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REVISAO DE LITERATURA

As doencas cardiovasculares, tais como a aterosclerose, que é a causa primdria, sdo asprincipais
causas de morte no mundo. Doencas cronicas, como a doenca periodontal, tem sido visto como um
fator de risco para a aterosclerose, assim como o fumo, doencas sistémicas,estresse, obesidade e
outros. E com isso muito tem sido estudado sobre o mecanismo que a doenca periodontal poderia
influenciar aterosclerose, como poderia alterar ou agravar o curso das patologias da doencga
cardiovascular. O grupo patégeno das doengas tem em comum os fatores de risco, como a idade,
tabagismo, e em especial o nivel elevado de lipoproteinas séricas. E estudos dizem que a
possibilidade de ter uma interagdao entre microrganismos da doenga periodontal e a doencga
cardiovascular de forma direta ou indireta. Outros autores também comentam sobre a terapia
periodontal, raspagem e alisamento radicular, que observam melhoras em pacientes tiveram
diminuicdo dos niveis séricos, comparado os pacientes com resposta clinica periodontal deficiente.
Entretanto, ndo foi determinado um consenso de como ocorre a inter-relagao entre as doengas
periodontais e cardiovasculares, estando clara a necessidade a realizagdo de mais pesquisas para
melhor esclarecimento da associacdao entre essas doencas.A proposta desta revisdo é mostrar, a
partir de evidéncias cientificas, buscando a inter-relacdio entre a doenca periodontal
(principalmente periodontite), e a doenca cardiovascular. Para o desenvolvimento do estudo, foram
realizadas analises de artigos cientificos, além de livros especifico na drea de Odontologia e
Medicina.
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Cardiovasclar disease and periodontal disease: A literature
review

Abstract

Cardiovascular diseases such as atherosclerosis, which is the primary cause, are the leading causes
of death in the world. Chronic diseases, such as periodontal disease, have been seen as a risk factor
for atherosclerosis, as well as smoking, systemic diseases, stress, obesity and others. And with that
much has been studied about the mechanism that the periodontal disease could influence
atherosclerosis, as it could alter or worsen the course of cardiovascular disease pathologies. The
pathogenic group of diseases has in common the risk factors such as age, smoking, and in particular
high levels of lipoproteins seric. And studies say that the possibility of having an interaction between
microorganisms of the periodontal disease and cardiovascular disease directly or indirectly. Other
authors also comment on periodontal therapy, scaling and root planing, which observed
improvements in patients had decreased serum levels compared to patients with poor periodontal
clinical response. However, it has not been determined consensus on how the interrelationship
between periodontal and cardiovascular diseases occurs, There is a clear need for further research
to better clarify the association between these diseases. The purpose of this review is to show, based
on evidence scientific research, seeking the interrelationship between periodontal disease (mainly
periodontitis), and cardiovascular disease. For the development of the study, analyzes of scientific
articles, in addition to specific books in the area of Dentistry and Medicine.
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1. Introducao

A aterosclerose é a doenca responsavel pelo maior indice de mortalidade no Brasil, afetando
pessoas de todas as idades. Nos estados de Sdo Paulo e Rio Grande do Sul registraram 26,3% e 32,7%
pacientes afetados respectivamente. Montenegro (1999). A aterosclerose é uma doenca vascular
progressiva caracterizada por um espessamento da camada sub-intima das artérias musculares de
médio calibre e grandes artérias elasticas (Lusis, 2000), conduzindo a quadros como angina pectoris,
infartos, tromboses e morte subita (Oliveira,2002).

A doenca periodontal é uma doenca inflamatéria cronica, produzida por microrganismos
gram-positivos e gram-negativos anaerdbios, com niveis de incidéncia alto (Petersen, 2005), sendo
a segunda maior causa de patologia dentdria na populacdo humana de todo o mundo (Almeida,
2006). E se ndo tratada, pode induzir a destruicdo dos tecidos de suporte dos dentes, como possivel
resultado de uma liberacdo de varios produtos tdxicos de patdgenos subgengivas especificos, assim
como respostas do hospedeiro formadas contra as bactérias e seus produtos (Roriz, 2011).

