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REVISAO DE LITERATURA

RESUMO

Este estudo tem como objetivo analisar as repercussdes sistémicas da periodontite,
reconhecida como uma doenca inflamatdria cronica com efeitos que ultrapassam a
cavidade oral. A pesquisa investiga a correlacdo entre a periodontite e condicGes
sistémicas como diabetes mellitus, hipertensdo arterial, doencas cardiovasculares,
artrite reumatoide e outras patologias crénicas associadas a processos inflamatérios
persistentes. Para isso, realizou-se uma revisao integrativa da literatura, com selecdo de
artigos cientificos nas bases PubMed, Scopus e Web of Science, incluindo estudos
clinicos, genéticos e experimentais que abordam os mecanismos imunoinflamatérios e
terapias adjuvantes, como abordagens imunomoduladoras, terapias regenerativas e o
uso de substancias bioativas. As evidéncias reunidas reforcam a necessidade de uma
abordagem multidisciplinar e integrativa para o manejo da saude periodontal e
sistémica.
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ABSTRACT

This study aims to analyze the systemic repercussions of periodontitis, recognized as a
chronic inflammatory disease with effects that extend beyond the oral cavity. The
research investigates the correlation between periodontitis and systemic conditions
such as diabetes mellitus, arterial hypertension, cardiovascular diseases, rheumatoid
arthritis, and other chronic pathologies associated with persistent inflammatory
processes. To this end, an integrative literature review was conducted, selecting
scientific articles from the PubMed, Scopus, and Web of Science databases, including
clinical, genetic, and experimental studies that address immunoinflammatory
mechanisms and adjuvant therapies, such as immunomodulatory approaches,
regenerative therapies, and the use of bioactive substances. The gathered evidence
reinforces the need for a multidisciplinary and integrative approach to managing both
periodontal and systemic health.
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INTRODUCAO

Segundo Newman et al. (2019), no Carranza’s Clinical Periodontology, um dos
principais livros de referéncia em periodontia, a periodontite € uma doenca inflamatéria
cronica que afeta os tecidos de suporte dos dentes, como osso alveolar e ligamento
periodontal. Ela ocorre como resultado da infecgao bacteriana do biofilme dental que,
se ndo controlada, pode provocar a destruicdo progressiva desses tecidos, podendo

levar a perda dental. Ainda, segundo o autor,

a medicina periodontal é definida como a area que investiga como a saude
periodontal pode influenciar e ser influenciada por condi¢Ges sistémicas
como: doengas cardiovasculares, diabetes mellitus, gravidez (parto
prematuro e baixo peso ao nascer), doengas respiratérias e artrite
reumatoide (NEWMAN et al., p.260. 2019).

As doengas periodontais mais comuns sdao conhecidas como gengivite - forma
mais leve e reversivel da doenga-, e periodontite, que é a forma mais grave e irreversivel
(RODRIGUEZ et al., 2013). A gengivite, se ndo tratada, pode evoluir para periodontite,
uma vez que representa fator de risco para a destruicao progressiva dos tecidos de
suporte dentdrio (soJob et al,, 2022).

A etiologia dos estados periodontais e da doencga periodontal crénica (DPC) esta
relacionada a proliferacdo acelerada de determinadas espécies bacterianas,
principalmente Gram-negativas e anaerdbias. Esse processo desencadeia uma resposta
inflamatdria local, marcada pela liberacdo de substancias pro-inflamatdrias em
concentragdes elevadas, as quais podem exercer efeitos sistémicos no organismo do
hospedeiro. Como consequéncia, ocorre a destruicdo progressiva dos tecidos de suporte
dos dentes, levando ao aparecimento das manifestacdes clinicas caracteristicas da
doenca. Ressalta-se que os estados periodontais correspondem as diferentes fases da
progressdo da DPC, que vao desde o sangramento gengival até a formacdo de bolsas
periodontais (SANCHEZ et al., 2017).

O analise do impacto que essas condi¢cdes podem produzir nas respostas a

tratamentos também é objeto de estudo da medicina periodontal, tendo em vista que
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a inflamacgao crénica na periodontite pode exacerbar ou estar relacionada a inflamagdes
sistémicas, sugerindo assim, que o tratamento adequado pode melhorar a saude geral
do paciente (LOPES; COSTA, 2021). Além disso, é importante considerar os fatores de
risco como tabagismo e estresse na gestao dos pacientes, buscando, desta forma, uma
abordagem multidisciplinar e integrativa para o cuidado periodontal e sistémico (SILVA

et al., 2020).

