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Resumo

A periodontite € uma patologia constituida por um biofilme polimicrobiano
significativo. A sua progressao é percetivel pela destruicao e pela inflamagao sistémica e
local crénica. Se nao for tratada pode conduzir a destruigdo dos tecidos de suporte do dente
e, em Ultimo caso, a perda do mesmo. Desta forma, a periodontite relaciona-se com o
elevado edentulismo.

Por outro lado, a doenca de Alzheimer & uma condicao neurodegenerativa, que
corresponde & causa mais comum de deméncia. E reconhecida por lesdes pantognémicas
de atrofia cerebral progressiva e pela inflamagao e degeneragao neuronal observadas no
tecido cerebral. Caracteriza-se, também, pelo comprometimento gradual de varios dominios
cognitivos. O sintoma cardinal desta doenga é a perda de memaria episddica. Esta patologia
corresponde a um ‘“continuum’, em que a3 primeira alteragao patoldgica ocorre décadas
antes do inicio da deméncia.

Quanto 3 terapia utilizada na doenga de Alzheimer, esta pode ser dirigida ao
tratamento dos sintomas através de tratamentos farmacoldgicos ou através de outras
terapias nao medicamentosas, na tentativa de adiar a sua inevitavel progressao. Na
verdade, a inexisténcia de um tratamento efetivo faz com que haja uma enorme urgéncia
em identificar possiveis fatores de risco, para impedir o inicio ou a progressao da doenga.

Neste sentido, a Periodontite tem sido apontada como uma potencial candidata no
desenrolar da doenga de Alzheimer. Pacientes que possuem estas enfermidades, muitas
vezes partilham caracteristicas, como idade avangada, inflamagao e multiplos fatores de
risco.

Assim, na tentativa de relacionar estas duas patologias, tém surgido inumeros

estudos, alguns dos quais reportam resultados bastante interessantes e pertinentes.

Palavras-chave: “Periodontite”; “Doenca de Alzheimer”; “Deméncia”; “Inflamacao

periodontal”; “Neurodegeneragao”.
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Abstract

Periodontitis is a pathology consisting of a significant polymicrobial biofilm. Its
progression is perceptible by destruction and chronic systemic and local inflammation. If
left untreated, it can lead to the destruction of the supporting tissues of the tooth and
ultimately to tooth loss. Thus, periodontitis is related to high edentulism.

On the other hand, Alzheimer's disease is a neurodegenerative condition, which is
the most common cause of dementia. It is recognised by pantognomic lesions of progressive
cerebral atrophy and by inflammation and neuronal degeneration observed in brain tissue.
It is also characterised by the gradual impairment of several cognitive domains. The cardinal
symptom of this disease is episodic memory loss. This pathology corresponds to a
“continuum®, in which the first pathological alteration occurs decades before the onset of
dementia.

As for the therapy used in Alzheimer's disease, it may be directed at treating the
symptoms through pharmacological treatments or through other non-drug therapies in an
attempt to delay its inevitable progression. In fact, the lack of an effective treatment makes
it extremely urgent to identify possible risk factors in order to prevent the onset or
progression of the disease.

In this sense, Periodontitis has been pointed out as a potential candidate in the
development of Alzheimer's disease. Patients who have these diseases often share
characteristics, such as advanced age, inflammation and multiple risk factors.

Thus, in an attempt to relate these two pathologies, numerous studies have

emerged, some of which report very interesting and relevant results.

", n ", n

Keywords: “Periodontitis”; “Alzheimer disease”; “Dementia

", n

: "Periodontal inflammation”;

“Neurodegeneration”.
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1. Introdugao

A periodontite corresponde a uma doenga inflamatdria cronica de origem
multifatorial. Esta associada a um biofilme disbidtico, no qual ocorre um desequilibrio do
seu microbioma. Caracteriza-se pela progressiva destrui¢do dos tecidos de suporte dos
dentes. Esta patologia pode levar 3 perda dentaria e €, em parte, responsavel pelo
edentulismo populacional. (1)

A doenca periodontal é um problema de saude significativo, pois possui uma
prevaléncia consideravel, afetando cerca de 20 a 50% da populagao mundial. Esta também
associada a outras patologias sistémicas, o que tem sido comprovado ao longo do tempo.
(1) (2)

A doenca de Alzheimer é a causa mais comum de deméncia, uma vez que
corresponde a cerca de 60 a 80% das deméncias. Trata-se de uma condigao
neurodegenerativa irreversivel em que os danos que ocorrem inicialmente no cérebro sao
impercetiveis, pois apenas se refletem mais tarde, com o surgimento de sintomas que
afetam a fungdo cognitiva, manifestando-se ao nivel do pensamento, da memoria e da
aprendizagem. Destacam-se, assim, trés etapas: a doenga de Alzheimer pré-clinica, o défice
cognitivo leve e a deméncia. Em Gltima instancia, esta patologia pode tornar-se fatal. (3)

As ocorréncias da doenga de Alzheimer s3o essencialmente esporadicas, ou sejg,
surgem na “forma esporadica”. No entanto, também pode surgir sobre a “forma familiar”,
considerada rara, através da mutagao de certos genes, como é o caso da proteina precursora
de amiloide, presenilina 1 e presenilina 2. Quanto 3 “forma esporadica”, corresponde 3
ocorréncia mais comum, e manifesta-se tardiamente. Enquanto, que a “forma familiar” se
manifesta prematuramente. Sendo sugerido que, a3 “forma esporadica” eventualmente é
causada por uma interacao complexa entre condicoes genéticas e fatores de risco
ambientais. (4) (5)

Relativamente as particularidades da doenga de Alzheimer, destacam-se as placas
amiloides, que correspondem a acumulagoes extracelulares compostas por proteinas
anormais AB 40 e 42, dois subprodutos da degradacao da proteina precursora de amiloide,
sendo a AB42 mais comum, devido a sua maior capacidade de fibrilagao e insolubilidade.

Estas acumulam-se essencialmente na zona do neocdrtex cerebral. Destacam-se também
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os emaranhados neurofibrilares, que correspondem a compostos de proteina fau
hiperfosforilada. Ja estes acumulam-se, inicialmente, no hipocampo e cortex entorrinal. Por
fim, destaca-se também a perda neuronal e sinaptica. (4) (6)

No que diz respeito a sua patogénese, algumas propostas foram sugeridas, como a
“hipotese inflamatoria da doenca de Alzheimer”, a3 “hipdtese colinérgica” e a “hipotese da
cascata amiloide”. Destas trés, a ultima é a mais consensual, sendo a neuroinflamacao o
evento inicial que conduz 3 acumulagao e 3 agregacao do peptideo B-amiloide, seguido
pela formacdo de emaranhados neurofibrilares. (7) (8)

Relativamente a resolugao das doengas, a periodontite pode ser evitada através de
medidas preventivas, mas, quando ocorre, dependendo do seu estadio, possui um
tratamento periodontal especifico, que inclui diferentes intervengoes. Ainda que n3o reverta
a perda de tecidos ja ocorrida, atenuara a inflamagao e a infecao eliminando os fatores
condicionantes e nao permitindo a sua progressao. (9)

Por outro lado, a doenga de Alzheimer ainda nao possui um tratamento curativo
eficaz, apenas controlo sintomatico e terapias para atrasar o seu desenvolvimento,
tornando-se, por isso, importante o reconhecimento de fatores que eventualmente poderao
influenciar a sua progressao. (4) (6)

Nos Ultimos anos, com o intuito de relacionar estas doencas, foram sugeridos alguns
mecanismos que podem desempenhar um papel importante, visto que ha tragos comuns,
como a inflamagao subjacente, bem como o aumento de progressao e a prevaléncia com o

envelhecimento. (6) (8)

2. Objetivo

Elaborou-se uma revisao sistematica integrativa da literatura, com o intuito de
investigar se existe relagao entre a Periodontite e a doenga de Alzheimer, mas também
compreender e explorar os mecanismos, ou vias patoldgicas, envolvidos nas manifestacoes

destas doengas e na sua possivel interligagao.
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3. Materiais e Métodos

Para a elaboragao deste trabalho, a pesquisa bibliografica foi efetuada através do
motor de busca avancado da base de dados Pubmed. Para isso, utilizaram-se as palavras-
chave utilizadas na lingua inglesa: “Periodontitis”, “Alzheimer disease”, “Dementia”,
“Periodontal inflammation” e “Neurodegeneration”.

