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1. INTRODUCAO

A periodontite e o cancer de pulmdo sdo dois problemas de saude
significativos que afetam milhdes de pessoas em todo o mundo, j& que
aproximadamente 10% da populacao global é afetada por periodontite severa
(FRENCKEN et al., 2017). Além disso, o cancer de pulmdo € o cancer mais
comumente diagnosticado (11,6% do total de casos) e a principal causa de morte
por cancer (18,4% do total de mortes por cancer) em ambos 0s sexos combinados
(BRAY et al., 2018). Pesquisas recentes indicam uma associagdo potencial entre
essas condi¢cdes (ZENG et al., 2016). Estudos demonstraram que a inflamacao e a
carga bacteriana presentes na periodontite podem contribuir para a inflamagéo
sistémica e a desregulacao imunoldgica, que também implicam na patogénese do
cancer (KAVARTHAPU; GURUMOORTHY, 2021). Além disso, os mediadores
inflamatorios liberados durante as infec¢des periodontais podem circular por todo o
corpo, influenciando potencialmente o desenvolvimento e a progressao do cancer
de pulméo (VERMA; SINGH; VERMA, 2023).

No entanto, embora varios estudos e meta-andlises tenham relatado uma
associacao positiva entre a doenca periodontal e o cancer de pulmao, outros nao
encontraram uma ligagao significativa (MICHAUD et al., 2017; WANG et al., 2020).
Além disso, fatores de confusdo, como tabagismo e status socioecondmico,
complicam a interpretacdo desses dados, necessitando de mais estudos para
esclarecer a relacdo. A falta de temporalidade, entre a maioria desses estudos,
também prejudica a avaliacdo da causalidade.

Dadas essas consideracdes, este estudo teve como objetivo testar a
hipotese de que a periodontite é um fator preditivo para incidéncia de cancer de
pulmdo e mortalidade relacionada ao cancer de pulméo. As associacdes
observadas em estudos existentes, juntamente com a plausibilidade biolégica da
associagao, ressaltam a importancia desta pesquisa (LAAKSONEN et al., 2018).
Entender esta relacdo pode ter implicacdes significativas para estratégias de saude
publica e praticas clinicas destinadas a reduzir a incidéncia da periodontite e do
cancer de pulméao.

2. MATERIAIS E METODOS
Este estudo de coorte representa uma analise secundaria de dados existentes

do Health, Aging, and Body Composition (Health ABC) Study, uma coorte
longitudinal com um periodo de acompanhamento de 16 anos que incluiu
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participantes com idades entre 70 e 79 anos no inicio do estudo. Para a analise
atual, apenas individuos com dados periodontais disponiveis foram incluidos. Os
individuos foram divididos em dois grupos com base no desfecho principal: (1)
agueles diagnosticados com cancer de pulmédo em qualquer momento durante o
periodo do estudo e (ll) aqueles que ndo desenvolveram cancer de pulméao durante
0 estudo e o periodo de acompanhamento. A mortalidade devido ao cancer de
pulméo foi considerada um desfecho secundario. Com base nas informacdes
disponiveis, uma definicdo de caso de doenca periodontal ndo foi possivel. Por
esse motivo, diferentes limiares de parametros periodontais foram usados para
identificar a extensdo e a gravidade da doenca periodontal. Sendo assim, para
avaliar a associagao entre parametros periodontais e cancer de pulméao, pontos de
corte de profundidade de sondagem (PS) e nivel de insercéo clinica (NIC) foram
estabelecidos. Os individuos foram categorizados a partir da presenca de pelo
menos 10% dos sitios com PS 24mm, PS 25mm e PS 26mm. Para avaliar o
histérico e a extensdo da doenca periodontal, foram utilizadas trés categorias
diferentes de NIC, considerando individuos que apresentaram pelo menos 10%,
20% ou 30% dos sitios com NIC =23mm.

Para avaliar a relacao entre a perda dentaria e os resultados do cancer de
pulmédo, duas variaveis foram estabelecidas: a média de dentes presentes e a
presenca de perda dentaria grave (sim ou nédo), definida como a perda de pelo
menos vinte dentes.

Variaveis sociodemogréficas e comportamentais também foram incluidas nas
andlises uni e multivariada, que foi realizada por regressdo de Poisson com
variancia robusta. Uma combinacéo de valor de p < 0,05 e analise de modificacdo
de efeito determinou a incluséo de covariaveis no modelo multivariado final. Todas
as analises foram realizadas usando o SPSS, versao 29.0 (SPSS, verséao 29.0, IBM
Corp., Armonk, NY, EUA).

