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INTRODUCERE

Boala parodontald este o afectiune cu determinism infectios, amorsdnd procese
inflamatorii si autoimune, in etape evolutive intricate, afectand 10% panad la 60% dintre
persoanele adulte (21,64,66).

Placa subgingivala initiazd PC prin toxine microbiene realizand un raspuns inflamator
ce va altera prin citokine celulele epiteliale si fibroblastii din parodontiu. La nivel tisular si la
nivel salivar, dar si seric, la pacientii cu PC s-au identificat IL-1, IL-6, TNF-a, PGE2, cu
alterari tisulare cu substrat autoimun si inflamator (272,307), procese similare celor intalnite
in tesutul tiroidian al pacientilor cu tiroidita cronica autoimuna (269,270). Inter-relatia cauzala
intre cele doud boli pare probabild atata timp cat autoimunitatea poate fi indusa de factori
genetici, endogeni si/sau ambientali. Asocierile sistemice ale PC sunt variate, interesand boli
de colagen, boala coronariana, osteoporoza, diabetul zaharat, substratul fiind polimorfismul
genic intalnit n PC (273). Reglarea raspunsului imun al limfocitelor la agresiunea infectioasa
in PC prezintd similitudini cu mecanismele intrinseci constatate in TCA (270). Pentru
pacientii tiroidieni se adauga si impactul disfunctiei tiroidiene, prioritar al hipotiroidismului
(269). Patogeneza TCA suscita ca si cea a PC o serie de ipoteze ce se pot intrica adeseori.

In ce maniera se implica disfunctia tiroidiana si mecanismele complexe ale imunitatii
suscitd insa incd multe necunoscute (270).

Réspunsul imun la bacteria/bacteriile periodontopatice, agentul principal cauzal, este
completat de raspunsul imun la autoantigene, cum ar fi colagenul de tip I si/sau proteina de
soc termic HSP60, declansarea anticorpilor ANCA implicati In apoptoza Intarziatd si un efect
toxic direct asupra celulelor purtitoare de antigen (141,142).

Citokinele sunt modulatorii cheie in procesul inflamator si de alterare a homeostaziei
tisulare atat in tiroiditd, cat si in tesuturile conective periodontale. (268) Polimorfismul
nucleotidelor citokinelor si codarea genelor receptorilor sunt factori ce controleaza riscul,
severitatea, initierea si progresul leziunilor parodontale (270,307).

Titrul interleukinelor, inclusiv IL-1p determinate in diverse lichide biologice poate fi
utilizat in diagnosticarea unor afectiuni imune si In monitorizarea tratamentelor doar in
corelatie cu datele clinice si paraclinice complementare (285).

II. CONTRIBUTII PERSONALE

Obiectival principal: studiul incidentei si particularitatile leziunilor clinice
parodontale intalnite la pacientii cu tiroiditd cronicd autoimund. Intercorelarea leziunilor
parodontale cu o serie de parametri patologici intalniti la pacientii cu TCA si nivelul seric
TSH, ca marker al statusului functional tiroidian si nivelul seric al anticorpilor antitiroidieni —
ATPO si ATG, ca si corelarea lor cu valorile salivare ale IL-1p, citokina identificatd constant
in leziunile parodontale (271) s-a considerat cd poate fi un element specific de studiu
pluridisciplinar.

Obiectivele generale ale studiului au fost:

— incidenta si specificul leziunilor parodontale intalnite in randul unor pacienti cu TCA;

— corelatii privind gravitatea leziunilor parodontale cu functia tiroidiand si nivelul seric
al autoanticorpilor tiroidieni;

— aprecierea sub acest aspect a evolutiei etapizate a PC in corelatie cu variabilele
studiate la pacientii cu TCA;

— corelarea nivelului salivar al IL-1f la pacientii cu PC cu parametrii studiati din punct
de vedere clinic, hormonal si a autoimunitatii tiroidiene;



— precizarea unui posibil rol agravant in geneza leziunilor parodontale a functiei
tiroidiene alterate, a nivelului seric al autoanticorpilor tiroidieni, a stimularii
procesului inflamator/distructiv realizat de IL-1f;

— implicarea posibild a IL-1B dozata seric in efecte sistemice la pacientii cu TCA cu si
fara PC.

— perspectiva in acest sens a tratamentului potential “tintit” asupra citokinei IL-1p, util
in BP, dar si in TCA.

Directii de cercetare
Pentru realizarea obiectivelor cercetarii doctorale au fost alcatuite urmatoarele studii:

Studiul 1: Parodontita cronica la un lot e pacienti cu tiroiditd cronicd autoimuna —
particularitati de expresie, comparativ cu un lot martor de pacienti cu boala parodontala, fara
afectare tiroidiana — studiu clinic.

Studiu 2: Evolutia etapizatd a parodontitei cronice la un lot de pacienti cu tiroidita
cronica autoimuna — intercorelatii patogenice cu indicele de igiena orala.

Studiul 3: Anticorpii antitiroidieni — o posibild implicare In dezvoltarea parodontitei
cronice.

Studiul 4: Interleukina 1P evaluatd seric si salivar la pacientii cu tiroiditd cronica
autoimuna asociind parodontita cronica.

Capitolul 2. Metodologia generala a cercetarii

Teza doctorald a constat intr-un studiu analitic observational clinic corelat cu
evaluarea unor constante biologice specifice pacientilor cu PC si cu TCA: TSH, ATPO, ATG,
IL-1B.

Diagnosticul clinic al leziunilor parodontale a fost efectuat in acord cu criteriile clinice
st radiologice propuse de ,,1999 International World Workshop for the Clasification of
Periodontal Disease” (23).

In metodologia de studiu a pacientilor s-au parcurs urmitoarele etape:

- identificarea pacientului cu parodontita;

- identificarea leziunilor parodontale din punct de vedere clinic si a atasamentului
dentar alterat, apreciat ca intensitate si numar de dinti afectati;

- identificarea factorilor asociati cu efect potential patologic asupra sanatatii orale si
sistemice;

- anticiparea implicarii plurifactoriale a conditiilor patologice in rata de progresie a
parodontitei.

Stadializarea PC atestda dinamica leziunilor in raport cu o serie de factori patogeni ce
pot deveni tinte terapeutice (271,304). In acest sens, biomarkerii pot contribui la precizarea
diagnosticului 1n stadii chiar incipiente ale bolii, pot ajuta in evaluarea stadializarii si gradului
de afectare a bolii, precum si in aprecierea eficientei unor metode terapeutice specifice (305-
307).

Criterii de selectie a pacientilor

Criteriile de includere:

- existenta leziunilor parodontale.



- pentru pacientii cu tiroiditd cronica autoimuna selectati, diagnosticul a fost efectuat
pe baza examenului clinic, imagistic ecografic tiroidian si valorilor serice (TSH,
FT4, ATPO, ATG) obtinute prin metode de dozaj ECLIA
(electrochemiluminiscentd); aceste date au fost analizate retrospectiv-observational
din dosarul personal al pacientilor cu permisiunea acestora.

Criteriile de excludere Nu au fost admisi in studiu pacienti cu alte boli autoimune,
inflamatorii, neoplazice, diabet zaharat, boli genetice malformative sau sistemice cu efect
potential patogen parodontal, femei in perioada de sarcind, fumatori, parodontita agresiva,
lipsa acordului scris.

Analiza statistica a datelor

Datele colectate au fost exprimate ca medie + deviatie standard pentru variabilele
numerice si ca frecventd pentru variabilele categoriale; Testul T pentru variabilele continue
apreciate comparativ. Valoarea p < 0.001 s-a considerat intens semnificativa, iar p < 0.05
pentru a afirma o corelatie statistica. Testul ANOVA s-a utilizat pentru analiza diferentelor
intre mediile grupurilor.

