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APRESENTACAO DA TESE

A presente tese, intitulada “Medicina periodontal: doencas periodontais, duragéo da
gravidez e peso ao nascer”, cujo objetivo geral foi investigar o peso ao nascer, a
duracdo da gravidez e sua associacdo com as doencas periodontais, divide-se em
cinco capitulos. No capitulo 1 (A odontologia contemporanea e a medicina
periodontal) realiza-se uma introdugéo sobre a estrutura do periodonto, doencas
periodontais inflamatorias crénicas e suas possiveis relacées com diversas doencas
sistémicas tais como endocardite infecciosa, doencas cardiovasculares, acidentes
vasculares cerebrais, diabetes, enfermidades respiratérias, artrites, nefrites,
dermatites e infeccBes gastricas persistentes por Helicobacter pylori. O capitulo 2
apresenta uma revisdo sobre doencas periodontais e nascimento de bebés
prematuros e/ou com baixo peso, dividido por tipo de estudo (casos e controles,

coortes, ensaios clinicos, revisdes sistematicas e metanalise).

No capitulo 3, sdo apresentados os objetivos da tese. No capitulo 4 se
encontram dois artigos. O artigo 1 “Freqiiéncia de baixo peso ao nascer e variaveis
maternas em Porto Alegre. RS. Brasil” tem como objetivos especificos, a partir de
dados do Sistema de Informacdes sobre Nascidos Vivos (SINASC), de 2000 a 2002,
descrever a frequéncia de recém-nascidos com baixo peso e avaliar sua associacao
com as variaveis maternas: escolaridade, situacdo conjugal, idade, cor da pele, tipo
de parto e numero de consultas pré-natais. O artigo 2 “Estdo as doencas
periodontais associadas a duracéo da gravidez e peso ao nascer?” busca, a partir do
ensaio clinico randomizado Dieta e Atividade Fisica na Gestacdo (DAG), averiguar a
associacdo das doencas periodontais com a duracao da gravidez e peso ao nascer.

E para finalizar, no capitulo 5, sdo apresentadas as conclusdes,
consideracdes finais e sugestdes sobre o direcionamento para futuras pesquisas a

respeito do tema.
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CAPITULO 1

1 A ODONTOLOGIA CONTEMPORANEA E A MEDICINA PERIODONTAL

E preciso que a Odontologia se constitua como ciéncia eticamente
compromissada com a transposicdo do quadro epidemioloégico de saude bucal da
populacdo como um todo™ A partir dessa perspectiva critica, a Odontologia
contemporénea ndo pode mais se atrelar a uma pratica individual, exclusivamente
clinica, centrada em um paradigma cirdrgico-restaurador, devendo buscar a

transicdo para um modelo de promocao da saude integral dos individuos.

A descoberta de que a carie e as enfermidades periodontais sdo doencas
infecciosas e de que as lesdes bucais podem atuar como focos de disseminacédo de
microrganismos patogénicos com efeitos sistémicos, em algumas circunstancias,
relacionadas com quadros mérbidos gerais, capazes de levar o paciente & morte?,
abriram as portas da Odontologia para o come¢o de uma grande mudanca
paradigmatica.

Esses avancos nos indicam a necessidade de uma interacdo entre
profissionais da saude (médicos, dentistas, enfermeiros, etc.) na busca de cuidados
a saude integral do paciente. Desta forma, acfes educativas devem ser inseridas em
todas as atividades desenvolvidas pela equipe de saude, sendo indispensavel no
processo educativo uma atencdo abrangente, integrando aspectos preventivos,
curativos, biopsicossociais e ambientais, proporcionando uma visdo dinamica do

processo satde-doenca do individuo esta relacionado com sua qualidade de vida®.

1.1 Doengas Periodontais
1.1.1 O periodonto

E um conjunto de estruturas que circundam o dente, dividindo-se em
periodonto de protecdo e de suporte ou sustentacdo. O periodonto de protecao é
composto pela mucosa ceratinizada, que apresenta coloracdo rosa palido e pela

mucosa alveolar, de cor avermelhada. O limite entre essas mucosas € chamada de
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linha muco-gengival. A mucosa ceratinizada, composta por epitélio ceratinizado e
tecido conjuntivo rico em fibras colagenas tipo I. E o tecido mole mais préximo da
coroa clinica do dente e esta firmemente aderido ao 0sso alveolar subjacente. Esse
tecido caracteriza-se pela auséncia de mobilidade clinica e rigidez que s&o
importantes para proteger o periodonto de traumas mecanicos provocados pelo atrito
do bolo alimentar. Por outro lado, a mucosa alveolar € um tecido com mobilidade
gracas a grande quantidade de fibras eldsticas presentes no seu conjuntivo,

caracteristica que permite a movimentacéo dos musculos peribucais”.

O periodonto de suporte € composto pelo cemento, ligamento periodontal e
0sso alveolar. O cemento é um tecido mineralizado que se deposita sobre a dentina
das raizes dos dentes. Ao contrario do 0sso, o cemento ndo sofre remodelagéo e
deposita-se de forma lenta e continua sobre as raizes. O 0sso alveolar é aquele que
envolve as raizes dentarias e o padrédo de suas trabéculas depende da direcéo e
intensidade das forcas mastigatorias. O ligamento periodontal € composto por feixes
de fibras colagenas do tipo | que ligam o cemento ao 0sso alveolar. Essas fibras
encontram-se em constante remodelacdo conforme a demanda funcional da

mastigac&o®.

1.1.2 Doencas periodontais inflamatérias crénicas

As doencas periodontais inflamatorias cronicas sdo as patologias crbnicas
mais comuns do ser humano®, sendo de dois tipos: gengivites, cujos danos limitam-
se ao periodonto de protecdo, e periodontites, que se estendem até o periodonto de
suporte, afetando as estruturas que sustentam o dente. O fator primordial para que
essas patologias ocorram € o acumulo de bactérias na interface gengiva-dente. O
hospedeiro possui alguns mecanismos de defesa, como a secre¢cdo constante do
fluido crevicular a partir do sulco gengival, que, além de promover a limpeza
mecéanica local, € rico em polimorfos nucleares (PMNs) e imunoglobulinas; e a
secrecdo de saliva que contém, além das IgA salivares, inUmeras enzimas anti-

bacterianas (lisosima, lactoferrina) capazes de reduzir o actimulo de bactérias®”’.

A cavidade bucal possui diversas particularidades que facilitam o acumulo
de bactérias, e os mecanismos de protecdo muitas vezes sdo insuficientes. O

acumulo de microrganismos nas superficies dentarias ocorre de forma organizada,
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formando-se um biofilme bacteriano, que se comporta como um organismo de
complexidade crescente. No biofilme dental, também chamado de placa bacteriana,
no qual diferentes bactérias cooperam para sua adesdo, nutricdo e defesa, existem
canais primitivos de circulacdo de nutrientes, onde macromoléculas, como
imunoglobulinas, sdo impedidas de agir em seu interior. Neutréfilos também séo
impedidos de atingir o interior dessa biomassa devido ao alto grau de adesao das
bactérias conferido pela presenca de polissacarideos extracelulares. A forma eficaz
de se combater uma organizacdo bacteriana como o biofilme dental é a limpeza
mecanica. A auséncia de habitos adequados de escovacao possibilita a instalacdo
de algum tipo de doenca periodontal, gengivite ou periodontite®™*°.

A desorganizagéo periddica do biofilme dental faz com que a maior parte
das bactérias sejam anaerodbicas facultativas e Gram-positivas, sendo compativel
com saude gengival. Por outro lado, nos locais onde o biofilme permanece, a massa
bacteriana torna-se continuamente espessa e complexa, com aumento crescente da
proporcdo de bactérias anaerdbicas estritas e Gram-negativas, o que possibilita a
instalacdo das doencas periodontais®®. Além do biofime dental, existem outros

fatores que também modulam a extenséo e gravidade das doencas periodontais.

Estudo longitudinal de 15 anos sobre a histéria natural das doencas
periodontais inflamatorias, realizado numa populacdo sem habitos de higiene bucal,
demonstrou que todos os individuos apresentavam gengivite, mas os padrdes de
periodontite variavam significativamente. Cerca de 12% das pessoas desenvolveram
algum tipo de dano as estruturas de suporte, mas ndo perderam dentes em razéo da
doenca periodontal até os 45 anos, mesmo sem nunca terem escovado seus dentes.
Entretanto, 80% deles apresentavam danos localizados mais graves e perderam, em
média, sete dentes até os 45 anos devido as patologias periodontais. Apenas em 8%
das pessoas ocorreu uma destruicdo generalizada das estruturas de suporte, o que
levou a perda de todos os dentes. Esse estudo demonstrou que fatores individuais
podem modular a progresséo das doencas periodontais inflamatérias cronicas®.