Também foram construidas combinagdes, para a realizacao da pesquisa com a
utilizagdo do operador booleano AND, tais como “Periodontitis” AND “Alzheimer disease”,
“Periodontitis” AND “Neurodegeneration”, “Dementia” AND “Periodontal Inflammation”,
“Dementia” AND “Periodontitis” e “Alzheimer disease” AND “Periodontal inflammation”.

Os critérios de inclusao instituidos foram os seguintes:

e 3 data de publicagao dos artigos, entre o periodo definido de 2015/01/01 a
2021/01/071;

e artigos na lingua inglesa;

e artigos referentes apenas a espécie humana.

Seguidamente, foram analisados os titulos e resumos de artigos do tipo revisao
sistematica, revisao sistematica do tipo meta-analise, estudos randomizados, coorte, caso-
controle e transversais, excluiram-se revisoes narrativas, série de casos e relatos de caso
ou opinido.

Relativamente aos artigos que nao obedeceram a tematica, relacionando a
periodontite com outra doenga sistémica, ou a doenga de Alzheimer com outra patologia
que nao a doenga periodontal, foram igualmente excluidos.

O ndmero total de artigos resultou da fusao das palavras-chave acima apresentadas
sendo a ferramenta Mendley utilizada para a remogao de artigos duplicados.

Posteriormente, realizou-se a leitura do titulo e do resumo, tendo em conta a
tematica e o objetivo da dissertacao.

Por fim, os artigos selecionados foram lidos e avaliados na sua totalidade, com o

intuito de se alcangar a compilagao final dos artigos utilizados.
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Figura 1 — Representacdo esquematica (fluxograma) da estratégia de pesquisa utilizada neste
trabalho.
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4. Resultados

A pesquisa bibliografica efetuada no motor de busca avangado da base de dados
Pubmed identificou, inicialmente, 281 artigos cientificos, como demonstra a tabela 1.

Os artigos duplicados foram eliminados através da utilizagao da ferramenta
Mendley, resultando, assim, um total de 141 artigos.

Numa primeira selecao, através da leitura do titulo e do resumo, perfez-se um total
de 60 artigos.

Desses, 19 artigos ndo foram considerados apropriados, como foi o caso de estudos
que relacionavam a doenca periodontal, ou periodontite, com desordens depressivas,
associacao exclusiva a outros tipos de deméncia, como a doenga de Parkinson, e ainda com
doencas oculares, tumores, esclerose multipla, endometriose, ou até mesmo com outras
patologias sistémicas, como a diabetes mellitus, o enfarte agudo do miocardio, a obesidade,
entre outras. Foram também excluidos estudos que relacionavam a doenga de Alzheimer
com outros tipos de agentes patogénicos que n3o os comuns observados e estudados na
periodontite, como foi o caso dos virus herpes simplex, candida albicans e virus da
imunodeficiéncia humana, e estudos que faziam referéncia a outras possiveis terapias para
a resolucao da mesma.

Assim, desta selecao, foram considerados pertinentes 41 artigos, tendo estes sido
lidos e avaliados na sua totalidade.

Destes, preservaram-se 10 revisoes sistematicas com a utilidade de redigir a
discussao e ainda, auxiliar na elaboracao de conceitos.

Dos restantes, excluiram-se 7 artigos, pois ndo possuiam informagao relevante, ou
n3o iam ao encontro do objetivo do presente trabalho.

Desta forma, foram incluidos um total de 24 artigos neste trabalho de revisao
sistematica integrativa.

De notar que os artigos apresentados na selegao final integram apenas estudos
primarios, ndo estao, portanto, incluidas revisoes sistematicas, ou revisdes sistematicas do

tipo meta-analise, referentes a estudos secundarios.
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Destes 24 estudos finais, 1 diz respeito a um estudo randomizado, 7 representam
estudos de coorte (dos quais 3 sao retrospetivos e 2 prospetivos), 5 correspondem a estudos
caso-controle, 5 sao estudos transversais e, por fim, 6 representam estudos observacionais
analiticos.

Os resultados desses 24 estudos cientificos foram ambiguos: 19 apresentam uma
associagao positiva clara, 3 apoiavam ligeiramente a possivel existéncia de relagao, e, por
fim, 2 ndo conseguiram estabelecer qualquer associagao.

Além disso, foram acrescentados 5 estudos cientificos para a elaboragao deste
trabalho nomeadamente o “World Workshop 2017” para a definicao de Periodontite; “The
EFP S3 level clinical practice guideline 2020” como o guia clinico mais atual para o
tratamento dos diferentes estadios da periodontite; um estudo muito presente nas revisoes
sistematicas acerca das prevaléncias da doenga periodontal em determinadas doencgas
sistémicas; “Alzheimer’s Disease Facts and Figures 2020” um relatério anual e recurso
estatististico de dados dos E.U.A. relacionados a doenga de Alzheimer; e por fim, um estudo

retirado do “"European Journal of Neurology” focado apenas na doencga de Alzheimer.
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magnitude em inglés. Pittsburgh | foi medidas
da carga -Minimo Composto | significativ | de DP
da DP esta 10 dentes. B - amente foram
associada - Realizar Tomografi | correlacio | associada
3 carga asua a por nadacom | sa
amiloide higiene emissao a retengao | acumulag
cerebral. oral. de dePIBem | 3ode
- positrons), | MaskAD amiloide
Cognitivam MRI e (locais no
ente genotipag | vulnerdvei | cérebro
normais. em APOE. | sa em areas
-Sem acumulagd | propensas
condigoes ode 30
que amiloide). acumulo
afetem a - de
estrutura CAL=4mm | amiloide
ou fungao e Perio1 em
cerebral. (CAL=3m pacientes
-Sem m em com DA.
medicacao 66%
anti- sitios/
inflamatari PD=5mm)
aou também
antibiética mostraram
crénica. resultados
-Sem consistent
tratament ese
0 significant
periodonta es.
I nos
Gltimos 3
meses.

Okamo | Coorte | Investigar 2335 -2 65 CPle -Auto -Apds A perda
to et (prospe | oefeitoda | residentes | anos. atribuigao questiond | ajuste de dentaria
al. tivo) perda cognitivam | -Capazes de cédigos | rio fatores de | predizo
(2015) dentria ente de andar 3 cada (avaliacdo | confusao, desenvolvi
(32) no intactos sem ajuda. | segmento: da a "razao mento de
desenvolvi | em linha - 0= independé | de MCl em
mento de de base. Cognitivam | saudavel. ncia). chances” idosos.

MCl entre ente 1= -Testes de uma

os idosos, intactos. sangramen | cognitivos | perda

em 5 anos. to gengival | : MMSE e | dentaria
ap6s GDS. no inicio
sondagem. | -Testede | doestudo
2 =cdlculo | Recall foi de 1,02
presente (avaliagdo | (IC 95%,
na BP. do 1.00-1.03)
3=BP4- comprom | OORde
S5mm. etimento edentulis
4 =BP de da mo para
pelo menos | memoria). | MCl foi de
emm (pior 2,39 (1,48-
condicdo). 3,86) em
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cognitivo.

comparaga
o com 25-
32 dentes.
A "razao
de
chances”
de se
tornar
edéntulo
em
comparaga
0com 3
retencao
de 1-8
dentes no
grupo de
1-8 dentes
na linha
de base
foi de 4,68
(1.50-
14.58).