Datele experimentale au fost prelucrate cu ajutorul programului de prelucrare statistici IBM
SPSS Statistics 23.

Capitolul 3. STUDIUL 1 - Parodontita cronica la pacientii cu tiroidita
cronica autoimuna — particularitati de expresie

3.1. Ipoteza de lucru. Obiective

Identificarea leziunilor parodontale comparativ intre pacientii cu TCA si pacientii fara
afectare tiroidiana, ar putea aduce informatii utile ale implicérii bolii autoimune tiroidiene in
afectarea parodontiului si ar putea fi baza de studiu a identificdrii unor posibili factori de risc
in dezvoltarea leziunilor parodontale la pacientii cu TCA.

3.2. Material si metoda

Au fost examinati din punct de vedere dentar un grup de pacienti cu TCA si PC
(n=109) si un grup martor (n=91) cu PC fara afectare tiroidiana (lotul 2).

3.3. Rezultate

Analiza datelor obtinute in lotul 1 si lotul 2 de studiu prin studiul individualizat al
fiecarui tip de leziune a relevat punctual o serie de diferente cu semnificatie statistica diferita
functie de grupa de varsta si sexul pacientilor.

O distributie comparativd a valorilor procentuale cu semnificatia lor statistica Intre
cele doud loturi de studiu este redata in tabelul 3.

Tabelul 3. Semnificatia statistica a tipului lezional in cele doua loturi de studiu — comparativ

Tip leziune Lot 1 Lot 2 p
n= 109 (%) n=91 (%)
1. Sangerare procent situsuri
Spontan 45,8 % (n = 50) 42,8 % (n = 39) NS
La sondare 38,5 % (n=42) 60,4 % (n =55) p <0,001
2. Prezenta placii bacteriene/ 87,1 % n=95) 90,1 % (n = 82) NS

depozite tartru




Continuare tabelul 3
3. Recesia marginii 93,5 % (n=102) 67 % (n=61) p < 0,001
Gingivale
4. Mobilitatea dentara
Grad 1 20,2 % (n = 22) 34 % (n = 33) p <0,05
Grad 2 48,6 % (n = 53) 17,5 % (n = 31) p < 0,001
Grad 3 29,3 % (n = 32) 30,7 % (n = 16) NS
5. Profunzimea pungilor
parodontale la sondare
Grad 1 13,7 % (n = 15) 30,7 % (n = 28) p < 0,001
Grad 2 48,6 % (n = 53) 29,6 % (n =27) p < 0,001
Grad 3 27,5 % (n = 30) 14,2 % (n = 13) p < 0,001
6. Implicarea furcatiei 57,8 % (n = 63) 11 % (n = 10) p <0,001
Radiculare
7. Ocluzia dentara 71,5 % (n =78) 19,7 % (n = 18) p <0,001
Modificata

NS — nesemnificativ statistic

Afectarea prioritara a grupului de pacienti prezentdnd asociat tiroiditd cronica
autoimund sugereaza un efect patogenic suplimentar la acesti pacienti in dezvoltarea bolii

parodontale, comparativ cu pacientii indemni tiroidian.

Tabelul 4. Implicarea nivelului seric al autoanticorpilor tiroidieni in leziunile initiale si
evoluate parodontale — semnificatie statisticd — Lot 1 de studiu (n=109)

ATPO (valori medii) ATG (valori medii)
Recesia marginii gingivale (n = 102) 143 +22 511+27
Ocluzia dentara modificatd (n = 78) 636 £24 604 £ 31
P < 0,001 NS

Variatiile cantitative si particularitatile fluctuante ale actiunii autoanticorpilor,
caracteristici ale bolilor autoimune in general ca si responsivitatea individuald la actiunea
acestor autoanticorpi pot explica heterogenitatea leziunilor parodontale la pacientii cu TCA
(146,150).

in lotul de studiu (n=109) s-a urmarit corelarea leziunilor periodontale cu nivelul seric
hormonal tiroidian (Tabelul 5).

Tabelul 5. Corelarea disfunctiei tiroidiene la pacientii cu leziuni parodontale initiale si

evoluate.
Normofunctie Hipotiroidie Tirotoxicoza
Lot studiu (n = 109) [TSH: 0,24 - 4,2 [TSH: 24 + 8,12 [TSH: 0,08 — 0,04
mUI/ml] mUI/ml] mUI/ml]

Recesia marginii 57 % (n = 56) 27 % (n=97) 18 % (n = 18)
gingivale (n = 102)
Ocluzia dentara 52 % (n = 67) 15 % (n=19) 11 % (n=14)
modificata (n = 78)

P NS 0,05 NS

Luand in calcul prevalenta crescutd a ambelor boli, studii suplimentare in acest sens
sunt pe deplin motivate.

3.4. Discutii

Valori semnificative statistic (p < 0.001) in favoarea grupei mari de varsta s-au
observat in cazul sangerarilor, spontane si la sondare, prezenta placii bacteriene si a
depozitelor de tartru, mobilitatea gradului 2 si 3, profunzimea pungii parodontale, gradul 1,
implicarea furcatiei radiculare si ocluzia dentara modificatd. O semnificatie statistica slaba
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(p < 0.05) s-a Inregistrat pentru recesia marginii gingivale, mobilitatea de gradul 1 si s-au
considerat nesemnificative statistic profunzimea pungilor parodontale gradul 2 si 3. De
remarcat o posibild evolutie agravata a leziunilor privind mobilitatea dentard si profunzimea
pungilor parodontale 1n favoarea grupei de varsta mare.

Sub aspectul diferentelor inregistrate privind sexul pacientilor (Tabelul 1) valori
semnificative statistic (p < 0.001) in favoarea femeilor comparativ cu barbatii s-au Inregistrat
pentru sangerarea spontand. O semnificatie statistica (p < 0.001) in favoarea barbatilor a fost
observatd pentru sangerarea la sondare, mobilitatea dentara grad 2 si ocluzia dentara
modificatd. Semnificatia statisticd slaba s-a Inregistrat pentru recesia marginii gingivale,
mobilitatea dentara gradul 3, profunzimea pungilor parodontale grad 3. Nu s-au inregistrat
diferente semnificative statistic in ce priveste prezenta placii bacteriene, mobilitatea dentara
gradul 1, profunzimea pungilor parodontale la sondare gradul 1 si implicarea furcatiei
radiculare.

Analiza specifica a leziunilor parodontale dupa criteriul grupei de varsta a inregistrat
valori semnificative (p < 0.001) in favoarea grupei mari de varstd pentru recesia marginii
gingivale, mobilitatea dentarda gradul 1 si gradul 3, profunzimea pungilor parodontale la
sondare la nivelul celor 3 grade de gravitate, in implicarea furcatiei radiculare si ocluzia
dentard modificatd. Semnificatia statistici a avut o valoare scdzutd (p < 0.05) in cazul
sangerarii spontane si a placii bacteriene cu depozit de tartru.

Nu s-au inregistrat valori semnificative in cazul sangerarii la sondare si a mobilitatii
dentare gradul 2.

Diferente semnificative statistic (p < 0.001) obtinute in favoarea barbatilor pentru
sangerarea spontana si mobilitatea dentard gradul 1 si profunzimea pungilor dentare la
sondare gradul 1.