Como qualquer doenca cronico degenerativa, as enfermidades periodontais
sdo de natureza multifatorial, com diferentes fatores de risco contribuindo para sua

instalacdo, desenvolvimento, extensdo e gravidade. Destacam-se a ma higiene
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bucal, fatores genéticos (sindromes que provoquem a deficiéncia de polimorfos
nucleares, polimorfismo genético da IL-1B, polimorfismo genético das IgG,
polimorfismo genético dos receptores de IgG, e outros fatores que perturbem o
sistema imune do organismo), tabagismo, diabetes mellitus, estresse e patégenos
periodontais especificos como Actinobacillus actinomycetemcomitans,

Porphyromonas gingivalis, Bacteroides forsythus, entre outros®’.

Na maioria dos casos, a destruicdo do periodonto de suporte é causada
pelo acumulo de bactérias, principalmente anaerdbicas estritas Gram-negativas e
pela resposta exacerbada do hospedeiro, que é regulada pelos macrofagos que
produzem agentes inflamatérios (IL-18, TNF-a, PG-E2, IL-6, etc.) em excesso, e
aceleraram a degradacdo de coldgeno do ligamento periodontal pelas
metaloproteinases da matriz extracelular, além de estimular a reabsorcdo do 0sso

alveolar pelos osteoclastos*?.

Como as doencas periodontais sao enfermidades de progressdo lenta e
indolor, os individuos podem permanecer anos sem tratamento, o que possibilita a
ocorréncia de bacteriemias transitorias. As doencas periodontais sdo recidivantes,
pois seu controle depende exclusivamente da remoc¢do mecanica do biofilme dental

por parte do paciente e do profissional durante toda a vida do individuo®*°.

No Brasil, estima-se que em torno de 75 a 98% das pessoas apresentem
algum grau de perda 6ssea provocado pelas doencas periodontais em 10% ou mais
dos dentes presentes e que cerca de 5 a 15% tenham destruicdo grave em 50% ou
mais de sua denticdo. Em analises de frequiéncia acumulada, observou-se que cerca
de 20% dos individuos concentram 80% do total de perdas 6sseas periodontais™®
Individuos com doenca periodontal grave possuem uma area de gengiva micro-
ulcerada em contato com bactérias equivalente a area do dorso do antebraco e o
biofilme dental é capaz de cobrir a area da palma da mé&o. Nesses pacientes 0s
tecidos periodontais doentes apresentam concentracfes de agentes inflamatorios
(IL-18, TNF-a, PG-E2, IL-6, etc.) que variam de 1 a 3 umol, o que pode ser

considerado sistemicamente significativo™**>.
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Assim, as doencas periodontais podem provocar bacteriemias freqlentes e
lancar grandes quantidades de agentes inflamatorios na circulacdo, representando
um fator de risco em potencial para alteraces sistémicas'®*®. Suspeita-se que as
doencas periodontais possam atuar na etiologia de uma série de enfermidades, tais
como: doencas cardiovasculares, dificuldades no controle metabdlico do diabetes,
doencas respiratorias e articulares, entre outras, além de influenciar no baixo peso

ao nascer®?,

1.1.3 Doengas periodontais como possiveis fatores de risco a doengas sistémicas

Em 1911, o anatomista inglés William Hunter publicou a teoria da infec¢éo
focal, afirmando que focos bucais causavam infecgcdes a distancia. Essa teoria gerou
grande repercussdo na época e todos os dentes com cérie ou problemas
periodontais passaram a ser extraidos. No final da década de 1930, essa teoria foi
fortemente contestada e abandonadas as pesquisas das relacdes dos problemas

bucais com a satde geral*®%.

Entre as décadas de 1940 e 1980, surgiram poucos relatos associando
microrganismos bucais com infec¢des a distancia, tais como: abcessos cerebrais,
trombose do seio cavernoso, sinusite, angina de Ludwig, infeccdo do plano facial,
infeccdo de préteses articulares, endoftalmite, conjuntivite cronica, uveites, Ulceras
cutaneas, urticaria crénica e septicemia de pacientes imunocomprometidos. No final
da década de 1980, reconsiderou-se a possibilidade de infeccbes (Chlamydia
pneumoniae e doencas periodontais) como fator de risco para enfermidades crénico
degenerativas, como por exemplo, a arteriosclerose. Assim, foram retomados o0s
estudos sobre a relacdo entre infecgcOes periodontais cronicas e doencas

sistémicas®*?’.

1.1.4 Doencas periodontais e endocardite infecciosa

Aproximadamente 50% dos casos de endocardite infecciosa (El) sao
causados por bactérias provenientes da boca, entre elas: estreptococos viridans
(Steptococcus sanguis e Streptococcus mutans), Actinobacillus
actinomycetemcomitans, Eikenella corrodens, Capnocytophaga sp. Contudo, apenas
14% das El estdo associadas a procedimentos clinicos odontologicos. Cerca de 8%
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das El sdo causadas por bactérias presentes nas periodontites, mas nao estao
associadas a procedimentos odontolégicos. Ou seja, a presenca da doenca
periodontal ndo tratada pode ser um fator de risco isolado a El, e muitos casos
ocorrem sem qualquer procedimento clinico. Varias sdo as fontes de bacteriemia,
entre elas o atrito provocado pela mastigacédo e a escovacao dental. Estima-se que
cerca de 68% dos pacientes com gengivite sofrem bacteriemias detectaveis em

cultura quando escovam os dentes®’ %,

Desta forma, dentre os cuidados de promocdo de saude, deve-se
recomendar atencdo a boca, uma vez que, ao persistirem infec¢cdes bucais, o

paciente estara sob constante exposicdo a bacteriemias transitorias.

1.1.5 Doengas periodontais e doencas coronarianas

Ha mais de um século se postulava o envolvimento de inflamacdes
secundarias a infeccbes na aterogénese. Avaliagbes anatomo-patologicas
evidenciavam grandes semelhancas entre alteracdes ateromatosas de vasos e
inflamatérias encontradas em outros tecidos?®. No século XX essas hip6teses foram
abandonadas, de certa forma, devido a mudanca da "teoria do germe" para o
paradigma "multifatorial" na etiologia da aterogénese®. Recentemente, alguns
estudos tém demonstrado relagdo entre infecgbes cronicas por Chlamydia
pneumoniae, periodontites, Helicobacter pylori, herpes virus e citomegalovirus e
doencas cardiovasculares® 8. Diversos estudos clinicos encontraram associacdo
significativa entre enfermidades periodontais e doencas coronarianas, dentre o0s

guais se destacam:

1.1.6 Estudos transversais e de casos e controles

Mattila e colaboradores estudaram 100 casos de infarto agudo do miocérdio
e 102 controles, emparelhados por idade e local de moradia. Apos o0 ajuste para
fatores de confusdo, verificaram que as piores condicdes bucais estiveram
associadas significativamente com o infarto (Odds Ratio (OR) =1,3 p<0,05)*’. O
mesmo autor, em outro estudo, analisando 100 pacientes com doenca arterial
coronariana confirmada, constatou, apdés ajuste, que as piores condi¢cdes bucais

estavam relacionadas com o desfecho (OR=1,4 p<0,05)°.
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Em estudo realizado com uma populacdo de 5.564 pessoas acima de 40
anos, avaliou-se a relacdo entre doencas periodontais e infarto do miocardio. Apés
ajuste para fatores de confusado, observou-se que, quando de 1 a 33% dos dentes
apresentavam perdas de suporte 6sseo maior ou igual a 3 mm, havia um aumento
de 40% de casos de infarto (OR=1,4); quando a perda 6ssea atingiu de 34 a 67%
dos dentes, o risco foi de 130% (OR=2,3); e, quando mais de 67% dos dentes,

apresentavam perdas de suporte, o Odds Ratio foi de 3,8.

1.1.7 Estudos de coorte

Num acompanhamento de 14 anos de 9.760 pessoas, verificou-se, apoés o
ajuste dos fatores de confusdo, que o risco de individuos com doencas periodontais
desenvolverem enfermidades cardiacas foi 25% maior (RR=1,25). Analisando-se
apenas os individuos com menos de 50 anos, o risco relativo aumentou para 70%
(RR-1,70)*.

Beck e colaboradores acompanharam 1.147 homens por 18 anos e
constataram, apés ajuste, que o risco relativo de individuos com 40% dos dentes
com 3 mm ou mais de perda éssea periodontal desenvolverem um enfarto foi de 1,5
em relacdo aos individuos com perdas em menos de 40% dos dentes. O risco para
um episédio coronariano fatal subiu para 90% (RR=1,9). Quanto ao infarto do
miocardio ou cerebral, o risco aumentou para 2,8 utilizando-se 0 mesmo ponto de

corte para comparac&o®?.

