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Introduzione

Malattia parodontale: epidemiologia e cenni

La malattia parodontale € una malattia dei tessuti parodontali che ha come
conseguenza finale la perdita di attacco osseo, distruzione dell’osso alveolare e in
generale dei tessuti che formano il supporto dell’organo dentale.

La parodontite puod manifestarsi principalmente in due forme, cronica o acuta. (3)
In un parodonto in salute la gengiva ha una texture pallinata, simile alla buccia
d’arancia e di un colore rosa molto simile al corallo, inoltre il tessuto gengivale copre
interamente la radice del dente.

Clinicamente in un individuo sano il margine gengivale e localizzato a livello della
giunzione amelo-cementizia (margine fra il cemento radicolare e lo smalto
coronale), il margine fra la gengiva e il dente risulta essere compreso tra uno e tre
millimetri. Un parodonto sano sottoposto a sondaggio corretto (0,25N) rimarra in
assenza di sanguinamento, sara invece presente una piccola quantita di fluido, detto
fluido crevicolare. (1,2)

Secondo le stime recenti, le malattie del parodonto possono colpire circa il 90% della
popolazione mondiale. E necessario precisare che con malattie del parodonto
vengono definiti tutti gli squilibri a danno dei tessuti che circondano il dente.
All'interno della comunita scientifica vengono individuate come malattie
parodontali principalmente la gengivite e la parodontite.

La gengivite e la forma piu leggere fra le malattie parodontali, causata dal biofilm
batterico, detto placca dentale, il quale si accumula fisiologicamente sulla superficie
dei denti. La gengivite non causa danni permanenti ai tessuti di supporto
parodontale e se intercettata e curata correttamente risulta essere reversibile.
L'inflammazione gengivale che si estende negli strati piu profondi dei tessuti
connettivali fino ad arrivare all’osso alveolare & la parodontite vera e propria, il
quale segno piu comune e la formazione di tasche di tessuto epiteliale o

semplicemente in margini gengivali che vanno a diventare piu profondi. (4)
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La malattia parodontale in Italia ed in Europa risulta essere stata studiata, dal punto
di vista epidemiologico, in maniera inconsistente dovuto al fatto di una scarsa
uniformita nella raccolta dati.

Tuttavia, nel 2009-2010 nell’'universita di Torino & stato redatto uno studio
epidemiologico dal quale risulta che la prevalenza della parodontite e del 75,72%.
Una volta processati i dati risulta chiaro che la parodontite ha una relazione chiara
con l'eta, infatti la prevalenza maggiore e stata registrata nella fascia che va dai 50
ai 59 anni. (5)

L’eta non e direttamente correlata allo sviluppo della malattia, ovvero non € una
causa scatenante della malattia ma un fattore accessorio, ovvero l'individuo con il
passare degli anni risulta essere esposto per piu tempo ai fattori di rischio intrinseci

ed estrinseci. (6)

Fattori di rischio principali

Un fattore di rischio € comunemente definito come una caratteristica dell’individuo
(genetica, un’abitudine, una patologia) che aumenta la probabilita, il rischio, che
I'individuo sviluppi una determinata patologia. (7)

E importante definire le tipologie di fattori di rischio, principalmente suddivisi in due
macro-gruppi, fattori di rischio modificabili (comportamentali) e fattori di rischio
non modificabili.

| fattori di rischio comportamentali della parodontite sono principalmente il fumo di
tabacco, il consumo ed abuso di alcool, lo stress psicologico, obesita, diabete

mellito, sindrome metabolica, attivita fisica e la dieta.
Il fumo
Il fumo di tabacco, in particolare di sigaretta € da lungo associato con la malattia

parodontale e la perdita di denti, oltre ad associarsi a molte malattie cronico-

inflammatorie.



Il fumo e correlato alla perdita di osso crestale con un chiaro effetto dose risposta.
Come tutti i fattori di rischio, il fumo scatena dei meccanismi patogenetici che
rendono |'ospite maggiormente favorevole allo sviluppo della malattia.

In particolare, il fumo ha la capacita di selezionare determinate specie batteriche
specifiche della parodontite. Un altro effetto & la vasocostrizione, oltre ad avere
anche un’influenza negativa sulle cellule della risposta infiammatoria: neutrofili,
macrofagi e anche una maggior espressione del TNF alfa.

Il tumor necrosis factor alpha, in concentrazioni maggiori rispetto alle fisiologiche,
aumenta il livello di distruzione del tessuto connettivale ed osseo dell’apparato
parodontale.

E necessario dire che il fumo di tabacco & il pit importante dei fattori rischio ma &
anche risolvibile se approcciato nella maniera corretta. Un fumatore, una volta
cessata la dipendenza, puo tornare alla condizione di rischio di un non fumatore,

dopo alcuni anni. (9,10)

Alcool

Il consumo di alcool come il fumo di tabacco e stato studiato a lungo come fattore
di rischio per le malattie cronico infiammatorie. Il principale marker studiato a livello
sistemico per evidenziare il livello di inflammazione € la proteina c reattiva, la quale
risulta legata all’assunzione di alcool.

A livello parodontale I'alcool ha diversi effetti: I'alcool & associato con una minor
efficacia della difesa dell’ospite, da parte del sistema del complemento, una
funzione dei neutrofili minore ed infine una maggiore suscettibilita alle infezioni.
L’alcool ha un effetto tossico a livello del fegato, responsabile della produzione della
protrombina e della vitamina K. Questo effetto puo portare ad uno scorretto
funzionamento della cascata della coagulazione e di conseguenza ad un’esagerata
inflammazione gengivale e sanguinamento in seguito a stimoli non dannosi.

Negli alcolisti e stata osservata anche una difficolta di guarigione a causa della

combinazione di scarse concentrazioni di vitamina-B e proteine.



Alcuni studi in vitro hanno anche trovato relazioni fra etanolo e il blocco della
stimolazione del tessuto osseo. In fine I'alcol potrebbe avere anche degli effetti

tossici direttamente sui tessuti parodontali. (11,12,13)

Stress

Lo stress psicologico ed i livelli di inflammazione sistemica risultano essere
strettamente legati. Gli ultimi dati disponibili sollevano l'ipotesi che lo stress
psicologico possa aumentare il rischio di sviluppare malattie tramite lo sviluppo di
alterazioni inflammatorie. E plausibile che lo stress acuto induca I'innalzamento di
marker inflammatori circolanti e anche a livello locale dove stimolati. | marker che
hanno prodotto dei riscontri maggiori sono: interleuchina- 6 e il TNF alfa.

In particolare, I'ipotesi piu accreditata riguardo il legame tra parodontite e stress
riguarda linfluenza di quest’ultimo con la risposta immunitaria dell’ospite.

(14,15,16)

Obesita e Sindrome metabolica

L’obesita € una malattia sistemica identificata prevalentemente tramite il BMI (body
mass index), il quale si calcola tramite una formula che mette in relazione il peso e
I'altezza del paziente.

Come da definizione, I'obeso & un individuo con BMI maggiore o uguale a 30 kg/m2.
La prevalenza dell’obesita ha subito un’impennata negli ultimi decenni.

La letteratura suggerisce I'associazione fra obesita e malattie orali, nello specifico
con la parodontite.

La relazione causale piu plausibile fra le due malattie riguarda la secrezione di
citochine e ormoni del tessuto adiposo, coinvolti nel processo inflammatorio.
L’obesita ha anche una relazione molto forte con le malattie cardiovascolari e il
diabete di tipo due, entrambi fattori di rischio per la parodontite, il che ci porta a

porre particolare attenzione verso questi pazienti. (17,18)
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La sindrome metabolica € uno spettro di squilibri che racchiude disglicemia, obesita,
elevati livelli di trigliceridi, ipertensione e bassi livelli di HDL (lipoproteine ad alta
densita).

Questa sindrome fa si che il paziente affetto abbia un maggior rischio per malattie
cardiovascolari, diabete di tipo due e anche per la malattia parodontale.