Diferentele au avut o semnificatie statisticd scazuta (p < 0.05) in cazul recesiei
marginii gingivale, mobilitatii dentare gradul 2, profunzimii pungilor parodontale la sondare
gradul 2 si ocluziei dentare modificate. in restul tipurilor de leziuni nu s-au inregistrat
diferente semnificative statistic.

Implicarea posibila a nivelului seric mediu al autoanticorpilor tiroidieni in realizarea
leziunilor parodontale a fost apreciat diferentiat pentru ATPO /ATG (Tabelul 4) rezultatul
avand semnificatie statisticd (p < 0.001) doar pentru ATPO.

O posibild implicare a disfunctiei tiroidiene la pacientii cu TCA in dezvoltarea
leziunilor parodontale s-a dovedit nesemnificativd pentru aceleasi tipuri de leziuni, initial —
recesia marginii gingivale — si agravata — ocluzia dentard modificata, in cazul pacientilor cu
normofunctie si a celor cu tireotoxicoza din lotul de studiu 1. Semnificatia statisticd a fost slab
semnificativa (p<0.05) doar pentru hipotiroidizare in favoarea recesiei marginii gingivale.

3.5. Concluzii

1. Datele clinice studiate comparativ intre cele doua loturi de pacienti cu parodontitd cronica,
cu si fard tiroiditd cronicd autoimund asociatd, releva o heterogenitate a distributiei
leziunilor Inregistrate, semnificatii statistice inregistrandu-se prioritar pentru grupa mare de
varsta in ambele loturi si fiind heterogene functie de sexul pacientilor.

2. Aprecierea comparativa a leziunilor parodontale considerate agravate a constatat o
preponderentd a acestora in special in randul pacientilor asociind afectare tiroidiana
sugerand un efect patogenic suplimentar la acesti pacienti comparativ cu pacienti fard
afectare tiroidiana.
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Capitolul 4. STUDIUL 2 - Evolutia etapizata a parodontitei cronice la un lot de pacienti
cu tiroidita cronica autoimuna — intercorelatii patogenice cu indicele de igiena orala

4.1. Ipoteza de lucru. Obiective

Etiopatogenia plurifactoriala cu multe coordonate comune, atit pentru TCA, cat si
pentru PC ridicd suspiciunea unor interconditiondri patogenice intre cele doud boli avand
drept substrat infectia, disfunctia tiroidiand si dezvoltarea autoimunitatii, fapt postulat de
cateva decenii (268,270).

4.2. Material si metoda

Leziunile constatate la nivel parodontal in randul pacientilor din cele doud loturi
studiate anterior (n = 109; n = 91) au fost caracterizate dupa gravitate si amploare, avand 1n
vedere imaginea evolutiei etapizate a bolii (62), sub influenta hipotiroidismului si a
autoanticorpilor tiroidieni (287) cu impact potential asupra placii bacteriene, si indicelui de
igiend orald, initiatoare a procesului inflamator/autoimun (269,294,295,297).

Pacientii au fost clasificati dupa gravitatea leziunilor parodontale:

— PC incipientd — cu sangerare gingivald, recesia marginii gingivale, depozit de tartru:
lotul 1 — 35 cazuri, lotul 2 — 27 cazuri;

— PC de intensitate medie — dupa adancimea de sondare a pungilor parodontale cu
atasament dentar afectat: lotul 1 — 58 cazuri, lotul 2 — 52 cazuri;

— PC severa, cu furcatie radiculara si ocluzie dentara modificata: lotul 1 — 16 cazuri,
lotul 2 — 12 cazuri.

Indicele de igiend orald a fost apreciat in intervalul de valori: 0 — 1,2 (scazut); 1,3 — 3
(mediu); 3,1 — 6 (crescut), incluzand indicele de placa si tartru.

Studiul autoimunitatii nespecifice a fost efectuat dozand calitativ anticorpii ANA
antinuclear antibody prin testul EIiA Symphony.

4.3. Rezultate

In ambele loturi au prevalat leziunile parodontale de intensitate medie (Figura 1).

58 (38%)
2 (57%)

35 (3231

27 (30%)

16 (15 5%)
im
Grava Media Incipianta

wlotstudiu = lot martor

o o

Figura 1 Boala parodontala lotul de studiu/lotul martor

Distributia leziunilor parodontale functie de sexul pacientilor a avut urmatoarele
caracteristici (Figura 2).

Lood L Lol d Lowd 2 Loond 2
E S TR S Cami

Figura 2 Distributia comparativa a leziunilor parodontale functie de sex
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Dupa criteriul varstei intensitatea leziunilor parodontale a avut urmatoarea distributie.
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Figura 3 Distributia comparativa a leziunilor parodontale in functie de varsta

Lat 2

Prin regresie liniara monofactoriald (coeficientul r Pearson) s-au testat raporturile de
dependenta intre OHI-s si varsta pacientilor (Figura 4), functia tiroidiana (TSH) (Figura 5) si
autoimunitatea tiroidiand (ATPO, ATG) (Figura 6).
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Figura 4 Corelatii intre varsta si OHI-s Figura S Corelatii intre TSH si OHI-s
(Pearson’s — coeficientul r) (Pearson’s — coeficientul r)
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Figura 6 Corelatii intre ATPO, Ac. Antitiroglobulina si OHI-s (Pearson’s—coeficientul r)

Calculul prin regresie liniard multifactoriald a stabilit urméatoarele corelatii intre OHI-s
si TSH, ATPO si ATG (Figura 7).

near = 0,
r=056

DEP.IP

2,00000 4,00000 6,00000 8,00000
Unstandardized Predicted Value

Figura 7 Corelatii intre OHI-s, TSH, ATPO si ATG (regresie liniard multifactoriala)
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Aplicand calculul prin regresie liniard multiplad s-au obtinut urmatoarele corelatii

statistice intre OHI-s si TSH, ATPO, ATG si varsta pacientilor (Figura 8).

DEP.IP

T T T T
0,00000 2,00000 4,00000 600000
Unstandardized Predicted Value

Figura 8 Corelatie intre OHI-s-TSH , ATPO, ATG-ab si varsta (regresie multipla liniard)

4.4. Discutii

Toate cele trei categorii de leziuni au fost intdlnite mai frecvent la pacientii din lotul 1
comparativ cu pacientii din lotul martor (p = 0.043).

Probabilitatea influentarii severitatii PC functie de criteriul sexului a fost redusa atat in
lotul 1 (p =0.051), cat si in lotul 2 (p = 0.058).

Sub aspectul vérstei pacientilor s-a stabilit o interdependentd medie intre OHI-s si
aceasta (r = 0.63; p = 0.018) (Figura 3, Figura 4).

Functia tiroidei a determinat in conditii de hipotiroidism o interdependenta medie intre
OHI-s s1 TSH (r = 0.55; p = 0.0003) (Figura 5).

Analizand relatia dintre parametrii obtinuti in studiul caracteristicilor TCA la pacientii
lotului de studiu prin regresie liniara multifactoriald s-a constatat o relatie direct proportionald
intre OHI-s si TSH, ATPO, ATG (r = 0.56; p = 0.001) (Figura 6, Figur 7).

Alaturi de acesti parametri, interdependenta lor a fost mult mai stransd luand in
considerare si varsta pacientilor (r = 0.78; p < 0.001) (Figura 8).

Prezenta celor doua tipuri de anticorpi exercitd un efect mult mai intens asupra OHI-s
la lotul de studiu fata de lotul martor (Pr =96,28%; r = 0.87; p = 0.00372).

Influenta parametrilor enumerati asupra OHI-s creste semnificativ dacd este luata in
considerare varsta pacientilor (Pr = 94,6%; r = 0.997; p < 0.001) si nivelul seric TSH (Pr =
92,4%; 1 = 0.55; p = 0.0003).