Os autores, em 1998, reavaliaram os dados do estudo de 1996 através de
regressao logistica e concluiram que as doencas periodontais apresentavam relagédo
dose-efeito significativa (p=0,01), ou seja, quanto mais dentes envolvidos, maior era

o risco dos pacientes desenvolverem doencas cardiovasculares®.

Em um acompanhamento de 1.372 indios norte-americanos com mais de 60
anos de idade, através de eletrocardiogramas regulares por 10 anos, verificou-se
que os com perdas Osseas periodontais apresentavam risco relativo de 2,68 nas

alteracées patolégicas do eletrocardiograma®®.
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Convém ressaltar que todos os estudos citados tiveram uma caracteristica
em comum: o Risco Relativo ou Odds Ratio s6 foram calculados ap0s ajuste, em
modelos multifatoriais, de variaveis sabidamente implicadas com doencas
cardiovasculares, tais como: fumo, diabetes, colesterol, indice de massa corporal,

hipertenséao arterial, género e idade.

1.1.8 Possiveis mecanismos patogénicos da doenca periodontal como fator de risco
as doencas cardiovasculares

Na Figura 1 observa-se o mecanismo patogénico para a associacao entre

doencas cardiovasculares e periodontais sugerido por Beck e colaboradores®®*,
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Mecanismo D.Cardiov. X D.P.

Fatores Genéticos | — | Mondcito de fendtipo | «— | Fatores Ambientais

Hiperinflamatorio * dieta
/ * estresse
Bactérias
Predisposi¢do a Periodontopatogénicas
arteriosclerose M
_— Doenga periodontal
Outros l 1
Fatores

MO e LPS IL-18, TNF

* Lesdo Arteriosclerética \ PGE-2 e TxB2
* Eventos tromboemboliticos Y lar
* Reagentes de fase aguda Yascurar. /
endotélio
musculo liso
Mondcitos
Plaquetas

Figura 1. Mecanismo patogénico para a associacao entre doencas cardiovasculares

e periodontais

Segundo os autores, 0s pacientes com fendtipo para mondcitos
hiperinflamatorios secretam de 3 a 10 vezes mais agentes proé-inflamatérios (IL-1p,
TNF-a) que os demais pacientes®®*?. A razdo para essa caracteristica pode ser
regulada geneticamente ou por fatores ambientais como dieta e estresse. Os
individuos com monécitos hiperinflamatérios sdo mais susceptiveis tanto a
problemas cardiovasculares quanto periodontais. Quando tais mondcitos adquirem
bactérias periodontopatogénicas Gram-negativas, as doencas periodontais se
desenvolvem, lancando na circulagdo agentes pro-inflamatorios (IL-18, TNF-a, PGE-
2, TxB2), microrganismos e lipopolissacarideos da parede celular das bactérias G-
(LPS).

Essas substancias e/ou microrganismos ao atingirem a corrente circulatoria

sdo capazes de provocar alteragcbes vasculares que contribuem para o

estabelecimento e aceleracdo de doencas cardiovasculares*®*?,
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Estudo de Zambon et al.** analisou com PCR oito amostras de placa de
ateroma obtidas de endarterectomias e observou que cinco delas continham rDNA
bacteriano, sendo que, dessas cinco, trés continham rDNA de Actinobacillus
actinomycetemcomitans e uma rDNA de Porphyromonas gingivalis. Essas bactérias
sdo reconhecidas como potentes patdgenos periodontais. Individuos com doenca
periodontal apresentam aumento nas taxas de fibrinogénio e de células brancas®. O
aumento da producdo de agentes pro inflamatorios langados na corrente sanglinea
pela doenca periodontal também aumenta a quantidade de proteinas de ades&o no
interior dos vasos, 0 que facilita a adesdo de mondcitos e inicio de lesdes
vasculares®**®. Observou-se que bactérias da microbiota bucal como Streptococcus
sanguis e Porphyromonas gingivalis sdo capazes de agregar plaquetas in vitro®®.
Microrganismos encontrados no biofilme dental (Citomegalovirus e Helicobacter

pylori) sé&o considerados possiveis fatores de risco as doencas cardiovasculares®**’.

Existem evidéncias da associacdo entre infec¢des periodontais e doencas
cardiovasculares, entretanto podem existir confundidores, como por exemplo, outras
infeccbes crbnicas ndo consideradas em tais pesquisas. Um estudo de coorte
avaliando a presenca de doenca pulmonar obstrutiva crbnica, bronquites, infec¢des
urinarias e periodontite, constatou que a presenca de pelo menos uma dessas
infeccbes aumentou o risco de arteriosclerose da carétida em aproximadamente
quatro vezes*®. Esse estudo demonstra que o efeito das infeccdes na aterogénese
talvez seja maior do que se pensava, porém como a maioria dos estudos avalia a
presenca de apenas um tipo de infeccdo, os efeitos de tais patologias podem ser

mascarados pela presencga de outra ndo investigada no estudo.

1.1.9 Doengas periodontais e acidentes vasculares cerebrais

Alguns estudos tém demonstrado associacdo entre doencas periodontais e
acidentes vasculares cerebrais (AVC). A presenca de periodontite poderia aumentar
o risco de AVC em cerca de duas vezes*®*®. Num acompanhamento de 9.962
homens, por 18 anos, observou-se que aqueles com doencas periodontais e perda
de suporte 0sseo apresentaram um risco relativo de 2,11 para AVC quando

comparados aos que nao apresentavam perdas 6sseas. Os autores verificaram
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ainda que 19% (Risco Atribuido) dos individuos com perda de suporte periodontal

desenvolveram AVC*,

Os mecanismos de associagdo entre essas patologias sdo 0os mesmos
descritos para as doengas cardiovasculares, uma vez que O0S processos
inflamatorios presentes nas periodontites podem atuar favorecendo a formacéo da
doenca arteriosclerdtica. Os lipopolissacarideos (LPS) liberados na corrente
sanglinea por bactérias Gram-negativas podem se fixar no local sob risco de
enfarto. Devido ao estimulo de producédo de citocinas locais, precipitam a ocorréncia
do AvVC*.

1.1.10 Doencas periodontais e diabetes

Sabe-se que o diabetes € um fator de risco ao desenvolvimento das
doencas periodontais. Atualmente, estudos tém demonstrado que as doencas
periodontais podem atuar como dificultadoras do controle metabdlico do diabetes.
Os LPS langados na circulacdo pelas bactérias Gram-negativas tém potencial para
gerar aumento na resisténcia a insulina, com isso, dificultando o controle metabdlico
de pacientes diabéticos>>°.

Pacientes diabéticos com doenca periodontal grave apresentam cerca de
seis vezes mais chances de problemas no controle metabolico quando comparados

|56.

a pacientes diabéticos sem doenca periodontal™ Além disso, em individuos sem

diabetes, mas com doenca periodontal, as glicemias sdo significativamente mais

elevadas®”8,

Ensaios clinicos com pacientes diabéticos com pobre controle metabdlico
demonstraram melhora do controle glicémico apds terapia periodontal convencional
em conjunto com administracdo de antibi6ticos®***°%%° Especula-se também a
possivel relacdo entre infeccdes periodontais e diabetes gestacional, uma vez que

as infeccdes urinarias ja foram relacionadas com esse tipo de diabetes®’.
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1.1.11 Doencas periodontais e enfermidades respiratorias

Estima-se que cerca de 30 a 40% das pneumonias de aspiracao (11% das
pneumonias adquiridas na comunidade), pneumonias necrosantes e abscessos
pulmonares sejam causadas diretamente por patdégenos periodontais como
Porphyromonas gingivalis, Bacteroides sp., Eikenella corrodens, Fusobacterium

nucleatum, Actinobacillus actinomycetemcomitans e Peptostreptococcus micros®?.

Além disso, o acumulo de placa bacteriana promove aumento da presenca
de patdégenos pulmonares Pseudomonas aeroginosa, Klesbiela pneumonia, bacilos
entéricos e Staphylococcus aureus na regiéo da orofaringe®°.

Estudo realizado por Scannapieco®, sugere quatro possiveis mecanismos
pelos quais as infec¢bes periodontais poderiam causar aumento de patdégenos

respiratorios na orofaringe, a saber:

1) Patdégenos periodontais como a Porphyromonas gingivalis produzem
proteases que poderiam modificar receptores de superficie e com isso
favorecer a adesdo de patdégenos respiratérios como o Haemophilus

influenzae.

2) As mesmas proteases tém capacidade de degradar proteinas salivares

gue formam uma pelicula protetora sobre patdégenos respiratérios;

3) Tais proteases poderiam estar degradando as proteinas salivares que
recobrem as mucosas da orofaringe, expondo receptores favoraveis a

adesdao de patdgenos respiratorios;

4) A doenga periodontal aumenta o nivel de citocinas na saliva e isso
poderia causar 0 aumento na expressao de receptores da superficie da
mucosa da orofaringe, consequentemente facilitando a instalacdo de

patdgenos respiratorios.

