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Doencas Sistémicas associadas a
infeccdes orais

Profa.Dra. Marcia Mayer

Endocardite infecciosa

e Apds bacteremia, ocorre a colonizagdo do
endocardio ou material protético no coragdo,
levando a um quadro inflamatdrio localizado.

Bactérias na
- corrente sanguinea

Bactérias nas
- wilvulas cardiacas

_Bactérias no
/" endocardio

Circulation. 2007;116:1736-1754

Bacteremia

Barreira Microrganismos caem na corrente
SSLlY circulatéria. A proximidade
anatémica entre a microbiota oral
e 0s vasos sanguineos facilitam a
disseminacdo .

¢ Transitdria- os microrganismos sdo geralmente
eliminados em poucos minutos pelo sistema reticulo
endotelial.

¢ Assintomatica.

¢ Se 0s microrganismos circulantes encontrarem um
local favoravel, estes podem colonizar sitios
distantes.

Prevaléncia de Bacteremia transitéria (6 a 30
minutos) apds diferentes procedimentos.

Procedimentos odontolégicos

Extracdo de dentes (10% - 100%),

Cirurgia periodontal (36% - 88%),
Raspagem subgengival (8% - 80%),
limpeza profissional dos dentes (até 40%),
Tratamento endoddntico (até 20%)

Ooooo

Procedimentos diarios

Escovagdo e uso de fio dental (20% - 68%),
Uso de irrigadores (7% - 50%),

Mastigagdo de alimentos (7% - 51%)

Estimativa: 5370 minutos /més em pacientes dentados
(Gunther et al.)
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Endocardite Bacteriana :
desenvolvimento da doenga

Principais microrganismos orais — estreptococos orais (S.
sanguinis, S. mutans sor K, etc), Enterococcus faecalis,
grupo HACEK.

¢ Formagdo de endocardite trombdtica ndo bacteriana
em local onde houver dano do endotélio (NBTE).

¢ Bacteremia transitoria.

¢ Aderéncia de bactérias circulantes ao NBTE ou a
préteses de vélvulas por meio de adesinas bacterianas.

¢ Proliferacdo das bactérias no endocardio, formacao de
biofilme. Deposicdo de fibrinas e plaquetas.

¢ Inflamagdo do endocardio.

Circulation. 2007;116:1736-1754

Prevencao de Endocardite Bacteriana
associada a microrganismos orais
visa prevenir bacteremias a partir dos focos de
infecgdo da cavidade oral.
* Higiene oral adequada

Eliminagdo de focos de infec¢do orais —
periodontite e lesGes periapicais.

¢ Antibioticoterapia profilatica
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Antibioticoterapia profilatica visando a
Prevengio de Endocardite Bacteriana Table 5. Regimens for a Dental Procedure

Fegimen: Single Dose 30 to 60 min

Lo . J Before Procedure
Prévia aos procedimentos odontolégicos que envolverem:
. ~ . L o~ Situation Apent Adults Children
* manipulagdo dos tecidos gengivais ou da regido Tt Toddiin 73 = kg
periapical dos dentes linable 1o take oral medication Ampicilln 20Mor v 50 mghg M or IV
0R
.
que perfurarem amucosa oral Cafazolin or ceftrizeone 1gIMor IV 50 mgikg M or N
. . . Allepic to peniciling or ampicillin—oral Cephalexin®f 20 50 mp'kg
Apenas para pacientes de maior risco: DR
 Portadores de prétese de vélvulas cardiacas ou de material el 600 mg 2 mghg
protético para reparo de valvulas Aztvomycin or claithvomycin 500 mg 15 mofg
* Doenca cardiaca congénita ou adquirida. Allergic 10 penicilins or ampicilin Cefazalin or ceftriamnet ToMoriv 50 mokg M or IV
¢ Endocardite infecciosa prévia and unable o take oral medication R
Clindzmyein 600 mg IM or IV 20 mghkg M or W

¢ Transplantados cardiacos

IM indicates inframuscular, W, intravengus.