Il meccanismo biologico secondo il quale la sindrome metabolica aumenta il rischio
per le malattie inflammatorie e in particolare la parodontite, include il TNF alfa e
I'interleuchina -6. Questi due protagonisti della risposta inflammatoria oltre a ad
essere prodotti direttamente dal tessuto adiposo giocano un ruolo fondamentale
nella risposta dell’ospite verso i patogeni della malattia parodontale.

La risposta inflammatoria del paziente risulta essere aumentata, questo causa uno
stress ossidativo sistemico e di conseguenza una concentrazione dei marker

inflammatori. (19,20)

Diabete mellito

Il diabete mellito € una malattia caratterizzata da iperglicemia cronica, il decorso di
qguesta malattia porta a diverse altre problematiche a carico di organi come, cuore,
occhi, reni, sistema nervoso.

La differenza principale tra diabete di tipo uno e due risiede nell’eziologia, il diabete
di tipo uno e caratterizzato dalla distruzione cronica delle cellule beta pancreatiche,
responsabili della produzione di insulina, situate nelle isole di Langherans.

La distruzione di queste cellule & causata da un processo autoimmune, la cui
manifestazione puo avvenire in qualsiasi eta, prevalentemente durante l'infanzia e
adolescenza.

Il diabete di tipo due ha un’eziologia multifattoriale, influenzata molto dallo stile di
vita dell’individuo, esiste infatti una stretta relazione tra diabete, obesita, dieta e
attivita fisica. | fattori eziopatogenetici del diabete di tipo due sono l'insulino-
resistenza cronica del paziente, e una progressiva riduzione della produzione di

insulina da parte delle cellule beta-pancreatiche.
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La maggiore suscettibilita alla parodontite nei diabetici € dovuta alla risposta
alterata del paziente in seguito ad un insulto batterico da parte dei batteri
parodontali associata ad una disbiosi del biofilm sottogengivale.

La risposta alterata & dovuta principalmente a iperglicemia, immunita alterata ed a
citochine e adipochine. Un ruolo fondamentale & giocato anche da alcune
interleuchine e TNF alfa.

La parodontite svolge un ruolo avverso anche sul diabete, infatti vi sono evidenze
che i soggetti parodontali abbiano un controllo glicemico peggiore rispetto a

soggetti sani.

Attivita fisica

L’attivita fisica regolare riduce le concentrazioni sistemiche di molti marker
inflammatori, proteina c reattiva, interleuchina 6 e 8 e il TNF alfa.

Alte concentrazioni di questi marker sono gia state collegate a molte malattie
croniche inflammatorie.

Uno stile di vita attivo, dal punto di vista motorio, risulta essere un potenziale
strumento per diminuire la prevalenza della malattia parodontale.

L'attivita fisica & un fattore protettivo per la parodontite ancora piu forte se
associata ad una dieta sana.

(23,24)

Dieta mediterranea

La dieta mediterranea (MD) e stata riconosciuta nel 2010 come Patrimonio Culturale
immateriale dell’Umanita, essendo un modello di stile di vita legato al territorio e
tramandato nel tempo.

La MD rappresenta un ottimo strumento di prevenzione per molte malattie croniche

come diabete, ipertensione, malattie cardiovascolari ed anche parodontite.



Le caratteristiche principali, della dieta mediterranea, dal punto di vista alimentare
sono: costante presenza di cereali (pasta e pane), abbondanza di frutta e verdura,
assunzione di acidi grassi monoinsaturi tramite impiego di olio di oliva, presenza di
pesce e carne, anche di proteine di origine vegetale dai legumi. (25)

Come gia detto, € pero necessario parlare soprattutto di stile di vita, sono infatti
aspetti fondamentali della dieta mediterranea anche [l'attivita fisica, sociale,
convivialita e un corretto riposo. Tutti questi fattori sono stati analizzati e si sono
rivelati essere protettivi per la maggior parte delle malattie non comunicabili come

la parodontite. (26,27)

Giustificazione, obiettivo dello studio e ipotesi

Essendo stata da poco delineata la struttura della dieta mediterranea come stile di
vita e non solo come abitudine alimentare, esistono pochi studi che associano la
salute orale alla MD.

Sebbene la dieta mediterranea sia uno strumento antinfiammatorio efficace, come
anche I'attivita fisica, non abbiamo al momento evidenza che studi i due parametri
sinergicamente come fattori protettivi o di rischio.

L’obiettivo primario del lavoro e quindi studiare I'associazione tra aderenza alla
dieta mediterranea, attivita fisica e la presenza di forme severe di parodontite.
L’obiettivo secondario e stato invece valutare I'aderenza alla MD sinergicamente al
livello di attivita fisica e capire se siano associate o meno a forme severe di
parodontite.

L'ipotesi alla base di questo studio trasversale & quindi che una bassa aderenza alla
MD, combinata ad uno stile di vita sedentario, incrementi il livello di inflammazione
sistemica, concentrazione di lipidi, stress ossidativo, riducendo la sensibilita

all'insulina, contribuendo cosi al manifestarsi di fenotipi parodontali piu severi.
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Materiali e metodi

Il disegno di studio

Lo studio e stato strutturato seguendo le linee guida per gli studi trasversali stilate
dal Strengthening the Reporting of Observational studies in Epidemiology (STROBE)
(28).

Il protocollo di ricerca & stato approvato dal comitato etico locale (numero

protocollo:18993/2021) ed é stato registrato su Clinicaltrials.gov (NCT04771949).

Partecipanti ed impostazione

| pazienti sono stati reclutati nel periodo compreso tra Gennaio 2021 ed Aprile 2021,
all'interno del reparto di Parodontologia dell’Universita di Siena.
| criteri di inclusione sono stati:
- Etacompresatrail8edi 70 anni;
- La capacita e comprensione a dare il consenso informato.
| criteri di esclusione sono stati invece:
- Gravidanza o allattamento al seno;
- Incapacita di comunicare in italiano.
Tutti i partecipanti sono stati inclusi solamente in seguito alla lettura e firma al

consenso informato scritto, in accordo con le Dichiarazioni di Helsinki.

Variabili

Caratteristiche sociodemografiche

| dati riguardanti la familiarita o comorbidita con patologie associate alla

suscettibilita parodontale sono state registrate.
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Sono state raccolte anche le variabili per quanto riguarda: fumo, abitudini di igiene
orali, livello di studio, occupazione, eta e sesso.

Il BMI e stato calcolato come peso in kili diviso per I'altezza in metri al quadrato.

Calcolo dell’aderenza alla Dieta Mediterranea

Per misurare I'aderenza dei pazienti alla MD é stato usato un questionario validato
composto da 15 domande (29), sottoposto ai soggetti da due operatori (C.M; J.T.).
La struttura del questionario comprende sia domande riguardanti i cibi
maggiormente associati alla MD (pasta integrale, pane o sostituti, verdure cotte o
crude, qualsiasi tipo di frutta fresca, prodotti caseari, vino sia rosso che bianco, olio
di oliva, carne rossa, pesce, frutta secca e legumi), sia altri tipi di cibo
frequentemente consumato (carne bianca, bevande carbonate o bevande
analcoliche, burro, margarina o panna da cucina, dolci confezionati).
| partecipanti hanno potuto scegliere fra cinque differenti frequenze di consumo,
adattata per i diversi cibi, ad ogni componente del questionario, & stata associata
una porzione standard per la popolazione italiana (SINU,2019).
| risultati del questionario sulla dieta sono stati raccolti tramite i valori estratti dai
punteggi del QueMD, dai quali sono stati estrapolati i valori della variabile alternata
(aMed).
aMed e stata calcolata assegnando un punto ai partecipanti che riportavano un
consumo superiore ai livelli Nazionali Italiani (National Research Institute for Food
and Nutrition, 2003), rispettivamente per i seguenti cibi rispetto al consumo (25):

- Prodotti integrali (>1/die)

- Verdure (>2/die)

- Frutta fresca (>2/die)

- Olio d’oliva (23/die)

- Vino (1-2 bicchieri/die peri i maschi o 1 bicchiere/die per le femmine)

- Carnerossa (<1-3/settimana)

- Pesce (22/settimana)
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- Frutta secca (22/settimana)

- Legumi (=2/die)

La somma dei risultati, compresatra0e 9, in cui O corrisponde alla minima aderenza
e 9 alla massima, e stata poi resa dicotomica definendo bassa aderenza alla MD

(aMed<5) ed alta aderenza alla MD (aMed>4).