O acumulo de placa bacteriana na cavidade bucal parece desempenhar
papel importante nas pneumonias nosocomiais. Estudo realizado com pacientes

hospitalizados por longos periodos constatou que a incidéncia de pneumonia
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nosocomial foi de 19,2% nos pacientes dentados com placa bacteriana abundante e

de 7,6% em pacientes desdentados®?.

Em outro estudo, ficou evidenciada a relacdo entre controle da placa
bacteriana e reducdo de pneumonia nosocomial. Foram acompanhados 353
pacientes submetidos a cirurgia cardiaca, dos quais 173 receberam duas limpezas
bucais diarias com digluconato de clorexidina 0,12% e 180 receberam placebo. Os
autores observaram nos que receberam o anti-séptico oral, uma reducéo de 65% de
infeccdes hospitalares em geral, 69% de reducdo de pneumonias nosocomiais, 43%
de reducédo do uso de antibioticos profilaticos para pneumonia e 5% de reducao na

mortalidade p6s cirtirgica®®.

Investigagéo realizada no banco de dados do National Health and Nutrition
Examination Survey | (NHANES 1) verificou que os pacientes com doencas
respiratorias crénicas apresentavam pior qualidade no controle de placa bacteriana,
com um Odds Ratio ajustado de 4,5%*. Outra investigacdo no banco de dados do
NHANES Il demonstrou associa¢cdo entre doenca pulmonar obstrutiva cronica e
doenca periodontal com mais de 3 mm de perda de inser¢do média, com um Odds
Ratio ajustado de 1,45 (IC95%1,02-2,05)%".

Em um estudo de coorte, que acompanhou 1.118 veteranos de guerra
norte-americanos, verificou-se que a presenca de doenga periodontal aumentou
linearmente o risco para o desenvolvimento de doenca pulmonar obstrutiva crénica.
Assim, a cada aumento de 20% nos dentes com comprometimento do periodonto de

suporte, aumentava em 60% o risco relativo®®.

Terpenning e colaboradores®, em 2001, verificaram a relacdo da saude
bucal com o desenvolvimento de pneumonia por aspiragdo. Pacientes com niveis
elevados de bactérias cariogénicas (Streptococcus sobrinus) apresentaram um Odds
Ratio ajustado de 6,2, e naqueles com bactérias periodontopatogénicas
(Porphyromonas gingivalis) o Odds Ratio ajustado foi de 4,2. Em outro estudo,
Taylor e colaboradores encontraram resultados semelhantes’.
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Na atualidade, parece ser consensual a importancia da promoc¢ao da saude
bucal na terceira idade e em pacientes hospitalizados sob risco de pneumonias
nosocomiais para a prevencgado de problemas respiratorios que poderiam complicar o

quad r066,69,71

1.1.12 Doencas periodontais e outros problemas médicos: situacdes emergentes

Diversos estudos tém apontado para novas possibilidades de associagao
entre as doencas periodontais e outros problemas médicos de ordem sistémica,
dentre eles:

- doencas periodontais e artrites’* ",

- doencas periodontais e nefrites®’.
- doencas periodontais e dermatites’®.

" doencas periodontais e infec¢des cirdrgicas, em especial proteses de

joelhos™®"8,

- doencas periodontais e infec¢des géastricas persistentes por Helicobacter

pylori*’.
1.1.13 Doencas periodontais e problemas médicos: conclusdes

Atualmente, o estudo das relagcbes entre doencas periodontais e
enfermidades sistémicas, chamado de medicina periodontal, tem despertado o
interesse de diversos pesquisadores em todo o mundo. Isso certamente se deve ao
impacto que essas associacfes podem trazer para a melhoria da saude geral. Existe
um numero consideravel de evidéncias sugerindo que protocolos de tratamento
periodontal devem ser testados na prevencdo das doencas mencionadas

anteriormente’®%.

As doencas cronico-degenerativas (doencas cardiovasculares, diabetes,
doencas pulmonares crénicas, doencas periodontais) compartilham inimeros fatores
de risco, e parece economicamente sensato que a prevencgao dessas patologias seja
feita de forma abrangente, ou seja, as equipes de prevencdo deveriam ser formadas
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por profissionais de varias areas da saude, incluindo dentistas e técnicos em higiene

denta

181,

As doencas periodontais em gestantes também tém sido associadas ao

nascimento de bebés com baixo peso. Esse tema, foco central da tese, serd

desenvolvido no capitulo 2.
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CAPITULO 2

2 DOENCAS PERIODONTAIS E O NASCIMENTO DE BEBES PREMATUROS
E/OU COM BAIXO PESO

Buscou-se identificar estudos realizados entre 1996 e 2005, no Brasil e no
exterior, nos quais se avaliou a relacdo das doencas periodontais com o nascimento
de bebés prematuros e de baixo peso. Os bancos de dados consultados foram
MEDLINE, COCHRANE LIBRARY, LILACS, BBO e SCIELO. Adotou-se o
cruzamento das palavras-chave: doenca periodontal “periodontal disease”,
periodontite “periodontitis”, gengivite “gingivitis”, com: peso ao nascer “birthweight”,
baixo peso ao nascer “low birth weight”, pré-termo “preterm”, prematuro “premature”,
prematuridade “prematurity” complicacbes na gravidez “pregnancy complications”.
Investigou-se também a lista de referéncias dos estudos selecionados.

Foram incluidos ensaios clinicos randomizados (como intervencéo foi
considerado qualquer tipo de terapia periodontal), estudos de casos e controles,

longitudinais, revisdes sistematicas e metanalise.

Foram selecionados somente estudos em humanos, publicados em
portugués, inglés e espanhol. Os resumos dos artigos contendo as palavras-chave
foram lidos, mesmo os identificados nas listas de referéncias e incluidos os que
avaliavam a associacao das diferentes enfermidades periodontais com o nascimento

de prematuros e/ou de baixo peso.

A Tabela 1 apresenta o resultado da busca de artigos sobre as doencas
periodontais e 0 nascimento de bebés prematuros e\ou de baixo peso, conforme o

tipo de estudo realizado.
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Tabela 1 - Resultado da busca de artigos sobre as doencas periodontais e 0

nascimento de bebés prematuros e\ou de baixo peso

Tipo do estudo Numero de estudos
Casos e controles 12
Ensaios clinicos randomizados 03
Estudos de coorte 07
Revisdo sistematica 03
Metanalise 01
Total 25

2.1 Estudos de casos e controles (Tabela 2)

Offenbacher et al.*, em 1996, publicaram o artigo pioneiro em relacdo ao
tema, no qual realizaram um exame periodontal da boca toda para determinar o nivel
de insercdo clinica e profundidade de sondagem em seis sitios por dente, em 124
gestantes ou maes no poés-parto. Foram examinadas 93 maes, cujos bebés
nasceram prematuros ou com baixo peso, sendo comparadas a 31 mulheres em que
nenhuma das situacdes ocorreu. A concluséo foi que a doenca periodontal esteve
associada de forma independente com o parto prematuro de bebés de baixo peso,
com um risco cerca de oito vezes maior naquelas com a doenga periodontal
estabelecida [OR=7,5 (IC95% 1,95-28,8)]. Os autores afirmam ter feito o controle
para outros fatores de risco (raca, idade, fumo, alcool), porém, observando-se a
amplitude do Intervalo de Confianca (limite inferior 1,95 e limite superior 28,8) pode-
se pensar na possibilidade de um pequeno tamanho de amostra, em especial o
namero de controles que foi de apenas 31 méaes. Convém ressaltar que ndo foram

apresentados os parametros adotados para o calculo do tamanho da amostra.

Davenport et al., em 2002, avaliando clinicamente a doenca periodontal em
236 casos e 507 controles, apds o ajuste para variaveis de confusdo, como idade
materna, etnia, educacdo da mae, fumo e consumo de 4&lcool, infeccbes e
hipertensdo durante a gravidez, afirmam que ndo houve evidéncia de sua
associacdo com prematuros nascidos com baixo peso [OR = 0,83 (IC95% 0,68-
1,00)]. Observa-se que, com uma amostra bem maior, o efeito da exposicéo perdeu

significancia.
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Em 1998, Dasanayake® analisou as condices periodontais, utilizando o
Community Periodontal Index of Treatment Needs (CPITN) e de carie dental em 110
mulheres gravidas, concluindo que a doenca periodontal € fator de risco para o
nascimento de bebés com baixo peso, pois as que apresentavam mais areas de
gengiva saudavel (livre de sangramento) tiveram um risco menor de terem bebés
nascidos com baixo peso [OR=0,3 (IC95% 0,12-0,72)]. Em 2001, a mesma autora®*
afirmou que a presenca de um patdgeno periodontal especifico nas gestantes
(Porphyromonas gingivalis) esteve associado ao baixo peso com um Odds Ratio de

4,11 (1C95% 1,3-12,8), entretanto, o numero de casos foi de apenas 17 mulheres.