In cazul pacientilor cu PC din cele doua loturi, prezenta ANA nu s-a corelat cu
severitatea leziunilor parodontale (p = 0.10).

4.5. Concluzii

1. Indicele de igiena orala ca marker al placii bacteriene in initierea si progresia parodontitei
cronice corelat masurilor de igiend orald neadecvate s-a considerat un parametru de studiu
util privind interrelatiile cauzale PC/TCA, fiind cunoscut faptul ca bariera de aparare
gingivala este alterata structural si functional in boli ale tiroidei.

2. Evaluarea in cadrul testului ANOVA privind parametrii studiati cu efect potential asupra
indicelui de igiena orala constata un efect intensificat exercitat de prezenta ambilor tipuri
de autoanticorpi tiroidieni, a nivelului seric TSH caracteristic hipotiroidiei si proportional
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cu varsta, in lotul de studiu fata de lotul martor. Aceste diferente constatate Intre mediile
grupurilor de valori studiate subliniaza implicarea plurifactoriald in realizarea leziunilor
parodontale cu intensitate sporitd la pacientii cu tiroidita autoimuna.

Capitolul 5. STUDIUL 3 — Anticorpii antitiroidieni — o posibila implicare in dezvoltarea
parodontitei cronice
5.1. Obiective

Evidentierea prezentei leziunilor parodontale la pacientii cu tiroiditd cronica
autoimuna si corelarea acestora cu specificul si particularitatile distributiei autoanticorpilor
antitiroidieni.

5.2. Material si metode:

Lotul de studiu a cuprins un numar de 133 pacienti diagnosticati cu tiroiditd cronica
autoimund prin examen clinic, ecografic tiroidian si dozajul nivelului seric (ECHEM) al
autoanticorpilor tiroidieni.

Criteriul de evaluare a leziunilor parodontale: pacientii au fot examinati din punct
de vedere al statusului dentar identificandu-se leziuni caracteristice parodontitei cronice in
acord cu clasificarea acestora conform recomandarilor Federatiei Europene de Parodontologie
(62) si in acord cu conceptul aprecierii dinamice a evolutiei stadiale a parodontitei cronice
(20,23). Leziunile parodontale au fost identificate si clasificate functie de specificul si
gravitatea lor in — incipiente; de intensitate medie; grave.

5.3. Rezultate

Distributia leziunilor parodontale, intricate adesea la acelasi pacient, a avut
urmatoarele valori procentuale ale tipului lezional constatate in randul pacientilor prezentand
PC asociatd cu TCA (Tabelul 2).

Tabelul 2. Incidenta tipuri si distributie leziuni parodontale — pacienti cu tiroidita cronica

autoimuna.
Leziuni parodontale Pacienti cu PC (n =133) %
1. Placa bacteriana/depozit tartru 120 90,22
2. Sangerare
Spontana 50 37,59
La sondare 83 62,4
3. Recesia marginii gingivale 103 77,44
4. Mobilitate dentara
Grad 1 90 67,67
Grad 2 37 27,81
Grad 3 6 4,51
5. Profunzime pungi parodontale-sondare
Usoard 1 —2 mm 44 33,08
Medie 3 — 4 mm 76 57,14
Grava > 5 mm 13 9,77
6. Furcatie radiculara
Grad 1 <3 mm 77 57,89
Grad 2 > 3 mm 44 33,08
Grad 3 penetrare completa 12 9,02
7. Ocluzia dentara modificata 25 18,8
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Pacientii cu TCA si leziuni parodontale au fost clasificati dupa specificul expresiei
autoanticorpilor ca incidenta si nivel seric mediu (Tabelul 3):

Tabelul 3. Anticorpi antitiroidieni — caracteristici de distributie (n = 133)

ATPO ATG ATPO + ATG
Nr. pacienti 46 19 68
Valoare procentuala (%) 34,58 14,28 51,12
Valoare medie nivel seric
autoanticorpi (UI/ml) 332 £206 553 +£271 612 £ 108

Prezenta placii bacteriene a fost identificatd la un numar de 120 pacienti.

Tabelul 4. Distributie ATPO/ATG — Placa bacteriana

| Placa bacteriana N Mean Std. Deviation Std. Error Mean
ATPO (U/mL) Da 120 434.81 183.80 16.78
Nu 13 363.46 170.46 47.28
ATG (UI/mL) Da 120 269.13 148.26 13.53
Nu 13 216.46 98.25 27.25

Reprezentarea grafica a valorilor obtinute este redatd in Figura 1 pentru ATPO si
Figura 2 pentru ATG.
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Figura 2 ATG/Placa bacteriana

Sangerarea gingivala a fost exploratd prin sondare si s-a identificat la un numar de 83
pacienti. Un numdr de 50 de pacienti au prezentat sdngerare spontana, declaratd de acestia
prin autoobservatie (Tabelul 5).

Tabelul 5. Distributie ATPO/ATG — sangerare gingivala.

| Sangerare gingivala N Mean Std. Deviation Std. Error Mean
ATPO (UI/mL) Sondare 83 400.35 164.07 18.01
Spontana 50 473.46 204.76 28.96
ATG (Ul/mL) Sondare 83 251.06 139.04 15.26
Spontana 50 285.44 152.66 21.59

Diferentele valorilor mediii ATPO/ATG sub aspectul sangerarii gingivale sunt redate grafic
(Figura 3; Figura 4).
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Figura 4 ATG — Sangerare gingivala
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Recesia gingivala ca etapa evolutiva depdsind leziunile initiale de gingivitd a fost
descrisa la un numar de 103 pacienti. Pentru 30 de pacienti acest element lezional caracteristic
patologiei parodontale nu a putut fi precizat (Tabelul 6).

Tabelul 6. Distributie ATPO/ATG — recesie gingivala

|Recesia gingivala N Mean Std. Deviation Std. Error Mean

ATPO Da 103 447.57 179.54 17.69
(Ul/mL) Nu 30 360.07 182.20 33.27
ATG (UI/mL) Da 103 270.52 149.45 14.73
Nu 30 241.53 126.79 23.15

Distributia diferitd a valorilor autoanticorpilor

tiroidieni in randul pacientilor cu

recesie gingivala (n = 103) si in randul celor fara recesie gingivala (n = 30) este redata grafic

in Figura 5 si respectiv Figura 6.
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Figura 6 ATG — Recesia gingivala

Evaluarea mobilitatii dentare, etapa evolutiva agravatd a leziunilor parodontale a
fost apreciata gradat prin sensul si amploarea mobilitatii — gradul 1 — mobilitate vestibulo-
orald; gradul 2 — mobilitate vestibulo-orala si proximala; gradul 3 — mobilitate vestibulo-orala,
proximald si axiald (Tabelul 7).

Tabelul 7. Distributie ATPO/ATG — mobilitate dentara

Std. 95% Confidence Interval for Mean

N Mean  |Deviation Lower Bound Upper Bound Minimum | Maximum

ATPO  Grad 1 90 38629 159.99 352.78 419.80 60.00 800.00
(U/mL)  Grad 2 37 500.19| 198.97 433.85 566.53 45.00 910.00
Grad 3 6 604.83 193.93 401.32 808.35 414.00 830.00

ATG Grad 1 90 247.88| 13592 219.41 276.35 115.00 690.00
(UUVmL)  Grad 2 37 291.03 155.56 239.16 342.89 118.00 720.00
Grad 3 6 338.83 181.44 148.43 529.24 125.00 570.00

Figura 7 si respectiv Figura 8 reproduc diferentele evaluate gradat a distributiei
valorilor medii ATPO/ATG functie de mobilitatea dentara patologica (Figura 7; Figura 8).
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Explorarea pungilor parodontale a clasificat nivelul atagamentului dentar clinic
dupa adancimea de sondare la sase situsuri/dinte: usoara 1 — 2 mm; medie 3 — 4 mm; grava >

5 mm (Tabelul 8).

