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Resumo

Introducao. Medicina Periodontal é uma area da Periodontia, desenvolvida a partir do final da década de 1980, que tém
estudado a relacdo entre a doenca periodontal (DP) e algumas condicdes sistémicas, como doencas cardiovasculares, diabetes
e 0 nascimento de bebés prematuros e/ou com baixo peso. Objetivo. Avaliar os mecanismos de interacdo da possivel
associacdo entre a DP e as doencas cardiovasculares, o Diabetes Mellitus (DM) e o nascimento de bebés prematuros e/ou
com baixo peso. Método. A pesquisa foi feita utilizando as seguintes ferramentas de busca no MEDLINE, BIREME e PUBMED:
“periodontite e doencas cardiovasculares”, “periodontite e diabetes” e “periodontite e prematuridade e baixo peso”. Foram
selecionados somente artigos de pesquisa sobre os referidos temas. Conclusao. A avaliacdo dos artigos mostraram que os
conhecimentos atuais tém ressaltado que esta interacdo se da principalmente pelo estabelecimento do quadro inflamatério
sistémico, que ocorre como consequéncia da periodontite.

Palavras-chaves: Doencas Periodontais. Doencas cardiovasculares.Diabetes mellitus. Recém-nascido de baixo peso.

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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Introducao

A doenca periodontal (DP) é uma infeccao croni-
ca, multifatorial associada a microorganismos anaeré-
bios. As principais espécies bacterianas associadas a
DP sdo Actinobacillus actinomicetemcomitans, Porphi-
romonas gingivalis, Tanerella forsythensis e Prevotella
intermedia, cuja prevaléncia varia nas diversas etnias
e populacdes geograficamente distintas' 2> 26, A gen-
givite € uma condicdo inflamatéria causada pela placa
bacteriana, como demonstrado de forma inequivoca
por Loe et al.,? a partir do classico estudo de gengivite
experimental em humanos, no qual o acimulo de placa
bacteriana levou ao desenvolvimento de gengivite e
a sua remocdo promoveu o retorno dos tecidos gen-
givais a normalidade em poucos dias. Clinicamente,
a gengivite caracteriza-se por edema e vermelhidao,
alteracdes no contorno e consisténcia, com tendéncia
ao sangramento a sondagem delicada3®.

A infeccdo periodontal resulta em aprofun-
damento patoldgico do sulco gengival por meio da
migracdo apical do epitélio juncional, destruicdo do
ligamento periodontal, do cemento e do osso alveolar3.
Clinicamente, a periodontite caracteriza-se pela perda
de insercao, acompanhada pela formacao de bolsa
e alteracdes na densidade e altura do osso alveolar
subjacente?'. Os microorganismos presentes na placa
bacteriana produzem endotoxinas e lipopolissacaride-
os que induzem a producao de citocinas (troboxano

A2, interleucina 1B, interleucina-6 e fator de necrose
tumoral-a), além de proteinas C-reativas, iniciando as-
sim o processo inflamatoério®. Tanto a gengivite quanto
a periodontite sdo moduladas pela resposta imune do
hospedeiro e por fatores ambientais tais como taba-
gismo, obesidade, diabetes e stress®.

Nas duas ultimas décadas tém surgido evidén-
cias que suportam o conceito de que a DP pode ter
efeitos adversos em 6rgaos e tecidos em locais distan-
tes. A DP tem sido estudada como um fator de risco
para doencas cardiovasculares e cerebrovasculares®+7:8,
o0 nascimento de bebés prematuros e/ou com baixo
peso>%1° e 0 mau controle metabdlico em pacientes
com DM'', entre outras.

O objetivo deste artigo foi avaliar através da
revisdo da literatura, a plausibilidade bioldgica e bio-
quimica dos mecanismos de interacdo entre a doenca
periodontal e as doencas cardiovasculares, o diabetes
mellitus e o nascimento de bebés prematuros e/ou
com baixo peso.