METODOLOGIA

Esta revisdo integrativa objetivou sintetizar os avancos clinicos e laboratoriais em
relacio ao conhecimento de mecanismos e tratamentos relacionados a saude
periodontal, suas implicacGes sistémicas e terapias de controle para casos de doenca
periodontal ativa.

A pesquisa abrangeu artigos de revisdo, ensaios clinicos randomizados (ECRs),
estudos de associacdo genética (GWAS) e andlises experimentais publicadas em bases
de dados cientificas renomadas, como PubMed, Scopus e Web of Science. Foram
utilizados os seguintes descritores: periodontitis, immune modulation, systemic
inflammation, genetic association e treatment approaches.

Os critérios de inclusdo adotados foram: publicacdes em periddicos nacionais e
internacionais, disponiveis em inglés e com abordagem metodoldgica focada no tema
“medicina periodontal”. Excluiram-se artigos de opinido e estudos com alta

heterogeneidade ou populagdes especificas.

REVISAO DE LITERATURA

4.1 Introducgdo a Periodontite

A periodontite é uma doenca inflamatdria crénica caracterizada pela destruicdo

progressiva de tecidos periodontais. E a principal causa de perda dentdria em adultos,
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impactando a mastigacdo, a estética e a saude geral (KINANE; STATHOPOULOU;
PAPAPANOU, 2017).

Clinicamente, a periodontite pode estar associada a diferentes graus de
vermelhidao e inchago gengival. Em casos de doencga de longa duragado, a gengiva pode
parecer clinicamente normal, com inchaco e vermelhiddo minimos com uma
consisténcia firme e ser pontilhada. No entanto, o dano aos tecidos periodontais pode
afetar as camadas mais profundas, levando a perda progressiva do osso alveolar e do
ligamento periodontal. Eventualmente, a destruicdo desses tecidos de suporte resulta
na perda dos dentes, sendo essa a principal causa de perda dentaria em adultos
(BELTING et al. 1953; MARSHALL-DAY et al., 1955; PAGE; SCHROEDER, 1982).

Diversos fatores genéticos, ambientais e comportamentais influenciam o
desenvolvimento da periodontite. Entre os fatores de risco mais comuns estdo a
predisposicdo genética e o estresse. A interacdo complexa entre o sistema imunolégico
do hospedeiro e os agentes patogénicos desempenha um papel crucial na progressao
da doenca (PAGE; KORNMAN, 2007).

A condicdo estd diretamente relacionada a presenca de microrganismos
periodontopatogénicos especificos, incluindo Tannerella forsythia, Treponema
denticola e Porphyromonas gingivalis. Essas bactérias liberam fatores de viruléncia que
provocam inflamagado, enfraqguecem o sistema imunolégico e comprometem os tecidos
periodontais (HAJISHENGALLIS, 2014).

Nesse contexto, a microbiota oral, caracterizada pela superficie dentaria
adjacente ao sulco gengival que geralmente é colonizada por uma fina camada de micro-
organismos predominantemente gram-positivos e facultativos, é fortemente modulada
pela resposta imunoldgica do hospedeiro (LISTGARTEN, 1976). Além disso, a resposta
inflamatdria, mediada por citocinas pré-inflamatérias como Fator de necrose tumoral
alfa (TNF-a), Interleucina-6 (IL-6) e Interleucina-1 beta (IL-1), pode agravar a disbiose
ao favorecer o crescimento de microrganismos patogénicos. Desta forma, inflamacdo e
disbiose se retroalimentam, criando um ciclo vicioso que agrava a periodontite
(HAJISHENGALLIS; LAMONT, 2012).

Na fisiopatologia da periodontite, a interacdao entre biofilme bacteriano e
resposta imunolégica do hospedeiro é central para sua progressdo. Patégenos como

Porphyromonas gingivalis modulam a resposta imune, promovendo um ambiente
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inflamatdrio cronico que destréi os tecidos de suporte (HAJISHENGALLIS, 2014). De
acordo com estudos epidemioldgicos, estima-se que a periodontite afeta até 50% da
populacdo global, sendo severa em 10-12% dos casos. Isso representa uma carga
significativa para os sistemas de saude devido a necessidade de tratamentos avancados
e custos associados (KASSEBAUM et al., 2014).

Tendo em vista a proporg¢do global do impacto causado pela periodontite, é
valido ressaltar a associacdo sistémica na periodontite com doencas inflamatdrias
cronicas, como diabetes tipo 2, doencas cardiovasculares, artrite reumatoide e

Alzheimer (HAJISHENGALLIS, 2015).