Valutazione dell’attivita fisica

L'attivita fisica (PA) € stata valutata sfruttando il International Physical Activity
Questionnaire (IPAQ) (30), validato, nella versione accorciata.

Il questionario € composto da 7 parti che riguardano la frequenza e la quantita del
tempo speso facendo rispettivamente attivita fisica intensa, moderata o il tempo
speso camminando o sedentariamente (tabella 1).

Il punteggio generale della PA & stato classificato come basso, moderato o alto

tramite il report automatico IPAQ (https://sites.google.com/site/theipag/home).

Esame parodontale

Tutti i partecipanti sono stati sottoposti ad una valutazione parodontale completa,
esclusivamente da due esaminatori calibrati fra loro (C.M., J.T.) (kappa score).
Sono state registrate per ogni paziente le seguenti variabili:

- Profondita di sondaggio (probing depth PD)

- Recessione gengivale (gingival recession REC)

- Placca (plague) (O’Leary et al., 1972) (31)

- Sanguinamento al sondaggio (Bleeding on Probing BOP) (Ainamo & Bay,

1975) (32)

Tutti i valori sono stati registrati tramite una sonda parodontale standardizzata
(sonda UNC 15, HuFriedyGroup), esaminando sei siti per dente, per un totale di 192

siti. La mobilita dentale e stata valutata seguendo la classificazione di Miller (Miller,
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1950) (33), mentre il coinvolgimento delle forcazioni nei denti pluriradicolati e stata
registrata seguendo la classificazione di Hamp (Hamp et al., 1975) (34).

| pazienti sono stati definiti malati se presentavano una perdita di attacco clinico
(AL) in due o piu elementi non adiacenti, o se la perdita di AL registrata fosse 23 mm
con presenza di profondita di tasca (PD=3mm) in almeno due denti (Tonetti et al.,
2018) (35). La complessita, la progressione e la severita di ogni caso sono state
vagliate tramite il metodo di Stadiazione e Gradiazione della parodontite

(Papapanou et al., 2018) (36).

Analisi statistica

Calcolo della numerosita campionaria

La numerosita del campione e stata calcolata ponendo come riferimento la
prevalenza della parodontite stimata al 37.3% (Jiao et al., 2020) (37) e poi aumentata
del dieci percento nella popolazione di studio. Il risultato della numerosita & stato
185, considerando a=0.05 e B=0.80. Supponendo che il 20% dei pazienti non
aderisse allo studio il numero minimo di partecipanti da includere & stato attestato

a 235.

Statistica Descrittiva e inferenziale

L’analisi statistica & stata eseguita tramite un software (STATA BE, versione 17) con
il livello di significativita settato come a=0.05. Le variabili continue sono state
inserite come Mean con un intervallo di confidenza del 95%; i dati binomiali
e categorici sono stati espressi come numeri in base alle osservazioni
(proporzionali)?.

Successivamente alla verificazione della distribuzione dei fatti, sono stati usati

i test di Fischer e Kruskal-wallis in modo tale da comparare le caratteristiche
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dei pazienti in riferimento allo stato di salute orale, aderenza alla MD, livello
di PA, e altre possibili combinazioni (bassa aMed e bassa/moderata PA, bassa

aMed e alta PA, alta aMed e bassa/moderata PA e alta aMed e alta PA).

Precisione diagnostica

L'accuratezza diagnostica e stata verificata per ricercare I'abilita diagnostica
della combinazione tra aderenza alla MD e il livello di PA per i casi di
parodontite severa/avanzata (stadio llI/IV). In entrambi i test (QueMD e IPAQ)
il punto di cut-off ottimale e stato determinato basandosi sulla curva ‘Receiver
operating characteristics’ (ROC). La variabile binaria MD-PA é stata creata
unendo i dati riguardanti MD e PA. MD-PA ha assunto il valore 1 se i rispettivi
di MD e PA siano inferiori ai loro punti di cut-off, ha preso il valore 0 se almeno
una delle due variabili sia al di sopra del limite.

La capacita di MD-PA di cogliere parodontiti severe/avanzate e stata misurata
calcolando l'area al di sotto della curva ROC (AUC), insieme alla sensibilita

(Se), specificita (Sp) e il rapporto di probabilita positiva (LR+).

Modello di regressione logistica

Per calcolare I'associazione tra parodontite severa/avanzata e livello di PA,
aMed e tutti i componenti dei risultati di aMed (espresse sia come odds ratio
crudi che aggiustati) (ORs), sono state analizzate le regressioni univariate e
multivariate.

Il livello di predittivita, per casi di parodontite severa/avanzata, della
combinazione di aderenza alla MD e livelli PA e stato ideato un modello di

regressione multivariata logistica?
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La scelta del modello migliore e stata poi eseguita seguendo come criteri:
- Valore piu elevato di AUC
- Valore piu basso dei criteri di informazione di Akaike (AIC) e Bayesian
(BIC)
Sono stati inclusi nei predittori del modello finale:
- ) eta
- 1) BMI
- 1ll) Fumo
- IV) familiarita con la parodontite

- V) presenza di comorbidita

Risultati

Caratteristiche dei partecipanti

Il numero totale di pazienti inclusi nello studio ammonta a 235.

L'interezza dei soggetti esaminati ha scelto di partecipare e di conseguenza
sono stati inclusi nell’analisi finale.

L'eta media dei partecipanti si e attestata a 53,90 [52.01, 55.79] anni,
rispettivamente il 57.8% di sesso femminile e il 25.96% fumatori.

Il valore medio del BMI e risultato essere 25.49 [24.88, 26.11].

La meta dei partecipanti era affetta da parodontite severa/avanzata e circa il
20% ha riportato almeno una comorbidita.

Non sono state evidenziate differenze in base alle abitudini di igiene orale

domiciliare.
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Differenze significative sono state trovate, in base a eta, occupazione,
educazione e familiarita per la parodontite, nei diversi sottogruppi di severita

della malattia parodontale. (tabella 2)

Risultati finali

Aderenza alla Dieta Mediterranea e parodontite

Comparando i soggetti altamente aderenti alla MD a coloro con bassa
aderenza, la prevalenza di parodontite severa/avanzata nel primo gruppo e
stata del 29.66% mentre nel secondo gruppo si e attestata a 70.34% (tabella
3).

Anche altre variabili parodontali (%PD>4mm, %PD 5-6mm, coinvolgimento di
forcazioni, mobilita, numero di tasche sanguinanti, denti persi per malattia
parodontale) hanno dei valori peggiori nei soggetti con una bassa aderenza
alla MD. (tabella 3)

Anche dopo aver aggiustato secondo eta, BMI, sesso, sumo e frequenza di
spazzolamento, elevati punteggi di aMed e la frequente assunzione di
determinati cibi specifici della MD sono emersi come elementi protettivi per

parodontite severa/avanzata. (tabella 3)

Attivita fisica e parodontite

Un alto livello di PA e stato associato a una minore prevalenza di casi di

parodontite severa/avanzata (22,03%), rispetto al gruppo riguardante un

livello basso di PA (77,97%).
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| 2/3 dei pazienti hanno avuto un punteggio tale da risultare nella categoria
basso/moderato livello di PA, mentre la restante parte era nel livello alto di
PA (tabella 3).

| livelli di probabilita di avere una parodontite severa/avanzata sono
aumentati in parallelo a un livello basso/moderato di PA. | risultati non si sono
confermati successivamente agli aggiustamenti (OR=1.65[0.84,3.28], p=0.42)
(tabella 4).