Estudo de Konopka et al.>, em 2003, afirma que foi de 3,9 vezes maior a
chance de bebés nascerem prematuros e com baixo peso entre as 84 gestantes que
apresentavam prostaglandinas E2, interleucinas 1 beta, nivel cérvico gengival e soro
sangiiineo que foram emparelhadas a 44 controles. J& Mokeem et al.®, em 2004,
afirmaram que a presenca de doenca periodontal em 30 gestantes foi fator de risco
[OR=4,21 (IC95% 1,99-8,93)] quando comparadas a 60 sem doenca periodontal.

Em 2004, Radnai et al.’, avaliando o sangramento gengival e a
profundidade de sondagem em 41 mulheres apdés o parto comparadas a 44
controles, concluiram que a presenca de periodontite pode ser considerada fator de
riSco para o parto prematuro e/ou baixo peso ao nascer com um Odds Ratio de 5,46.
Os mesmos autores, em 2005, afirmaram que a presenca de sangramento a
sondagem e profundidade de sondagem >4mm foram significativos para predizer o

nascimento de bebés prematuros.®

Buduneli,’ em 2005, comparando 53 casos a 128 controles, avaliou a
presenca de placa dental, sangramento a sondagem, profundidade de sondagem e
recessao gengival (seis sitios por dente) e afirmou que nenhuma bactéria

demonstrou relacdo com o risco de nascimento de prematuros com baixo peso.

Ao avaliarem as condi¢bes periodontais, registradas em exame bucal
completo, Noack et al.*® concluiram que a periodontite ndo esteve associada ao
parto prematuro [OR=1,19(IC95% 0,46-3,11)] ou ao parto prematuro de bebés de
baixo peso [OR=0,73 (IC95% 0,13-4,19)] entre 55 casos e 42 controles. Moore et
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al.'*, em 2005, avaliando a higiene oral, sangramento & sondagem e perda de
insercdo em mulheres (pds-parto), afirmaram ndo haver associac¢do entre gravidade

da doenca periodontal e desfechos desfavoraveis na gestacao.

Estudo realizado em Porto Alegre®?, afirma ter encontrado associacdo entre
a gravidade da doenca periodontal e o baixo peso ao nascer [OR 7,2 (IC95% 0,4-
125,4) p=0,18]. Entretanto, observa-se que os resultados ndo sédo estatisticamente

significativos.
2.1.1 Conclusotes

Em resumo, observou-se que, dos 12 artigos selecionados, sete
encontraram associacao entre doencas periodontais e nascimento de prematuros de
baixo peso. Em alguns néo foi feita referéncia ao controle de fatores de confuséo e
nenhum deles apresenta os parametros utilizados para o célculo do tamanho da
amostra, como por exemplo: poder estatistico, nivel de significancia, prevaléncia de

exposicao entre os controles e numero de controles por caso.

O numero de casos variou muito, de 13 a 236, assim como o de controles,
de 13 a 507. Interessante ressaltar que no unico estudo em que foi utilizado um
tamanho de amostra maior, contando com 236 casos e 507 controles, os autores
afrmaram nado ter encontrado evidéncia de associacdo entre nascimento de

prematuros com baixo peso e doencgas periodontais.

2.2 Estudos de coorte (Tabela 3)

Offenbacher et al.'®, em 2001, analisaram 814 gestantes através de exame
periodontal completo e concluiram que a doenca periodontal esteve associada ao
parto prematuro e menor peso ao nascer em funcédo da idade gestacional. Lépez,
Smith e Gutierrez'*, numa populacéo de 639 gestantes (406 com gengivite, tratadas
antes de 28 semanas de gestacdo, e 233 com DP nao tratadas), encontraram maior
risco de partos prematuros de nascidos com baixo peso entre as nao tratadas [RR=
3,5 (IC95% 1,7 — 7,3)].
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Em 2005, Dortbudak et al.'®, acompanharam 36 gestantes e observaram
gue a presenca de periodontite foi um fator de risco ao parto prematuro [RR=20,0
(IC95% 2,0 - 201,7, p<0.01)]. No mesmo ano, Marin et al*® avaliaram 152 gestantes
(presenca de placa dental, profundidade de sondagem, sangramento & sondagem e
nivel de insercao clinica) e relataram que a DP esteve associada ao BPN, enquanto
que Rajapakse et al.!” acompanharam 227 gestantes avaliando a profundidade de
sondagem, placa e condicdo de sangramento, concluindo que a DP esteve
associada ao parto prematuro de bebés com BPN, apresentando um risco relativo de
1,9 (IC 95% 0,7 — 5,4).

Ainda em 2005, Moreu et al.'®* acompanharam 96 gestantes, avaliando a
presenca de placa bacteriana, inflamagao gengival e profundidade de sondagem.
Suas conclusdes foram de que a DP foi um fator de risco significativo para o BPN,
mas nao esteve associada ao nascimento de bebés prematuros. Entretanto, no ano
de 2004, Moore et al.'® realizaram um acompanhamento de 3.738 mulheres
comparando-as em relagdo a presenca de placa, sangramento gengival,
profundidade de sondagem e perda de insercao, ndo encontrando associacao entre

nascimento prematuro ou baixo peso ao nascer e as doencas periodontais.

Assim, dos sete estudos longitudinais analisados, encontramos 0s seguintes

resultados:

a) associagcao positiva entre doencas periodontais e parto prematuro de
bebés de baixo peso: 02 estudos. Os riscos relativos (RR) variaram de
1,9a3,5;

b) associacdo positiva entre doencas periodontais e baixo peso: 02
estudos;

c) ndo encontraram associa¢do com o parto prematuro nem com o peso ao

nascer: 02 estudos;

d) n&o encontrou associagdo com o parto prematuro: 01 estudo.
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2.3 Ensaios clinicos (Tabela 4)

Ensaio clinico de 2001 feito por Mitchell-Lewis et al.?

com 164 gestantes (74
no grupo teste e 90 no grupo controle). O grupo teste recebeu instrugdes para o
controle mecéanico da placa, raspagem de calculo e alisamento radicular. Os
indicadores periodontais avaliados foram: sangramento gengival e profundidade de
sondagem. Os autores observaram a ocorréncia do nascimento de bebés
prematuros com baixo peso em 18,9% no grupo controle e 13,5% no grupo teste.

N&o foi mencionado se os grupos foram escolhidos aleatoriamente.

Lépez, Smith e Gutierrez?!, em 2002, em estudo randomizado de 400
gestantes com doencga periodontal (200 no grupo teste e 200 no grupo controle)
afirmaram que a DP foi o fator mais importante para PNBP (OR 4.70, IC 95% 1.29 -
17.13). O tratamento periodontal incluiu instrucdo profissional para o controle de
placa, raspagem de tartaro e alisamento radicular. Em 2003, Jeffcoat et al.?
realizaram tratamento periodontal em 366 gestantes comparando-as com 723 do
grupo de referéncia (n&o tratadas), analisando como desfecho o nascimento
prematuro espontaneo, concluindo que o tratamento periodontal pode reduzir os
nascimentos prematuros na populacao estudada, embora seu resultado ndo tenha
sido significativo. Neste estudo também né&o hé referéncia a forma de escolha dos
grupos. Cabe ressaltar que em apenas um dos trés estudos foi citada a

randomizacao dos grupos.

2.4 RevisOes sistematicas (Tabela 5)

Paquette?’®, em estudo de revisdo sistematica, concluiu que serdo
necessarias mais intervencgdes clinicas antes que se possa aceitar a DP como um
verdadeiro fator de risco nos casos de prematuros nascidos com baixo peso ou

24
|

ambos. No mesmo ano, Madianos et al“* afirmaram que é limitada a evidéncia de

associacao entre DP e o risco de nascimentos pré-termo e/ou baixo peso ao nascer.

Scannapieco et al.?®

, em 2003, afirmaram que as doencas periodontais
podem ser um fator de risco para o parto prematuro de bebés com BPN, porém

sugerem a necessidade de mais estudos longitudinais e de intervencédo para validar
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essa associacao, pois ela ainda ndo estaria comprovada. Concluiram que existem
evidéncias preliminares sugerindo que a intervencdo periodontal possa reduzir os
desfechos adversos da gravidez. Os mesmos autores afirmam que, devido a

heterogeneidade dos estudos, ndo foi possivel realizar uma metanalise.