4.2 Relagdo Bidirecional com a Satde Sistémica

A periodontite ndo se limita a seus efeitos locais, influenciando a saude sistémica
por meio de inflamacdo cronica e disseminagao bacteriana (TONETTI; VAN DYKE, 2013).
De tal modo, a associacdao de doengas mediadas por citocinas pode sofrer grande
impacto a partir da disbiose da microbiota periodontal. Dentre tais patologias, as que
possuem maiores evidéncias clinicas sdao diabetes mellitus, doencgas cardiovasculares e

doencas respiratérias.
4.2.1 Diabetes Mellitus

Em pacientes diabéticos, observa-se um aumento na concentracdo da flora
microbiana oral, o que estd associado aos niveis elevados de glicose na saliva e no fluido
crevicular gengival. Estudos relatam uma maior prevaléncia de Staphylococcus
epidermidis e cepas de Capnocytophaga em individuos diabéticos em comparacao
aqueles ndo diabéticos (FERREIRA; OLIVEIRA, 2019). De maneira semelhante, Mandell
et al. (1992) identificaram niveis aumentados de Prevotella intermedia, Prevotella
melaninogenica, Bacteroides gracilis, Eikenella corrodens, Fusobacterium nucleatum e
Campylobacter rectus em pacientes com diabetes, sugerindo uma microbiota oral
significativamente alterada nesses individuos. As evidéncias cientificas disponiveis

indicam uma estreita relacao bioldgica entre o diabetes mellitus e a doenca periodontal,
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sendo a hiperglicemia persistente um fator que favorece uma resposta
imunoinflamatdria exacerbada frente aos patégenos periodontais (SOUZA et al., 2020).

Pessoas portadoras de diabetes apresentam maior suscetibilidade a
periodontite, assim como a inflamagao periodontal agrava o controle glicémico devido
a liberacdo de citocinas como TNF-a e IL-6 (PRESHAW et al., 2012). Nesse sentido, as
citocinas TNF-a e IL-6, sdo substancias que interferem na sinaliza¢do da insulina. O TNF-
a, especificamente, atua na fosforilagdo da IRS-1, inibindo sua funcdo e contribuindo
para a resisténcia insulinica (CALDEIRA, 2024).

A proteina IRS-2 (Substrato do Receptor de Insulina 2) desempenha papel
essencial na transdugao do sinal da insulina. Em individuos com Diabetes Mellitus tipo 2
(DM2) e periodontite, foi observada uma redugao na expressao dessa proteina,
sobretudo em tecidos com infiltrado inflamatério acentuado. Tal diminuicdo
compromete a ativagcao da via PI3K-AKT e prejudica a translocacao dos transportadores
de glicose GLUT-4 para a membrana celular, reduzindo assim a captacao de glicose pelo
meio intracelular (Caldeira, 2024).

Assim, O diabetes mellitus tipo 2 é uma condi¢cdo multifatorial caracterizada por
hiperglicemia persistente, decorrente da resisténcia periférica a acao da insulina,
associada a secrecdo insuficiente desse hormdnio pelas células beta pancredticas e a
liberacdo exacerbada ou desregulada de glucagon (GRAVES et al.,, 2020, p. 215).
Tangente a isso, ensaios clinicos indicam que o tratamento periodontal reduz os niveis
de HbAlc em pacientes com diabetes tipo 2, demonstrando a eficacia anti-inflamatdria

dessas terapias (SGOLASTRA et al., 2013).
4.2.2 Doencas Cardiovasculares

A periodontite contribui para a formacdao de placas aterosclerdticas,
aumentando o risco de eventos cardiovasculares. Estudos mostram que mediadores
inflamatdrios derivados da periodontite, como proteina C reativa (PCR), desempenham
papel na patogénese (TONETTI; VAN DYKE, 2013).

Uma analise epidemioldgica envolvendo mais de 600 individuos indicou que a
doenca periodontal pode ser considerada um fator de risco significativo para infarto do

miocardio, acidente vascular cerebral e diabetes mellitus (ALMEIDA et al., 2018).
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Observou-se que pacientes com periodontite grave apresentaram uma taxa de
mortalidade por doenga cardiaca isquémica 2,3 vezes maior em comparagao aqueles
sem periodontite ou com formas leves da doenca. Além disso, a taxa geral de
mortalidade por doencgas cardiorrenais foi 3,5 vezes superior entre os individuos com
periodontite grave, evidenciando que a presenca de doenca periodontal representa um
risco aumentado de mortalidade tanto cardiovascular quanto renal (MENDES; SOUZA;

RIBEIRO, 2020).