Aderenza alla dieta mediterranea e attivita fisica

Circa il 40% dei pazienti e rientrata nel sottogruppo 'bassa aderenza aMed,
basso/moderato PA’, gli altri sottogruppi hanno invece raccolto meno
partecipanti (tabella 5).
| valori di prevalenza di parodontite severa/avanzata nei diversi sottogruppi:

- 'bassa aMed, basso moderato PA' =73.68%

- 'bassa aMed, alto PA'=59.09%

- ‘alta aMed, basso/moderato PA'=30.14%

- ‘alta aMed, alto PA'=28.89%
Le variabili raccolte negli status parodontali hanno rivelato una situazione
nettamente peggiore, dal punto di vista clinico, nei primi due gruppi rispetto
agli ultimi due (p=0.04).
La proporzione di pazienti che hanno perso denti per parodontite e
raddoppiata passando dai sottogruppi ‘alta aMed, alto PA’ (24.44%) a 'bassa
aMed, basso/moderato PA', gli odds ratio aggiustati sono risultati

significativamente positivi (tabella 4).
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Accuratezza diagnostica

| punti ottimali di cut-off, basati sulla curva ROC per aMed (figura 1A) e IPAQ
(figura 1B), sono rispettivamente 5 e 2.

L'area al di sotto della curva ROC per MD-PA per la parodontite
severa/avanzata e 0.6873[0.6292, 0.7452], co un Se di 0.7368[0.6403, 0.8149]
e un Sp di 0.6525[05708,07261] (Figura 1C). Il LR+ e 2.120[2.002, 2.739].

Modello predittivo di regressione logistica multivariata

| risultati del modello finale sono mostrati nella Tabella 6. La presenza di bassa
aderenza alla MD, indipendentemente dal livello di PA, ha alzato le probabilita
di parodontite severa/avanzate si circa 9 volte in entrambi i casi(p=.00).

Eta (OR=1.07[1.04,1.10], p=.00), BMI (OR=1.12[1.03,1.22],p=.01), presenza
dell'abitudine al fumo (OR=2.23[1.01, 5.24], p=0.4) e la familiarita per la
parodontite (OR=2.19[1.09,4.40],p0=.03) , in base a questa analisi sono tutti
predittori significativi. Il modello e risultato statisticamente significante

(p=.00) con uno pseudo R? intorno al 33%.

Discussione

Resoconto der risultati

Lo studio trasversale ha evidenziato I'associazione tra le specifiche variabili
ambientali, ovvero aderenza alla MD e livello di PA, rispetto allo stato
parodontale di una coorte di pazienti afferenti ad un’'azienda ospedaliera

universitaria.
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Eta, BMI, fumo e familiarita con la parodontite hanno mostrato un effetto di
mediazione significativo.

Le probabilita per parodontite severa/avanzata sono il doppio nei soggetti
con basso/moderato livello di PA, se comparati ai pazienti con livello alto di
PA. Sono circa 6 volte piu alti in soggetti con bassa aderenza alla MD,
comparati a quelli con alta aderenza.

La combinazione di basso livello di PA e di aderenza alla MD, mostrata dal
modello di regressione predittiva finale, ha evidenziato una probabilita di 9

volte piu alta per parodontite severa/avanzata.

Valutazione della dieta e attivita fisica

L'ipotesi di un‘associazione significativa fra il livello di attivita fisica, aderenza
alla dieta mediterranea e severita della parodontite, e stata posta per la prima
volta in questo studio.

In generale, nella coorte dei pazienti in studio, sono stati registrati bassi livelli
di attivita fisica (71%), probabilmente dovuto alla presenza di comorbidita in
circa il 20% del campione. Una elevata attivita fisica e stata associata a minore
prevalenza di forme severe di parodontite, coerentemente ad una recente
metanalisi che ha mostrato che i pazienti fisicamente attivi hanno il 22% di
probabilita in meno di sviluppare parodontiti se comparati a persone
fisicamente inattive (Ferreira et al., 2019) (38).

Circa il 70% dei soggetti poco aderenti alla MD si sono rivelate affette da
parodontite severe/avanzata, inoltre e stata mostrata una relazione lineare fra
valori decrescenti di aderenza alla MD e un peggioramento degli indici

parodontali.
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| risultati di questo studio sono parzialmente discordanti rispetto alla
letteratura antecedente (Ilwasaki et al., 2021)(39), nel quale non sono state
mostrate differenze significative, nei parametri biometrici, tra i pazienti con
alta aderenza alla MD e bassa aderenza. Questo risultato puo essere dovuto
alla diversa popolazione presa in studio, nello studio di Iwasaki la coorte era
formata da studenti universitari (eta media 20 anni), mentre la popolazione di
questo studio e un campione selezionato all'interno di una struttura
Ospedaliera Universitaria pubblica (eta media 53 anni). | valori di prevalenza

della parodontite sono infatti risultati molto differenti (6.6% contro 82%).

| soggetti con bassa aderenza alla MD e basso o moderato livello di PA
presentavano parametri biometrici e inflammatori peggiori, oltre a una
maggiore frequenza di mobilita dentale e perdita di elementi in seguito a
parodontite, tutto cio non relazionato alle abitudini di igiene orale domiciliare
ed al controllo di placca. E quindi possibile ipotizzare una relazione tra i fattori
ambientali prima descritti (MD e PA) e lo status parodontale. Innanzitutto, e
necessario dire che una parodontite severa, caratterizzata da:

mobilita dentale e perdita di elementi dentali, perdita o ostacolata funzione
masticatoria che puo portare ad un cambio nella dieta, come una minore
assunzione di fibre, frutta e verdure (40).

Il consumo di una dieta occidentale, ricca di farina bianca e carne processata
induce una maggiore infiammazione sistemica, se comparata alla MD,
contribuendo ad una maggiore probabilita nello sviluppo di NCDs (malattie
non comunicabili), compresa la parodontite (41).

E stato dimostrato che I'assunzione di cibi specifici, compresi nella piramide
della MD, fungono da fattore protettivo rispetto a forme severe di

parodontite, il meccanismo ipotizzato e dovuto all'azione antiinflammatoria
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dei componenti della MD, in questo studio gli alimenti integrali hanno
mostrato I'effetto maggiormente protettivo.

E infatti dimostrato che una dieta ricca di prodotti integrali & associata a
marker inflammatori sistemici, come la proteina C reattiva, ed anche a minore
insulino-resistenza (42)(43). Quindi una bassa aderenza alla MD, in particolare
un basso consumo di prodotti integrali, ha evidenziato una probabilita di circa
8 volte maggiore di sviluppare parodontiti severe, probabilmente a causa
della minore sensibilita all'insulina e alla maggiore inflammazione sistemica
di base (44).

Nei soggetti con una maggiore aderenza alla MD, la maggiore sensibilita
all'insulina, puo influenzare positivamente la salute parodontale abbassando
la produzione dei prodotti finali della glicazione, di conseguenza riducendo

lo stress ossidativo, in parallelo ad un minor rilascio di citochine.

Per quanto riguarda I'attivita fisica, I'ipotesi di questo studio & di un effetto
sinergico positivo, sullo stato parodontale, di PA con un elevata aderenza alla
MD. Sebbene l'effetto della MD sia maggiore, se comparato
indipendentemente a quello del livello di PA, é& stato dimostrato che
un’attivita fisica regolare riesca a diminuire i marker pro-infiammatori

sistemici, coinvolti nella manifestazione clinica della parodontite (45).
Accuratezza diagnostica
L'aderenza alla MD e il livello di PA sono stati in grado di individuare circa il

70% dei casi di parodontite severa/avanzata, risultando quindi in una buona

accuratezza diagnostica.
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L'abilita di individuare casi di parodontite severa puo avere ripercussioni
importanti per quanto riguarda lo screening e la prevenzione di malattie come
la sindrome metabolica e il diabete, specialmente quello di tipo due, entrambi
associati a forme severe/avanzate di parodontite (46)(47).

Questa ipotesi e rafforzata anche dalla similarita del picco di prevalenza del
diabete di tipo 2 (55 anni), molto simile all'eta media del gruppo di studio
analizzato (53 anni), dunque il livello di aderenza alla MD e il livello di PA
potrebbero, oltre ad individuare casi di parodontite severa, aumentare la
probabilita di evidenziare casi di diabete di tipo 2 al suo insorgere (48).
Potrebbe quindi essere una buona misura preventiva sottoporre gli individui
positivi al test (QueMD e IPAQ) agli esami di monitoraggio per i livelli di
glucosio circolante, in modo tale da poter fare diagnosi precoci per disordini
metabolici come prediabete/diabete e sindrome metabolica, cosi da ridurre il

peso delle complicazioni di queste malattie sulla salute pubblica.