*0r other first- o second-generation oral cephalosporin in equivalent adult or pediatric dosage.

fCephalosporing should not be used in an individual with 2 history of anaphylads, angioedema, or urticaria with penicilling or ampicillin.
Wilson et al. Prevention of Infective Endocarditis. Circulation. 2007;116:1736-1754

Wilson et al. Prevention of Infective Endocarditis. Circulation. 2007;116:1736-1754

Periodontite e condigbes
sistémicas

[T LookS LIKE You
HAVE PERIODONTA

Inflamagao

v Diabetes Mellitus
v Obesidade
v Aterosclerose (doengas cardio

vasculares)

v Artrite

Prevaléncia de peyriodohtite
Leve - 35%

Moderada e severa - 11%
Buietal, 2019

v’ Doencas hepdticas cronicas
v/ Baixo peso ao nascer/ prematuridade

v Doenca de Alzheimer Infec¢bes pulmonares

Associacao pel‘iOdontite X 108-1012 bactérias no biofilme supra e

subgengival de cada dente de paciente com

Doencas Sistémicas ! _
perlodontlte (Friedewald et al., 2009).

L superficie do epitélio da bolsa corresponde
a uma lesdo ulcerada crénica de

-Via direta (Bacteremia) patdgenos periodontais foram
8'20 sz (Hujoel et al., 2011).

detectados em sitios distantes (unidade feto placentaria,

placas de ateroma, e outros sitios extra orais). Pulmao . . . .
(aspiracio) A saliva de um paciente com periodontite

. 9« .
-Via indireta - indugdo de resposta inflamatéria que libera contém cerca de 10°céls bacterianas/ml. Em

mediadores inflamatdrios para o organismo, contribuindo um dia sdo engolidos 1,0-1,5 L, um total de
para a inflamag&o sistémica. Produgdo de auto-anticorpos. > 102 bactérias/dia wmssea. 210
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Associagdo Periodontite X Doengas Cardiovasculares

Promotion of
atherosclerosis

Direta |Systemic
bacterial

dissemination

Acute-phase
response

Biofilm Indireta Liver

Systemic
inflammation

TNF, IL-1B

\ 2,22 veze} mais chance dp
desenvolyer doenga cardjaca do
que sem periodontite.

Periodontitis
Inflamed or ulcerated gingiva
and bone resorption

Bahekarlet al., 2007
Hajishengallis,, Nature Reviews Immunology 15, 30-44 (2015)

Doengas
Cardiovasculares

Formagao da placa de
ateroma:

eLDL acumula na parede
das artérias e estimula a
adesdo de mondcitos e
Linfocitos T .

*Mondcitos se diferenciam
\ em macréfagos
*Produgdo de citocinas
pelos macroéfagos e
linfécitos T.

*Macrdfagos ingerem LDL
(células espumosas - ricas
em LDL)

*Forma-se uma camada
fibrosa externa a camada
rica em lipidios.

¢ Células espumosas

¥ secretam
Metaloproteinases que

| enfraquecem a superficie
| da placa

4 * Células espumosas
induzem a formacdo de
sz coagulo

*A placa de ateroma se
rompe, forma-se um
trombo que leva ao
ataque cardiaco ( morte

7R
Doencas cardiovasculares X Periodontite -

¢ Bactérias se disseminam por bacteremia, dentro de
mondcitos e hemdcias.

¢ Bactérias chegam até o endotélio, invadem as células
endoteliais e ativam a produgdo de moléculas de adesdo e
quimiocinas — favorecimento da transmigragdo de
leucécitos.

* Bactérias estimulam a entrada de LDL nos
macrdéfagos, acelerando a aterogénese.

e Em estagio mais tardio, bactérias induzem a produgdo de
metaloproteinases por linfocitos T e
macréfagos, facilitando a ruptura das placas de ateroma.