De acordo com Vieira et al. (2011), existe a hipétese de que mecanismos
imunoldgicos possam estabelecer uma ligacdo entre infec¢cdes periodontais e a
ocorréncia de eventos tromboembdlicos. A presenca de uma infeccdo crénica na
cavidade oral possibilita que componentes bacterianos, como endotoxinas, alcancem a
corrente sanguinea. Esse processo desencadearia uma resposta imunoldgica sistémica,
com a liberacdo de diversas citocinas inflamatérias, que podem contribuir para a
formacdo de ateromas. Dessa forma, individuos com periodontite apresentam
altera¢cdes nos parametros de inflamacdo sistémica, com elevacdo dos niveis
inflamatodrios tanto localmente guanto na circulacao sanguinea.

Em estudo clinico controlado, D’Aiuto e Tonetti (2004) demonstraram que a
terapia periodontal convencional, por meio de raspagem e alisamento radicular, foi
eficaz na reducdo dos niveis séricos de proteina C reativa (PCR) e interleucina-6 (IL-6).
No total, 94 individuos foram submetidos ao tratamento periodontal, sendo os niveis
inflamatdrios avaliados seis meses apds a intervencdao. Aqueles que apresentaram
melhor resposta ao tratamento também mostraram diminuicdo na classificacdo de risco
cardiovascular, segundo os critérios da American Heart Association, com base nos niveis

de PCR.

4.2.3 Gestacdo e Periodontite

O conhecimento cientifico atual indica que as prostaglandinas e as citocinas pro-
inflamatdrias exercem papel fundamental na fase inicial dos processos infecciosos e
inflamatdrios, sobretudo em contextos gestacionais. Essa interacdo se deve a estreita

correlagcdo entre infecgdo e inflamagao, sendo que niveis elevados de citocinas maternas
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ou fetais, como o TNF-a, podem estimular a expressio de IL-6 nos tecidos
amniocorionicos e deciduais (OFFENBACHER et al., 1996).

Estudos experimentais realizados em animais demonstraram que a infeccdo de
hamsters prenhes com Porphyromonas gingivalis, uma bactéria gram-negativa
comumente associada a periodontite, esta relacionada ao aumento dos niveis de
prostaglandina E2 (PGE2) e TNF-q, resultando em retardo do crescimento fetal
(OFFENBACHER et al., 1996). Com base nesses achados, considera-se plausivel que a
infecgdo por P. gingivalis possa igualmente influenciar negativamente a gestacao
humana.

InvestigagGes clinicas reforcam essa hipdtese ao identificarem microrganismos
orais, como P. gingivalis e Fusobacterium nucleatum, em amostras de liquido amniético
e tecidos placentdrios de gestantes com periodontite e que tiveram parto prematuro
(HAN et al., 2006; HILL, 1998). Especificamente, P. gingivalis foi detectada ndao apenas
no liquido amnidtico, mas também na placenta, em trofoblastos coribnicos e em
diferentes tipos celulares, como células epiteliais amniédticas, deciduais e vasculares,
sugerindo um possivel mecanismo de translocacdo hematogénica do patdgeno a partir
de focos periodontais (BARAK et al., 2007).

Tais achados indicam que a periodontite pode constituir um fator de risco
significativo para complicacdes gestacionais, como parto prematuro e restricdo de

crescimento fetal, reforcando a importancia da saude bucal durante a gravidez.
4.2.4 Doencas Respiratdrias e Saude Bucal

Estudos demonstram uma associacao significativa entre a periodontite e
diferentes doencas respiratérias, incluindo Doenca Pulmonar Obstrutiva Cronica
(DPOC), pneumonia, asma e infec¢cdes do trato respiratdrio superior. Essas condi¢cGes
estdo frequentemente relacionadas a ma higiene bucal e ao comprometimento do
sistema imunolégico (SCANNAPIECO; HO, 2001).

A ma higiene oral pode estar associada ao aumento do risco de pneumonia,
especialmente em idosos. Protocolos de limpeza oral ajudam a reduzir a coloniza¢ao
bacteriana e podem prevenir infec¢Ges respiratorias (AZARPAD et al., 2020a; AZARPAD
et al., 2020b).
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A DPOC, em particular, caracteriza-se por uma resposta inflamatdria mediada
por neutrdfilos, sendo agravada por fatores como acumulo de patégenos pulmonares
nas vias aéreas, higiene oral precdria, aspiracao de substancias irritantes, tabagismo e
reflexo de tosse ineficaz. E, neste sentido, a DPOC e a periodontite compartilham
diversos fatores de risco, tais como obesidade, idade avancada, tabagismo e baixo nivel
socioeconomico (BAHADOR; LESLIE, 2011).