Segundo Scannapieco et al. (1998) devido a cronicidade e a grande presenca de patdogenos
nas doencas periodontais, estdo associadas a importantes respostas locais e sistémicas dos
hospedeiros diante as acdes dos microrganismos, é razodvel pensar na hipdtese de que essas
doencas possam influenciar na saude geral e até mesmo no em certas patologias sistémicas, em
especial da diabetes e das doencas cardiovasculares.

As Doenca cardiovasculares e doenca periodontal sdo doencas inflamatdrias cronicas e
numerosos estudos epidemioldgicos transversais e longitudinais forneceram evidéncias de que
existe uma associacdo entre periodontite e doenca de risco elevado (Ouyang, 2011). Segundo Dias
et al., (2000, p. 326): A presenca de certos agentes infecciosos pode levar a um aumento do risco de
doencas cardiovasculares. Neste contexto, as infec¢Ges periodontais podem ser consideradas um
dos varios fatores que contribuem para o desenvolvimento de doencas cardiovasculares.

Existem fatores de risco bem estabelecidos para doengas cardiovasculares, sendo um deles
os niveis elevados de lipideos séricos combinados com infec¢Ges, como em caries dentarias e
doenca periodontais (gengivite e periodontite) (Vieira, 2014).

O objetivo desta revisao de literatura foi de investigar se ha associacdo entre doencas
cardiovasculares e doencga periodontal, verificando se esta se constitui em um fator de risco para as
doencgas cardiovasculares.

2. Metodologia
Este artigo é definido como revisdo de escopo, uma modalidade de revisdao que tem como

objetivo buscar na literatura cientifica existente em uma determinada area de pesquisa ou tema,
identificando lacunas e oferecendo uma visdo descritiva dos estudos analisados (Levac et al., 2010).

Por se trata de uma revisdo narrativa, para a escrita do trabalho, foram selecionados artigos
dos ultimos 10 anos, artigos classicos sobre o tema, além de livros tradicionais da area de
Periodontia. A busca foi realizada nas principais ferramentas de busca, sendo elas: Pubmed, Scielo
e Google Escolar.

As palavras chaves adotadas foram periodontia, doencga periodontal, aterosclerose, doenca
cardiovascular, periodontite utilizando entre elas atalhos de conexao como AND e OR.

Inicialmente a escolha foi feita através da leitura de titulos, buscando aqueles que tivessem
conexdo direta com o tema. A partir disso, os artigos pré-selecionados foram submetidos a leitura
do resumo e por fim a leitura completa apenas dos utilizados para a confec¢ao do trabalho.
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3. Revisao de Literatura
3.1Doenca Periodontal

A cavidade bucal é um habitat de aproximadamente 300 diferentes tipos de bactérias que
podem vir a ser isoladas do biofilme dental ou até mesmo presentes no tecido mole, porém sabe-
se que somente algumas dessas bactérias possuem potencial de destruicdo tecidual, ou seja, que
podem vir a causar a Doenca Periodontal. (Feres, et al., 1999).

A doenca periodontal é uma doenca cronica de origem inflamatéria caracterizada pelo
desequilibrio entre o biofilme microbiano formado adjacente aos dentes e a resposta imunoldgica
do hospedeiro, sendo presente de 20 a 50% da populacdo (De Souza Silva et al., 2021) levando assim
a destruicdo de tecidos de suporte (Kinane et al., 2017).

A composicdo da microbiota subgengival é predominantemente Gram- negativa, sendo em
sua maioria bactérias do tipo anaerdbicas e que possuem metabolismo proteolitico. Nos estagios
mais avancados da periodontite, por exemplo, sdo encontradas bactérias dos complexos laranja e
vermelho, sendo as mais frequentes: Porphyromonas gingivalis, Tannerella forsythia e
Aggregatibacter actinomycetemcomitans (Larsen & Fiehn, 2017)

Dentre suas caracteristicas clinicas, temos: edema, sangramento e aumento de fluido
cervical (Lira-Junior; Figueredo, 2017), sendo essa doenca a principal relacionada a perda dentaria.