Tabelul 8. Distributie ATPO/ATG — profunzime pungi parodotale.

95% Confidence Interval for Mean

N Mean Std. Error Lower Bound Upper Bound | Minimum | Maximum

ATPO  Usoara 44| 365.18 25.39 313.97 416.39 60.00|  800.00
(UV/mL)  Medie 76| 44336 20.85 401.82 484.89 4500  910.00
Grava 13| 549.15 47.22 446.26 652.04|  283.00]  830.00

ATG  Usoara 44| 23850 19.18 199.83 27717 12800  608.00
(UUmL) e gie 76| 271.12 17.55 236.15 306.08| 11500  720.00
Grava 13|  308.54 4035 220.63 39645|  125.00|  570.00

Valorile medii ale nivelului seric ATPO/ATG apreciate comparativ functie de
rezultatul sondarii pungilor parodontale sunt redate grafic (Figura 9; Figura 10).
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Figura 9 ATPO — Profunzime punga parodontala
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Figura 10 ATG — Profunzime punga parodontala

Furcatia radiculara evaluata prin penetrarea orizontald a sondei a fost clasificata
dupa adancimea si sensul penetrarii sondei: gradul 1 <3 mm; gradul 2 > 3 mm; gradul 3 la
capat intre doud radacini dentare (Tabelul 9).

Tabelul 9. Distributie ATPO/ATG — furcatie radiculard

Std. 95% Confidence Interval for Mean

N | Mean Deviation Lower Bound Upper Bound | Minimum | Maximum

ATPO Gr.1 | 77| 393.84 167.69 355.78 431.91 60.00 870.00
(UU/mL) Gr2 | 44| 446.70 190.89 388.67 504.74 45.00 910.00
Gr3 | 12| 576.75 179.33 462.81 690.69 283.00 830.00

ATG Gr.l | 77| 246.22 141.46 214.11 278.33 116.00 690.00
(UU/mL) Gr2 | 44| 286.43 147.15 241.70 331.17 115.00|  720.00
Gr3 | 12| 295.67 151.86 199.18 392.16 125.00 570.00

Valorile medii comparate ATPO/ATG corespunzatoare celor trei grupuri de pacienti
clasificati gradual dupa gradul furcatiei radiculare sunt redate grafic (Figura 11; Figura 12).
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Afectarea majora a atasamentului dentar apreciatd prin prezenta ocluziei dentare
modificate a fost apreciata diferit sub aspectul distributiei nivelului mediu seric al
autoanticorpilor tiroidieni — ATPO/ATG functie de prezenta, respectiv absenta ei (Tabelul
10).

Tabelul 10. Distributie ATPO/ATG — ocluzie dentard modificata

Ocluzie dentara Std. Error

modificata N Mean Std. Deviation Mean
ATPO Da 25 508.12 194.77 38.95
(U/mL) Ny 108|  409.25 176.14 16.95
ATG Da 25 289.20 131.39 26.28
(U/mL) Nu 108 258.15 147.57 14.20

Sub aspect grafic, distributia valorilor ATPO/ATG functie de prezenta/absenta
ocluziei dentare modificate sunt redate in Figura 13 — pentru ATPO si Figura 14 — pentru
ATG.
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Figura 13 ATPO - ocluzie dentard modificatd ~ Figura 14 ATG — ocluzie dentara modificata

Conform clasificarii etapizate a leziunilor parodontale in acord cu evolutivitatea
acestora, valorile mediit ATPO/ATG au fost analizate diferentiat apreciind totalitatea tipurilor
lezionale insumate in PC — incipienta, medie, agravata (Tabelul 11).

Tabelul 11. Distributia ATPO/ATG — tip lezional

95% Confidence Interval for
Std. Mean

N | Mean Deviation | Lower Bound | Upper Bound | Minimum | Maximum

ATPO  Incipienta 36| 367.25 169.94 309.75 424.75 60.00 800.00
(U/mL) Medie 651 430.05 181.96 389.81 470.29 45.00 910.00
Agravata 321552.94 160.39 467.47 638.40 283.00 830.00

ATG Incipienta 36| 252.61 135.45 206.78 298.44 128.00 608.00
(UUVmL)  Medie 65]257.83 148.68 224.95 290.70 115.00 720.00
Agravata 32 320.75 140.06 246.11 395.39 125.00 570.00

Distributia diferitd a valorilor medii ATPO/ATG privind stadiile evolutive ale PC —
incipienta, medie, agravata — este redata grafic — Figura 15 si respectiv Figura 16.

an 1] | 500 10|

Medie ATPO (UML)

Inzipkania Madi Agreaka Inzipkinta Whidia Agrewuta
L thp lezianad PC g leziand
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5.4. Discutii

Distributia leziunilor parodontale, cu o diversitate semnificativd si cu variatii de
frecventd in randul pacientilor cu TCA ( n = 133) subliniazd asocierea celor doud boli
evidentiata si prin observatie clinica (190,193,194,197,198,202,267,269) leziunile functie de
etapa evolutiva fiind clasificate diferentiat (231).

Constatam ca diferente semnificative sunt intre valorile medii ATPO inregistrate la
pacientii cu leziuni incipiente si la cei cu leziuni agravate (p = 0.003), precum si intre valorile
inregistrate la pacientii cu leziuni de intensitate medie comparativ cu valorile inregistrate la
pacientii cu leziuni agravate (p = 0.036), dar nu si intre valorile inregistrate la pacientii cu
leziuni incipiente si medii (p = 0.234) (Tabelul 15).

Tabelul 15. Comparatii variabile multiple ATPO — Bonferroni

Sig.
(D) PC tip lezional
(J) PC tip lezional Incipienta Medie Agravata
Incipienta 234 .002
Medie 234 .036
Agravata .002 .036

5.5. Concluzii

1. Identificarea implicarii procesului autoimun tiroidian in realizarea unor tipuri lezionale
parodontale este prioritar in favoarea nivelului seric ATPO. S-au constatat valori medii ale
ATPO cu semnificatie statisticd pentru sangerarea gingivala, recesia gingivala, profunzime
la sondare pungi parodontale proportional cu gravitatea acesteia, prezenta furcatiei
radiculare prioritar pentru gradul trei, comparativ cu gradul unu, ocluzia dentard
modificata. Pentru nivelul seric mediu ATG nu s-au obtinut valori semnificative statistic
corelabile aceluiasi tip de leziuni parodontale constatate la examenul cavitatii orale a
pacientilor luati in studiu.

2. Prezenta unor valori medii semnificativ crescute a ATPO 1n randul pacientilor cu leziuni
parodontale clasificate ca agravate, sugereaza implicari diferite a autoanticorpilor tiroidieni
— ATPO cu efecte sistemice, extra-tiroidiene, inclusiv parodontita cronica, si ATG cu
activitate distructiva orientata prioritar la nivelul tesutului tiroidian.

Capitolul 6. STUDIUL 4 - Interleukina 1f evaluata seric si salivar la pacientii cu
tiroidita cronica autoimuna asociind parodontita cronica

6.1. Introducere. Ipoteza de lucru. Obiective.

Identificarea unor diferente cantitative si/sau calitative a unor markeri specifici
mecanismelor patogenice ale celor doud boli, cum ar fi IL-1f in ser — pentru efecte sistemice
— si in saliva — pentru efecte locale, ar putea explica potentarea celor doud boli, ambele cu o
incidenta crescutd la nivelul populatiei, in realizarea etapizatd a leziunilor tisulare
caracteristice.

