001 0,01  

*Comparação entre grupos; **Comparação ao longo do tempo.  

 

A Figura 2 mostra um gráfico boxplot com as concentrações de PCR ao longo do 

estudo. Não foram observadas diferenças significativas entre os grupos NC e C antes e após o 

tratamento peri-implantar (Figura 2). Além disso, não houve diferença ao longo do tempo 

dentro de cada grupo.  
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Figura 2. Concentração de proteína C reativa (PCR) ao longo do tempo nos dois grupos de 

tratamento. Valor de p>0,05 para todas as comparações. 

 

A média (desvio-padrão) de PCR em toda a amostra passou de 3,00 mg/L (3,40) para 

2,40 mg/L (2,46) representando uma redução de 19,7% (Figura 3). Da mesma forma, a média 

do logaritmo na base 10 da concentração de PCR passou de 0,54 mg/L (1,07) para 0,43 mg/L 

(1,08) em toda a amostra (p=0.54) representando 20% de redução. Utilizando a redução média 

de PCR observada de 0,60 mg/L (2,67), foi realizado o cálculo do poder da amostra para 

estimar quantos indivíduos seriam necessários para encontrar uma diferença estatisticamente 

significativa na PCR após tratamento peri-implantar. Considerando a distribuição t, alpha de 

5% e beta de 20%, foi estimado que seriam necessários 158 indivíduos. 
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Figura 3. Médias aritméticas (azul) e logarítmicas (vermelho) da concentração de proteína C 

reativa (PCR) antes e após o tratamento periimplantar em toda amostra e de acordo com a 

presença e ausência de sangramento submucoso (barras indicam desvio-padrão). 

 

A Tabela 3 mostra as características dos pacientes estratificados para o resultado do 

tratamento da peri-implantite após 3 meses. Ao final do estudo 9 (40,9%) pacientes 

apresentaram SSi negativo e 13 (59,1%) apresentaram SSi positivo. Não houve diferença 

significativa entre esses dois grupos em relação à idade, sexo, fumo, e número de implantes. 

O grupo com SSi positivo teve significativamente maior PS e PI nos dentes presentes no 

início do estudo.  

Nos pacientes com SSi negativo, a concentração média de PCR passou de 4,3 mg/L 

para 1,9 mg/L, equivalendo a uma redução estatisticamente significativa igual a 2,4 mg/L 

(p=0,03) (Figura 3). Nos pacientes com SSi positivo houve aumento significativo de 0,8 mg/L 

na concentração de PCR (p=0,02). Ainda, foi observada diferença na concentração inicial de 

PCR entre os indivíduos com e sem SSi, apesar de não significativa (p=0,15). Dessa forma, o 

modelo final de ANCOVA para comparar a diferença ao longo do tempo na PCR entre os 

dois grupos incluiu a concentração de PCR inicial e a PS observada nos dentes, havendo 

diferença significativa (p=0,01) entre os grupos igual a 2,87 mg/L (intervalo de confiança 

0,99 – 4,76). 
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Tabela 3. Características iniciais dos pacientes estratificados para o resultado do tratamento da 

peri-implantite após 3 meses. 

Variável SSi=0 SSi=1 p 

PACIENTES 9 13  

Idade (médiaDP) 60,68,6 61,58,6 0,81 

Tratamento    

   Não-cirúrgico 4 (44,4) 7 (53,9)  

   Cirúrgico 5 (55,6) 6 (46,2) 1,00 

Sexo (n/%)    

   Homem 0 (0,0) 4 (30,8)  

   Mulher 9 (100,0) 9 (69,2) 0,12 

Fumo    

   Nunca fumante 5 (55,6) 7 (53,9)  

   Ex-fumante 3 (33,3) 5 (38,5)  

   Fumante 1 (11,1) 1 (7,7) 0,31 

Pacientes (n/%) de acordo com número de 

implantes com peri-implantite  

   

   1 implante 7 (77,8) 9 (69,2)  

   2 implantes 2 (22,2) 2 (15,4)  