* P gingivalis promove a agregagdo de plaquetas.
* Patdgenos periodontais detectados em placas de ateroma

Associacdo Periodontite X Alteragdes Gestacionais

Direta

Systemic
bacterial

Acute-phase
response

Indireta

Systemic
inflammation

TNF IL-1p i ed
and IL-6 < CRP pregnancy complications
brinogen
im amyloid A

Liver

@ Medigdores da inflamago

Periodontitis
Inflamed or ulcerated gingiva
and bone resorption

O  Bactéfias

Hajishengallis , Nature Reviews Immunology 15, 30-44 (2015)

Efeitos adversos de infec¢des na
gestagao e no desenvolvimento fetal

e Parto prematuro

e Pré-eclampsia,

e Aborto,

e Retardo no crescimento intra-uterino
* Baixo peso ao nascimento

* Nati-morto

¢ Sepse neo-natal.
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s Periodontite X efeitos adversos na gestagao
Umbilical cord — E,Zﬂ;:ﬂzimin R ~ . PP
~ -Relagdo epidemioldgica fraca
! s s -Mecanismos:
Plagerla ——— 1 | R A Via direta: Bactérias do periodonto e seus produtos
1 % ﬂl.f‘ p sl J | se disseminam via hematogénica e atingem a
PRBBBIE, unidade feto-placentdaria — produgdo local de
mediadores inflamatérios.
_ Ganvix Via Indireta: Mediadores inflamatdrios produzidos
. ';::;E:,‘EL”E:‘”S RRERI ) na gengiva sdo liberados no soro materno atingindo

a Unidade feto placentaria (Mediadores sdo
associados a prematuridade).

Eront Public Health 2015 Jan 29,2:290. doi. 10.3385/fpubh 2014 (0290, eColecton 2014,
Mechanisms Involved in the iation between Perit itis and C icati in
Zily' Longo PL, BuenoSiiva 8", ayer b’

INOCULAGAO Destrui¢éo de 0sso
P. gingivalis alveolar apds infecgéo oral
por P. gingivalis

Grupo Teste
- A P ~ PRI Grupo
Lesdo cutanea apds infecgdo no dorso por  P. gingivalis Controle
14
CESARIA (20° dia da gestag&o) 12
o= .
} PESO N
FILHOTES 0
04
02
3
Grupoll Grupolic

* Diferenca estatisticamentesignificante (ANOVA, p__<0,05)

Pe r|0dont|te X Art”te Reu matica Detecgdo por PCR de patdgenos periodontais no liquido sinovial
em pacientes com Artrite reumatica e controles saudaveis.
. . DNA Bacteriano no SEM coMm
» Tratamento da periodontite reduz a liquido sinovial AR AR | *° | OR(95% Cl)
severidade da AR (Ortiz et al., 2009) [
* Mecanismos: e | ntd
A. 2(1.8) 1(2.4) 1.000** 1.4(0.1-15.5)
Via Direta: DNA de bactérias orais foi detectado actinomycetemcomitans
no liquido sinovial (Reichert et al., 2013). P. gingivalist 4(3.5) | 7 ]0.009 5.5
o . ] ) (16.7) | ** | (1.5-19.9)
Via indireta : Inducdo de auto imunidade b mtermedia w2 | o | osoer e05a0)
T. forsythia 14 (12.3) 7(16.7) 0.655* 1.4(0.5-3.8)
T. denticola 8(7.0) 5(11.9) 0.338** 1.8(0.6-5.8)
Reichert et al., 2013
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ARTRITE

[PAD

ng 9o [Citrullination]

. i
600Ciim|limﬂed ot
O c‘ host proteins ;

ACPA-based

ﬂ ? & @ immune

complexes

eCitrulinagdo de proteinas por PPAD humanas nas articulages
com dano em individuos suscetiveis

*Produgdo de anticorpos contra as proteinas citrulinadas (auto-
anticorpos)