O periodonto possui ao seu redor diversos vasos linfaticos os quais, através do apice
radicular, possuem conexdao com dareas venosas do pesco¢o, como por exemplo as veias jugular
interna e subclavia, sendo assim o caminho pelo qual a infec¢do bacteriana no sistema circulatério
acontece com consequente dissemina¢do de mediadores inflamatdrios por nosso organismo (Van
Dyke & Van Winkelhoff, 2013; Scannapieco & Cantos, 2016).

Para Kinane et al (2017) a doenga periodontal é uma cronica e de etiologia inflamatdria e
multifatorial a qual tem como principal caracteristica o desequilibrio entre o biofilme microbiano
formado adjacente aos dentes e a resposta imunoldgica do hospedeiro que resulta na destruigdo
dos tecidos de suporte. Lira-Junior e Figueredo (2017) destacou que caracteristicas clinicas que
facilitam a identificacdo e até mesmo o diagndstico da doenca periodontal, entre elas temos:
edema, sangramento e aumento de fluido cervical mediado por bactérias gram negativas.

Entre os reagentes da doenca periodontal associado a essa correlagdo com cardiopatias
temos a proteina C reativa (PCR), fibrinogénio, fator de necrose tumoral- alfa (TNFa), interleucinas
(IL-1 e IL-6) e outros reagentes que ainda estdo sendo estudados (Hajishengalis, 2015), mas segundo
estudo de YU et al (2015), a homocisteina elevada e a presenca de marcadores de infeccdo e
inflamacado estao entre os indicados ja estudados e estabelecidos

3.2 Doencas Cardiovasculares (DCVs)
Em 2004, o Ministério da Saude definiu como doencas cardiovasculares todas aquelas que
alteram a homeostasia do sistema circulatério, sendo esse formado pelos vasos (sanguineos e
linfaticos) e pelo coracdo. Dentre suas etiologias encontramos varias possibilidades, ou como sdo
chamados fatores de riscos cardiovasculares.
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As doencas cardiovasculares estdo entre as principais causas de mortalidade no mundo e
estdo fortemente associadas a pacientes portadores de doenca periodontal, sendo a maioria
associada a aterosclerose (Yu et al., 2015). Existem varios fatores que o tornam mais suscetivel ao
seu desenvolvimento, entre eles: género, idade, habitos pessoais, fatores genéticos e sistémicos
(Eke et al., 2015) e até mesmo evidéncias genéticas.

Dentre os sinais e sintomas mais comuns e similares temos o cansaco excessivo, dor ou
desconforto na regido encefalica ou membros superiores, dispneia, nausea e/ou vomito, palidez,
paralisias de membros superiores e inferiores, dorméncia ou paralisia na face e até mesmo sincope
(Orlandi et al., 2020)

Quanto a classificacdo, segundo a Sociedade Americana de Cardiologia as DCVs podem ser
nomeadas e agrupadas de acordo com a sintomatologia do paciente, conforme a tabela 1.