Metodologia

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

Revisao de Literatura

Doencas Periodontais (DP) e
Doenca Cardiovascular

Desde os anos 1980, varios estudos epidemio-
l6gicos tém indicado que as doencas periodontais
podem ser um importante fator de risco para as doen-
cas cardiovasculares®'3'>, A doenca coronariana por
isquemia ateromatosa, o acidente vascular cerebral e
a doenca cardiaca valvular sdo as mais susceptiveis de
serem associadas com as doencas periodontais®.

Varios mecanismos plausiveis tém sido propos-
tos para explicar a associacdo entre a DP e a doenca
cardiovascular’. Em geral, a resposta do hospedeiro a
uma exposicdo sistémica a patégenos periodontais,
assim como o estado inflamatoério e os frequentes
episodios de bacteremia em pacientes com ma higiene
bucal, podem contribuir para a ocorréncia de efeitos
sistémicos pré-aterogénicos’.

A resposta inflamatéria do hospedeiro aos
patégenos periodontais estimula a liberacao de lipo-
polissacarideos (LPS), os quais desencadeiam diversas
citocinas pro-inflamatérias e mediadores tecido-
destrutivos, como a proteina C-reativa (PCR), fator de
necrose tumoral-a (TNF-a,), prostagladina E-2 (PGE-2),
interleucina 1-B,(IL-B) e interleucina-6(IL-6) '*. Estas cito-
cinas promovem agregacao plaquetaria, a migracdo de
mondcitos e a deposicao de lipidios, promovendo inju-
ria no endotélio vascular, contribuindo para a formacao
da placa ateromatosa nas artérias coronarias, principal
causa de eventos agudos como angina e infarto’.

No entanto, fatores de risco comuns a ambas as
doencas, tais como fatores genéticos, (polimorfismo
do gene IL-1), fatores ambientais (tabagismo, diabetes,
stress, etc) e alteracbes na resposta imune, podem
induzir a interpretacdes equivocadas®. Os resultados
podem ser interpretados como artefatos, isto €, re-
sultado de erros causados por confundimento?s. Por
outro lado, se a associacao for causal, implica que o
controle da DP pode ter o beneficio adicional de redu-
zir o risco das doencas cardiovasculares. Ainda nao
esta bem esclarecido, o papel desses fatores de risco
genéticos ou comportamentais, subjacentes a ambas
as condicoes?’.

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

A Diabetes Mellitus, representa um grupo de
doencas metabdlicas causadas pela diminuicdo na
producao de insulina pelo pancreas, ou pelo uso ina-
dequado da insulina disponivel o que, em ambos os
casos, leva a altos niveis de glicose no sangue’®.

As doencas periodontais estdo bem estabeleci-
das na literatura, como uma complicacao do diabetes,
0 que sugere que pacientes com diabetes sdo mais
propensos a desenvolver doencas periodontais®. En-
tre os mecanismos biolégicos que explicam porque o
diabetes afeta os tecidos periodontais, estdo a micro-
angiopatia, a predisposicdo genética, alteracdes no
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metabolismo do colageno, a resposta inflamatéria do
hospedeiro e a qualidade da flora subgengival®.

A base bioquimica para o mecanismo de
complicacdes do diabetes é a producao de produtos
finais de glicacdo avancada ( Advanced Glycation End-
products- AGEs). Os AGEs sao formados pela glicacdo
ndo-enzimatica de proteinas ou lipidios em condicdes
de hiperglicemia prolongadal7. O acimulo dos AGEs
aumenta a concentracao de citocinas pré-inflamatorias,
incluindo interleucina 1-B (IL- B) e o fator de necrose
tumoral-a, que sdo antagonistas da insulina, além da
prostaglandina E-2(PGE-2), resultando em destruicdo
de tecido conjuntivol8. Simultaneamente, a infeccdo
periodontal pode induzir a um estado cronico de
resisténcia a insulina, contribuindo para o ciclo de
hiperglicemia e formacao de AGEs, ampliando as vias
de degradacdo do tecido conjuntivo19.

