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REVISAO DE LITERATURA

Resumo

Estima-se que a periodontite afete mais de 50% da populagdo mundial e, em sua forma grave, é
a sexta doenca humana mais comum. Evidéncias clinicas apoiam que a periodontite afeta a
fungdo endotelial sistémica e isso pode ter um impacto na hipertenséo; alguns relatos sugerem
possiveis efeitos diretos da bacteriemia oral relacionada a microbiota também na disfungéo
vascular. O objetivo do presente artigo é compreender a patogénese da hipertensdo e sua
associagdo com a periodontite, bem como os possiveis mecanismos comuns envolvidos. Foi
realizada uma reviséo da literatura, por meio de consulta ao MEDLINE, a fim de analisar dados recentes
que sustentam que pacientes com periodontite tém maior probabilidade de apresentar hipertensdo
arterial. A estrutura conceitual que apoia essa hipdtese é discutida. Os dados corroboram que, na presen¢a
de periodontite moderada, a probabilidade de ter hipertenséo é de 22% e essa probabilidade aumenta
para 49% nas formas graves. Essa condi¢dio pode contribuir potencialmente para a imunidade pro-
hipertensiva de vdrias maneiras; além disso, pode estar associado a disfuncdo endotelial
permanente. Assim, tornou-se evidente que a inflamacdo e o sistema imunoldgico tém um papel causal
na patogénese da hipertensdo, embora esse mecanismo ainda ndo esteja claro. Da nossa andlise podemos
concluir que existe uma associa¢do entre periodontite e hipertensdo e, portanto, a terapia periodontal
pode ser considerada como uma ferramenta na prevengdo e tratamento da hipertenséo. O desafio ainda
estd aberto para pesquisas direcionadas ao entendimento da patogénese da hipertensdo.
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Is there an association between periodontitis and arterial
hypertension?

Abstract

Periodontitis is estimated to affect more than 50% of the world's population and, in its severe
form, it is the sixth Most common human disease. Clinical evidence supports that periodontitis
affects systemic endothelial function and this may have an impact on hypertension; some
reports suggest possible direct effects of microbiota-related oral bacteremia also on vascular
dysfunction. The aim of this article is to understand the pathogenesis of hypertension and its
association with periodontitis, as well as the possible common mechanisms involved. A review
of the literature was carried out, by consulting MEDLINE, in order to analyze recent data that
support that patients with periodontitis are more likely to have arterial hypertension. The
conceptual framework that supports this hypothesis is discussed. The data corroborate that, in
the presence of moderate periodontitis, the probability of having hypertension is 22% and this
probability increases to 49% in severe forms. This condition can potentially contribute to
prohypertensive immunity in several ways; in addition, it may be associated with permanent
endothelial dysfunction. Thus, it became evident that inflammation and the immune system
play a causal role in the pathogenesis of hypertension, although this mechanism remains
unclear. From our analysis we can conclude that there is an association between periodontitis
and hypertension and, therefore, periodontal therapy can be considered as a tool in the
prevention and treatment of hypertension. The challenge is still open for research aimed at
understanding the pathogenesis of hypertension.
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INTRODUCAO

A hipertensdo arterial, definida como tendo valores de 2140 mmHg pressao
arterial sistdlica e / ou 290 mmHg pressdo arterial diastdlica (1), afeta 30-45% da
populacdo adulta e estd intimamente associada a eventos cardiovasculares adversos,
como acidente vascular cerebral, infarto do miocardio, morte subita, insuficiéncia
cardiaca, doenca arterial periférica e insuficiéncia renal. Por outro lado, a periodontite
afeta mais de 50% da populacdo mundial, com incidéncia ainda maior em paises de baixa
e média renda (2). Varios estudos analisaram a relacdo entre doencas periodontais e
hipertensdo arterial. Ao recuperar o MedLine [hipertens3do arterial + periodontite e / ou
doenca periodontal; Abril 2020], encontramos cerca de 680 registros correspondentes,
entre eles, apenas 10 sdo ensaios clinicos em humanos e 12 sdo revisdes sistematicas
dos ultimos 5 anos.

Entre as revisGes sistematicas, uma meta-analise recente de todos os estudos
disponiveis (3) apdia uma significativa “sobreposicdao” entre essas duas condicdes: entre
os individuos que sofrem de doenca gengival grave, os hipertensos representariam
49%. Na verdade, a pressdo arterial média foi encontrada para ser maior em 4,5 mmHg
para PAs e 2 mmHg para PAD em pacientes afetados com periodontite do que naqueles
gue ndo eram; esses dados sdo compativeis com a evidéncia que apdia um aumento de
25% no risco de morte por ataque cardiaco ou acidente vascular cerebral devido a um
aumento de PAs de 5 mmHg (4).