Gil- Caso- | Determinar | -180 casos | -Ser Contagem | -Exame - APE
Monto | control | seaPE com dentado. dentaria, geral/neu | Associagd | parece
ya et e clinica estd | diagnostic | -maior 50 | PB, IS, CAL | rolégico. 0 estar

al. associada ofirme de | anos. e PD-BP. -Avaliagdo | moderada | associada
(2015) ao MCl ou -Sem neuropsic | e ao

(33) diagnéstic | deméncia depressao, olégica estatistica | comprom

ode de esquizofre extensa. mente etimento
compromet | qualquer nia ou -Exames significativ | cognitivo
imento tipo ou transtorno compleme | afoi ap6s o
cognitivo/ | gravidade. | de ntares: observada | controle
deméncia -229 personalid estudo entre a de idade,
ap6s o controles ade. analitico perda de sexo, nivel
ajuste de sem -Sem sanguineo | CALeo educacion
fatores de | queixas doencga ,TCe MRI. | comprome | ale
risco subjetivas | aguda ou timento habitos de
conhecidos | de perda crénica cognitivo higiene
como, de nao ap6s o oral.
idade, memoria e | tratada. controlo
Sexo, pontuagdo | -Sem para
habitos de | >30 no consumo idade,
higiene teste de de drogas. sexo, nivel
oral e nivel | triagemdo | -Sem educacion
educaciona | comprome | tratament al, habitos
I timento 0 de higiene
cognitivo - | periodonta e
Fototeste. | I nos hiperlipide
Gltimos 6 mia
meses. (P=0,049).
-Nenhuma
ass0ciagao
significativ
afoi
encontrad
aentrea
perda
dentaria e
0
comprome
timento
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Stewar | Coorte | Investigar -158 -Ser do - - -Apos Na
tetal. | (Retros | a mulheres género Ortopanto | Agrupame | ajuste maioria
(2015) | petivo) | associagdo | com feminino. mo ntodon® | para das
(35) entre deméncia. grafia. de dentes | idade, ORs | andlises, a
deméncia -539 -Contagem | em 1968- | para contagem
incidente e | mulheres dentaria. 69: 0-8; deméncia | de dentes
0 ndmero sem 9-20;21- | em 200- mais
anterior de | deméncia. 24; 225, 05, baixa nao
dentes, -Exames comparan | foi
medidos neuropsiq | doo associada
durante 37 uiatricos primeiro 3
anos. abrangent | como deméncia,
es: quarto embora
estruturad | quartisde | um sinal
ose contagem | de
semiestru | dentaria, significati
turados. foram 1,81 | va
- (IC95% associaca
Subescala | 1.03-3.19) | o foi
cognitiva para encontrad
e escala contagens | o paraum
de de dentes | dos trés
avaliagao medidas exames.
DA. em 1968,
225(IC
95% 1,18-
4.32) para
aqueles
em 1980,
e1.99
(0.92-
4.30) para
aqueles
em 1992.
Cestari | Transve | Investigar 65 idosos: | -Sem Contagem -MMSE. -Pacientes | Os niveis
et al. rsal a -25 com outras dentaria, - com DA aumentad
(2016) prevaléncia | DA. condigoes aspetos da | Questiona | tinham os de
(1) de infegdes | -19 com neurolégic | mucosa rio de niveis TNF-a e
orais e 0s MCI. as ou oral, lingua | atividades | séricos IL-6 neste
niveis -21 neurodege | e dor funcionais | elevados estudo
sanguineos | controles nerativas orofacial, . de IL-6 sugerem
de IL-1B, (sem (como CPOD, -Exames (P=0,029). | sua
TNF-a e deméncia Parkinson, | indice de compleme | EnaPE implicaca
IL-6 em e esclerose PB ntares: apresenta | o nos
idosos com | saudaveis). | multipla e (O'Leary), estudo vam niveis | mecanism
DA, MCl e AVC) e IS, PD, CAL | analitico de TNF-a os de
controles tumores e distdncia | sanguineo | sérico sobreposi
sem cerebrais, da juncao (nivel altos ¢ao entre
deméncia. faciais ou esmalte- sérico de (P=0,005). | infecoes
cervicais. cemento. citocinas). | -Ha orais e
associagao | DA.
entre IL-6
e TNF-a
em
pacientes
com
DA/MCl e
PE
(P=0,023).
Ide et Coorte | Determinar | 52 -Sem Contagem -Testados | -PE no Dados
al. sea PEna | participant | habitos dentaria, para inicio, ndo | mostram
(2016) DA esta es: tabagicos. | medidas ADAS-cog | foi que a PE
(22) associada para PE (resultado | relacionad | esta
ao avaliadas: cognitivo a com associada
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aumento -20 -Deméncia | -grau 1 primario) | estado aum
da presenca leve a placa e MMSE cognitivo aumento
severidade | de PE. moderada. | identificdve | (secundari | inicial, no
da -32 -Minimo | usando 0). mas foi declinio
deméncia, | auséncia de 10 uma sonda. | -Exames associada | cognitivo
3o declinio | de PE. dentes. -2: placa compleme | aum na DA,
cognitivo e -Sem identificave | ntares aumento independe
aum tratament | Isema como: de 6 vezes | nte do
aumento 0 necessidad | estudo nataxade | estado
do estado periodonta | e de sonda. | analitico declinio, cognitivo
pro- | nos PD-BP e sanguineo | avaliada basal, que
inflamatori Gltimos 6 BOP. em PCR pela pode ser
0 meses. (citocinas | ADAS-cog | medida
sistémico. - pro- ao longo por
Capacidad inflamatér | de efeitos na
e de dar ias TNF-ae | acompanh | inflamaca
consentim e IL-10). amentode | o
ento - 6 meses. sistémica.
informado. Anticorpo | -PE no
IgG para inicio foi
PG associada
determina | a queda
do através | deIL-10e
de ELISA niveis de
(método anticorpos
direto). de PG, que
- foram
Remogao também
de DNA associados
sanguineo | com a
para queda de
genotipag | IL-10e a0
em de aumento
APOE. de TNF-a.
-Sem
relagao
entre
APOE4 e
presenca/
auséncia
de PE.
Nezu | Observa | Analisaros | 36 - Gl, BOP, PD | -Exames -Niveisde | A
et al. cional | niveis de amostras Saudaveis | e CAL. compleme | expressao | regulagao
(2017) | analitic | mRNA de de tecidos sistematic ntares: de mRNA positiva
(23) 0 APP e NEP | gengivais: amente. Qrt-PCRe | de APPe dos niveis
usando -18 -Nao IHC. NEP no de mRNA
Qrt-PCR e afetados fumadores. grupo PE de APP e
caracteriza | por PE -Sem DM. foram NEP em
ra (experimen | -Ndo significativ | tecidos
localizagdo | tal). gestantes. amente gengivais
da proteina | -18 -Sem maiores afetados
NEP em saudaveis medicagao que no por
tecidos (controlo). | anti- grupo periodonti
gengivais inflamatori saudavel teem
afetados aou (p=0,0075 | comparag
por PE antibiética e 0,0003) | docom
usando nos respetiva controles
IHQ. Gltimos 6 mente. saudaveis
meses. foi
confirmad
a por
analises
gRT-PCR.
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Sochoc | Observa | Determinar | 128 -Sem Contagem -Exame -Relagao E mais
ka et cional | seoestado | participant | tratament | dentaria, inicial positiva provavel
al. analitic | de sadde es. o para DP PD, CAL, psiquidtric | entre BOP | que a
(2017) 0 periodontal nos BOPeAPl. | oe e o nivel comorbid
(25) e as Apos Gltimos 6 neurolégic | médio de ade
habilidades | remogao meses. 0. IL-1B, IL-6, | desses
cognitivas | da amostra | -Sem -MMSE. IL-10e dois
estao sanguinea, | traumatis -Exames TNF-a transtorno
correlacion | foi mo compleme | investigad | s possa
adas com realizado o | craniano ntares: as. aprofunda
as isolamento | grave ou estudo -Nivel ro
mudangas | de dor de sanguineo | médio de comprom
relativas leucécitos cabega. e PBL, cada etimento
nas do sangue | -Sem uso EEG, TCe | citocina cognitivo
medidas periférico de drogas MRI. investigad | e as
sistémicas | (PBL) dos e -ELISA, a, lesdes
de mesmos, e | esteroides para produzida | degenerat
citocinas dividiu-se orais. determina | por PBL ivas e
pro e anti- | em2 -Sem gaoe nao avangar
inflamatéri | grupos: dependénc investigag | estimulad | para
as como -1 i3 3o dos o, foi deméncia
um reflexo | leucécitos | alcodlica. niveis de elevada e DA.
da nao -Sem citocinas com o
inflamagao | estimulado | perda de (IL-1B, IL- | aumento
sistémica. scom LPS. | mais 25% 6,IL-10 e | do teste
-2 do peso do TNF-a). BOP, 0 que
leucdcitos Gltimo se
estimulado | ano. relaciona
scom LPS. | -Sem AVC com o pior
ou fator de estado de
risco salde
vascular. periodonta
-Sem | ecoma
histérico queda no
de doenga teste
psiquiatric MMSE,
a relevante relacionan
ou do SNC. do-se
assim com
o declinio
cognitivo e
deméncia.
Chen Coorte | Determinar | -9291 ->50 anos. (Nao -Dados de | -No A
etal. | (retrosp | seos pacientes - refere). NHIRD acompanh | exposicao
(2017) etivo) | pacientes com PC. Diagnostic com amento 310 anos
(27) com PC -18672 ode PC cédigos final, um de PC foi
apresenta pacientes ap6s = 2 de total de associada
m risco sem PC. visitas classificagc | 105 aum
aumentado ambulatéri 3o (1,24%) e aumento
de as no internacio | 208 de 1,707
desenvolve periodo de nal de (1.1%) no risco
r DA. 1ano. doengas, individuos | de
-Com 92 revisao, | nos desenvolv
idade e CID-9-CM | grupos er DA.
género (modificag | exposto e
conhecido. 3o clinica) | nao
- no registo | exposto
Diagnéstic de com PC,
ode PCde diagnéstic | respetiva
1997- 0. mente,
2004. -CID-9- desenvolv
-Sem CM 5234 eram DA.
diagnéstic para PC. -Pacientes
o de DA com 10

