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Doença periodontal e condições sistêmicas: mecanismos de interação

Periodontal disease and systemic conditions: mechanisms of interactions 
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Resumo
Introdução. Medicina Periodontal é uma área da Periodontia, desenvolvida a partir do final da década de 1980, que têm 
estudado a relação entre a doença periodontal (DP) e algumas condições sistêmicas, como doenças cardiovasculares, diabetes 
e o nascimento de bebês prematuros e/ou com baixo peso. Objetivo. Avaliar os mecanismos de interação da possível 
associação entre a DP e as doenças cardiovasculares, o Diabetes Mellitus (DM) e o nascimento de bebês prematuros e/ou 
com baixo peso. Método. A pesquisa foi feita utilizando as seguintes ferramentas de busca no MEDLINE, BIREME e PUBMED: 
“periodontite e doenças cardiovasculares”, “periodontite e diabetes” e “periodontite e prematuridade e baixo peso”. Foram 
selecionados somente artigos de pesquisa sobre os referidos temas. Conclusão. A avaliação dos artigos mostraram que os 
conhecimentos atuais têm ressaltado que esta interação se dá principalmente pelo estabelecimento do quadro inflamatório 
sistêmico, que ocorre como consequência da periodontite.
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Abstract
Periodontal medicine is a periodontics' field developed at the late 1980's, who has studied the relationship between periodontal 
disease and some systemic conditions such as cardiovascular disease, diabetes and birth of preterm and / or low birth 
weight among others. The aim of this literature study was to evaluate the interaction mechanisms of possible association 
of periodontal disease and cardiovascular diseases, diabetes mellitus and the birth of premature babies and / or low birth 
weight. The research was done using following search engines in MEDLINE, BIREME and PUBMED: “chronic periodontitis and 
cardiovascular disease”,”chronic periodontitis and diabetes” and “chronic periodontitis and preterm and low birth weight”. 
Only research articles were selected on these topics. Current knowledge have stressed that this interaction happens mainly 
through the establishment of the inflammatory systemic, occurring as a result of chronic periodontitis.
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Introdução

A doença periodontal (DP) é uma infecção crôni-
ca, multifatorial associada a microorganismos anaeró-
bios. As principais espécies bacterianas associadas à 
DP são Actinobacillus actinomicetemcomitans, Porphi-
romonas gingivalis, Tanerella forsythensis e Prevotella 
intermedia, cuja prevalência varia nas diversas etnias 
e populações geograficamente distintas1, 25, 26. A gen-
givite é uma condição inflamatória causada pela placa 
bacteriana, como demonstrado de forma inequívoca 
por Löe et al.,² a partir do clássico estudo de gengivite 
experimental em humanos, no qual o acúmulo de placa 
bacteriana levou ao desenvolvimento de gengivite e 
a sua remoção promoveu o retorno dos tecidos gen-
givais à normalidade em poucos dias. Clinicamente, 
a gengivite caracteriza-se por edema e vermelhidão, 
alterações no contorno e consistência, com tendência 
ao sangramento à sondagem delicada30.

A infecção periodontal resulta em aprofun-
damento patológico do sulco gengival por meio da 
migração apical do epitélio juncional, destruição do 
ligamento periodontal, do cemento e do osso alveolar³. 
Clinicamente, a periodontite caracteriza-se pela perda 
de inserção, acompanhada pela formação de bolsa 
e alterações na densidade e altura do osso alveolar 
subjacente31. Os microorganismos presentes na placa 
bacteriana produzem endotoxinas e lipopolissacaríde-
os que induzem à produção de citocinas (troboxano 

A2, interleucina 1β, interleucina-6 e fator de necrose 
tumoral-α), além de proteínas C-reativas, iniciando as-
sim o processo inflamatório4. Tanto a gengivite quanto 
a periodontite são moduladas pela resposta imune do 
hospedeiro e por fatores ambientais tais como taba-
gismo, obesidade, diabetes e stress5.

Nas duas últimas décadas têm surgido evidên-
cias que suportam o conceito de que a DP pode ter 
efeitos adversos em órgãos e tecidos em locais distan-
tes. A DP tem sido estudada como um fator de risco 
para doenças cardiovasculares e cerebrovasculares6,4,7,8, 
o nascimento de bebês prematuros e/ou com baixo 
peso5,9,10 e o mau controle metabólico em pacientes 
com DM11, entre outras.

O objetivo deste artigo foi avaliar através da 
revisão da literatura, a plausibilidade biológica e bio-
química dos mecanismos de interação entre a doença 
periodontal e as doenças cardiovasculares, o diabetes 
mellitus e o nascimento de bebês prematuros e/ou 
com baixo peso.

Metodologia

A pesquisa foi feita utilizando as seguintes 
ferramentas de busca no MEDLINE, BIREME e PUBMED: 
“doenças periodontais e doenças cardiovasculares”, 
“doenças periodontais e diabetes” e “doenças periodon-
tais e prematuridade e baixo peso ao nascer”. Foram 
selecionados somente artigos de pesquisa sobre temas, 
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como: Doenças Periodontais (DP) e Doença Cardiovas-
cular; Doenças Periodontais (DP) e Diabetes Mellitus 
(DM); DP e Prematuridade e/ou Baixo Peso ao Nascer.