A hipertensdo arterial é considerada um mecanismo complexo e multifatorial
que inclui disfungao endotelial, estresse oxidativo, inflamagdo e resposta imune; de
fato, todos esses fatores sao capazes de alterar o controle neuro-humoral da pressao
arterial (5). No entanto, o entendimento da patogénese da hipertensdo ainda é
incompleto. Por outro lado, a periodontite é uma doenca inflamatdéria multifatorial
cronica causada por patdgenos invasivos que alteram a microbiota e o microbioma oral,
levando a uma destruicdao progressiva dos tecidos de suporte do dente com instabilidade
/ perda de dentes e um impacto negativo na qualidade de vida do paciente (6).
O objetivo deste artigo é analisar as evidéncias que associam periodontite e hipertensao
em humanos e o possivel mecanismo dessa associagao.

Perturbacdao da homeostase microbiana

Ainflamacao periodontal inicia uma inflamacgao sistémica e o monitoramento de
marcadores inflamatérios como a proteina C reativa ou os niveis de fibrinogénio pode
ser util para sua deteccdo (7). Ainteracdo entre a bactéria e o hospedeiro é o mecanismo
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biolégico mais plausivel que conecta a periodontite a uma série de doencas sistémicas
cronicas, como doencas respiratérias, doencas pulmonares obstrutivas cronicas e
doencas cardiacas coronarias, bem como eventos relacionados a doencas cardiacas
corondrias, como como angina e infarto, aterosclerose, acidente vascular cerebral,
diabetes mellitus, trabalho de parto prematuro e parto com baixo peso ao nascer (8).

Microbiota é um agregado de microorganismos que colonizam e residem em ou
dentro de tecidos e biofluidos humanos; O microbioma, por outro lado, indica a
totalidade do patrimdnio genético pertencente a microbiota. E, portanto, evidente que
o microbioma se refere a todas as expressdes génicas.

A possivel ligacdo entre inflamacdo cronica e hipertensao e ativacdo imune proé-
hipertensiva é explicada na figura 1.
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Figura 1 A possivel conexdo entre inflamacdo cronica e hipertensao e ativacao
imune pro-hipertensiva.

Hipertensao e periodontite
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A causa da hipertensdo é uma questdo sem solucdo. Para responder a essa
guestdo, a analise percorreu dois caminhos: o primeiro examinou as interferéncias
genéticas e o segundo se beneficiou de resultados de ensaios clinicos
randomizados. Estudos recentes de associacdo do genoma em grande escala
identificaram quatro polimorfismos que foram associados a periodontite. A
randomizacdo mendeliana foi usada e esse método identificou variantes pleiotrdpicas
horizontais e mostrou influéncia significativa da periodontite em todos os valores de
pressdo arterial, sistdlica, diastdlica e média. Para confirmar a associacdo entre doenca
periodontal e hipertensdo, um ensaio clinico randomizado foi realizado sobre os efeitos
da terapia periodontal na hipertensao; foi observado que a monitorizacdo ambulatorial
da pressao sistolica e diastélica por 24 horas em pacientes tratados com tratamento
periodontal intensivo resultou em uma reducao significativa da pressao arterial sistdlica
e diastdlica. Além disso, a inflamacdo sistémica medida pelo nivel de citocinas
circulantes (IFN-g, IL-17A, TNF-a, IL-6) diminuiu significativamente em pacientes
submetidos a terapia periodontal intensiva (9).

Sabemos que na patogénese da doenca periodontal, citocinas produzidas por
células da resposta imune inata, incluindo TNF-a,, IL-1b e IL-6, sdo as primeiras a serem
secretadas apds o reconhecimento microbiano (10). Bactérias e mediadores
inflamatdrios podem entrar no sangue e se espalhar sistemicamente com um impacto
mensuravel na inflamacgdo sistémica (11). Usando técnicas de amplificacdo de DNA, o
DNA bacteriano periodontal foi detectado no ateroma de cardtida (12). A doencga
periodontal ndo é universalmente expressa em individuos com ma higiene oral, a
expressdo da doenca também requer um hospedeiro sensivel (13).

CONCLUSAO

Estima-se que a periodontite afete mais da metade da populagdao mundial e, em
sua forma grave, é a sexta doenga humana mais comum. Como afirmado acima, a
evidéncia clinica apdia a nogado de que a periodontite afeta a fungdo endotelial sistémica
e isso pode ter um impacto na hipertensao; alguns relatos sugerem possiveis efeitos
diretos da bacteremia oral relacionada a microbiota também na disfun¢do vascular.

A associagdo postulada entre periodontite e hipertensao foi verificada como
estatisticamente significativa, portanto, uma possivel indicacdo é que a terapia
periodontal pode ser instrumental na prevengao e tratamento da hipertensao.

Concluindo, é necessdria uma mudanca de paradigma e devemos comecar a
considerar a saude bucal uma prioridade global. O desafio para ainvestigacdo nesta area
consiste, portanto, em compreender os mecanismos patogenéticos que configuram
essas relagdes e, no dominio da medicina personalizada, informar os doentes com
doenca periodontal sobre o risco de ter / desenvolver hipertensdo e aconselhar a saude
oral em. pessoas ja afetadas. Em pacientes que ndao sabem que tém pressdo alta, uma
forma simples poderia ser medir a pressao arterial antes da consulta ao dentista.
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