Modello di regressione predittivo

Il modello di regressione finale ha confermato I'effetto in parallelo di una
bassa aderenza alla MD e un basso livello di PA nell'aumento delle probabilita,
di circa 9 volte, dello sviluppare parodontite. Detto cio, € da evidenziare il
fatto che ogni qual volta I'aderenza alla MD e al di sotto del cut-off
selezionato, gli OR aumentino indipendentemente dal livello di PA.

| livelli di MD e PA sembrano avere una forza predittiva maggiore rispetto al
fumo per quanto riguarda la parodontite. E possibile che i risultati siano perd
influenzati dall’'effetto modificante esercitato dal BMI, difatti una bassa
aderenza alla MD ed un basso livello di PA si sono associati ad un maggiore

BMI (49), che aumenta la probabilita di sviluppare una parodontite
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severa/avanzata (50). Questi risultati possono avere un risvolto molto
importante, sia per quanto riguarda la diagnosi sia da un punto di vista
terapeutico, potrebbe essere implementato nel primo step della terapia
parodontale un approccio olistico che includa anche i fattori di rischio comuni
alla salute orale ma anche per altre malattie non comunicabili (51)(52).

Possiamo quindi dire che 'approccio ad un paziente debba coinvolgere la
modificazione di rischio, comprendendo la cessazione dell’abitudine al fumo,
le istruzioni di igiene orale ma anche la promozione di uno stile di vita sano,
in particolare un'aderenza maggiore alla dieta mediterranea ed anche un
elevato livello di attivita fisica. Questo tipo di approccio olistico, basato sulla
modificazione dei fattori di rischio, in particolare quelli comuni a piu patologie
relazionate agli stili di vita (parodontite, diabete ecc.), pud migliorare
significativamente il trattamento di queste ultime ma anche ridurre il costo

della sanita.

Limitazioni e punti di forza:

Questo e il primo studio a testare l'accuratezza diagnostica e I'abilita
predittiva dell’aderenza alla dieta mediterranea e il livello di attivita fisica per
parodontite severa/avanzata.

La valutazione della dieta e del PA sono stati esaminati tramite strumenti
affidabili e validati per il campione selezionato. Il questionario usato per la
valutazione dell'aderenza alla MD (QueMD) e stato il primo ad essere validato
per la specifica popolazione italiana, in particolare e stato validato sulla base
del Food Frequency Questionnaire (29). | livelli di PA sono stati invece stilati
in seguito ai risultati raccolti tramite la versione accorciata dell'lPAQ, la cui

validita e riproducibilita e stata gia verificata (30).
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Tutti questi fattori hanno di certo contribuito alla validita interna di questo
studio.

E necessario sottolineare anche le limitazioni presenti in questo studio, a
partire dal disegno di studio; infatti, le analisi trasversali impediscono una
valutazione longitudinale, escludendo di fatto I'analisi della causa effetto fra i
risultati e i fattori di esposizione presi in esame; questo ci permette di costruire
solamente un’ipotesi. Un altro fattore limitante riguarda la mancanza della
raccolta di dati e parametri molecolari a supporto della plausibilita biologica
delle associazioni fatte. Infine, tutti i partecipanti allo studio vivono nell’area
urbana o periferica di Siena, dove la maggioranza degli adulti & caucasica, di
conseguenza la possibile variabilita dei risultati in base all’etnia non e stata
registrata. In generale questi sono i fattori che potrebbero ridurre la

riproducibilita dello studio.

Conclusioni

Questo studio dimostra una buona accuratezza diagnostica per la parodontite
da parte dell’aderenza alla MD e i livelli di PA, con un risultato del 70% di
corretta discriminazione di casi di parodontite severa/avanzata.

Inoltre, i soggetti con uno stile di vita che comprende un basso livello di
aderenza alla MD ed uno scarso livello di attivita fisica hanno mostrato una
probabilita 9 volte maggiore di avere forme severe di parodontite. In futuro
sono auspicabili ricerche che comprendano anche l'implementazione di una
consulenza per la dieta e [l'attivita fisica nel primo step della terapia

parodontale, in modo tale da chiarire anche questi punti.
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Tabelle

Tabella 1

Adherence to Mediterranean diet (QueMD)

How often do you normally consume a portion of the following foods?
Daily frequency of consumption

Food Items Reference Never <1 per 1 per 2 per >3 per
portions or seldom day day day day

1. Wholegrain pasta or rice 80 g 0O 0O 0O 0O 0O

2. Vegetables, all type (raw and 200 g

cooked) 80 g (salad) = = = = =

3. Fru.ltg, all types fresh and 150 g 0O 0O 0O O O

fresh juices

4. Milk and yoghurt 125 ¢ 0 O O O O

Never or seldom <1 per day 1-2 per day 3-4 per day >S5 per day
5. Wholegrain bread and

substitutes 50 g (1-2 slices) O O O O

(61.r Olive oil to cook and to 10 ml (1 spoon) - . a - -
ess

7. Butter, margarine or cooking 10 g (1 spoon) 0 - 5 a -

cream

8. Wine (white and red) 125 ml (1 glass) - 5 a - -

Weekly frequency of consumption

- = >
Never or seldom <1 per 1-3 per 4-6 per >7 per

week week week week
9. Red meat (beef, veal, pork), 100 g (raw meat)
meat products 50 g (meat products) - = = = =
10. White meat (chicken,
turkey, rabbit) v - = = = =
11. Carbonated and/or sugar- 200 ml (1 glass) 0O 0O O O O
sweetened beverages
12. Manufactured sweets, 100 g O O O O O

pastries, biscuits, creams. ..

- >
Never or seldom <l per 1 per 2-3 per 24 per

. week week week week
ésc;cl:sls.h (fres.h or frozen) or sea % g1 (ngslgl grisgzlcts) 0O 0 0 0 0
l11;1.Zelirlluetcsi)fru1ts (nuts, almonds, 30 g (1 fist) 0O 0O 0O 0 0
e et = T B B

International Physical Activity Questionnaire (IPAQ)

Think about all the yigorous activities that you did in the last 7 days. Vigorous physical activities refer to activities that
take hard physical effort and make you breathe much harder than normal. Think only about those physical activities that
you did for at least 10 minutes at a time.

O Yes O No
1) During the last 7 days, on how many days did you do vigorous physical
activities like heavy lifting, digging, aerobics, or fast bicycling? ... days/week Skip to
question 3
2) How much time did you usually spend doing vigorous physical O Yes sug /ggg, ¢
activities on one of those days? .
...minutes/day know
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Think about all the moderate activities that you did in the last 7 days. Moderate activities refer to activities that take
moderate physical effort and make you breathe somewhat harder than normal. Think only about those physical activities
that you did for at least 10 minutes at a time.

3) During the last 7 days, on how many days did you do moderate O Yes 0 No
physical activities like carrying light loads, bicycling at a

regular pace, or doubles tennis? Do not include walking. days/week  Skip to question
5

4) How much time did you usually spend doing moderate O Yes L e R
. o g sure/Don’t
physical activities on one of those days? ...minutes/day Know

Think about the time you spent walking in the last 7 days. This includes at work and at home, walking to travel from place
to place, and any other walking that you have done solely for recreation, sport, exercise, or leisure.

5) During the last 7 days, on how many days did you walk for at least 10 L e e

. o
minutes at a fime: ...days/week Skip to

question 7
O Yes 0 Not

6) How much time did you usually spend walking on one of those days? . sure/Don’t
...minutes/day know

The last question is about the time you spent sitting on weekdays during the last 7 days. Include time spent at work, at
home, while doing course work and during leisure time. This may include time spent sitting at a desk, visiting friends,
reading, or sitting or lying down to watch television.

7) During the last 7 days, how much time did you spend sitting on a week O Yes O Not
day? ...minutes/day sure/Don’t
know

Tabella 1: Questionario per I'aderenza alla Dieta Mediterranea (QueMD) e livello di

attivita fisica (International Physical Activity Questionnaire).