2.5 Metanalise (Tabela 6)

O Unico estudo de metanélise encontrado, o de Khader et al.?®, baseou-se
em dois estudos de casos e controles e trés longitudinais, pois foram 0s Unicos que
atenderam aos critérios de inclusdo propostos pelos autores. Os desfechos
avaliados foram: parto prematuro, baixo peso ao nascer e ambos. Os resultados
encontrados foram: as gestantes com doenga periodontal tiveram um risco total
ajustado para o nascimento de prematuros de 4,28 (IC95% 2,62-6,99. p<0.005). O
OR ajustado para os partos prematuros de bebés com baixo peso foi de 5,28 (IC95%
2,21-12,62. p<0.005) e, tanto para partos prematuros quanto para baixo peso, 2,30
(1C95% 1,21-4,38. p <0.005).

2.6 Comentarios e conclusao

As discrepancias verificadas entre os estudos apresentados podem ser
atribuidas a diferentes fatores. A comparagdo dos resultados observados muitas
vezes fica dificultada, pois os investigadores nao utilizam medidas padronizadas
para avaliar a presenca das doencas periodontais. Seu registro varia muito; nos
estudos avaliados foram observados o0s seguintes indicadores: higiene oral,
presenca de placa dental, calculo, sangramento a sondagem, inflamagédo gengival,
periodontite, profundidade de sondagem, recessdo gengival, perda de insercao
clinica e o Community Periodontal Index of Treatment Needs (CPITN), além de
outras medidas menos diretas como respostas do hospedeiro a patdégenos

periodontais.

Dentre os critérios de Downs & Black?’, as principais limitacdes dos estudos
randomizados foram: ndo descartar fatores de confusdo tornando insuficiente o
controle dessas variaveis, ndo apresentar os valores-p para os principais desfechos

(em alguns casos também nao foram apresentados os intervalos de confianca das
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medidas de efeito), falta de cegamento para a avaliagdo do desfecho, verificacédo
confiavel da adesdo a intervencdo, falta de descricdo dos procedimentos de
aleatorizagcao e néo apresentacdo do poder do estudo para detectar diferenca entre

0S grupos.

Em nenhum dos estudos de casos e controles foram apresentados 0s
parametros utilizados para o calculo do tamanho da amostra, como por exemplo:
poder estatistico, nivel de significancia, prevaléncia de exposi¢do entre os controles

e numero de controles por caso.

Podem-se acrescentar como fatores explicativos para os resultados
controversos o0 pequeno tamanho de amostra adotado por alguns estudos, além da
ndo apresentacdo de calculo de tamanho de amostra, coleta das varidveis
periodontais antes e apos o parto, e a dificuldade de avaliar o estado das doencas

periodontais.

Uma explicacdo adicional para os resultados controversos é a possibilidade
de que a associacao seja modificada por alguma caracteristica étnica especifica das
populacdes avaliadas, como diferentes taxas de doenca, potencial de exposicao,
dieta, fatores ambientais ou genéticos ndo conhecidos. Alguns autores sugerem que
esses estudos sejam conduzidos em populacdes que estejam livres, pelo menos da
maioria dos principais fatores de risco aos desfechos adversos da gravidez, como
condi¢cdes sociais inadequadas, fumo, alcool, uso de drogas, entre outros, desta
forma permitindo uma melhor avaliagdo da possivel associacdo com as doencas

periodontais.
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2.8 Tabelas

Tabela 2 - Sinopse dos estudos de casos e controles. Estudos revisados, listados por ano de

publicacdo
Autor / Ano Amostra Variaveis Definicdo do Principais resultados
periodontais desfecho
Offenbacher S. | 93 casos e 31 | Nivel de Prematuros Doenca periodontal é fator
et al, 1996." controles insercao clinica | nascidos com | de risco para prematuros
baixo peso nascidos com baixo peso.
(PNBP) OR=7,5 (IC95% 1,95-28,8)
Dasanayake 55 casos e 55 | Condi¢édo Nascidos com | Doenca periodontal é fator
AP., 19982 controles periodontal e baixo peso de risco para nascidos
cérie dental (BPN) com baixo peso (mais
areas de gengiva
saudavel) OR=0,3 (IC95%
0,12-0,72)
Dasanayake 17 casos e 63 | Porphyromonas | BPN Baixo peso ao nascer
AP. et al, | controles gingivalis na associado com P.
2001." méae gingivalis da mae OR=4,1
(IC95% 1,3-12,8)
Davenport ES. | 236 casos e | indice clinico PNBP N&o ha evidéncia de
etal., 2002.2 507 controles periodontal associacao entre PNBP e
doenca periodontal.
Medida de efeito ndo
especificada.
Konopka T. et | 84 casos e 44 | Prostaglandina | PNBP 3,9 vezes maior a
al, 2003.° controles E2, interleucina possibilidade de
1 beta. nivel prgmaturos nascidos com
L : baixo peso
cérvico gengival
e soro
sanguineo
Mokeem SA. et | 30 casos e 60 | Doenca PNBP OR=4,21 (IC95% 1,99-
al, 2004.° controles periodontal 8,93)
(DP)
Radnai M. et al, | Mulheres pés- | Sangramento Pré-termo e/ou | Periodontite em gestantes
2004." parto gengival e nascidos com | pode ser considerada
41 casos e 44 profundidade baixo peso < como importante fator de
controles de sondagem 2499¢g risco para o parto
prematuro. OR= 5,46
Buduneli N., | 53 casos e 128 | Placa dental, PNBP Nenhuma bactéria
2005.° controles sangramento a demonstrou relagdo com o
sondagem, risco de prematuros
profundidade nascidos com baixo peso.
de sondagem e . L
recessio Med|d§ de efeito ndo
gengival. especificada.

Seis sitios por
dente
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Continuacao da Tabela 2

Radnal M. et al,
2005.2

Noack B. et al,
2005.%°

Moore S. et al,
20051

Louro PM. Et al,
2001. 2

41 casos e 44
controles

55 casos e 42
controles

Mulheres po6s-

parto. Bebés <
37 semanas de
gestacao

13 casos el13
controles

Profundidade
de sondagem
de 4mm ou
mais e
sangramento
gengival

A condicdo
periodontal foi
registrada em
exame bucal
completo.

Higiene oral,
sangramento a
sondagem, e
perda de
insercéo.

Perda de
insercéo

Nascimento de
bebés
prematuros

PNBP

Parto
prematuro

BPN

Na andlise multivariada
somente 0 sangramento a
sondagem e a
profundidade de
sondagem >4mm foram
significativos para predizer
partos prematuros.

A periodontite ndo esteve
associada ao aumento de
risco de partos prematuros
OR=1,19(1C95% 0,46-
3,11) ou a PNBP OR=0,73
(1C95% 0,13-4,19)

N&o hé associacéo entre a
severidade da doenca
periodontal e os desfechos
desfavoraveis na
gestacdo. Medida de efeito
néo especificada.

Doenga periodontal é fator
de risco para BPN OR=7,2
(IC95% 0,4-125,4)

OBS: O resultado ndo é
estatisticamente
significativo.

Tabela 3 - Sinopse dos estudos de coorte. Estudos revisados, listados por ano de publicagao

Autor / Ano Amostra Variaveis Defini¢céo do Principais resultados
periodontais desfecho
Offenbacher 812 partos Exame Nascimento Doenca periodontal
S. etal, periodontal prematuro por associada a hascimentos
2001." completo, seis idade prematuros, peso ao
sitios por dente. | gestacional (IG) | nascer e menor PN em
€ peso ao idade gestacional. Medida
nascer (PN) de efeito ndo especificada.
Lépez NJ; 639 gest. (406 406 (gengivite) | Prematuros RR =3,5(1C95% 1,7 - 7,3)
Smith PC; ¢/ gengivite e tratamento nascidos com
Gutierrez, 233 c/ DP) antes de 28 baixo peso
2002." semanas de
gestacao.
233 tinham DP
nao tratadas.
Moore S et al, | 3,738 mulheres | Placa e Idade N&o ha associacdo entre
2004." contagem de gestacional e nascimento prematuro ou
sangramento, peso ao nascer. | baixo peso ao nascer e
profundidade doenga periodontal.
de sondagem Medida de efeito néo
em bolsas, especificada.
profundidade e
perda da

insercéo.
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Moreu G et al,
2005.'®

Dortbudak O.
et al, 2005.%

Marin C. et al,
2005.%¢

Rajapakse PS.
et al, 2005."

96 gestantes

36 gestantes

152 gestantes

N =227

Placa,
inflamacéao
gengival e
profundidade
de sondagem.

Exame
periodontal

Placa dental,
profundidade
de sondagem,
sangramento a
sondagem e
nivel de
insercao clinica.

Profundidade
de sondagem,
placa, e
condicao de
sangramento

Prematuros
nascidos com
baixo peso

Nascimento
prematuro

Peso ao nascer

Prematuros
nascidos com
baixo peso

Doenca periodontal € um
fator de risco significante
para o nascimento de baixo
peso e nao é fator de risco
para o pré-termo.