Titrurile interleukinelor determinate in diverse lichide biologice pot fi utilizate in
diagnosticarea unor afectiuni imune si in monitorizarea tratamentelor doar in corelatie cu date
clinice si paraclinice complementare.

6.2.Material si metoda

Lotul de studiu a cuprins un numar de 70 de pacienti diagnosticati cu tiroidita cronica
autoimuna (TCA) conform protocolului si metodologiei expuse anterior.
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Leziunile Inregistrate au determinat clasificarea pacientilor:

— PC — incipienta: depozit de tartru, situsuri de sangerare spontana si la sondare, recesia
marginii gingivale (n =20 — 28,57%);
— PC — de intensitate medie: prezenta pungilor parodontale; pierderea atasamentului

dentar (n = 14 — 20%);

— PC — severa: furcatia radiculard, ocluzia dentard modificatd, alterarea functiei
masticatorii (n=12 - 17,14%).

6.3. Rezultate

Mediana valorilor IL-ser (pg/ml) a fost 2.257, iar cea a IL-saliva (pg/ml) 38.855 cu o
diferenta de valori semnificativa (p < 0.001) (Tabelul 40; Figura 23).

Tabelul 40. Valori IL-ser/IL-saliva: valori

mediane
Statistic e |

ILser (pg/ml) | ILsaliva (pg/ml) E
Medie 3.292 37980 £ |
Mediana 2257 38855 £
Deviatia standard 2.860 18.116 2
Minimum 180 9552 Z.
Maximum 10.548 69781 =
Range 10.368 60.229 é
Interquartile Range 3.588 30.746 g |
Skewness 992 -.040 LSt LSaia
Kurtosis -231 -1.282 Fig. 23 IL-ser/IL-saliva: valori mediane comparative

Nu s-au constatat diferente semnificative
intre valorile mediane ale nivelului seric al IL
corespunzatoare celor patru grupe de studiu
(pacienti fard leziuni parodontale si pacienti cu
PC) (p = 0.764 > 0.05), respectiv distributia
valorilor a fost aceeasi in cadrul grupelor (p =

0.440 > 0.05)(Figura 24).

Valorile mediane ale IL in saliva la nivelul
celor patru grupe studiate au avut o distributie
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diferita semnificativa statistic (p < 0.001 < 0.05)
(Tabelul 43; Figura 25).

Tabel 43. IL-saliva: distributie valori

Figura 24 IL-ser: valori apreciate comparativ

Statistic
Severitate parodontitad
Fara afectare Grad 1 Grad 2 Grad 3
ILsaliva (pg/ml) Medie 24 475 39.255 47.824 51.381
Mediana 21.476 36.815 51.229 60.484
Deviatia standard 12.810 15.641 15.035 17.485
Minimum 9.749 9.552 9.754 12.094
Maximum 57.469 69.781 66.731 65.086
Range 47.720 60.229 56.977 52.992
Interquartile Range 20.618 24.005 11.875 17.351
Skewness .867 158 -1.539 -1.558
Kurtosis .139 -431 2.552 1.461
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Figura 25 IL-saliva: valori apreciate comparativ

Nu s-au obtinut diferente cu semnificatie statisticd privind implicarea functiei
tiroidiene (normalitate — TSH: 0.27 — 4.2 Ul/ml; hipotiroidie — TSH > 4.3 Ul/ml) in realizarea
nivelului seric al IL-1P in ser - valori mediane 1.971/2.730 (0.088 p > 0.05/0.291 p > 0.05)
(Tabelul 45; Figura 26).

Tabelul 45. IL 1 ser — status functional 1200
tiroidian °
10.00
Statistic
Functie tiroidiani £ B0
Normofunctie Hipotiroidism £ 6.00-
ILser Medie 3.105 3573 8
(pg/m)  Mediana 1.971 20l T
Deviatia std. 2911 2.810 2,007
Minimum .180 .188 o
Maximum 10.548 8.910 Normolfunctie H\potirluid\sm
Range 10.368 8.722 Functie tiroidiana
g;ﬁrg‘i“amle 3.510 4.020
Skewness 1.184 72 Figura 26 IL 1 ser — status functional
Kurtosis .197 -.572 tiroidian

De asemenea in saliva — valori mediane 43.136/36.703 (0.807 p > 0.05/0.557 p > 0.05)
fara semnificatie statistica (Tabelul 47; Figura 27).

Tabelul 47. IL 1P saliva — status functional

tiroidian
Statistic 60,00

Functie tiroidiana =
Normofunctie Hipotiroidism g
ILsaliva  Medie 38.936 36546 =7
(pg/mD)  Mediana 43.136 36.703 £
Deviatia std. 19.350 16.328 5 000
Minimum 9.552 12.094 J_
Maximum 69.781 65.086
Range 60.229 52.992 o0
glgirgci:uartile 33174 28.761 r.'u.'mu::mn[ll-:- o Hll:'ohr::-lcusm
Functie tireidiana
Skewness -.131 .075
Kurtosis -1.392 -1.087 Figura 27 IL 1 saliva — status

functional tiroidian

Valorile mediane pentru IL-ser au fost: 2.067;2.352;2.541 (0.853 p > 0.05; 0.967 p >
0.05), luand in considerare criteriul varstei pacientii fiind apreciati dupa categoriile de varsta
mentionate (Tabelul 49; Figura 28).
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Tabel 49. IL 1B ser — corelatii varsta )
Statistic ) .
Varsta (ani) 10,00
(22-40] | (41-60] | (61-75)
ILser Medie 3205| 3.428| 2916] E M
(pg/ml)  Mediana 2067| 2352| 2541 2 o
Deviatia std. 2.837| 3.066| 2.122 3
Minimum 180 .188| 803 = 4o
Maximum 8.860 | 10.548| 6.501
Range 8.680| 10.360| 5.698 2007
g;flgi“m‘le 3912 3.941| 3.786 00 | ; |
Skewness 957 1.013 434 s 1-2 61-7%
Kurtosis =277  -356] -1.280 Varsta (ani)

Figura 28 IL 1P ser — corelatii varsta

Pentru IL salivard apreciatd in aceiasi manierd- diferentiat dupa grupe de varsta,
valorile mediane au fost: 35.847; 40.821; 43.379 (0.853 p > 0.05; 0.444 p > 0.05) (Tabelul 51;
Figura 29).

Tabelul 51. IL 1 saliva — corelatii varsta
Statistic -
Varsta (ani)
(22-401 | (41-60] | (61-75) ‘E'
ILsalivi  Medie 33.934| 40.026| 39.006] =]
(pg/mD)  Mediana 35.847| 40.821| 43379 £
Deviatia standard 16483 18.108| 22211 = so
Minimum 10.188| 9.749| 9.552 1
Maximum 57.469 | 69.781| 62.263
Range 47281| 60.032| 52711 T criro —=
Interquartile Range 33796 32.101| 46.240 - —
Skewness -.141 -.021 -.255
Kurtosis -1.514 | -1.285] -1.843 Figura 29 IL 1P saliva — corelatii varsta

In analiza ,,nonparametric corellation” de asemenea nu s-a stabilit nici o corelatie IL
ser/IL salivd cu varsta pacientilor (tho = - 0.011, p = 0.929; rho = 0.198, p = 0.100) (Tabelul

53).