Tabella 2
Variable TOTAL Healthy Initial Moderate Severe/advanced p-
periodontitis periodontitis periodontitis value”
n=235 n=40 n=26 n=51 n=118
Socio-demographic characteristics
Age 53.90 [52.01, 41.16" [35.36, 49.35%¢ [43.74, 53.14%°[49.02, 59.559[57.76, .00
55.79] 46.96) 54.95] 57.26] 61.34]
BMI 25.49 [24.88, 23.32%[22.09, 24.59*[22.96, 24.22% [23.13, 26.98°[26.04, .00
26.11] 24.56) 26.23] 25.31] 27.91]
Gender, females 136 (57.87%) 25 (62.50%) 17 (65.38%) 33 (64.71%) 61 (51.69%) 29
Occupation
Unemployed 42 (17.95%) 10% (25.64%) 6™ (23.08%) 3% (5.88%) 23%(19.49%) .03
Employed 133 (56.84%) 23" (58.97%) 16 (61.54%) 36° (70.59%) 58%(49.15%)
Retired 59 (25.21%) 6" (15.38%) 4% (15.38%) 12° (23.53%) 37%(31.36%)
Education .00
Elementary/middle 69 (29.49%) 8% (20%) 1% (3.85%) 10* (20%) 50° (42.37%)
school
High school 107 (45.73%) 217 (52.50%) 14* (53.85%) 26" (52%) 46" (38.98%)
College or more 58 (24.79%) 11% (27.50%) 11% (42.31%) 14* (28%) 22° (18.64%)
Smoking 13
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Never 107 (45.53%)
Former 67 (28.51%)
Smoker 61 (25.96%)

Familiarity for
periodontitis, yes
Diabetes

87 (37.02%)

No 180 (76.60%)
Familiarity 44 (18.72%)
Yes 11 (4.68%)
Rheumatoid arthritis
No 198 (84.26%)
Familiarity 18 (7.66%)
Yes 19 (8.09%)
Inflammatory Bowel Diseases
No 224 (95.32%)
Familiarity 6 (2.55%)
Yes 5(2.13%)

Osteoporosis
No 192 (81.70%)
Familiarity 29 (12.34%)
Yes 14 (5.96%)
aMed score’ 4.31[4.05,
4.56]
High aMed 118 (50.42%)
Low aMed 117 (49.58%)
PA level
High PA 67 (28.81%)
Low/Moderate PA 168 (71.19%)

Oral health status

Number of teeth 24.17 [23.47,

24.86]
CAL 2.83[2.72,
2.94]
PD 2.53[2.45,
2.62]
% PD>4mm 9.30[7.81,
10.79]
% PD 5-6mm 7.71[6.51,
8.90]
% PD>6mm 4.03[0.19,
8.24]
Furcation 76 (32.34%)

. ;
involvement, yes*

Mobility, yes 91 (38.72%)

Number of 7.32[5.98,
bleeding pockets® 8.65]
FMPS 50.56 [47.45,
53.68]
FMBS 28.45[26.17,
30.74]
Teeth lost for 76 (32.34%)
periodontitis, yes
Grade'
none 40 (17.02%)

A 21(8.94%)
B 106 (45.11%)
C  68(28.94%)

Domiciliary plaque control

Brushing
frequency
Not performed 4 (1.70%)
Occasionally 46 (19.57%)
Every day 185 (78.72%)

24 (60%)
8 (20%)
8 (20%)

9 (22.50%)

30 (75%)
8 (20%)
2 (5%)

33 (82.50%)
4 (10%)
3 (7.50%)

37 (92.50%)
2 (5%)
1(2.50%)

35 (87.50%)
4 (10%)
1(2.50%)
437°[3.74,5.01]

25% (62.5%)
15% (37.5%)

10° (25%)
30° (75%)

26.63" [25.37,
27.88]
20[1.87,2.13]

1.89°[1.80, 1.98]
0.10°[0.02, 0.22]
0.10°[0.02, 0.22]
0° [0, 0]
1° (2.50%)

6* (15%)
0.03* [0.025,
0.08]
33.95"[28.42,
39.48]
16.83[12.02,
21.64]

18 (2.50%)

40 (100%)
0° (0%)
0° (0%)
0° (0%)

1 (2.50%)
4 (10%)
35 (87.50%)

14 (53.85%)
4 (15.38%)
8 (30.77%)
8 (30.77%)

20 (76.92%)
4 (15.38%)
2 (7.69%)

23 (88.46%)
1(3.85%)
2 (7.69%)

25 (96.15%)
0 (0%)
1(3.85%)

23 (88.46%)
3 (11.54%)
0 (0%)
6.11°4[5.58,

6.64]
25%(96.15%)

12 (3.85%)

12% (46.15%)
14* (53.85%)

25.27%[23.37,
27.16]
2.220[2.15,2.30]

2.15%[2.05, 2.25]

2.30°¢[1.57,
3.03]
2.27°¢[1.54,
2.99]
0.03*" [0.029,
0.11]
0° (0%)
0° (0%)
1.5 [1.01, 1.98]

54.57% [45.42,
63.73]
21.92+°[16.12,
27.73]

1* (3.85%)

0 (0%)
12° (46.15%)
11° (42.31%)
3% (11.54%)

0 (0%)
3 (11.54%)
23 (88.46%)

28

25 (49.02%)
16 (31.37%)
10 (19.61%)
18 (35.29%)

38 (74.51%)
12 (23.53%)
1(1.96%)

44 (86.27%)
5 (9.80%)
2(3.92%)

49 (96.08%)
1(1.96%)
1(1.96%)

41 (80.39%)
9 (17.65%)
1 (1.96%)

5.19%4[4.75,

5.64]
38° (74.51%)

13° (25.49%)

19% (37.25%)
32%(62.75%)

24.52%[22.97,
26.09]
2.73%[2.56,2.91]

2.47°[2.35,2.59]
5.29°[3.98, 7.07]
4.61°[3.39, 5.82]

10.63°[9.03,
30.29]
8% (15.69%)

12* (23.53%)
4.57°[2.85, 6.29]

52.27° [45.73,
58.82]
28.51°¢ [23.67,
33.34]

32 (5.88%)

0 (0%)
5¢(9.80%)
38 (74.51%)
8° (15.69%)

0(0%)
6 (11.76%)
45 (88.24%)

44 (37.29%)
39 (33.05%)
35 (29.66%)
52 (44.07%)

91 (77.12%)
20 (16.95%)
7(5.93%)

98 (83.05%)
8 (6.78%)
12 (10.17%)

113 (95.76%)
3 (2.54%)
2 (1.69%)

93 (78.81%)

13 (11.02%)

12 (10.17%)
3.5¢[3.16, 3.84]

35¢(29.66%)
83¢ (70.34%)

26" (22.03%)
92° (77.97%)

22.94°[21.91,
23.97]
3.28°[3.13, 3.44]

2.86° [2.73, 299]

15.594[13.22,
17.95]
12.834[10.93,
14.72]
3.41°[2.28, 4.55]

67° (56.78%)

73" (61.86%)

12.264[10.06,
14.46]

54.57%¢ [50.03,
59.11]

33.81°[30.65,
36.97]

71° (60.17%)

0 (0%)
44 (3.39%)
574 (48.31%)
574 (48.31%)

3 (2.54%)
33 (27.97%)
82 (69.49%)

.08

.85

.83

.87

25

.00

.00

.04

.00
.00

.02

.00

.00

.00

.06



Toothbrush type, 122 (51.91%) 23 (57.50%) 13 (50%) 29 (56.86%) 63 (53.39%) 57

powered

Interdental cleaning (IC) 32
Not performed 75 (31.91%) 17 (42.50%) 8(30.77%) 16 (31.37%) 34 (28.81%)
Interdental floss 51(21.70%) 11 (27.50%) 7 (26.92%) 10 (19.61%) 23 (19.49%)
Interproximal 109 (45.99%) 12 (30%) 11 (42.31%) 25 (49.02%) 61 (51.69%)

brushes

Frequency of IC 73
Not performed 75 (31.91%) 16 (40%) 8(30.77%) 16 (31.37%) 35 (29.66%)
Occasionally 48 (20.43%) 7 (17.50%) 4 (15.38%) 8 (15.69%) 29 (24.58%)
Every day 112 (47.66%) 17 (42.50%) 14 (53.85%) 27 (52.94%) 54 (45.76%)

Note: | risultati delle variabili continue sono riportate come [95% intervallo di confidenza];l risultati delle variabili binarie e catogoriche
sono espresso come risultati delle osservazioni (proporzionali).

profondita di sondaggio; FMPS, accumulo di placca cavita orale completa; FMBS, valore di sanguinamento per la cavita orale completa;
IC, pulizia interdentale.