OR de nascimento
prematuro e presenca de
periodontite foi de 20.0
(1C95% 2.0-201.7, p<0.01).

Doenga periodontal esta
associada ao nascimento
de baixo peso. Medida de
efeito ndo especificada.

A associacao nao foi
significativa.

RR = 1,9 (IC95% 0,7-5,4)

Tabela 4 - Sinopse dos ensaios clinicos. Estudos revisados, listados por ano de publicacédo

Autor/ ano Amostra Variaveis Definicdo do Principais resultados
periodontais desfecho
Mitchell-Lewis | 164 gestantes Placa dental, PNBP Prematuros de baixo peso
etal, 2001.%° _ célculo, em 18.9% no grupo controle
gr.teste=74 sangramento a e 13.5% no grupo teste.
gr. contr=90 sondagem, Medida de efeito ndo
profundidade especificada.
de sondagem.
Lépez NJ; 400 gest. Gestantes PNBP DP foi o fator mais
Smith PC; Grupo com doenca importante para PNBP [OR
Gutierrez J., teste=200 ! ¢ 4,70 (IC95% 1,29 — 17,13)].
20022 periodontal .
Grupo O tratamento periodontal
cont.=200 teve efeito protetor.
Jeffcoat MK., Gestantes: 366 | Periodontite Nascimento Tratamento periodontal
2003.% tratamento prematuro pode reduzir os
periodontal / espontaneo nascimentos prematuros na

723 grupo de
referéncia, ndo
tratadas

populagdo, mas o resultado
néo foi significativo. Medida
de efeito ndo especificada.

Tabela 5 - Sinopse das revisdes sistematicas. Estudos revisados, listados por ano de publicagdo

Autor / Ano Observacao dos Definicédo do Principais resultados
autores desfecho
Paquette DW, Prematuros Necessita-se  mais intervencdes
2002.% nascidos com antes de aceitar-se a doenca
baixo peso periodontal como fator de risco nos
casos de prematuros nascidos com
baixo peso ou ambos.
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Continuacado da Tabela 5

Madianos PN. et
al, 2002.%*

Scannapieco et al,
2003.”°

Devido a
heterogeneidade
dos estudos, nao
foi possivel
realizar uma
meta-analise.

Prematuro e/ou
nascidos com
baixo peso

Prematuros e/ou
nascidos com
baixo peso

E limitada a evidéncia de associa¢éo
entre DP e o risco de pré-termo e/ou
baixo peso ao nascer

CONCLUSOES 1. DP pode ser um
risco para PT/BPN. 2. Mais estudos
longitudinais e de intervencgédo séo
necessarios para validar a
associacdo. 3. Ainda nao esta claro
se a DP tem associa¢do com tais
desfechos adversos na gravidez. 4.
Evidéncias preliminares sugerem
que a intervencao periodontal pode
reduzir tais desfechos adversos da
gravidez.

Tabela 6 - Sinopse do estudo de meta-analise

Autor / ano Delineamento Defini¢cdo do Principais resultados
desfecho
Khader YS et al, Meta-anélise. Prematuros DP teve um risco total ajustado para o
2005.%° B d doi nascidos com nascimento de prematuros de 4,28(1C95%
aseado em dols | paivo peso 2,62-6,99. p<0.005).

estudos de casos e
controles e em trés
estudos
longitudinais que
atenderam aos
critérios de
inclusao.

OR ajustado para os partos prematuros de
bebés com baixo peso: 5,28(1C95% 2,21-
12,62. p<0.005).

O OR ajustado para os partos tanto
prematuros quanto de bebés de baixo peso:
2,30 (IC95% 1,21-4,38. p <0.005)
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CAPITULO 3
3 OBJETIVOS DA TESE

3.1 Artigo 1

A partir de dados do Sistema de Informacfes de Nascidos Vivos (SINASC), em
Porto Alegre de 2000 a 2002.

- Descrever a freqiéncia de recém-nascidos com baixo peso.

- Avaliar a associacdo do baixo peso ao nascer com as variaveis maternas:
escolaridade, situacao conjugal, idade, cor da pele, tipo de parto e numero de

consultas pré-natais.

3.2 Artigo 2

A partir do estudo longitudinal da gravidez e pés-parto.
- Averiguar a associacao das doencas periodontais com a duracdo da gravidez.

- Avaliar a associacdo das doencas periodontais com 0 peso ao nascer.
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CAPITULO 5

5 CONCLUSAO E CONSIDERACOES FINAIS

Uma vez que a Odontologia vem se constituindo em uma ciéncia com sua
pratica compromissada com a transformacdo do quadro epidemiolégico da
populacdo, ndo deve mais limitar-se a uma prética individual, exclusivamente clinica,
centrada em um padrdo cirdrgico-restaurador, mas sim buscar a transi¢cdo para um

modelo de promocao da saude integral dos individuos.

A descoberta de que as caries e as enfermidades periodontais sdo doencas
infecciosas que podem atuar como focos de disseminacdo de microrganismos
patogénicos com efeitos sistémicos abriram as portas para o comec¢o de uma grande
mudanca paradigmatica. As DP inflamatérias crénicas sdo as patologias crbnicas
mais comuns do ser humano. No Brasil, estima-se que entre 75 a 98% das pessoas
apresentem algum grau de perda 6ssea em 10% ou mais dos dentes presentes e
que cerca de 5 a 15% tenham destruicdo 6ssea severa em 50% ou mais de sua

denticao.

Atualmente, o estudo das relacdes entre as DP e enfermidades sistémicas,
chamado de medicina periodontal, tem despertado o interesse de diversos
pesquisadores em todo o mundo, pois tecidos periodontais de Individuos com DP
severas possuem concentracfes de agentes inflamatérios (IL-18, TNF-a, PG-E2, IL-

6, etc.) que variam de 1 a 3 umol, o que é considerado sistemicamente significativo.

Como as DP sao patologias de progressdo lenta e indolor, podem
permanecer anos sem tratamento, determinando a ocorréncia de bacteriemias
freqlentes, com o lancamento de grandes quantidades de agentes inflamatorios na
circulacdo sanguinea. Suspeita-se que as doencas periodontais possam atuar na
etiologia de uma série de enfermidades, tais como: doencas cardiovasculares,
acidentes vasculares cerebrais, dificuldades no controle metabdlico do diabetes,
enfermidades respiratérias, doencas articulares, além de diminuir a duracdo da

gravidez e, consequentemente, provocar baixo peso ao nascer.
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A distribuicdo do BPN e mortalidade perinatal tem sido utilizada como um
indicador de saude, alguns autores sugerem que a incidéncia de recém-nascidos de
baixo peso seria capaz de medir a distribuicdo da riqueza e qualidade de vida de
diferentes grupos sociais dentro de uma mesma populacao.

O peso de nascimento é considerado um importante fator preditivo para a
morbidade e mortalidade perinatais. As criangcas com BPN tém problemas mentais,
organicos e neurolégicos mais graves do que as nascidas com peso adequado,
também apresentam maior risco de desenvolverem enfermidades cronicas na idade

adulta, tais como diabetes, hipertenséo e doencas coronarianas.

Em Porto Alegre ocorreram 5.415 nascimentos de criancas com BPN,
correspondendo a um percentual de 8,7% no periodo de 2000 a 2002. Os resultados
do presente estudo demonstram a importancia do problema em nosso meio e
reafirmam as caracteristicas maternas (escolaridade, idade, cor da pele, situacéo
conjugal tipo de parto e numero de consultas pré-natais) como fatores de risco ao
BPN, uma vez que todas essas varidveis se mostraram associadas
significativamente ao desfecho. Convém ressaltar a necessidade de politicas
publicas que objetivem reduzir as desigualdades e garantir o acesso, sem exclusoes,

aos cuidados no periodo pré-natal e a assisténcia perinatal.

Uma significativa proporcdo de casos de BPN, ainda com etiologia
desconhecida, e estudos recentes sobre niveis elevados de patdgenos periodontais
na cavidade oral de mulheres cujos filhos nasceram com o desfecho, justificam o
estudo dessa possivel associacdo. Embora ainda néo seja clara a existéncia de uma
relacdo causal, uma vez que ambos apresentam alguns fatores de risco em comum
como, condi¢do social, econdmica, idade da mée e habito de fumar, e os aspectos
bioldgicos envolvidos ainda ndo estejam totalmente esclarecidos, existem evidéncias
de que mediadores do processo inflamatdrio periodontal tém participacdo na

iniciagdo do trabalho de parto, existindo plausibilidade biologica para a associagéao.