Nomenclatura Definicdes
Hipertenzio Arterial Arténas estreitas sumentam a necessidade de o coragdo bombear com mais
Sistemica (HAS) forga para fazer o sangue circular.
Doenca Arterial Sao obstrugdes das arténas coronanas que urigam o musculo cardiaco.
Coronariana (DAC)
Doenca S30 obstrugdes das arténas que formecem suprimanto sanguineo 203 tecidos
Cerebrovascular encefilicos (A carotidas, A basilar, A cerebrais, entre outras).
(DC)
Doenca Artenial S3o obstrugdes das artenas que tmgam membros supenores @ mfenores.
Periférica (DAP)
Doenca Cardiaca S3o lesdes causadas por bacténas estreptococicas que infectam os tecidos
Reumatica (DCR) cardiacos @ valiulas denvados da febre reumatica
Cardiomiopatias Malformagdes estruturais na nmsculatura cardiaca @ vahvulas ainda no periodo
Congénitas (CMMC) de pré-natal
Trombose Arterial Formagdo de placas de aterosclerdtica que levam a radugio do fluxo sanguineo
(TA) para tecidos distais.
Trombose Venosa Trombos de ongem venosa que impadem a drenagem dos tecidos pelos vases
Profunda (T\P) Venosos
Tromboembolizmo Deslocamento do trombo venoso 2 sua migragdo pela circulagio até 2s arténas
Pulmonar (TEP) pulmonares, levando 2 uma obstrugdo azuda do fluxo sanguineo pulmonar

Tabela 1 — Classificagdo das doencgas Cardiovasculares

Alguns estudos ja confirmaram que a pressdo arterial elevada pode ser reduzida e
marcadores inflamatérios séricos como a interleucina-6 (IL-6) e a proteina C-reativa (PCR) podem
ser significativamente reduzidos apds esse tratamento (D'Aiuto, 2005; Blum, 2007; Martin-Cabezas,
2016).

Dentre os fatores sistémicos podemos destacar o colesterol LDL (lipoproteina de baixa
densidade) oxidado ou modificado, radicais livres, homocisteina, rea¢Ges autoimunes, infeccdes e
até mesmo produtos especificos de microrganismos patogénico (Mattila et al., 1995)

Segundo Hajishengallis (2015), outro fator que ficou conhecido por sua relacdo com essas
doengas sdo os pacientes que possuem doenga periodontal, uma vez que apresentam em seu
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organismo elevadas concentracdes de determinados reagentes relacionados a fase aguda desta
doenca, que podendo cair na circulacdo sanguinea podem vir a causar efeitos cardiovasculares.

Entre esses reagentes, podemos citar: a proteina C reativa (PCR), fibrinogénio, fator de
necrose tumoral-alfa (TNFa), interleucinas (IL-1 e IL-6), dentre outros reagentes (Hajishengallis,
2015). Dentre os indicadores estudados tentando comprovar a relacdo causal entre ambas as
doencas, temos a hemocisteina elevada e marcadores de infeccdo e inflamacao.

Hajishengallis (2015) explica que existem dois componentes da doenca periodontal que
estdo ligados ao desenvolvimento das doencas cardiovasculares: alteracdes microbianas e
ulceracdo. O primeiro esta associado a infeccdo de placas aterosclerdticas que resulta no aumento
da inflamacdo e instabilidade podendo levar a um quadro cardiovascular. J& a ulceracdo esta
associada a disseminacdo por meio da escamacao celular, possibilitando assim sua infeccao por via
sistémica.

Porém, em estudo realizado por Andrade e confirmado por Kreuger et al. ndo encontrou
diferenca estatisticamente significante quando a saude periodontal foi correlacionado com 85
pacientes com doencas cardiovasculares e 53 sem patologias cardiovasculares, os indices dentais
foram mais altos nos pacientes com doengas cardiovasculares do que nos do grupo controle,
concluindo que o papel das infeccGes dentarias como fator de risco para as doencgas
cardiovasculares varia em relacdo a populacdo estudada em questdo.

Mas, sabe-se que os mecanismos que ligam as doencas cardiovasculares e periodontais
ainda ndo sdo totalmente esclarecidos, porém pesquisas tém sugerido que fatores genéticos e
ambientais podem estar envolvidos nesta associagao.

Por isso é de extrema importancia o tratamento e controle periédico da doenga periodontal
através da raspagem supra e subgengival, buscando o controle da microbiota ali presente e assim
ter uma melhora do quadro cardiovascular.