1
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antes de -Calculo anos de
1997 ou doindice | exposigao
antes da 1° de aPC
visita para comorbida | exibiram
PC. de Carlson | um risco
-Estado (CCl) que maior de
vital contém 17 | desenvolv
conhecido. comorbida | er DA do
-Usaram des que os
0S Servigos ponderad | grupos
de salde as para nao
nos 12 cada expostos
meses. participan | (IC95%
te. 1.152-
2.528,
P=0,0077)
Lee et Coorte | Determinar | -3028 com | -Sem (Nao -Dados de | -Apbs o A PE estd
al. (prospe | seaPEé PE. diagnéstic refere) NHIRD 3juste associada
(2017) tivo) um fator -3028 sem | ode com para aum
(28) de risco PE (grupo deméncia codigos fatores de | maior
modificavel | controlo). 2 anos de confusao, risco de
para antes ou 1 classificag | oriscode | desenvolv
deméncia. ano apoés a 3o desenvolv | er
data de internacio | er deméncia.
indice. nal de deméncia
-Para doengas, foi
diagnéstic 92 revisao, | calculado
o de PE CID-9-CM | para ser
apenas (modificag | maior para
aqueles do clinica) | participant
que no registo | es com PE
receberam de (IC95% =
antibidtico, diagnéstic | 1.01-1.32,
tratament 0. P=.03) do
o diferente -CID-9- que para
de CM 5233 | aqueles
raspagem para PE. sem.
ou
raspagem
mais de 2
vezes por
ano.
Gil- Caso- | Explorara | Todos os -Ser Contagem -Fototeste | -Maiores A
Monto | control | possivel casos e dentado. dentaria, (instrume | niveis presenga
ya et e relagao 52% dos -Sem indice PB nto sanguineo | de PE
al. entre a PE | controles doencga (Loee cognitivo sde Apr«2 | pode
(2017) ea foram depressiva, | Silness), curtoque | (P=0,013) | modificar
(24) presenca selecionad | esquizofre | CAL,PD,IS | avalia e maior a
de 0s nia ou (Ainamo e | nomenclat | proporgdo | associaga
biomarcad | aleatoriam | transtorno | Bay)e ura, ABs240 o0 entre
oresABno | entee de presenga/ fluénciae | (P=0,058) | ABea
sangue e incluidos personalid | auséncia memoria foram deficiénci
determinar | para ade. de protese | episodica) | observado | a
o0 papel andlise dos | -Sem dentaria. sem cognitiva.
desta niveis de doencga - pacientes
doengana | Af: aguda ou Questiona | com perda
associagao | -166 casos | crénica rio. CAL severa
de AB com | com sem -Exames do que
deficiéncia | diagnéstic | tratament compleme | nos outros
cognitiva. o de MCI 0. ntares: participant
ou -Sem amostra es.
deméncia. | consumo sanguinea | -A PE foi
uma

12
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-122 de drogas -ELISA. variavel
controles de abuso. significativ
sem -Sem 3, visto
prejuizo tratament que a
cognitivo. 0 3ss0Ciagao
periodonta entre Api-
| nos e ABrwe
Gltimos 6 prejuizo
meses. cognitivo
foi
observado
apenas no
grupo com
PE grave.
Maurer | Observa | Investigar -20 casos -Pacientes | IS,PDe -Micro- -3 estirpes (Nao
et al. cional 3 possivel que controlo mobilidade | IDent, bacteriana refere)
(2018) | analitic | ligagao cumprem cujas dentaria. para s
(15) ) entre os critérios | idade eram diagnéstic | encontrad
infestagao | de >50 e >60 | Diagnédstic | o as mais
de diagnéstic | anos. oextrae microbiolé | proeminen
bactérias o clinico intraoral: gico. temente
da provavel de -Estado -Geno em
cavidade DA. dentario, Type IL-1, | pacientes
oral, saide | -20 gengiva, para com PE
oral e DA. controles estado determina | inflamada:
que nao protético, ra A3, PGe
apresenta material suscetibili | Fn.
m DA. obturador dade -Estes
e higiene genéticaa | foram
individual. inflamagd | encontrad
0. 0s em
-Testes molares
neuropsic | infestados
oldgicos: de
MMSE e pacientes
ADAS-cog. | com DA.
-Testes -Pacientes
de fungao | com DA,
olfativas: apresenta
odor m maior
butanal, carga
discrimina | bacteriana
cao de e niveis de
odores e inflamaga
identificag | oem
do. comparaga
o com
controles.
Laugis | Observa | Verificara | -20 com -Capazes Contagem -Exames -Niveisde | Os
ch et cional | presenga DA (grupo | de ler, dentaria, neurolégic | AB1-w2no patdgenos
al. analitic | de teste). assinar e PD,CALe oe LCR foram | periodont
(2018) 0 patoégenos | -20 entender o | BOP. psiquiatric | significativ | ais podem
(12) periodontai | (controlo) consentim os: MMSE, | amente entrar no
sea com outros | ento CERAD, 3- | mais cérebroe
geragao tipos de informado. Tesla baixos em | estimular
intratecal deméncia -Capazes (analise pacientes | aresposta
de (DEM- de de com DA do | imune
anticorpos | noDA) tais | concordar padroes que em local.
especificos | como: com o de atrofia | DEM-
para hidrocefali | estudo. focal). noDA.
patoégenos | ade -Sem -Exames -Na
em 20 pressao assisténcia compleme | analise de
pacientes normal, legal ntares: regressao
comDAe degenerag | devido 3 LCR multivaria