Tabelul 53. Coeficient de corelatie ILser/Il saliva/varsta pacientilor

| IL ser (pg/ml) Varsta (ani)
Spearman’s rho ILser (pg/ml) Correlation Coefficient rho 1.000 -.011
Sig. (2 - tailed) p . .929
N 70 70
Varsta (ani) Correlation Coefficient -.011 1000
Sig. (2 - tailed) .929 .
N 70 70
ILsaliva(pg/ml) Virsta (ani)
Sperman’s rho ILsaliva Correlation Coefficient rho 1.000 .198
(pg/ml) Sig. (2 - tailed) p . .100
N 70 70
Varsta (ani) Correlation Coefficient .198 1.000
Sig. (2 - tailed) .100 .
N 70 70

(0.306 p > 0.005; 0.585 p > 0.05); (Tabelul 54; Figura 30)

Pentru IL — ser s-au inregistrat urmatoarele valori: 2,352 femei; 1,682 barbati
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Tabelul 54. IL ser — corelatii sex pacienti 12004
Statistic o
10.00
Sex
Femei | Barbati £ M
ILser Medie 3332 3.050 2 .o
(pg/mD  Mediana 2352]  1.682 FE
Deviatia std. 2.851| 3.055 T
Minimum 180 .188 2.00
Maximum 10.548 [ 9.059 oo L
Range 10.368 8.871 Fomel Barbat
Interquartile 3.539| 5399 Sex
Range
Skewness 1003 | 1133 Figura 30 IL ser — corelatii sex pacienti
Kurtosis -.155 -.113 ’ ’

Corelatiile intre valorile nonparametrice ale autoanticorpilor tiroidieni (ATPO; ATG)
si valorile IL-1B masurate in ser si saliva au avut urmatoarea distributie (Tabelul 66).

Tabelul 66. Corelatii nonparametrice ATPO, ATG, IL-1p.

ATPO(UI/L) IL ser (pg/ml)
Spearman’s rho ATPO Correlation Coefficient rho 1.000 .199
(UI/L) Sig. (2 - tailed) p . 0.099
N 70 70
ILser Correlation Coefficient .199 1.000
(pg/ml) Sig. (2 - tailed) .099 )
N 70 70
ATG (UI/L) IL ser (pg/ml)
Spearman’s rho ATG Correlation Coefficient rho 1.000 -.116
(UIL) Sig. (2 - tailed) p . 337
N 70 70
IL ser Correlation Coefficient -.116 1000
(pg/ml) Sig. (2 - tailed) .337 .
[N 70 70
ATPO (UI/L) IL saliva (pg/ml)
Sperman’s rho ATPO Correlation Coefficient rho 1.000 .035
(UIL) Sig. (2 - tailed) p . 772
N 70 70
IL saliva Correlation Coefficient .035 1.000
(pg/ml) Sig. (2 - tailed) 772 }
N 70 70
ATG (UIL) IL saliva (pg/ml)
Spearman’s rho ATG Correlation Coefficient rho 1.000 -.348
(UI/L) Sig. (2 - tailed) ) .003
N 70 70
ILsaliva Correlation Coefficient -.348 1.000
(pg/ml) Sig. (2-tailed) .003 .
N 70 70

S-a obtinut o corelatie semnificativd, dar slaba pana la moderat intre ATG si IL —
saliva (tho = 0.348, p = 0.003).

6.5. Concluzii

1. Prezenta IL-1P 1n ser si saliva la pacientii cu tiroiditd cronica autoimuna cu si fara parodontita
cronica atesta substratul lezional inflamator si autoimun comun celor doud boli.
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2. Identificarea unor valori a caror mediana este semnificativ crescuta in favoarea IL-1p salivare
comparativ cu mediana valorilor IL-1p serice suspicioneaza un efect local intensificat la
nivelul componentelor cavitatii orale la pacientii cu tiroidita cronicd autoimuna. Diferentele de
valori cantitative ale IL-1f salivare intre pacientii cu PC si cei fard leziuni parodontale nu
exclude implicarea patologici a TCA pe substrat inflamator sugerand diferente de faza
evolutiva a bolii parodontale.

3. Lipsa unei corelatii statistice a medianei valorilor IL-1 serice si salivare cu varsta si sexul
pacientilor, functia tiroidiana, mediana valorilor autoanticorpilor tiroidieni apreciata diferentiat
dupa intervalele de valori a acestora, subliniaza posibilitatea productiei locale a IL-1f la nivel
gingival.

4. Prezenta valorilor crescute a IL-1PB salivard, avand o distributie semnificativ crescutd dupa
gradul prezentdrii leziunilor parodontale subliniaza evolutia etapizata a bolii.

Capitolul 7. Concluzii finale si contributii generale

1) Incidenta crescutd a leziunilor parodontale intalnite la pacientii cu tiroiditd cronica
autoimuna suspicioneaza intricdri etiopatogenice pentru cele doud boli s$i mecanisme
evolutive comune.

2) O serie de variabile cum ar fi varsta, sexul pacientilor, caracteristicile functionale
tiroidiene, profilul variat al autoanticorpilor tiroidieni ca entitdti si cantitate precum si igiena
orala deficitara pot fi implicate direct sau in mod corelativ in afectarea componentelor
cavitatii orale.

3) Clasificarea leziunilor parodontale dupd intensitatea si intinderea lor de la leziuni
incipiente pand la leziuni grave, subliniazd dinamica evolutiei acestora cu variatii de
intensitate, duratd de constituire, particularititi de expresie atit pentru factorii cu potential
lezional cat si pentru rdspunsul de naturd inflamatorie si autoimuna a pacientului.

4) Interpretarea plurifactoriald, in dinamica si cumulativa in timp a leziunilor parodontale
la pacientii cu tiroiditd cronicd autoimuna trebuie adaptata fiecarui pacient perceput ca fiind
intr-un moment evolutiv al bolii. Acest punct de vedere permite atitudini terapeutice de
colaborare si In acord cu riscurile evolutive precum si un pronostic individualizat privind
statusul lezional apreciat in timp real.

5) Toate cele trei categorii de leziuni parodontale — incipiente, medii, agravate — au fost
intalnite mai frecvent in randul pacientilor asociind tiroiditd cronica autoimund, leziunile
incipiente fiind intdlnite prioritar la grupa tdnara de varsta, iar cele agravate crescand ca
incidenta proportional cu varsta pacientilor.

6) Evaluarea leziunilor parodontale dupa criteriul sexului pacientilor a constatat diferente
pentru unele variabile studiate sub aspectul intensitétii leziunilor dar cu lipsa unor semnificatii
statistice pentru autoanticorpii tiroidieni, functia tiroidiana, procesul inflamator apreciat seric
si salivar. Numarul redus al pacientilor de sex masculin se poate considera element limitativ al
studiului.

7) Indicele de igiend orala ca marker al placii bacteriene in initierea si progresia
parodontitei cronice corelat masurilor de igiena orala neadecvate este un parametru de studiu
util privind intercorelatiile cauzale PC/TCA, bariera de apdrare gingivald fiind alterata
structural si functional in bolile tiroidei.

8) Prin regresie liniard monofactoriala s-a obtinut o interdependentd medie a indicelui de
igiend orald cu varsta pacientilor, profilul hormonal caracteristic hipotiroidiei, fara o relatie cu
nivelul mediu al autoanticorpilor tiroidieni. Aprecierea parametrilor de studiu prin regresie
liniard multifactoriald a constatat o relatie direct proportionald a indicelui de igiend orald cu
nivelul seric mediu TSH, ATPO si ATG, interdependenta lor fiind mai stransd luand in
considerare si varsta pacientilor ca element cumulativ al duratei evolutiei bolii parodontale si
a bolii autoimune tiroidiene.
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9) Analiza plurifactoriald In dinamica si cumulativa a leziunilor parodontale la pacientii
cu boala autoimuna tiroidiand subliniaza o implicare plurifactoriala in realizarea leziunilor
parodontale, toti acesti factori potentiali putand fi subiect de studiu.