*Formagao de complexo imune (IC) nas articulagdes

eAtivacdo do complemento - inflamagao.
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Asctinomycstemecamitans P gingivalis

Proteinas endégenas

[ . )
e o~ citrulinadas
A eloe et | noS tecidos
neutréfilo (+] . .
ey ciniinaed | PEFiOdONEQIS

zed 0308 — Qgéﬁ et
proteins .. .
-PPAD de P. gingivalis
Hajisheengallis, 2015
- -Leucotoxina de A.
N actinomycetemcomitans :
@ Activated X "
W7 el induz a produgdo de

J @
Periodonti D 2
S @@ PPADs endégenas pelos
1 neutrofilos conigetal, 2016
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Modificado de Hajishengallis , Nature Reviews Immunology 15, 30-44 (2015); Konig et al., 2016

Periodontite X Artrite Reumatica

Via Indireta : Inducdo de auto imunidade :

¢ Nos tecidos afetados pela periodontite e no tecido articular
existem proteinas hipercitrulinadas.

» Estas proteinas tem epitopos que nado sdo reconhecidos
pelo hospedeiro, e induzem a produgdo de auto-
anticorpos.

¢ Auto-anticorpos reagem com proteinas citrulinadas das
articulagBes, formando complexos imunes (Ag-Ac : IC)

¢ Excesso de auto-anticorpos (articulagdo + tecidos
periodontais), maior formagao de ICs nas
articulagBes, exacerbagdo do processo inflamatério

(maior severidade da artrite).

Diabetes Mellitus Tipo 2

Relagdo Bidirecional
Periodontite

v’ maior prevaléncia, severidade e progressdo da DP em diabetes T2

v’ Periodontite é uma das complicacgdes da diabetes T2
(nefropatia, neuropatia, retinopatia, etc)

v' Desequilibrio glicmico: > severidade da periodontite

v’ O tratamento periodontal leva a melhora do controle glicémico
em pacientes com DT2 por pelo menos 3 méses (TeeuW et
a., 2010)
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RESP( INCR
HYPERGLYGEMIA ES| ?ﬁffcn& EASED
SYNTHESIS

\

RAGE in PMN,
MACROPHAGES,
MONOCYTES

HYPERLIPIDEMIA-

Monocyle PMN Hyper Response

Lipid Clearance:

DIABETES

Periodontal Tissue Destruction

Increased Lipogenesis

INCREASE in IL1-B,
TNFa,

Decreases Lipolys:

DECREASEin
GROWTH FACTORS

INSULIN
RESISTANCE BACTERIAL
W Destruction of B Celisof Pancreas o)

Altered Insulin Signaiing &

| 2013_17_3_292_115642_f1.jpg (modificado)

Similaridade
(Anosim, p = 0.022, Adonis, p= 0.042)

@ DMI- HbAlc > 8%
@ DMA- HbAlc < 7%

O desequilibrio glicémico em
DT2 é associado a alteragdo na
microbiota subgengival

Longo et al., 2018

Periodontite X Doenga Pulmonar Obstrutiva

¢ Pacientes com periodontite tem 3X mais chance de
desenvolver pneumonia nosocomial do que sem periodontite

(Buietal., 2019)

¢ Cavidade oral é reservatdrio de patégenos respiratorios.
Staphylococcus aureus, Enterococcus sp, Pseudomonas
sp, Acinetobacter sp, Candida albicans detectados no biofilme
oral (Heoet al, 2011; Buiet al, 2019).

e Patdgenos orais (A. actinomycetemcomitans, Actinomyces
israelii, Capnocytophaga spp, Chlamydia pneumoniae, E.
corrodens, F. nucleatum, Fusobacterium necrophorum, P.
gingivalis, P. intermedia and Streptococcus constellatus) foram
associados com infec¢do pulmonar e, 2019

* P gingivalis colabora na evasdo das defesas por P.
aeuruginosa.
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