4. Discussao

Ainda se fazem necessario estudos com efeitos significativos para entender a real influéncia
das doencgas bucais na etiologia e desenvolvimento de processos patoldgicos sistémicos, como por
exemplo o caso das doengas cardiovasculares que sdo a principal causa de morte em diversos paises.

Varias sdo as hipdteses levantadas e existentes atualmente, sendo a mais comum a possivel
invasdao das bactérias patogénicas na circulacdao sistémica devido a trauma oclusal durante a
mastigacdo, escovacao inadequada e até mesmo problemas dentdrios (Machado, A.C.P. et al. 2004).

Levando em consideracdo essa hipdtese, podemos associar a influéncia da doenca
periodontal na complicacdo de doencas cardiovasculares. Uma vez que, segundo Marsh (1994) e
Curtis et., al (2020), para que haja o inicio desse processo patoldgico, é necessario uma mudanca na
caracteristica da comunidade microbiana presente no biofilme, ou seja, logo precisamos da
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presenca de patdgenos associados a essa doenca levando a sua dispersdo por todo nosso
organismo.

O processo inflamatério se inicia assim que comeca o depdsito e acumulo de biofilme na
superficie dental. Assim que as alteracdes se tornam perceptiveis pelo organismo, alteracdes se
iniciam como vasodilatacdo que altera a pressdo hidrostatica levando ao exsudato plasmatico no
qual ird acarretar o aumento da permeabilidade vascular, resultando no extravasamento de liquido
e migracdo de patdgenos para circulacdo sanguinea.

Assim, a presenca desses patdgenos pode ser um grande risco para desenvolvimento de bacterimias
ou até mesmo endocardite quando o individuo for acometido por doenga periodontal. Buscando
entender esse mecanismo, diversos estudos propuseram diferentes tedricas as quais sdo
apresentadas na Figura 2 a seguir.

Colonizagio de placos Expreasdo de
Patdgoncs pericdontae atercsclendticas pela molécuias de
(produtos citotdxicos) invasio de pattgenas adesdo & aivacan Fammagio de
. periocomals por via de protaina © reativa "3“0""3"
distungio endotolal I — & protrombing vomaoticos
Estimulagio precoca o uqao de Agregacda e nougEo da
placns aterceciercticas RYragacho plaguetas resposta
-Sumento da tbrose plaguetara nfamatora
hperrofa cardiacs p S S5%Mmca
HIPOTESE 1
Doenga - sodontal Bosssresd HIPOTESE 3
Doenga cardiovascular
5
Procuso geraco pela
' ey % comunidade bacterana
HIPOTESE 2 perodonta distdtca Respastas
“ ’ ¢ autosmunes
cons 8
Dosnga Ararmgtes Aumento do nivel presenca de HS?
panodontal morfoibgicas de lsucdeitos Aumento HSP 4
Aurnento dos Aderénols & Um sstado de & Reagdo cruzada
NAEIS S8roos O laaies DaD Qran o6 de Inkcitos
LDLe atsroecioroticas nfamacic x
rgecandecs pré-exisientes sistémica Abivicace pro- 3

Inflamatiria grave
Figura 2

Com a passagem dos microrganismos patogénicos para a circulagao sanguinea, conhecido
como disbiose microbiana, diferentes processos de bacteremias assintomaticas se iniciam e ocorre
o0 aumento das células de defesa, como linfdcitos, macréfagos, citocinas e fatores de crescimento
tecidual, os quais podem vir a afetar sitios a distancia (arteriosclerose), podendo assim entdo ser
induzida ou até mesmo acelerada.

Hada et al (2015) dividiu pacientes com Doenca Cardiaca Coronaria em dois diferentes
grupos: um considerado controle, onde ndo receberam terapia periodontal, e o outro experimental,
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o qual foi submetido a terapia periodontal ndo cirlrgica. Apds isso, foi coletado parametros clinicos
e bioquimicos e concluido que os pacientes submetidos a terapia obtiveram melhora no estado
cardiovascular, reduzindo a contagem de triglicerideos, VLDL, leucécitos totais entre outros.