Nosso estudo traz importante colaboragdo ao tema uma vez que, embora o
tamanho da amostra possa ser considerado pequeno (N=57), a analise dos dados

apresentou associacdo estatisticamente significativa entre DP e duracdo da
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gravidez, ou seja, a presenca de bolsas periodontais com profundidade de
sondagem maior do que 4mm (Coeficiente Beta: -0,085, valor de p=0,01) esteve
estatisticamente correlacionada ao menor tempo de gestacdo. Verificou-se, ainda,
associacdo entre menor duragcdo da gravidez e menor peso de nascimento
(Coeficiente Beta: 101,901, valor de p=0,04).

De acordo com estudos recentemente publicados, a principal contribuicéo
deste trabalho talvez tenha sido evidenciar a correlagdo das DP com a duracao da
gravidez, que, através desta, poderia influenciar o peso ao nascer. Parece
importante avaliar os desfechos separadamente, uma vez que alguns falharam ao
tentar estabelecer a associacdo concomitante de ambos com as enfermidades
periodontais. Outro aspecto positivo foi o de que as gestantes incluidas no estudo
eram nao fumantes e sem histdria de abortos repetitivos, o que poderia ser fator de
confusdo para os desfechos avaliados. Uma possivel limitagdo foi contar com uma
amostra homogénea de 57 maes, todas com sobrepeso, 0 que confere aos achados
apenas validade interna, e pode ter contribuido para a ndo associacdo das

exposi¢cdes com 0 peso ao nascer.

A revisdo da literatura apresenta resultados controversos sobre o tema,
sendo que as discrepancias verificadas entre os estudos expostos podem ser
atribuidas a diferentes fatores. A comparagcdo dos resultados observados muitas
vezes fica dificultada, pois os investigadores nao utilizam medidas padronizadas
para avaliar a presenca das doencas periodontais. Seu registro varia muito; nos
estudos avaliados foram observados o0s seguintes indicadores: higiene oral,
presenca de placa dental, calculo, sangramento a sondagem, inflamagédo gengival,
periodontite, profundidade de sondagem, recessdo gengival, perda de insercao
clinica e o Community Periodontal Index of Treatment Needs (CPITN), além de
outras medidas menos diretas, como respostas do hospedeiro a patdgenos

periodontais.

As principais limitagbes dos estudos randomizados foram: ndo descartar
fatores de confusdo, tornando insuficiente o controle dessas variaveis, nédo
apresentar os valores-p para os principais desfechos (em alguns casos também nao

foram apresentados os intervalos de confianca das medidas de efeito) falta de
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cegamento para a avaliacdo do desfecho, verificacdo confiavel da adesdo a
intervencdo, falta de descricdo dos procedimentos de aleatorizacdo e néo

apresentacao do poder do estudo para detectar diferenca entre 0s grupos.

Em nenhum dos estudos de casos e controles foram apresentados 0s
parametros utilizados para o calculo do tamanho da amostra, como por exemplo:
poder estatistico, nivel de significancia, prevaléncia de exposicdo entre 0os controles
e numero de controles por caso. Podem-se acrescentar como fatores explicativos
para os resultados controversos o pequeno tamanho de amostra adotado por alguns
estudos, além da ndo apresentacdo de calculo de tamanho de amostra, coleta das
variaveis periodontais antes e apds o parto, e a dificuldade de avaliar o estado das

doencas periodontais.

Uma explicagdo adicional para os resultados controversos € a possibilidade
de que a associa¢ao seja modificada por alguma caracteristica étnica especifica das
populacdes avaliadas, como diferentes taxas de doenca, potencial de exposicao,
dieta, fatores ambientais ou genéticos ndo conhecidos. Alguns autores sugerem que
esses estudos sejam conduzidos em populacdes que estejam livres, pelo menos da
maioria dos principais fatores de risco aos desfechos adversos da gravidez, como
condicBes sociais inadequadas, fumo, alcool, uso de drogas, entre outros, desta
forma permitindo uma melhor avaliagcdo da possivel associagdo com as doencas

periodontais.

Em resumo, embora seja promissora a possibilidade da associacdo, as
doencas periodontais ainda ndo podem ser consideradas um fator de risco
independente para o0 nascimento prematuro de bebés com baixo peso. As
evidéncias preliminares sugerem que a intervencao periodontal possa reduzir os
desfechos desfavoraveis da gestacéo, porém os resultados diversos encontrados na
literatura demonstram a necessidade de que sejam feitos mais estudos
epidemiolégicos em populacdes com diferentes padrdes de risco ao desfecho, a fim
de validar a associacao e determinar se existe de fato a relagéo causal.
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51 Direcionamento para as futuras pesquisas

As futuras pesquisas deverdo enfocar a validacdo da possivel associacao
entre as doencas periodontais e os desfechos adversos da gravidez. Para
comprovar ou ndo essa associacao, deverdo ser realizados estudos epidemiol6gicos
longitudinais com amostras suficientemente grandes, que incluam mulheres de
diversas etnias, condi¢cdes sociais, econdmicas e culturais, bem como ensaios
clinicos randomizados para avaliar os efeitos da intervengdo periodontal durante a
gestacao na prevencado do nascimento de bebés prematuros ou de baixo peso, ou

ambos.
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ANEXO A

Estrutura de Dados do Sistema de Informacdes sobre Nascidos Vivos - SINASC.
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Estrutura de Dados SINASC. Secretaria de Vigilancia em Saudde / MS
ESTRUTURA DO SINASC PARA O CD-ROM.

Os arquivos sdo DBF e estdo compactados na forma de DBC. Para descompacta-los, utilize o
programa EXPDBF que acompanha os arquivos: via DOS EXPDBF D:\DNPA1997.DBC, ou utilizando
o TABWIN, na opcdo Arquivos + Avancado + Comprime/Expande arquivos DBF. Os campos dos
arquivos sao os seguintes:

CAMPO NOME TIPO/TAM DESCRICAO

01 NdmeroDN C(08) Nimero da DN, seqiencial por UF informante e por ano

02 LOCNASC C(01) Local de ocorréncia do nascimento, conforme a tabela:

0: Ignorado.  1: Hospital. 2: Via publica. 3: Domicilio.  4: Outro

03 CODMUNNASC C(07) Municipio de ocorréncia, em codificacéo idéntica a de

CODMUNRES, conforme tabela TABMUN. Os nascimentos de residentes no exterior estdo
codificados com 8000 conforme pais de origem

04 IDADEMAE C(02) Idade da m&e em anos.

05 ESTCIVMAE C(01) Estado civil, conforme a tabela:

1: Solteiro. 2: Casado. 3: Vilvo. 4: Separado judicialmente.

5: Unido consensual.  9: Ignorado

06 ESCMAE C(01) Escolaridade, anos de estudo concluidos:

1: Nenhum. 2:1a3anos. 3:4a7anos. 4:5allanos.

5:12 e mais.  9: Ignorado

07 CODOCUPMAE C(05) Ocupacéo, conforme a Classificagéo Brasileira de Ocupacdes. (CBO)
08 QTDFILVIVO C(02) Numero de filhos vivos.

09 QTDFILMORT C(02) Numero de filhos mortos, ignorados, nao incluindo o proprio.

10 CODMUNRES C(07) Municipio de residéncia, em codificagcéo idéntica & de
CODMUNOCOR, conforme tabela TABMUN. Os nascimentos de residentes no exterior estio
codificados com 8000 conformepais de origem

11 GESTACAO C(01) Semanas de gestacado, conforme as tabelas:

9: Ignorado. 1: Menos de 22 semanas. 2: 22 a 27 semanas.

3:28a3lsemanas. 4:32a36semanas. 5:37 a4l semanas

6: 42 semanas e mais

12 GRAVIDEZ C(01) Tipo de gravidez, conforme a tabela:

9: Ignorado. 1: Unica. 2: Dupla. 3: Triplice. 4: Mais de 3
13 PARTO C(01) Tipo de parto, conforme a tabela:
9: Ignorado. 1: Vaginal. 2: Cesareo

14 CONSULTAS C(01) Numero de consultas de pré-natal:

1: Nenhuma. 2:dela3. 3:de 4 ab. 4: 7 e mais. 9: Ignorado
15 DTNASC C(08) Data do nascimento, no formato ddmmaaa

16 SEXO C(01) Sexo, conforme a tabela:

0: Ignorado, néo informado. 1: Masculino. 2: Feminino

17 APGAR 1 C(02) Apgar no primeiro minuto

00al0

18 APGAR 5 C(02) Apgar no quinto minuto

00al0

19 RACACOR C(01) Raca/Cor:

1: Branca. 2: Preta. 3: Amarela. 4: Parda. 5: Indigena
20 PESO C(04) Peso ao nascer, em gramas.

21 CODANOMAL (C04) Codigo de malformacédo congénita ou anomalia cromossOmica, de acordo
com a CID-10
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