10) Daca disfunctia tiroidiand asociazd de reguld modificari trofice la nivelul
componentelor cavitatii orale, in conditii de functie tiroidiand normald rolul autoanticorpilor
tiroidieni in procesul distructiv parodontal este Incd imprecis definit, acestia avand drept
caracteristica evolutiva fluctuatii cantitative individualizate.

12) Inegalitatea de expresie si implicare a ATPO comparativ cu ATG in dezvoltarea PC la
pacientii cu TCA este subliniatd de prezenta unor valori medii semnificativ crescute a ATPO
in randul pacientilor cu leziuni parodontale clasificate ca agravate sugerand implicari diferite
a autoanticorpilor tiroidieni — ATPO cu efecte sistemice si astfel implicari in complicatii
extra-tiroidiene, inclusiv parodontita cronica, si ATG cu activitate distructivd orientata
prioritar la nivelul tesutului tiroidian.

13) Observatiile clinice corelate unui eventual mecanism specific de implicarea
autoanticorpilor tiroidieni in boala parodontald asociata adesea bolii autoimune tiroidiene sunt
importante in semnalarea existentei si complexitdtii procesului inflamator — autoimun ce
caracterizeaza ambele boli. Interferenta autoimunitatii cu disfunctia tiroidiand recunoscuta ca
factor etiopatogenic important in dezvoltarea PC necesita precizari de tipul raportului cauza —
efect, evaluand scaderea tolerantei imune, ca proces general caracteristic bolilor autoimune, si
implicarea totodata a procesului inflamator distructiv tisular.

16) Valori mediane semnificativ crescute ale IL-1B salivare comparativ cu valoarea
mediana a IL-1f serice suspicioneaza un efect local inflamator intensificat la nivelul cavitatii
orale la pacientii cu tiroidita cronica autoimuna.

17) Lipsa unei corelatii statistice a valorii mediane a IL-1f serice si salivare cu o serie de
variabile luate in studiu pentru evaluarea unor eventuale implicari in procesul
autoimun/inflamator, cum ar fi varsta, sexul pacientilor, functia tiroidiand apreciata la nivelul
componentelor hormonale tiroidiene, mediana valorilor autoanticorpilor tiroidieni apreciata
diferentiat ca interval de valori — subliniazd posibilitatea productiei locale a IL-1p la nivel
gingival.

19) Distributia semnificativdi a medianei valorilor IL-1p salivare dupa intensitatea
leziunilor parodontale apreciate gradual subliniazd evolutia etapizatd a bolii, proportional cu
intensitatea procesului inflamator.

20) Prezenta IL-1P salivara la pacientii cu TCA fara leziuni parodontale implicd
interpretarea unui posibil stadiu subclinic al dezvoltérii parodontitei cronice impunand masuri
de dispensarizare si profilaxie adaptate pacientilor cu boala tiroidiand autoimuna.

21) Titrul interleukinelor, inclusiv IL-1f, determinate in diverse lichide biologice poate
fi element de diagnostic in afectiuni imune si in monitorizarea tratamentelor doar in corelatie
cu datele clinice si paraclinice complementare.

22) Distributia unor variabile apreciate in cele patru studii prezintd rezultate
semnificative pentru aceiasi variabila evaluatd pe grupe de pacienti diferiti, avand ca element
comun afectarea autoimund a tiroidei si absenta sau prezenta leziunilor parodontale.
Variabilitatea individuald a constantelor studiate este expresia particularitatilor de manifestare
st evolutie a bolii parodontale in contextul prezentei tiroiditei cronice autoimune.

23) Rezultatele comunicate dovedesc prin variabilitatea si diversitatea lor limitele actuale
ale cunoasterii in amanunt a procesului inflamator si autoimun ce caracterizeaza parodontita
cronicd. Posibilitatea devenirii IL-1P ca <<tintd terapeuticd>> justificd eforturile de cercetare
in acest sens.
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Capitolul 8. Originalitate si perspective de viitor

Originalitatea studiului

- Identificarea leziunilor parodontale intr-un procent ridicat din cazuri la pacienti
cu tiroiditd cronica autoimuna;

- Precizarea unor intricari etiopatogenice si a unor mecanisme evolutive comune
pentru cele doua boli;

- Aprecierea evolutiei etapizate a parodontitei cronice functie de intinderea si
gradul de afectare a parodontiului, subliniind dinamica evolutiei acesteia;

- Interpretarea leziunilor parodontale in dinamica si plurifactoriald, adaptata
pentru fiecare pacient ca fiind intr-un moment evolutiv al bolii, cu un prognostic
individualizat privind statusul lezional dentar apreciat in timp real;

- Variabilitatea de expresie a aceleiasi constante studiatd in loturi de pacienti
diferite interpretatd In contextul variabilitdtii si versatilitatii patologiei autoimune impunand
un concept diagnostic si terapeutic individualizat;

- Utilitatea indicelui de igiena orala in aprecierea leziunilor parodontale si a
riscurilor placii bacteriene la pacientii cu tiroiditd cronica autoimun;

- Implicarea potentiald inegald a autoanticorpilor tiroidieni In patogenia
parodontitei cronice leziunile parodontale, fiind corelate si asociate prioritar cu nivelul seric
ATPO;

- Identificarea IL-1PB 1n ser si saliva la pacientii cu tiroiditd cronicd autoimuna
asociind sau nu parodontitd cronica si corelarea lor cu procesul inflamator sistemic si la
nivelul cavitatii orale, comun ambelor boli;

- Prezenta IL-1P 1n ser si saliva la pacientii cu TCA fard PC subliniaza evolutia
subclinica si riscul dezvoltarii leziunilor parodontale;

- Distributia semnificativd a medianei valorilor IL-1p salivare dupa intensitatea
leziunilor parodontale apreciate gradual, subliniaza evolutia etapizatd a PC;

- Precizarea unui efect inflamator intensificat la nivelul parodontiului,
proportional cu gravitatea leziunilor parodontale apreciate gradual, prin identificarea unor
valori mediane semnificativ crescute ale IL-1p salivara fatd de IL-1PB sericd, suspicionand
astfel o productie locald a IL la nivel gingival in contextul tiroiditei cronice autoimune;

- Utilitatea determinarii titrului IL-1f 1n saliva la pacientii cu parodontita cronica
asociind tiroidita cronicd autoimuna ca element de diagnostic si monitorizare a tratamentului.

Perspective de viitor

- Precizari suplimentare privind statusul IL-1B in saliva la pacientii cu
parodontita cronica drept proces cauzd/efect;

- Implementarea unui protocol de investigare a IL-1f salivara si stabilirea unui
interval de valori cu utilitate 1n diagnosticul de etapd a parodontitei cronice si in
dispensarizarea bolnavului;

- Colaborarea extinsd cu specialititi medicale avand drept obiect de activitate
boli inflamatorii cu substrat autoimun, parodontita cronica putand fi un element de diagnostic
precoce pentru aceste boli.

- Observatiile clinice si rezultatele corelatiilor statistice privind variabilele
studiate sunt motivatii pentru studii populationale extinse privind asocierea parodontitei
cronice cu tiroidita cronicd autoimund s$i mecanismele etiopatogenice comune celor doua
boli.
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