3. RESULTADOS E DISCUSSAO

O presente estudo incluiu 1.136 individuos, dos quais 566 (49,8%) eram
homens. Na populacdo do estudo, 4,4% (n=50) apresentaram incidéncia de cancer
de pulméo e 3,3% (n=38) morreram devido ao cancer de pulm&o. Nenhuma
associacado estatisticamente significativa foi encontrada entre os resultados do
cancer de pulmao e variaveis sociodemogréaficas ou comportamentais, exceto para
a exposicao ao fumo no primeiro ano (p<0,001).

Um menor niamero de dentes presentes e perda dentaria severa foram
significativamente associados a incidéncia e mortalidade por cancer de pulmao
(p<0,05). Além disso, a presenca de pelo menos 10% dos sitios com PS 26 mm foi
significativamente maior entre individuos com diagndstico de cancer de pulméao e
agueles que morreram (p<0,05). Embora fumar seja um fator de risco bem
estabelecido para cancer de pulmao (PESCH et al., 2012), estes resultados indicam
gue os processos inflamatorios associados a ma qualidade de saude periodontal
também podem desempenhar um papel no desenvolvimento do cancer de pulmao.
Corroborando com a literatura existente que aponta a inflamacéo crénica como um
fator cancerigeno, esta relagdo € mediada por multiplos mecanismos, incluindo
danos ao DNA, proliferacéo celular e a criacdo de um microambiente promotor de
tumores (SCHOTTENFELD; BEEBE-DIMMER, 2006).

A andlise de regressao univariada mostrou que a perda dentaria severa teve
associacao significativa com o aumento do risco de cancer de pulmao (RR=1,97,
IC 95%: 1,11-3,47) e mortalidade (RR=2,23, IC 95%: 1,17-4,23). O numero de
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dentes presentes foi inversamente associado a incidéncia (RR=0,96, IC 95%: 0,93—
0,99) e mortalidade (RR=0,95, IC 95%: 0,92-0,99). Esta relacéo inversa entre o
namero de dentes e o risco de cancer do pulmdo e mortalidade destaca a
importancia da manutencéo da saude oral como fator de protecdo (TASOULAS et
al., 2024). Individuos com melhor saude bucal, representada por um maior nimero
de dentes, podem apresentar menores niveis de inflamacao sistémica, o que pode
mitigar o risco de cancer de pulmdo (HASHIM et al.,, 2016). Esses resultados
sugerem que a saude bucal pode servir como um marcador util para identificar
individuos com maior risco de cancer de pulmao, independentemente de fatores de
risco mais tradicionais, como o tabagismo.

Além disso, em relacdo ao parametro periodontal PS, pacientes com pelo
menos 10% dos sitios com PS =5mm apresentaram risco significativamente
aumentado para cancer de pulméo (RR=1,89, IC95%: 1,01-3,53), e aqueles com
pelo menos 10% dos sitios com PS 26mm apresentaram 2,70 (IC95%: 1,31-5,53)
e 2,65 (1C95%: 1,15 — 6,14) vezes maior RR para desenvolver cancer de pulméo e
morrer devido ao cancer de pulmao, respectivamente. Quanto ao NIC, os valores
médios foram 22% maiores entre aqueles que morreram devido ao cancer de
pulma&o, e o risco de mortalidade entre os participantes com pelo menos 30% dos
locais com NIC =3mm foi 2,07 vezes maior (IC: 1,07-4,00). Os dados que
relacionam a gravidade da doenca periodontal, especialmente PS e NIC, com o
risco de cancer de pulméo reforcam a ideia de que a periodontite pode ser um fator
de risco independente para cancer de pulméo (YOON et al., 2019).

Apds o ajuste para potenciais fatores de confusdo, associacdes significativas
permaneceram nos resultados da analise multivariada. A perda dentaria severa foi
independentemente associada a um risco aumentado de incidéncia de cancer de
pulmdo (RR=1,85, IC 95%: 1,02-3,35) e mortalidade (RR=2,08, IC 95%: 1,05—-
4,14). A presenca de pelo menos 10% dos sitios com PS =6 mm também previu
significativamente a incidéncia de cancer de pulméo (RR=2,73, IC 95%: 1,35-5,53)
e mortalidade (RR=2,73, IC 95%: 1,35-5,53). O numero de dentes presentes foi
inversamente associado a mortalidade por cancer de pulméo (RR=0,96, IC 95%:
0,92-0,99). A persisténcia de associa¢cfes significativas na analise multivariada,
mesmo apos o ajuste para potenciais fatores de confusao, fortalece a robustez dos
achados.

4. CONCLUSAO

A consisténcia dos resultados para perda dentaria e parametros periodontais
sugere que esses indicadores de saude bucal podem desempenhar um papel
critico na incidéncia de cancer de pulméo e mortalidade devido ao cancer de
pulméo. Pesquisas futuras devem ter como objetivo esclarecer os mecanismos
pelos quais a saude bucal influencia os resultados do cancer e explorar se melhorar
a saude periodontal pode reduzir os riscos de cancer.
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