A microbiota oral possui papel relevante nas infec¢des respiratdrias, sendo que
espécies como Actinomyces israelii, Eikenella corrodens, Porphyromonas gingivalis,
Actinobacillus actinomycetemcomitans, Prevotella intermedia e Streptococcus
constellatus estao frequentemente envolvidas nesses processos. Tais microrganismos
apresentam capacidade de aderéncia a mucosa e podem ser aspirados junto a saliva,
facilitando a infeccdo do trato respiratério inferior (SCANNAPIECO; HO, 2001).

Linden et al. (2013) demonstraram que a ma higiene oral e a periodontite,
especialmente entre individuos fumantes, estdo associadas ao aumento da incidéncia
de pneumonia nosocomial. Ademais, interven¢Ges destinadas a reducdo da carga
microbiana oral, por meio de cuidados bucais profissionais frequentes, mostraram-se
eficazes na diminui¢do da frequéncia e severidade de doencas respiratérias.

A periodontite influencia diretamente o curso das doencas pulmonares, atuando
como fonte de secregdes orais potencialmente aspiradas para os pulmdes. Além das
enzimas presentes na saliva, citocinas pré-inflamatérias, como a IL-6, liberadas a partir
de tecidos periodontais inflamados, contribuem para a patogénese das infeccOes
respiratdrias (BAHADOR; LESLIE, 2011). Dessa forma, a manutencao da saude bucal e a
promocdo de praticas adequadas de higiene oral sdo medidas essenciais para reduzir a
colonizacdao orofaringea por patégenos respiratérios e, assim, o risco de infec¢des

pulmonares.

4.3 Imunomodulac¢ao e Avancos Terapéuticos

O principal fator na patogénese da periodontite é a interacdo mutua entre
disbiose microbiana e inflamacdo destrutiva. Patégenos como Porphyromonas
gingivalis, Treponema denticola e Tannerella forsythia sdao frequentemente associados

a doenca. Em individuos suscetiveis, esses microrganismos podem induzir periodontite,
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sendo que o sistema imunoldgico, na maioria dos casos, impede a progressao da doencga
até que um ambiente microbiano disbidtico esteja estabelecido (HAJISHENGALLIS;
LAMONT, 2012; CURTIS et al., 2020).

Medicamentos que atuam sobre os neutroéfilos, primeira linha de defesa contra
microrganismos patogénicos, sdo essenciais para manter a homeostase periodontal. Em
pacientes com periodontite, ocorre um aumento no recrutamento, migracao e
infiltracdo de neutrdfilos na fase inicial da doenca, mas hd uma reducao significativa na
capacidade fagocitdria dessas células. Essas altera¢des sao influenciadas por citocinas
como G-CSF, miRNAs como NLRP12 e inflamossomos. A producdo de citocinas pro-
inflamatdrias (TNF-a, IL-8), enzimas neutrofilicas e mediadores inflamatdrios aumenta,
enquanto a secrecdo de citocinas anti-inflamatérias, como I[L-10, diminui. Essas
mudancas sdo potencializadas pela presenca de bactérias como P. gingivalis e produtos
bacterianos, como a toxina leucocitaria (LtxA) (HAJISHENGALLIS; CHAVAKIS, 2021;
KONIKKAT et al., 2021; MOUTSOPOULOS et al., 2012).

Os mondcitos, que desempenham um papel essencial na defesa celular contra
patdgenos, também estdo significativamente aumentados nos tecidos periodontais,
especialmente os mondcitos intermedidrios (CD14(+)CD16(+)). Em casos de
periodontite cronica, essas células superexpressam HLA-DR e PD-L1, indicando um
estado inflamatério ativado. Ja na periodontite grau C, hda um aumento dos monécitos
CD45RA(+). A reducdo na funcdo fagocitaria dos mondcitos pode comprometer ainda
mais as defesas imunoldgicas, contribuindo para a progressao da doenca (SAMPSON et
al., 2021; ZHANG et al., 2019).