13
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20 com do sua (através dae
outras frontotemp | doenca ou de pungao | modelos
formas de oral, seu lombar) lineares
deméncia sindrome comprome para gerais
(DEM- cortico- timento analise de | revelaram
noDA). basal, comporta Apr2eT- | uma
paralisia mental tau, P300 | associagao
supranucle | neurocogni (potencial | do nivel T-
ar tivo. evento tau no
progressiv | -Sem relatado), | grupo DA
aou doengas EEGe com
corpos de psiquiatric MRI, ambos os
Lewy. as, amostra niveis
malignas, de sangue | séricos de
infeciosas periférico, | anticorpos
ou GCFe anti-PGe
inflamacao biofilme MCP-
ou AVC. subgengiv | 1/CLL-2.
-Nao al, PCR - -Niveis
gestantes contagem | elevados
nema de: Ag, PG, | de
amamenta TFeTDe | anticorpos
r. ELISA anti
(niveis de | patégenos
IL-1B. no LCR de
MCP- 16

1/CCL-2 e | pacientes
albumina | (7DA; 9

sérica). DEM-
noDA) em
comparaga
0com o
soro.
Holmer | Coorte | Investigar -154 casos | -Sem Contagem | -Exames - Associaca
et al. 3 divididos epilepsia. dentariae | neuropsic | Diferencas | o entre PE
(2018) associagao | em 3 -Sem de oldgicos: existentes | eo
(29) putativa grupos de doengas implantes, | MMSE, entre comprom
entre DP, diagnéstic | psiquiatric | avaliagao MoCA e €asos e etimento
compromet | o: as da mucosa, | CDT. controles cognitivo.
imento 52 DA, 51 (depressdo | presenga -Exames em
cognitivoe | MCle 51 , de caries, compleme | relagdo ao
DA. SCD. esquizofre | CPOS, ntares: nUmero de
-76 nia, entre proteses amostra dentes
controles outros). dentarias, sanguinea | cariados,
cognitivam | -Sem status ,LCR BOP, PD
ente meningiom | periodontal | (através (4-5mm) e
saudaveis. a e outros (calculo de | de pungdo | PD
tumores. MABL), lombar), (=6mm)
-Sem ortopanto EEG, MR, (15.12
disfungao mografia, CT, (5.93-
renal, supuragdo, | amostra 38.58)).
hepatica, lesdes de -
pulmonar, | periapicais, | biofilme Associaga
endécrina | mobilidade | subgengiv | oentreo
e doengas | dentaria, al. numero de
inflamatori | lesdes de - bolsas
as (D. furca, Questiona | periodonta
Crohn e indice de rio. is
Artrite). Eichner profundas
-Sem (perda de para todos
distdrbios | contactos 0S grupos
hemorragi | oclusais), (DA, MCl e
cos graves. | PD, BOP e SCD) em
PB. comparaga

14
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-Sem uso 0como
de controlo.
anticoagul -Para DP,
antes, a
anti- associagao
inflamatori mais forte
os ou foi
antipsicoti encontrad
Cos. a entre DA
ea
presenca
de lou+
bolsas
(=6mm).
Aragén | Caso- | Realizar -70 -Pacientes | Presenca -Exames - Depois de
et al. control | uma pacientes capazes de | de caries, neuropsic | Diferencas | levar em
(2018) e avaliagao com DA colaborar. CPOD, oldgicos. altamente | conta a
(36) de salde (sem outra CPOS, CPI, -Testes significativ | influéncia
oral num doencga estado cognitivos | asem da idade,
grupo de neurodege protético, : MMSE, relagao a pacientes
pacientes nerativa). bruxismo, ADAS-cog, | perda com DA
com DA, -36 queilite, CDT, CDR, | dentaria, apresenta
estudando | controles xerostomia | GDS e em que 0 vam pior
niveis de saudaveis. , Fastscale | grupo DA salde oral
caries, DP, candidiase | (estadiam | perdeu em | (cariee
situagao e presenga | entoe média 2,5 | DP), mais
protética, de dor avaliacdo | vezes mais | lesdes de
niveis de temporom | funcional | dentes mucosa
higiene, andibular. | da). que o (queilite e
implicagoe -Exame controlo. candidias
s compleme | -CPI e) e pior
microbiol6 ntar: mostrou quantidad
gicas e amostra piorsaide | ee
capacidade de saliva periodonta | qualidade
de (para lem de saliva.
memoria. avaliar pacientes
UFC). DA.
D'Aless | Transve | Avaliar o -120 -ldade >65 | Contagem -Teste - Pacientes
andro rsal estado de pacientes anos. dentaria, cognitivos | Diferengas | com DA
et al. salde oral | com DA -Fluentes CPOD, :CDR e estatistica | mostram
(2018) em (60 eram em Italiano | indice estado mente um baixo
(37) pacientes institucion | etinham DF/T fisico de significativ | status de
com DA. alizados e ascendénci | (experiénci | acordo as foram salde oral
60 aitaliana. | aatualde com detetadas | que
visitavam carie normas entre o diminui
centro de dentaria), ASA. grupo progressiv
dia). CPlelG controlee | amente a
-103 (Lée e DA. - medida
controlo Silness). Valores que a
sem DA. superiores | gravidade
de dentes | da doenga
cariados, se agrava.
CPle G no
grupo DA
(P<0.005).
Choiet | Coorte | Determinar | -216005 ->50 anos. | Incluidos -Dados de | -Em A PC pode
al. (retrosp | a sem PC. -Valores no grupo NHIS com | comparaga | estar
(2019) etivo) | associagdo | -46344 das de PC que cédigode | ocom associada
(14) entre PC com PC. covaridveis | tenham classificag | aqueles aum
emDAe presentes. | sido 3o sem PC, maior
deméncia -Sem submetido | internacio | pacientes | risco de
vascular. diagnéstic | s apelo nal de com PC desenvolv
ode PC menos 1 doengas, tinham um | er
anteriora | vez aos 10° risco deméncia.