   3 implantes 0 (0,0) 2 (15,4) 0,46 

DENTES    

Placa visível (% sites) 43,821,9 32,621,7 0,25 

Sangramento subgengival (% sites) 32,516,2 25,514,2 0,30 

Profundidade de sondagem (mm) 2,700,80 4,401,32 0,01 

Perda de inserção (mm) 2,690,83 4,671,49 0,002 



26 
 

 

 Foram observadas correlações positivas significantes entre as mudanças na 

concentração de PCR e as mudanças nos parâmetros clínicos peri-implantares. Isto indicou 

que quanto maiores as reduções clínicas nos parâmetros peri-implantares, maiores foram 

também as reduções na concentração de PCR. O coeficiente de correlação de Spearman entre 

mudança em PCR e PSi foi igual a 0,46 (p=0,04). O coeficiente para as mudanças em SSi foi 

igual a 0,70 (p=0,002). 

 

5. DISCUSSÃO 

A presente análise secundária de um ensaio randomizado delineado para comparar 

tratamentos cirúrgico e não-cirúrgico da peri-implantite demonstrou que não houve diferença 

significativa nas concentrações de PCR sanguínea entre estes tratamentos. Por outro lado, 

análises agrupando toda a amostra demonstraram que houve redução de PCR em uma 

magnitude de 20% em toda a amostra, apesar de não significativa. Quando pacientes que 

finalizaram o tratamento periimplantar com implantes saudáveis (SSi negativo) foram 

analisados, houve uma redução significativamente maior de PCR do que naqueles que 

finalizaram o estudo com implantes com SSi positivo. Além disso, uma correlação positiva 

foi observada entre melhoras clínicas nos parâmetros peri-implantares com redução da 

concentração de PCR em toda a amostra. 

 Este parece ser o primeiro estudo na literatura a avaliar um possível efeito sistêmico 

do tratamento da peri-implantite. O próprio efeito deletério da peri-implantite na saúde geral 

dos indivíduos vem sendo muito pouco estudado. Alguns estudos observacionais foram 

realizados em pacientes obesos ou diabéticos demonstrando que a peri-implanttite esteve 

associada com maiores concentrações sérica de hemoglobina glicada e salivar de citocinas 

pró-inflamatórias (ABDULJABBAR et al., 2016;JAVED et al., 2015;VOHRA et al., 

2018;JAVED et al., 2015;ALRABIAH et al., 2018).  

Revisões sistemáticas feitas a partir de ensaios randomizados em pacientes 

sistemicamente saudáveis ou com alguma comorbidade têm demonstrado que as diferenças 

ponderadas na concentração de PCR entre tratar e não tratar periodontite variam entre 0,23 e 

0,70 mg/L (DE FREITAS et al., 2012; TEEUW et al., 2014; PARASKEVAS; HUIZINGA; 

LOOS, 2008). No presente estudo, foi calculada a redução de PCR após o tratamento da peri-

implante, tendo sido está igual a 0,60 mg/L, similar ao que se encontra após o tratamento da 



27 
 

periodontite como demonstrado pelas revisões sistemáticas acima citadas. Apesar do efeito 

dos tratamentos da periodontite e da peri-implantite aparentemente terem magnitude 

semelhantes, no presente estudo não foi observada redução estatisticamente significativa em 

toda a amostra. Isto provavelmente se deve a uma maior variabilidade encontrada na 

concentração de PCR na presente amostra e do pequeno tamanho amostral. Além disso, pode-

se sugerir que a área total ulcerada capaz de gerar um impacto sistêmico nos casos de peri-

implantite é bastante menor do que em casos com periodontite, o que pode levar a um impacto 

sistêmico menor e mais variável ainda. 

Por outro lado, o efeito do tratamento peri-implantar foi mais evidente quando a 

análise foi realizada separando indivíduos que finalizaram o tratamento sem inflamação peri-

implantar submucosa. Isto foi evidenciado mesmo após ajuste estatístico para diferenças 

iniciais de PCR e PS nos dentes entre os pacientes que finalizaram com e sem sangramento. 