Essas descobertas ressaltam a complexidade da periodontite e a necessidade de
abordagens terapéuticas inovadoras que combinem técnicas imunomoduladoras e
antimicrobianas para melhorar os resultados clinicos e promover a salde periodontal.
Diante disso, pesquisas recentes tém focado em abordagens imunomodulatérias para
controlar a inflamacdo e promover a regeneracdo tecidual. Essas terapias visam
equilibrar a resposta imunoldgica do hospedeiro, protegendo os tecidos periodontais
(ZHAO et al., 2024).

Com o avanco da tecnologia, métodos modernos como a andlise bioinformatica
e o sequenciamento de DNA de alto rendimento possibilitam a identificacao de perfis

microbianos associados as diferentes fases da doenca. Essas informacgGes podem
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contribuir para o desenvolvimento de terapias personalizadas, melhorando os
resultados clinicos e restaurando o equilibrio da microbiota oral (DURAN-PINEDO;
FRIAS-LOPEZ, 2015; LAMONT et al., 2018).

Além disso, a integracdao da inteligéncia artificial com a bioinformatica
representa um avanco relevante na analise de grandes volumes de dados genémicos.
Por meio de algoritmos de aprendizado de maquina, torna-se possivel identificar
padrdes genéticos associados a predisposicao a periodontite com maior precisdo. Além
disso, essas tecnologias oferecem suporte a indicacdo de tratamentos personalizados,
considerando ndo apenas o genoma do paciente, mas também fatores ambientais e
microbioldgicos (WEAVER et al., 2006).

Embora as terapias gen6micas apresentem um potencial significativo, sua
implementagao na pratica clinica ainda enfrenta diversos obstaculos. Entre os principais
desafios estdo o elevado custo das analises genéticas, a auséncia de protocolos
padronizados e as implicacGes éticas relacionadas ao uso de informacdes gendmicas. No
entanto, com a progressiva redu¢do dos custos de sequenciamento e o avango da
integracdo entre a odontologia e a medicina de precisdo, é esperado que essas
estratégias se tornem cada vez mais vidveis e acessiveis (PARDO; GOMEZ; AGUILERA,

2009).

Uma das alternativas para tratamento da periodontite é o uso de materiais como
Oleo e 4gua ozonizados, que sdo utilizados no tratamento da periodontite devido as suas
propriedades antibacterianas e anti-inflamatadrias. O ozénio (03), um potente oxidante,
elimina rapidamente bactérias, virus e fungos patogénicos sem causar danos
significativos aos tecidos humanos (KSHITISH; LAXMAN, 2010).

O oz0nio apresenta agdo antimicrobiana distinta da dos antibidticos. Enquanto
estes causam disfuncdes metabdlicas nas bactérias, o ozbnio promove alteracdes
estruturais, reagindo com Jacidos graxos insaturados e proteinas presentes nas
membranas celulares. Esse processo resulta na desnatura¢ao da membrana, na redugao
da atividade enzimatica e na interrupcdo das funcbes respiratérias celulares. Sua
elevada capacidade oxidativa esta relacionada a formacao de radicais hidroxila durante

sua decomposicdo (BELEGOTE, 2016).
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Airrigacdo de bolsas periodontais com dgua ozonizada reduz a carga bacteriana
e promove a cicatrizagdo dos tecidos, enquanto o dleo ozonizado aplicado topicamente
nas gengivas inflamadas reduz o inchaco e acelera a regeneracdo tecidual. Estudos
clinicos demonstram que esses materiais melhoram significativamente parametros
periodontais como sangramento gengival e profundidade de bolsa, resultando em
beneficios substanciais para a saude bucal e qualidade de vida dos pacientes (RAMZY et
al., 2005; KSHITISH; LAXMAN, 2010).

O ozOnio exerce a¢do antimicrobiana por meio da destruicdo da membrana
citoplasmatica das células microbianas e pela modificacdo de seu conteudo intracelular,
devido aos efeitos oxidantes secunddarios. Essa acdo é seletiva, afetando as células
microbianas sem causar danos as células humanas, devido a presenca de sistemas
antioxidantes nestas ultimas. Além disso, a ozonioterapia tem se mostrado eficaz contra
bactérias resistentes a antibidticos. No contexto da periodontia, a ozonioterapia
contribui para a eliminacdo dos agentes patoldgicos da gengivite e periodontite,
promove a recuperac¢do do metabolismo celular, adapta os niveis de oxigénio, normaliza
a microbiota periodontal, aumenta a circulacdo sanguinea e ativa o sistema imunolégico
(SPOZITO et al., 2019).