15



CESPU

INSTITUTO UNIVERSITARIO

DE CIENCIAS DA SAUDE

data da seguintes: | revisao, maior de
linha de curetagem | CID-10, no | deméncia
base. subgengiva | registo de | geral (IC
|, retalho diagnéstic | 95%=
periodontal | o. 1.01-111) e
, DA(IC
gengivecto 95%=1.00
mia e -1.17).
odontecto -Aqueles
mia. com PC
ap6s um
washout
de 5 anos
para
deméncia
tenderam
3 um risco
aumentad
o0 para DA.
Lee & | Transve | Confirmar -22189 -265 anos. | Pacientes -Dados de | -A A perda
Choi rsal a pacientes definidos NHIS, deméncia | dentaria
(2019) prevaléncia | no grupo para classificag | foi pode
(34) de com periodontit | 3o significativ | contribuir
deméncia deméncia. e: internacio | amente para o
e -529802 - nal de menos desenvolvi
investigar pacientes Curetagem | doengas, comum mento de
a relagao grupo subgengiva | 10° em deméncia.
entre controlo l. revisao, individuos
deméncia sem - Retalho CID-10 com
e salde deméncia. periodontal | (modificag | periodonti
oral em ) 3o clinica) | te (OR
idosos - Acesso no registo | 0.80;
coreanos. radicular. de P<0.001),
- Enxerto diagnostic | mas foi
dsseo para | o. mais
defeitos - comum
0sseos Questiona | naqueles
alveolares. | rio de com
- RTG. triagem. préteses
removiveis
(OR1.26;
P<0.001).
Tiisano | Transve | Investigar 170 ->75anos. | -Presenca -Teste -Carie, 23 As
jaetal. rsal se as participant de cérie, cognitivo: | dentes doengas
(2019) doencas es. PD-BP, MMSE. cariados oraise a
(13) orais, cristas -Exames (RR: 3.47, carga
medidas alveolares compleme | IC95% inflamator
como (n° e ntares: TC, | 1.09-11.1) ia
dentes observagao | RMle e nimero relacionad
cariados, da mucosa | exames de dentes | aforam,
n° dentes oral. laboratori | cariados na
com bolsas ais. (RR: 1.24 IC | maioria
periodontai Doenga 111-1.39) e | dos casos,
s =4mm de periodontal carga mais
profundida definida inflamatér | fortement
deoua em3 ia (RR: e
presenca categorias: 1.44,1C associada
de -0, sem 1.04-2.01) | sao
estomatite bolsas foram diagnéstic
) estao periodontai associados | o de DA
associados S. com maior | doque a
3o -1,1a3 probabilid | deméncia
diagnéstic bolsas ade de ter | em geral.
odeDAe >4mm. DA. Além
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deméncia -2, 4ou disso, DP e
em geral. mais estomatite
Estudar se bolsas foram
3 carga (=4mm). associadas
inflamatéri , embora
a nao
relacionad estatictica
aas mente, 3
doengas DAea
orais esta deméncia.
associada As
aDAe estimativa
deméncia. s de risco
para
qualquer
tipo de
deméncia
foram, na
maioria
dos casos,
menores
do que
para DA.
Sun et Rando | Investigar Utilizagao - (Nao foram (Meta- -Usando 5 | Nao ha
al. mizado | arelagao de dados Ascendénc usados andlises | SNPs evidéncias
(2020) | (Mende | causal disponiveis | ia parametros | de GWAS | como convincen
(38) liano potencial de GWAS europeia. cinicos, de outros | instrumen | tes para
Bidireci | entre PCe sobre PE e mas estudos). | to de PE, apoiar a
onal) DA na DA: genéticos). houve PE como
populagdo | -5SNPs associagdo | um fator
de usados sugestiva causal
ascendénci | como entre PE para o
3 europeia | variaveis geneticam | desenvolvi
usando um | instrument ente mento de
método de | ais para prevista DA.
RM PE. associada
bidireciona | Para com um
| de 2 andlise de maior
amostras. PE em risco de
risco de DA (OR
DA, ORe Cl 1.10, 95%
foram C11.02a
derivados 119,
do GWAS: - P=0,02).
De PE: -No
4924 casos entanto,
e 7301 esta
controles. 3ss0Ciagao
-De DA: nao se
21982 verificou
Casos e usando 7
41944 SNPs
controles. independe
7 SNPs nado ntes (OR
sobreposto 0.97, 95%
s de outro Cl0,87a
GWAS mais 1.08,
recente de P=0.59).
PE foram -Nao
usados houve
para 3ss0ciagao
validar a entre DA
3ss0Ciagao geneticam
acima. ente
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-20 SNPs prevista
foram com o
usados risco de
como PE (OR
variaveis 1.00, 95%
instrument €096 a
ais para 1.04,
DA. Para P=0.85).
analise de

MR de

responsabi

lidade para

DA no risco

de PE, o

OR causal

foi

derivado

do GWAS

de DA,

incluindo

30344

casos e

52427

controles e

do GWAS

de PE

consistiu

em 12289

casos e

22326

controles.

Gil Caso- | Examinaro | -131 -Sem Contagem | -Exame -DA Nao
Monto | control | impactoda | controles depressao, | dentaria, Fototeste. | diagnostic | podem
ya et e inflamagdo | sem esquizofre | indice de - adaem confirmar

al. na relagao comprome | nia ou PB (L6e e Questiona | 70% (nos que a
(2020) entre a PE | timento transtorno | Silness), rio. asos). inflamaca

(26) eo cognitivo. de CAL, PDe -Exames -11/29 )

compromet | -178 casos | personalid | IS (Ainamo | compleme | ligados ao | sistémica
imento com: 22 ade. e Bay). ntares: comprome | derivada
cognitivo. MCl sem -Sem amostra timento da DP
deméncia consumo Grau de sanguinea | cognitivo desempen
e 156 com | dedrogas | periodontit | (presenca | com PE ha um
deméncia, | de abuso. e de mais papel
em que -Sem classificad | citocinas grave. relevante
123 possui | doenga o pela e -Em PE na
deméncia aguda ou percentage | quimiocin | grave etiologia
leve a cronica m de locais | as - 29 diferengas | do
moderada | ndo com perda | biomarcad | significativ | comprom
e 33 grave. | tratada. de insercao | ores as entre etimento
-Sem >3mm. inflamatér | casos e cognitivo.
tratament ios controles
0 analisados | em: EGF,
periodonta através da | GM-CSF,
| nos técnica GRO, IL-6,
Gltimos 6 multiplex). | 7, 8,10,
meses. MCP-1,
MIP-1a,
MIP-1B e
TNF-a.
-Entre PE
leve ou
sem DP,
€asos e
controles
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diferem
em: EGF,
IL-1-Ra
(recetor
antagonist
a), IL-8,10
e MCP-1
sozinho.
Inesperad
amente a
resposta
inflamator
iaa PE
grave foi
mais
reduzida
em casos
do que
controles.
Leblhu | Observa (Nao -20 -Nao Fluido -Testes -Presenga | Os dados
ber et cional refere) pacientes fumadores. | alveolar cognitivos | de PG indicam
al. analitic diagnostic analisado MMSE e | salivar, uma
(2020) 0 ode para 0s COT. patégeno | possivel
(16) deméncia seguintes -Exames principal e | associaga
degenerati patoégenos | compleme | 1das o entre
va primaria periodontai | ntares: espécies patégenos
(provavel s: MRl e envolvidas | periodont
DA). -TD, TF, amostra na PC, ais
PG, Pl e Aa. | sanguinea | associada | especifico
(parametr | a menor s com
0s MMSE deficiénci
avaliados: | (P<0.03)e | a
concentra | com cognitiva,
coes tendéncia | TDe TF
séricas a diminuir | podem
neopterin | CDT alterar a
3, (P=0.056). | resposta
triptofano, | - imune do
quinureni | Associagd | hospedeir
nae o entre o na DA.
calculo da | concentra
razao coes mais
quiurenin | baixas do
a para biomarcad
triptofano | or
como neopterina
indice de e presenga
degradaga | de TD
odo (P<0.07),
triptofano | bem como
). de
quinurenin
a, foram
encontrad
asem
pacientes
com DA
positivos
vs.
negativos
para TF
(P<0.05).
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Demm
er et
al.
(2020)
(30)

Observa
cional
analitic
0

Testar a
hipétese
de quea
DP estaria
associada
3 um risco
aumentado
de
deméncia
ou MCl,
avaliamos
prospectiv
amente os
resultados
de
deméncia/
MCl apds
um exame
periodontal
basal.

Participant
es inscritos
no estudo
de risco de
aterosclero
seem
comunidad
es com
exame
clinico
periodonta
I:

-8275
individuos
(42 visita,
1996-1998,
e
desfechos
de
deméncia
julgada até
2016).
-4559
individuos
(subgrupo
também
analisado,
que
comparece
rama 5°
visita,
2011-2013,
e desfecho
de
deméncia
julgada).

-Apenas
etnia
branca ou
negra.
-Sem
perda de
covariaveis

-Sem
informaca
o dentaria
incompleta

-Sem
aqueles
que nao
comparece
rama 52
visita,
devido a
morte ou
nao
participaca
0.

Contagem
dentaria,
PD,
recessao
gengival,
BOP, CAL,
PPC, indice
dePBe
presenga/
auséncia
de coroas
protéticas.

Classificaga
o utilizada
CDC/AAP
de
periodontit
e em leve,
moderada
ou grave.

Avaliagao
neuropsic
olégica
completa.
Questiona
rio.
-Exames
compleme
ntares:
amostra
sanguinea
e
genotipag
em de
APOE -
através de
ensaio
TagMan.