Revisão de Literatura

Doenças Periodontais (DP) e  
Doença Cardiovascular 

Desde os anos 1980, vários estudos epidemio-
lógicos têm indicado que as doenças periodontais 
podem ser um importante fator de risco para as doen-
ças cardiovasculares6,13,15. A doença coronariana por 
isquemia ateromatosa, o acidente vascular cerebral e 
a doença cardíaca valvular são as mais susceptíveis de 
serem associadas com as doenças periodontais6.

Vários mecanismos plausíveis têm sido propos-
tos para explicar a associação entre a DP e a doença 
cardiovascular7. Em geral, a resposta do hospedeiro a 
uma exposição sistêmica a patógenos periodontais, 
assim como o estado inflamatório e os frequentes 
episódios de bacteremia em pacientes com má higiene 
bucal, podem contribuir para a ocorrência de  efeitos 
sistêmicos pró-aterogênicos14.

A resposta inflamatória do hospedeiro aos 
patógenos periodontais estimula a liberação de lipo-
polissacarídeos (LPS), os quais desencadeiam diversas 
citocinas pró-inflamatórias e mediadores tecido-
destrutivos, como a proteína C-reativa (PCR), fator de 
necrose tumoral-α (TNF-α,), prostagladina E-2 (PGE-2), 
interleucina 1-β,(IL-β) e interleucina-6(IL-6) 15. Estas cito-
cinas promovem agregação plaquetária, a migração de 
monócitos e a deposição de lipídios, promovendo injú-
ria no endotélio vascular, contribuindo para a formação 
da placa ateromatosa nas artérias coronárias, principal 
causa de eventos agudos como angina e infarto7.

No entanto, fatores de risco comuns a ambas as 
doenças, tais como fatores genéticos, (polimorfismo 
do gene IL-1), fatores ambientais (tabagismo, diabetes, 
stress, etc) e alterações na resposta imune, podem 
induzir a interpretações equivocadas6. Os resultados 
podem ser interpretados como artefatos, isto é, re-
sultado de erros causados por confundimento28. Por 
outro lado, se a associação for causal, implica que o 
controle da DP pode ter o benefício adicional de redu-
zir o risco das doenças cardiovasculares. Ainda não 
está bem esclarecido, o papel desses fatores de risco 
genéticos ou comportamentais, subjacentes à ambas 
as condições27.

Doenças Periodontais (DP) e  
Diabetes Mellitus (DM).

A Diabetes Mellitus, representa um grupo de 
doenças metabólicas causadas pela diminuição na 
produção de insulina pelo pâncreas, ou pelo uso ina-
dequado da insulina disponível o que, em ambos os 
casos, leva a altos níveis de glicose no sangue16.

As doenças periodontais estão bem estabeleci-
das na literatura, como uma complicação do diabetes, 
o que sugere que pacientes com diabetes são mais 
propensos a desenvolver doenças periodontais6. En-
tre os mecanismos biológicos que explicam porque o 
diabetes afeta os tecidos periodontais, estão a micro-
angiopatia, a predisposição genética, alterações no 

metabolismo do colágeno, a resposta inflamatória do 
hospedeiro e a qualidade da flora subgengival³.

A base bioquímica para o mecanismo de 
complicações do diabetes é a produção de produtos 
finais de glicação avançada ( Advanced Glycation End-
products- AGEs). Os AGEs são formados pela glicação 
não-enzimática de proteínas ou lipídios em condições 
de hiperglicemia prolongada17. O acúmulo dos AGEs 
aumenta a concentração de citocinas pró-inflamatórias, 
incluindo interleucina 1-β (IL- β) e o fator de necrose 
tumoral-α, que são antagonistas da insulina, além da 
prostaglandina E-2(PGE-2), resultando em destruição 
de tecido conjuntivo18. Simultaneamente, a infecção 
periodontal pode induzir a um estado crônico de 
resistência à insulina, contribuindo para o ciclo de 
hiperglicemia e formação de AGEs, ampliando as vias 
de degradação do tecido conjuntivo19.

A produção de lipopolissacarídeos (LPS) pelo 
P.gingivalis, importante patógeno periodontal, também 
induz a liberação de IL-1β, TNF-α e PGE-2, conhecidos 
mediadores da resistência à insulina¹.

Há evidências que sugerem uma forte relação 
bidirecional entre DP e diabetes. Não apenas pacientes 
com diabetes não controlada são mais susceptíveis a 
desenvolver DP, mas a presença da DP ativa pode piorar 
o controle glicêmico6. 

As evidências sugerem que a DP pode induzir ou 
manter um estado inflamatório crônico, indicado pela 
concentração de PCR, IL-6 e fibrinogênio, elevando os 
níveis séricos de IL-6 e TNF-α, induzindo ou agravando 
a resistência à insulina17.