Além disso, Zhou et al (2017) colaborou com seu estudo chegando a conclusdo que é possivel
diminuir os niveis de pressdo arterial e microparticulas endoteliais sem qualquer terapia
medicamentosa, uma vez que dividiu pacientes pré- hipertensivos em dois diferentes grupos:
controle (sem tratamento intensivo) e experimental (com tratamento intensivo).

No estudo realizado por Hajishengallis (2015) evidenciou-se a doenca periodontal como
predisposicdo para desenvolver a cardiopatia pois esses apresentam em seu organismo elevadas
concentracOes de reagentes relacionados a fase aguda da doenca e uma vez que presente na
circulacdo sanguinea pode vir a causar os efeitos cardiovasculares citados.

Segundo Hajishengallis (2015), outro fator que ficou conhecido por sua relacdo com essas
doencas sdo os pacientes que possuem doenga periodontal, uma vez que apresentam em seu
organismo elevadas concentracdes de determinados reagentes relacionados a fase aguda dessa
doenca que podendo cair na circulagdo sanguinea podem vir a causar efeitos cardiovasculares.

Outro fator que influencia no desenvolvimento ou ndo da doenca cardiovascular é a
diferenca existente na resposta individual de cada um. Segundo Beck et al. (1996), alguns possuem
a capacidade de uma resposta inflamatdria anormal, com os mondcitos hiperativos liberando 3 a 10
vezes mais mediadores em resposta do que o comum. Esta diferenca se da pela influéncia tanto
ambiental quanto genética.

Sabe-se que as bactérias Porphyromonas gingivalis sdo capazes de invadir as células
endoteliais da artéria coronaria resultando no aumento da degradacgao proteica além de atuar
diretamente como disparador tromboembdlico. Segundo Herzberg et al. (1996), Streptococcus
sanguis e as Porphyromonas gingivalis possuem em sua membrana externa uma proteina capaz de
mimetizar receptores da plagueta normal e assim iniciar o processo de trombolizagdo se presente
um trauma ou estimulo nocivo na parede do vaso.

Conforme Sekinishi et al (2012), a presenca de patégenos periodontal na corrente
sanguinea além de causar o aumento de placas aterosclerdticas conjuntamente, observa o aumento
significativo da expressdao de MMPs que resultara numa intensa remodelagao fisiolégica do tecido
periodontal e na degradacdo patoldgica da matriz extracelular. Outra hipdtese existente é que a DP
pode influenciar elevando os niveis séricos de lipoproteina de baixa densidade (LDL), triglicerideos
propiciando a aterogénese. E o resultado dessa agregacao lipidica nas lesdes ateroscleréticas
acontece um aumento na contagem de leucdécitos promovendo assim um estado de inflamacao
sistémica de baixo grau.

Claramente, sdo diversas as evidéncias que apontam para uma correlagao entre doencas
cardiovasculares e doenca periodontal indicando que se realizada a terapia periodontal adequada,
pode-se reduzir a inflamacgdo cronica sistémica e a disfuncao endotelial.
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Sendo assim, o acompanhamento e tratamento odontoldgico de pacientes portadores de
doencas cardiovasculares se torna ainda mais indispensavel em casos onde a gengivite e a
periodontite sejam diagnosticadas, uma vez que a melhora do quadro local ird diminuir os riscos de
piora sistémica.

Seu atendimento é indispensavel e deve haver um planejamento correto de tratamento e
controle da doenca, por isso a importancia desde a consulta inicial até a terapia periodontal de
suporte.

5. Consideragoes Finais

Ambas as doencas sdo importantes problemas da saude publica do Brasil e por mais que se
tenha diversas evidéncias e hipoteses relacionando-as, ainda se faz necessario mais estudos para
descobrir a real correlacdo entre elas para que seja possivel o efetivo controle de agravamento
delas. Sdo necessdrios mais estudos que correlacionem estas importantes condi¢cdes para um maior
entendimento destas.
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