Esse achado sugere que a finalização de um tratamento para peri-implantite com a ausência de 

inflamação local pode ser fundamental para a obtenção de um impacto sistêmico 

minimamente relevante e estatisticamente significativo. Há que se salientar que outros fatores 

podem estar relacionados com as diferenças observadas mesmo que a amostra deste estudo 

seja razoavelmente homogênea em termos de fatores que influenciam níveis séricos de PCR.       

Outro achado que sugere um possível efeito benéfico do tratamento da peri-implantite 

na inflamação sistêmica foi a correlação positiva e estatisticamente significante entre reduções 

de PCR e melhoras clínicas peri-implantares. Uma correlação forte foi observada entre 

redução de PCR e SSi (r=0,70) e moderada-fraca com PSi (r=0,46). Tais correlações também 

são observadas em estudos de tratamento periodontal e redução de inflamação sistêmica 

(KAMIL et al., 2011; SHIMADA et al., 2010; LOBÃO et al., 2019).   

Torna-se importante salientar que o efeito sistêmico do tratamento peri-implantar no 

presente estudo foi isolado de um eventual efeito da doença periodontal. Cuidado foi tomado 

para que todos os pacientes estivessem com quadro periodontal estável por no mínimo 3 

meses antes do início deste estudo. Isto foi evidenciado pelos dados periodontais basais 

observados nesta amostra que são semelhantes a de outros estudos obtidos após vários tipos 

de terapias periodontais (HAAS et al., 2008; VIVES-SOLER; CHIMENOS-KÜSTNER, 

2020; SGOLASTRA et al., 2014), sendo compatíveis com estabilidade periodontal. 

O estudo dos impactos sistêmicos da peri-implantite assume importâncias diversas. 

Uma se refere ao fato de que atualmente grande parte da população que se beneficia de 

reabilitações com implantes dentários compreende pessoas acima de 60 anos, pela prevalência 
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maior de perda dentária nesta faixa etária (DYE; WEATHERSPOON; LOPEZ MITNIK, 

2019; MÜLLER; NAHARRO; CARLSSON, 2007). Paralelamente, o risco de doenças 

cardiovasculares aumenta com a idade (DHINGRA; VASAN, 2012). Dessa forma, a 

manutenção da saúde peri-implantar parece ser duplamente importante no aspecto local e 

sistêmico. Consequentemente, programas de manutenção periimplantar e periodontal 

combinados são ainda mais importantes para levar benefício também sistêmico, além do local 

já demonstrado na literatura (RÖSING et al., 2019; MONJE et al., 2016). 

 Os achados do presente estudo devem ser interpretados a luz de suas limitações e com 

muita cautela. Como mencionado, as análises foram realizadas com dados secundários, 

objetivando prover dados que sirvam como piloto para estudos futuros. As analises Post-hoc 

com estratificação para o resultado final do tratamento peri-implantar também devem ser 

avaliados cuidadosamente devido ao tamanho da amostra. Cabe ainda salientar que neste 

estudo não foram avaliados outros marcadores sistêmicos importantes que ainda devem ser 

explorados futuramente.  

 

6. CONCLUSÃO 

O tratamento da peri-implantite não alterou significativamente os níveis sistêmicos de 

PCR após 3 meses. Por outro lado, a magnitude deste tratamento pode vir a ser similar ao do 

tratamento da periodontite, porém com maior variabilidade. Pacientes onde se consegue 

eliminação do processo inflamatório peri-implantar se beneficiam mais na redução de PCR 

após desinfecção da superfície dos implantes. Além disso, houve uma correlação positiva 

entre redução na inflamação peri-implantar e redução sistêmica de PCR. 
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8. ANEXOS 

8.1 Anexo A – Termo de consentimento livre e esclarecido 
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8.2 Anexo B – Aprovação do Comitê de Ética UFRGS 
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8.3 Anexo C – Ficha de exame de seleção inicial 
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8.4 Anexo D –Ficha entrevista 
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8.5 Ficha E – Exame clínico 
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