Outra abordagem inovadora e multidimensional para o tratamento da
periodontite envolve a incorporacdao de probidticos, paraprobidticos, pds-bidticos e
substancias ozonizadas na terapia periodontal ndo cirdrgica. Esses compostos modulam
o sistema imunoldgico, estimulam a regeneracdo tecidual e reduzem a populacdo de
microrganismos patogénicos (ALLAKER; STEPHEN, 2017; INCHINGOLO et al., 2020;
RIBEIRO et al., 2023).

A implementacdo dessas estratégias pode trazer melhorias significativas para a
saude periodontal e a qualidade de vida dos pacientes pois podem complementar os
tratamentos convencionais. Novas terapias anti-inflamatdrias podem favorecer um
microambiente imunoldgico mais equilibrado, estimular o recrutamento celular e até
mesmo promover a regenera¢do periodontal por meio do uso de células-tronco e
bactérias benéficas, fomentando assim, uma maior regulacdo imunoldgica e reparo

tecidual (GRUBER et al., 2016; MIZUNO et al., 2019; BELIBASAKIS et al., 2021).

Brazilian Journal of Implantology and Health Sciences
Volume 8, Issue 1 (2026), Page 560-581.



@ Repercussdes sistémicas da periodontite: andlise e perspectivas

i Ferreira et al.
F " BJIHS

5. DESAFIOS E PERSPECTIVAS FUTURAS

Segundo a literatura revisada, o futuro do manejo periodontal reside em
abordagens integrativas e personalizadas:

Estudos de Longo Prazo: Ha necessidade de ensaios clinicos robustos com maior
tempo de acompanhamento para avaliar a eficacia de terapias imunomodulatérias e
regenerativas (BARTOLD & VAN DYKE, 2019)

Identificacdo de Biomarcadores: Avangos em genOmica e imunologia podem
permitir diagndsticos mais precisos e intervenc¢des direcionadas, minimizando
complicacdes e custos (Kinane et al., 2017);

Terapias Personalizadas: Abordagens baseadas em fatores genéticos e
imunoldgicos do paciente oferecem potencial para otimizar os resultados clinicos (Sanz

et al.,, 2020).

RESULTADOS E DISCUSSAO

A periodontite, além de ser uma condicdo inflamatdria crénica local, possui forte
correlagdo com o agravamento de diversas doencas sistémicas, configurando-se como
um fator de risco modificdvel em multiplos contextos clinicos. A presente revisdo
evidenciou a inter-relagao entre a inflamacdo periodontal e patologias como diabetes
mellitus, doengas cardiovasculares, complicacdes gestacionais e respiratérias, bem
como as perspectivas de tratamentos adjuvantes inovadores.

No caso do diabetes mellitus, a literatura demonstra uma relagao bidirecional
consolidada. A hiperglicemia persistente intensifica a resposta imunoinflamatéria do
hospedeiro aos patégenos periodontais, aumentando os niveis de citocinas como TNF-
o e IL-6. Essas substancias, por sua vez, interferem no controle glicémico, estabelecendo
um ciclo vicioso (PRESHAW et al., 2012; SGOLASTRA et al., 2013). Estudos longitudinais

mostram que o tratamento periodontal pode reduzir significativamente os niveis de
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hemoglobina glicada (HbA1lc), contribuindo para o controle da diabetes tipo 2 (CHAPPLE
et al,, 2013).

Em relacdo as doencas cardiovasculares, a periodontite promove a entrada de
patégenos e mediadores inflamatdérios na circulagdo, contribuindo para a formagao de
placas ateroscleréticas e eventos como infarto e AVC (MENDES; SOUZA; RIBEIRO, 2020).

A presenca de inflamagao sistémica também afeta o curso da gestagao. Citocinas
como TNF-a e prostaglandinas derivadas da infeccdo periodontal podem atravessar
barreiras fetais, elevando o risco de parto prematuro e retardo no crescimento
intrauterino. Microrganismos como Porphyromonas gingivalis e Fusobacterium
nucleatum foram identificados em liquidos amniéticos e tecidos placentdrios, sugerindo
um mecanismo de translocacdo hematogénica (OFFENBACHER et al., 1996; HAN et al.,
2006).

No ambito das doencas respiratérias, particularmente a Doenga Pulmonar
Obstrutiva Croénica (DPOC), a periodontite apresenta fatores de risco comuns como
tabagismo e baixo nivel socioeconbmico. A aspiracdo de bactérias
periodontopatogénicas — como P. gingivalis e A. actinomycetemcomitans — a partir da
cavidade oral para os pulmdes, esta associada ao aumento da incidéncia de pneumonia
nosocomial e agravamento de condicdes respiratérias crénicas (SCANNAPIECO; HO,
2001; LINDEN et al., 2013).