"p-value of the Kruskal Wallis or Fisher’s exact test for patients’ characteristics across the four subgroups.
"High aMed if aMed>4; Low aMed if aMed<5.

*Class II/1ll furcation involvement according to the classification of Hamp et al. (1975).

S Defined as the number of sites with probing depth>5mm and positive to bleeding on probing.

T According to the 2018 EFP/AAP classification.

Tabella 2: statistica descrittiva generale e per lo status orale. | valori con i diversi

indici differiscono per il 5%.

Tabella 3
aMed PA level
Variable Low (0-4) High (5-9) vaI;;le* Low/moderate High vall,l-le*
n=117 n=118 n=168 n=67
. 53.6536 .[3570].88, 54.1576 501].54, 0 54.5526 .[6582].36, 52.3596 .[2438].45, s
BMI 25.92(; .[7285].02, 25.(;95 .[92:].22, " 259266 .[7225].19, 24.3225 .[3213].33, "l
Gender, females 56 (47.86%) 80 (67.80%) .00 105 (62.50%) 31 (46.27%) .03
Occupation
Unemployed 56 (22.41%) 16 (13.56%) 31 (18.56%) 11 (16.42%)
Employed 65 (56.03%) 68 (57.63%) 15 94 (56.29%) 39 (58.21%) 93
Retired 55 (21.55%) 34 (28.81%) 42 (25.15%) 17 (25.37%)
Education
Elementary/middle school 43 (37 07%) 26 (22.03%) 52 (30.95%) 17 (25.76%)
High school 53 (45 69%) 54 (45.76%) .01 76 (45.24%) 31 (46.97%) 71
College ormore 5 (17.24%) 38 (32.20%) 40 (23.81%) 18 (27.27%)
Smoking
Never 47 (40.17%) 60 (50.85%) 70 (41.67%) 37 (55.22%)
Former 36 (30.77%) 31 (26.27%) 25 51(30.36%) 16 (23.88%) 18
Smoker 34 (29.06%) 27 (22.88%) 47 (27.98%) 14 (20.90%)
Familiarity for periodontitis, 42 (35.90%) 45 (38.14%) 0.79 65 (38.69%) 22 (32.84%) 46

yes
Oral health status
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23.85 [22.81 24.48 [23.55 24.05 [23.24 24.52[23.09
Number of teeth 24.[89] ’ 25.[41] ’ A48 24.[88] ? 25.[79] ? A48
2.96 [2.79 2.70 [2.57
CAL 3.1[4] : 2.253] : 06 2.88[275,3.02] 2.69[252,2.86] .16
2.62 [2.49 244234
PD 2.7[ 5 N 5[ 5 06 2.56[246,2.67] 245[232,2.59] 32
% PD>4mm 11 [8.74, 13.21] 7'691.5[3']69’ .02 10'1221.1[3']32’ 7.01 [4.87,9.15] .12
% PD 5-6mm 9'11%_[9750’ 63 71 5‘]76’ .02 8‘513.[173'?4’ 551[3.94,7.06] .09
% PD>6mm 55173[926?1 2'436.5[;']37’ 18 5[0.01,10.90]  1.56[0.5,2.64] 39
Furcation involvement, yes’ 51 (43.59%) 25 (21.19%) .00 60 (35.71%) 16 (23.88%) .09
Mobility, yes 55 (47.01%) 36 (30.51%) .01 77 (45.83%) 14 (20.90%) .00
Number of bleeding pockets* 91181 [461']95’ 5'42 8[4‘;.]03, .03 7.911[6.25,9.58]  5.83[3.69, 7.97] .16
EMPS 51.92 [47.45, 4922 (4482, . 51.19 [47.27, 48.98 [44.08, ol
56.39] 53.61] 55.11] 53.88]
29.78 [26.57 27.14 [23.86 28.69 [25.88 27.85[23.93
FMBS 33.[01] ’ 30.[41] ’ 18 31.[51] , 31.[76] ’ 96
;e:’th lost for periodontitis, 47 (40.17%) 29 (24.58%) .01 59 (35.12%) 17 (25.37%) 16
Domiciliary plaque control
Brushing frequency
Not performed 3 (2.56%) 1 (0.85%) 4(2.38%) 0 (0%)
Oceasionally 59 (24 799) 17 (14.41%) 06 35 (20.83%) 11 (16.42%) 39
Every day 85 (72.65%) 100 (84.75%) 129 (76.79%) 56 (83.58%)
Toothbrush type, powered 62 (52.99%) 60 (50.85%) 79 90 (53.57%) 32 (47.76%) 47
Interdental cleaning (IC)
Not performed 43 (36.75%) 32 (27.12%) 58 (34.52%) 17 (25.37%)
Interdental floss 59 (24.799) 22 (18.64%) .06 36 (21.43%) 15 (22.39%) 51
Interproximal brushes 45 (38 46%) 64 (54.24%) 74 (44.05%) 35 (42.24%)
Frequency of IC
Not performed 44 (37.61%) 31 (26.27%) 58 (34.52%) 17 (25.37%)
Occasionally 58 (23.93%) 20 (16.95%) .06 32 (19.05%) 16 (23.88%) 37
Everyday 45 (38.46%) 67 (56.78%) 78 (46.43%) 34 (50.75%)

Note: results of continuous variables are reported as mean [95% Confidence Interval]; results of binary and categorical variables are
expressed as number (proportion).

Abbreviations: BMI, body mass index; aMed, alternate Mediterranean diet score; PA, physical activity; CAL, clinical attachment level; PD,
probing depth; FMPS, full-mouth plaque score; FMBS, full-mouth bleeding score; IC, interdental cleaning.

* p-value of the Mann Whitney or Fisher’s exact test for patients’ characteristics across the subgroups of diet and physical activity; p<0.05
" Class II/1ll furcation involvement according to the classification of Hamp et al. (1975).

*Defined as the number of sites with probing depth>5mm and positive to bleeding on probing.

Tabella 3: caratteristiche dei pazienti per aderenza alla dieta mediterranea (aMed)

e livello di attivita fisica (PA).
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Tabella 4

ORs for severe/advanced periodontitis

Variable Crude 95% CI p- Adjusted’ 95% CI p-

ORs Lower Upper value” ORs Lower Upper value”
Low/Moderate PA level 1.83 1.04 3.26 .04 1.65 .84 3.28 42
Low aMed? 8.47 4.20 17.09 .00 5.63 3.21 9.84 .00

aMed and PA level

Low aMed,
7.69 3.03 19.47 .01 6.40 2.94 13.91 .01
low/moderate PA
Low aMed, high PA 7.66 1.98 29.95 .00 3.30 1.15 9.50 .03
High aMed?,
.96 44 2.20 .97 .85 .32 2.23 74

low/moderate PA
High aMed, high PA REF.

aMed components

Wholegrain products 33 .19 .56 .00 25 13 47 .00
Vegetables 47 .28 .80 .00 43 .23 .80 .01
Fruits .56 33 .94 .03 37 .19 .79 .00
Olive oil 40 .19 .82 .01 .30 .15 .82 .00
Wine .67 .39 1.16 15 .62 32 1.19 15
Red meat and meat
S .67 37 1.15 .07 .69 37 1.27 24
Fish .36 21 .63 .00 .38 .20 71 .00
Dried fruits .33 .19 .58 .00 35 .15 .59 .02
Pulses .54 31 .96 .04 .39 22 73 .00

Abbreviations: ORs, odds ratios; Cl, confidence interval; PA, physical activity; aMed, alternate Mediterranean diet score; REF., reference
category.

* p<0.05

"Adjusted for age, body mass index, gender, smoking and brushing frequency.

* High aMed if aMed>4; Low aMed if aMed<5.