-Razoes
de risco
ajustadas
multivaria
veis (IC
95%) para
deméncia
incidente
entre
participant
es com
PPC grave
ou
edentulis
mo (vs.
periodonto
saudavel)
foram 1.22
(1.01-1.47)
e 121
(0.99-
1.48),
respetiva
mente.
-Para
deméncia
combinad
a/ MCl, as
razoes de
risco
ajustadas
ao
resultado
entre
participant
es com
PPC leve/
intermedia
rio, PPC
grave ou
edentulis
mo (vs.
periodonto
saudavel)
foram 1.22
(1.00-
1.48),1.15
(0.88-1.51)
e 190
(1.40-
2.58).

-0s
resultados
foram
mais
fortes
entre os
mais
jovens
(<62
anos),
P=0,02.

A DP foi
modesta
mente
associada
ao
incidente
de MCl e
deméncia
em uma
coorte
baseada
na
comunida
de de
participan
tes negros
e brancos.
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de
Oliveir
a
Aragjo
et al.
(2021)
(31)

Caso-
control
e

Testar a
hipétese
de quea
PE esta
associada
aDAe
pesquisar
se
periodontal
mente e
outras
variaveis
impactara
m
negativam
ente na
percecao
da
qualidade
de vida
relacionad
3 3 salde
oral
(OHRQoL).

-50 casos
de
diagnéstic
o de DA
(leve ou
moderada,
com CDR=1
ou CDR=2,
respetivam
ente. E
pontuagao
MMSE=13).
-52 casos
de controle
(recrutado
s das
familias
dos casos).

-Sem
traumatis
mo
craneoenc
efalico
nem
transtorno
mental
sobreposto

-Sem
abuso
alcodlico.
-Sem
afasia.
-Sem
problemas
médicos
nao
controlado
S,
hipertensa
oe DM.
-Sem
tratament
0
periodonta
| ou uso de
antibidtico
S nos
Gltimos 6
meses.
-Sem ser
completam
ente
edéntulo.

Contagem
dentaria,
presenga/
auséncia
de lesdes
dentarias e
mucosa,
aparelhos
protéticos,
CAL, PD,
BOP, CL,
PB
subgengiva
l.

Diagnéstic
ode
periodontit
e
moderada
ou grave
(estadio Il
ou llI/1V,
respetivam
ente) foi
baseado na
presenca
de2ou+
locais
interproxim
ais, nao no
mesmo
dente, que
sangrou
ap6s
sondagem.

-Testes
cognitivos
- MMSE.
Questiona
rio sobre
autoperce
¢ao da
salde oral
(GOHAI-
indice de
avaliagao
da salde
oral
geriatrica)
em que
quanto
maior a
pontuagao
melhor a
autoavalia
cao da
salde
oral.

-Os casos
apresenta
m menor
nimero de
dentes,
maior
prevalénci
adePEe
ndmeros
piores em
relagao
aos
parametro
s
periodonta
is PD, CAL,
BOP, PB e
CL do que
0s
controles.
-Apds
ajuste de
idade,
sexo,
renda e
escolarida
de,
constatou
-se que a
PE é uma
varidvel
com maior
probabilid
ade de
estar
associada
a DA
(OR=11,08
e
P<0,001).

A
periodonti
te estd
associada
a DA, mas
nao com
pacientes
OHRQoL.

Tabela 1 — Informagdes relevantes obtidas dos estudos selecionados.
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5. Discussao

5.1 Mecanismos de associagao entre a Periodontite e a doenga de

Alzheimer

5.0.1 Papel das bactérias periodontopatogénicas

Na periodontite, s3o encontrados inimeros microrganismos e colonizam a bolsa
periodontal tao caracteristica desta doenga. Normalmente, as comunidades bacterianas
presentes mais virulentas sao anaerdbias Gram negativo. Destacando-se a Aggregatibacter
actinomycetemcomitans, a Tanerella forsynthia, a Porphyromonas gingivalise a Treponema
denticola. Estas coldnicas sao capazes de invadir os tecidos e causar alta destruigao dos
mesmos. (5) (6) (8) (10)

Estas bactérias e os seus fatores de viruléncia podem causar dano direto ou indireto.
A sua presenga leva ao desenvolvimento de uma resposta inflamataria persistente por parte
do hospedeiro. Que causarg, por conseguinte, danos nos tecidos periodontais e que, se nao
for removida, perpetuara a inflamagao. Esta resposta inflamatoria pode ser afetada de
forma negativa por outros fatores prejudiciais, relacionados com o estilo de vida, como o
tabagismo e a diabetes mellitus. (5) (6) (8)

Através de dados 3 existentes, pressupoe-se que as bactérias, ou os seus fatores
virulentos, como € o caso das endotoxinas, sao capazes de se difundir através dos tecidos
periodontais, com o intuito de alcancar o local privilegiado, o tecido cerebral. Este
mecanismo de invasao ainda é desconhecido e nao foi totalmente elucidado, porém surgem
algumas propostas em relagdo a forma como acontece essa mesma invasao. (8) (11) (12)
(13)

Um destes mecanismos de invasao, define que uma bactéria periodontopatogénica
alcanga a circulagao sanguinea e, uma vez aproximando-se dos vasos cerebrais, a resposta
inflamatoria que € criada nesse mesmo local podera eventualmente resultar em
desagregacao da barreira hematoencefalica que antes se julgava impenetravel. Outro

mecanismo, refere que uma bactéria periodontopatogénica é capaz de migrar, através de
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nervos periféricos, como € o caso do nervo trigémeo, e alcangar o ganglio correspondente,
até ao local predestinado. O CGltimo mecanismo, estabelece que as bactérias
periodontopatogénicas podem atravessar para a circulagdo linfatica. Em todas as vias, o
intuito é alcangar o cérebro, e ai gerar uma resposta inflamatoria local e neurotoxicidade.
(8) (14)

Surgem, assim, alguns estudos que pretenderam averiguar a presenca destes
periodontopatogénicos no cérebro, ou nas possiveis vias do seu atingimento, e a forma
como, eventualmente, poderiam influenciar a doenga de Alzheimer. Em 2018, um estudo
elaborado por Laugisch et al, averiguou a presenca de patogénicos periodontais e a geragao
intratecal de anticorpos especificos em pacientes com a doenga de Alzheimer e com outros
tipos de deméncia. Desta forma, os autores referem que os periodontopatogénicos podem
entrar no cérebro e estimular a resposta imune local, no entanto, em pacientes até 70 anos
de idade com deméncia, estes patogénicos ndo atuam como um gatilho para o
desenvolvimento da doenca de Alzheimer. (12)

Ja outro estudo de 2018, elaborado por Maurer et al, sugerem outra possibilidade
destes patogénicos alcancarem o tecido cerebral, em que a ascensao possivelmente é feita
através de finas laminas maxilares, e, desta forma pode alcancar a entrada viscero-oral no
cortex entorrinal, no hipocampo e na amigdala cerebral. (15)

Recentemente, em 2020, surge um estudo, pertencente a Leblhuber et al, que
indicam que ha uma possivel associagao entre patogénicos periodontais especificos com a
deficiéncia cognitiva. Nomeadamente a 7reponema denticola e a Tanerella forsynthia que

podem alterar a resposta imune do hospedeiro na doenga de Alzheimer. (16)

51171  Porphyromonas gingivalis

Este patogénico periodontal é descrito como o principal e o mais virulento no
desenvolvimento da periodontite. Esta descrito ser capaz de produzir fatores de viruléncia,
tais como protéases (enzimas), lipopolissacarideos, material capsular e fimbrias. (5) (6) (7)
(12) (17) (18) (19)