As alterações vasculares no periodonto do indi-
víduo diabético tornam os tecidos periodontais mais 
vulneráveis a infecções. Outra alteração importante 
é a redução na produção de colágeno, componente 
fundamental dos tecidos de sustentação do dente, 
além da diminuição na produção de saliva, o que leva 
ao crescimento bacteriano no biofilme29.

Doenças Periodontais (DP) e Prematuridade e/ou  
Baixo Peso ao Nascer 

Um grande número de fatores associados à pre-
maturidade e baixo peso ao nascer foram estabelecidos, 
tais como condições socioeconômicas desfavoráveis, 
pré-natal inadequado, gravidez nos extremos de idade, 
primiparidade, estado nutricional materno, tabagismo 
e presença de infecções no trato genito-urinário21. No 
entanto, as causas ainda permanecem desconhecidas 
em um grande número de casos10.

A similaridade nos mecanismos biológicos entre 
as infecções genito-urinárias e a DP envolvendo citoci-
nas pró-inflamatórias sugere a influência da DP como 
um fator de risco na prematuridade e baixo peso ao 
nascer 20.

A elevada concentração de esteróides sexu-
ais encontrados na gestação, altera a topografia e a 
permeabilidade microvascular do tecido gengival, au-
mentando o risco de bacteremia por gram-negativos, 
associados à DP 9.

A disseminação hematogênica dessas bacté-
rias dá início à cascata inflamatória, desencadeando 
a produção de citocinas em nível local e sistêmico, 
as quais estimulam a produção de prostaglandinas, 
principalmente a PGE-2²², e interleucinas IL-1 e IL-6 
que podem entrar na corrente sanguínea e atingir a 
interface materno fetal10, aumentando os níveis plas-
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máticos de prostaglandinas e citocinas5, o que pode  
dar início ao trabalho de parto¹.

Os fatores que influenciam a resposta inflama-
tória na DP são semelhantes aos vistos na gravidez: 
tabagismo, dieta, stress, raça/etnia, além de fatores 
genéticos. A amplificação desta resposta inflamatória 
pode resultar numa forma mais grave da DP e esse 
processo pode envolver tanto os tecidos periodontais, 
como as membranas fetais, útero, colo do útero ou 
influenciar no parto¹.

Discussão

Ao analisar os dados presentes na literatura so-
bre a interação entre a doença periodontal e as doenças 
sistêmicas, observa-se que, até o presente momento, 
as evidências disponíveis ainda não são suficientes 
para recomendar o tratamento periodontal como meio 
para evitar o aparecimento ou progressão de doenças 
cardiovasculares6. No entanto, um recente estudo re-
alizado por Tonetti et al., 23 no qual doentes cardíacos 
receberam  tratamento periodontal intensivo e tiveram 
melhora da sua função endotelial e diminuição do ris-
co cardíaco, demonstrou a relação entre tratamento 
periodontal e a melhora da condição cardiovascular 
destes pacientes. Porém, o fato de existirem fatores 
de risco comuns a ambas as doenças, assim como a 
alta prevalência da DP em pessoas de meia idade que 
sofrem de doenças cardiovasculares, pode induzir 
interpretações equivocadas6.

Entretanto quanto se estuda a interação da DP 
com Diabettes Mellitus, há constatação de que a infec-
ção e a inflamação podem afetar negativamente o con-

trole glicêmico; pesquisadores têm avaliado o efeito do 
tratamento periodontal em pacientes diabéticos, o qual 
tem mostrado um efeito benéfico sentido especialmen-
te em pacientes com baixo controle metabólico 24.

Há evidência de associação entre a DP e aumento 
de risco para o nascimento prematuro e baixo peso ao 
nascer, especialmente em populações economicamente 
desfavorecidas, mas potenciais viéses, principalmente 
quanto à definição da doença periodontal, e ao número 
limitado de estudos randomizados, controlados, ainda 
não nos permitem oferecer uma conclusão10. Uma pos-
sível explicação para o fato aqui apontado pode estar 
nos fatores que influenciam a resposta inflamatória 
na DP são semelhantes aos vistos durante a gravidez: 
tabagismo,dieta, stress, raça/etnia e fatores genéticos. 
Os fatores de risco para a DP e resultados adversos da 
gestação são multifatoriais e incluem fatores que não 
são passíveis de redução e a literatura aponta para o 
papel da inflamação em ambas9.

Desse modo, ressalta-se que a confirmação da DP 
como um fator de risco independente para prematurida-
de e baixo peso ao nascer, seria de grande importância 
para a saúde pública, pois a DP pode ser prevenida e 
tratada, contribuindo para a redução da morbidade e 
da mortalidade materna e perinatal10. No futuro, pode 
haver justificativa adicional para a terapia periodontal, 
caso seja comprovada a influência da DP no início ou 
na progressão destas doenças sistêmicas12.

Conclui-se que são necessários mais ensaios 
clínicos e estudos de intervenção para avaliar o efeito 
do tratamento periodontal na diminuição de risco para 
estas condições sistêmicas.
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