Além das repercussdes sistémicas, o avanco no entendimento dos mecanismos
imunoldgicos da periodontite revela que a disbiose microbiana e a resposta inflamatéria
exacerbada se reforcam mutuamente. Células como neutréfilos, mondcitos e células T
participam ativamente da destruicdo tecidual quando ativadas de forma desregulada.
Isso sustenta a necessidade de intervenc¢bes terapéuticas voltadas ndao apenas a
eliminacdo dos patégenos, mas também a modulacdo da resposta imune
(HAJISHENGALLIS; CHAVAKIS, 2021).

Entre os tratamentos adjuvantes promissores, destaca-se o uso de materiais
ozonizados. Estudos como o de Kshitish e Laxman (2010) demonstraram que a irrigacao
com agua ozonizada reduziu significativamente indices clinicos como sangramento
gengival, profundidade de bolsa e carga bacteriana. Ramzy et al. (2005) reforcaram esses
achados em pacientes com periodontite agressiva, apontando a eficacia antimicrobiana

e cicatrizante do ozonio.
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Além disso, estratégias envolvendo probidticos, paraprobidticos e terapias
imunomoduladoras, como resveratrol e proantocianidinas, apresentam resultados
animadores na reducdo da inflamacdo e na promocdao da regeneracdo periodontal
(ALLAKER; STEPHEN, 2017; WANG et al., 2020). O uso de células-tronco mesenquimais
e abordagens baseadas em terapias génicas, como o silenciamento de genes
inflamatodrios (ex.: SI00A9, S100A12), também despontam como alternativas para casos
refratdrios ou severos (CHEN et al., 2016; OFFENBACHER et al., 2016).

Por fim, estudos emergentes sugerem que a periodontite pode influenciar
doencas neurodegenerativas e cancer colorretal, por meio de mediadores inflamatérios
sistémicos e altera¢des da microbiota (DOMINY et al., 2019; FITZGERALD et al., 2017).
Esses achados ampliam ainda mais a relevancia da saude periodontal como componente
essencial da medicina preventiva.

Dessa forma, os dados levantados nesta revisao reiteram que a periodontite
deve ser compreendida e tratada como uma condi¢cdo multifatorial, com implicacées
que transcendem a cavidade bucal. O desenvolvimento de estratégias terapéuticas
integrativas e baseadas em evidéncia é fundamental para a melhoria da saude geral dos

pacientes.

CONSIDERACOES FINAIS

A presente revisdo evidenciou que a periodontite ndo deve ser considerada
apenas uma doenca bucal localizada, mas sim uma condicdo inflamatoéria cronica com
impacto sistémico relevante. As evidéncias cientificas analisadas demonstram que a
presenca de infeccdo periodontal esta fortemente associada ao agravamento de
diversas enfermidades, como diabetes mellitus, doencas cardiovasculares, respiratorias
e complicacbes gestacionais. Essa interrelagdo se da, principalmente, pela atuagao de

mediadores inflamatdrios sistémicos, como as citocinas pré-inflamatérias (IL-1pB, IL-6,
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TNF-a) e prostaglandinas, que contribuem para a disfuncdo imunometabdlica em
tecidos distantes da cavidade oral.

Do ponto de vista terapéutico, observou-se que a abordagem convencional da
periodontite pode ser amplamente beneficiada com o uso de tratamentos adjuvantes,
como os materiais ozonizados, que apresentam propriedades antimicrobianas e anti-
inflamatdrias promissoras. Além disso, o avango da pesquisa translacional possibilita a
inclusdo de terapias imunomoduladoras, probidticos, paraprobidticos, biomateriais
regenerativos e até mesmo terapias celulares, que visam restaurar o equilibrio da
resposta do hospedeiro e promover a regeneracao periodontal de maneira mais eficaz
e duradoura.

Dessa forma, conclui-se que a prevencdo, diagndstico precoce e tratamento
multidisciplinar da periodontite sdo fundamentais ndo apenas para a manutencado da
salde bucal, mas também para a promocado da saude sistémica. Profissionais de saude
devem estar atentos a interdependéncia entre a periodontite e outras doencas cronicas,
promovendo uma abordagem integrada e baseada em evidéncias, com vistas a melhoria

da qualidade de vida dos pacientes e a reducdo da morbimortalidade associada.
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