A producado de lipopolissacarideos (LPS) pelo
P.gingivalis, importante patégeno periodontal, também
induz a liberacdo de IL-1B, TNF-a e PGE-2, conhecidos
mediadores da resisténcia a insulina’.

Ha evidéncias que sugerem uma forte relacao
bidirecional entre DP e diabetes. Ndo apenas pacientes
com diabetes ndo controlada sdao mais susceptiveis a
desenvolver DP, mas a presenca da DP ativa pode piorar
o controle glicémico®.

As evidéncias sugerem que a DP pode induzir ou
manter um estado inflamatorio cronico, indicado pela
concentracdo de PCR, IL-6 e fibrinogénio, elevando os
niveis séricos de IL-6 e TNF-a, induzindo ou agravando
a resisténcia a insulina'’.

As alteracoOes vasculares no periodonto do indi-
viduo diabético tornam os tecidos periodontais mais
vulneraveis a infeccdes. Outra alteracdo importante
é a reducdo na producdo de colageno, componente
fundamental dos tecidos de sustentacao do dente,
além da diminuicao na producao de saliva, o que leva
ao crescimento bacteriano no biofilme?°.

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

Um grande namero de fatores associados a pre-
maturidade e baixo peso ao nascer foram estabelecidos,
tais como condicdes socioecondmicas desfavoraveis,
pré-natal inadequado, gravidez nos extremos de idade,
primiparidade, estado nutricional materno, tabagismo
e presenca de infeccdes no trato genito-urinario?'. No
entanto, as causas ainda permanecem desconhecidas
em um grande nimero de casos'®.

A similaridade nos mecanismos biolégicos entre
as infeccoes genito-urinarias e a DP envolvendo citoci-
nas proé-inflamatérias sugere a influéncia da DP como
um fator de risco na prematuridade e baixo peso ao
nascer 2°,

A elevada concentracdo de esterdides sexu-
ais encontrados na gestacao, altera a topografia e a
permeabilidade microvascular do tecido gengival, au-
mentando o risco de bacteremia por gram-negativos,
associados a DP°.

A disseminacdo hematogénica dessas bacté-
rias da inicio a cascata inflamatoéria, desencadeando
a producao de citocinas em nivel local e sistémico,
as quais estimulam a producdo de prostaglandinas,
principalmente a PGE-222, e interleucinas IL-1 e IL-6
que podem entrar na corrente sanguinea e atingir a
interface materno fetal'®, aumentando os niveis plas-
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maticos de prostaglandinas e citocinas®, o que pode
dar inicio ao trabalho de parto’.

Os fatores que influenciam a resposta inflama-
toria na DP sdo semelhantes aos vistos na gravidez:
tabagismo, dieta, stress, raca/etnia, além de fatores
genéticos. A amplificacdo desta resposta inflamatéria
pode resultar numa forma mais grave da DP e esse
processo pode envolver tanto os tecidos periodontais,
como as membranas fetais, Utero, colo do Utero ou
influenciar no parto’.

Discussao

Ao analisar os dados presentes na literatura so-
bre a interacdo entre a doenca periodontal e as doencas
sistémicas, observa-se que, até o presente momento,
as evidéncias disponiveis ainda ndao sao suficientes
para recomendar o tratamento periodontal como meio
para evitar o aparecimento ou progressdo de doencas
cardiovascularest. No entanto, um recente estudo re-
alizado por Tonetti et al.,?* no qual doentes cardiacos
receberam tratamento periodontal intensivo e tiveram
melhora da sua funcao endotelial e diminuicdo do ris-
co cardiaco, demonstrou a relacao entre tratamento
periodontal e a melhora da condicdao cardiovascular
destes pacientes. Porém, o fato de existirem fatores
de risco comuns a ambas as doencas, assim como a
alta prevaléncia da DP em pessoas de meia idade que
sofrem de doencas cardiovasculares, pode induzir
interpretacoes equivocadas®.

Entretanto quanto se estuda a interacdo da DP
com Diabettes Mellitus, ha constatacdo de que a infec-
¢do e ainflamacao podem afetar negativamente o con-
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