Tabella 4: associazione fra aMed, livello di attivita fisica e parodontite

severa/avanzata.
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Tabella 5

Low aMed,
Variable low/moderate PA
n=95
Socio-demographic
characteristics
Age 55.26 [52.36,
58.15]
BMI 26.06[25.10,
27.02]
Gender, females 50° (52.63%)
Occupation
Unemployed 22 (23.40%)
Employed 50 (53.19%)
Retired 22 (23.40%)
Education
Elementary/middle 35 (36.84%)
school
High school 42 (44.21%)
College or more 18 (18.95%)
Smoking
Never 37 (38.95%)
Former 31(32.63%)
Smoker 27 (28.42%)

Familiarity for
periodontitis, yes
Oral health status

36 (37.89%)

Periodontitis’
Healthy 14 (14.74%)"
Initial 1 (1.05%)"
Moderate 10 (10.53%)*
Severe/advanced 70 (73.68%)*
23.74 [22.60
Number of teeth 5 4.[8 9] ?
CAL (mm) 3.02[2.82, 3.22]
PD (mm) 2.64 [2.50, 2.79]
11.64 [9.07
% PD>4mm 14.2[0] ?
% PD 5-6mm 9.92 (7,79, 12.05]°
% PD>6mm 2.42[1.26,3.57]

Furcation involvement, 43 (45.26%)°

yest
Mobility, yes 50 (52.63%)*
Number of bleedi
et 0T leeding 9.68 [7.16, 12.20]
pockets?
53.15 [48.12,
FMP
S 58.19]
30.48 [26.80,
FMBS
34.16]

Teeth lost for
periodontitis, yes
Domiciliary plaque
control

41 (43.16%)"

Brushing frequency

Not performed 3 (3.16%)
Occasionally 25 (26.32%)
Every day 67 (70.53%)

Low aMed, high PA

n=22

46.58 [39.22, 53.94]

25.224%4[22.95,
27.49]
6°(27.27%)

4(18.18%)
15 (68.18%)
3 (13.64%)

8 (38.10%)

11 (52.38%)
2(9.52%)

10 (45.45%)
5(22.73%)
7 (31.82%)

6 (27.27%)

6 (27.27%)"
0 (0%)"

3 (13.64%)"

13 (59.09%)*

24.31[21.58,27.04]

2.71[2.31,3.11]
2.52[2.20, 2.84]

8.22[3.37, 13.07]

5.68 [2.65,8.71]°
2.63[0.5, 5.81]

8 (36.36%)>¢
5 (22.73%)>¢

7.05[2.02, 12.07]
46.59 [36.43, 56.74]
26.77 [20.00, 33.54]

6 (27.27%)*

0 (0%)
4(18.18%)
18 (81.82%)
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High aMed,
low/moderate PA
n=73

53.56 [50.26, 56.86]

25.81°¢[24.57, 27.07]

55 (75.34%)

9 (12.33%)
44 (60.27%)
20 (27.40%)

17 (23.29%)

34 (46.58%)
22 (30.14%)

33 (45.21%)
20 (27.40%)
20 (27.40%)

29 (39.73%)

16 (21.92%)°
13 (17.81%)°
22 (30.14%)°
22 (30.14%)°

24.46 [23.28, 25.64]

2.70 [2.52, 2.89]
2.46 [2.31,2.61]

8.35[5.54, 11.11]

6.84 [4.61,9.07]°
8.36 [5.26, 22]

17 (23.29%)"¢
27 (36.99%)™

5.60 [3.68, 7.52]
48.64 [42.34, 54.94]
26.39 [21.97, 30.76]

18 (24.66%)">¢

1(1.37%)
10 (13.70%)
62 (84.93%)

High aMed, high
PA
n=45

55.15 [50.64, 59.66]

23.88%[22.87,
24.90]
25%0¢ (55.56%)

7 (15.56%)
24 (53.33%)
14 31.11%)

9 (20%)

20 (44.44%)
16 (35.56%)

27 (60%)
11 (24.44%)
7 (15.56%)

16 (35.56%)

4 (8.89%)°
12 (26.67%)°
16 (35.56%)°
13 (28.89%)°

24.51[22.92,26.09]

2.68 [2.50, 2.86]
2.42[2.29, 2.56]

6.42[4.15, 8.68]

5.42[3.54,7.30]°
1.04 [0.45, 1.63]

8 (17.78%)¢
9 (20%)°*

5.24[3.05, 7.43]
50.15 [44.52, 55.78]
28.37 [23.40, 33.35]

11 (24.44%)°

0 (0%)
7 (15.56%)
38 (84.44%)

p-value”

.26

.04

.00

48

.66

.69

46

.04

.76

.07
18

.07

.04
43

.00
.00

.07
.59
35

.04
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Toothbrush type,
powered

Interdental cleaning

53 (55.79%)

10
Not performed 36 (37.89%)
Interdental floss 21 (22.11%)
Interproximal brushes 38 (40%)
Frequency of IC

Not performed 37 (38.95%)
Occasionally 20 (21.05%)
Every day 38 (40%)

9 (40.91%)

7 (31.82%)
8 (36.36%)
7 (31.82%)

7 (31.82%)
8 (36.36%)
7 (31.82%)

37 (50.68%)

22 (30.14%)
15 (20.55%)
36 (49.32%)

21 (28.77%)
12 (16.44%)
40 (54.79%)

23 (51.11%)

10 (22.22%)
7 (15.56%)
28 (62.22%)

10 (22.22%)
8 (17.78%)
27 (60%)

.63

.09

Note: results of continuous variables are reported as mean [95% Confidence Interval]; results of binary and categorical variables are

expressed as number (proportion).

Abbreviations: aMed, alternate Mediterranean diet score; PA, physical activity; CAL, clinical attachment level; PD, probing depth; FMPS,
full-mouth plaque score; FMBS, full-mouth bleeding score; IC, interdental cleaning.
" p-value of the Kruskal Wallis or Fisher’s exact test for patients’ characteristics across the four subgroups; p<0.05

" According to the 2018 EFP/AAP classification.

*Class II/1ll furcation involvement according to the classification of Hamp et al. (1975).
S Defined as the number of sites with probing depth>5mm and positive to bleeding on probing.

Tabella 5: caratteristiche dei pazienti riassunte per le combinazioni di aderenza alla

dieta Meditteranea (punteggi aMed) e livello di attivita fisica. | valori con I diversi

indici differiscono del 5%.

Tabella 6

Best model (AUC=0.868, AIC=232.2, BIC=266.7)

LR chi?
107.44

Severe/advanced
periodontitis

High aMed’, high PA
High aMed, low/moderate
PA

Low aMed', high PA

Low aMed, low/moderate PA

Age
BMI
Smoking
Never
Former
Smoker

Familiarity for periodontitis
Comorbidities*

_cons

Prob>chi?

.00

OR

REF.

.85

8.73
8.80
1.07
1.12

REF.

1.00
2.23
2.19
1.58
.00

Pseudo R?

3298
SE z
41 -34
4.22 4.49
6.19 3.09
.01 4.92
.05 2.68
41 .02
97 1.84
78 2.20
71 1.02
.00 -6.25

p-value®

.73

.00
.00
.00
.01

.99
.04
.028
31
.00

95% CI

Lower

33

2.22
3.39
1.04
1.03

45
1.01
1.09

.66

.00

Upper

2.18

22.50
34.90
1.10
1.22

2.24
5.24
4.40
3.80
.001

Abbreviations: AUC, Area Under the Curve; AIC, Akaike information criterion; BIC, Bayesian information criterion; LR, likelihood ratio; Cl,
confidence interval; aMed, alternate Mediterranean diet score; PA, physical activity; REF., reference category; BMI, body mass index.

* p<0.05
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"High aMed if aMed>4; Low aMed if aMed<5.
*Presence of at least one comorbidity (i.e. diabetes, rheumatoid arthritis, inflammatory bowel diseases, osteoporosis).

Tabella 6: analisi della regressione multivariata per la predittivita di parodontite
severa/avanzata, tramite i valori delle combinazioni di aderenza alla dieta

Mediterranea (valori di aMed) e attivita fisica e caratteristiche sociodemografiche.
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