O gingipain, corresponde a um tipo de protéase de cisteina constituido por lisina-
ginglpain, arginina-gingipain A e arginina-gingipain B. Estas s3o essenciais para a sua

sobrevivéncia e patogenicidade, que desempenham papeis criticos na colonizagao do
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hospedeiro e s3o capazes de inativar as suas defesas, nomeadamente a desregulagao da
rede de citocinas. (5) (6) (7) (12) (17) (18) (19)

O lipopolissacarideo, que pertence a camada externa da membrana das bactérias, é
capaz de levar a produgao de enzimas e citocinas que, por sua vez, conduzem 3 destruigao
dos tecidos de suporte dos dentes. Relatou-se também que possui a capacidade de
promover o aumento da permeabilidade da barreira hematoencefalica do hospedeiro,
facilitando, assim, a entrada de moléculas pro-inflamatdrias no cérebro e acelerando a
neuroinflamagao. Pode igualmente levar 3 estimulagao cronica das terminagoes neuronais
e resultar em danos nos neurodnios, induzir a glia e a ativacao astracitica. Estes ultimos sao
0s maiores responsaveis pela neuroprotegao, sustentagcao e nutricdo do sistema nervoso.
(5) (6) (7) (8) (17) (18) (19)

Assim a porphyromonas gingivalis, sendo possivelmente capaz de influenciar a
entrada de células imunoldgicas por parte do hospedeiro, pode impedir as mesmas de
entrar no tecido cerebral. (16)

Na neuropatologia da doenca de Alzheimer hd uma escassez de células imunes
adaptativas, estando, eventualmente, implicito que a infecao causada por esta bactéria
pode causar uma eliminacao deficiente de amiloide insoltvel e induzir imunossupressao.
(16)

5.1.2 Papel da inflamagao periférica e mediadores inflamatérios

Na hipotese inflamatoria da doenga de Alzheimer, € crucial a existéncia de
inflamagao cerebral que, uma vez instalada, causara neurodegeneragao. Julga-se que, para
que isso ocorra, é necessario que haja estimulagdo da resposta imune. (5)

E de realcar que a inflamag&o cronica ndo é considerada a causa primaria da doenca
de Alzheimer, mas, sim, um fenémeno secundario. No entanto, esta inflamacao cronica é
relevante, pois, se pudermos reduzir a inflamagao, podemos estar, ao mesmo tempo, a
retardar o progresso e o inicio da doenga de Alzheimer. (5)

No caso da periodontite, que é uma infe¢ao microbiana crdnica, ird provocar uma
resposta inflamatoria significativa. A inflamacao resultante pode aumentar o fluxo
inflamatario e contribuir com a produgao de altos niveis de mediadores pro-inflamatorios,

nomeadamente, moléculas de sinalizagdo intercelular que possuem um efeito
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imunomodulador, por exemplo interleucina-1, interleucina-6 e fator de necrose tumoral a,
bem como proteinas de fase aguda, incluindo a proteina C reativa. (6) (5) (7) (17) (20)

Efetivamente, a inflamagao assume um papel crucial tanto na periodontite como na
doenca de Alzheimer, sendo, assim, considerado o elo mais forte entre as doengas. (5) (7)
(17)

Através da contribuicao destas citocinas provenientes da inflamacao periodontal
periférica, possivelmente podem ocorrer alteragdes neuroldgicas na doenga de Alzheimer.
Por exemplo, o aumento do grau de neuroinflamacao, a ativagao das células microgliais do
sistema nervoso e a aceleracao da neurodegeneragao. Tal como foi referido anteriormente,
mesmo que estes mecanismos nao iniciem a doenga de Alzheimer, promovem a sua
progressao. (6) (5) (7) (17) (20)

Ainda que, através do envelhecimento e da doenga de Alzheimer, possam ocorrer
alteragdes na barreira hematoencefalica, o que facilita a passagem de células e mediadores
imunoldgicos periféricos através dela, as reagoes inflamatorias inatas no cérebro vao piorar.
(20)

Forma-se, assim, um ciclo de perpetuagao vicioso, em que células inflamatorias sao
também produzidas pela microglia e astrocitos para a sua posterior ativacao, podendo,
desta forma, aumentar a formagao de placa, estimulando a conversao de formas nao
fibrilares de amiloide em amiloide insolavel. (5) (20)

PressupOe-se que os niveis aumentados de citocinas inflamatdrias periféricas
aumentem o risco da doenca de Alzheimer. Como a periodontite é a principal fonte desses
mediadores, aumenta indiretamente a probabilidade de a causar, sendo considerado um
possivel fator de risco modificavel para a doenga de Alzheimer. (20) (21)

Um estudo executado em 2016 pelos autores Cestari et al, teve o intuito de
investigar os niveis de citocinas na circulagao sanguinea, e a prevaléncia das infegoes orais
tanto em pacientes com a doenga de Alzheimer, como com comprometimento cognitivo
leve e em individuos saudaveis. Deste modo, os autores sugerem que 0S mecanismos
imunoinflamatdrios da periodontite podem estar subjacentes ao inicio, progressao ou
agravamento da doenga de Alzheimer, pois os niveis aumentados de fator de necrose
tumoral a e interleucina-6, neste estudo, indiciam a implicagdo de mecanismos de

sobreposicdo entre infegdes orais e doenga de Alzheimer. (11)
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Num estudo mais atual, de 7iisanoja et al. de 2019, os autores apresentam, como
um dos objetivos, verificar se a carga inflamatdria estava possivelmente relacionada com a
doengca de Alzheimer ou com a deméncia. Estes autores concluiram que a doenga
periodontal e a carga inflamatdria se relacionam, na maioria dos casos, mais fortemente no
diagndstico de doenga de Alzheimer, implicando, desta forma, o papel essencial da

inflamagao na doenca. (13)

5.1.3 Papel da inflamagao sistémica

A periodontite é caracterizada como uma “doenca sistémica de baixo grau”. Foi
preconizado que a inflamacgao sistémica cronica poderia piorar 0s processos inflamatdrios
cerebrais. (7) (20)

Como foi referido anteriormente, os patogénicos provenientes da infecao
periodontal podem, por um lado, alcangar a corrente sanguinea e, por outro, terem o papel
de mediadores inflamatdrios. A sua presenca na corrente sistémica causa efeitos
imunomoduladores. Desta forma, infecoes sistémicas recorrentes e carga inflamatoria a
longo prazo podem estabelecer um eventual estado inflamat6rio do sistema nervoso central
e, por sua vez, causar neurodegeneragao. (5) (8)

Portanto, o microbioma disbidtico € capaz de provocar uma resposta sistémica, pela
ativagao da resposta imunolégica do hospedeiro e pela produgdo de mediadores pro-
inflamatorios, como o caso de interleucina-1 (a ou B), interleucina-6, fator de necrose
tumoral, de prostanoides e de metaloproteinases de matriz. Estes tém a capacidade de se
disseminarem para a corrente sanguinea, e, desta forma, de se deslocarem até ao
parénquima cerebral. (8)

Os patogeénicos e citocinas pro-inflamatorias dentro da circulagao sistémica podem
alcancar o sistema nervoso, através de areas vazias da barreira hematoencefalica, como 0s
6rgaos circunventriculares e as regioes do plexo coroide, ou por regides perivasculares que
se conectam, como o espago subaracnoideo. (18)

No cérebro, em circunstancias normais de saude, a microglia, constituida por
fagocitos, mantém uma fungao neuroprotetora, eliminando peptideos AR, limitando a lesao.
Também expressa fatores de protegdo, como é o caso do fator de crescimento de insulina

(IGF-1), do crescimento transformador fator beta e do fator de crescimento do nervo. (8)
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J3 em condigoes inflamatdrias, nesse mesmo local, os mediadores podem ativar o
fendtipo modulador (M2), caracterizado por secrecdo de interleucina-10 e fator de
crescimento tumoral (TGF). Se este estado inflamatério se perpetuar, hd novamente
alteracdo do fendtipo para pro-inflamatorio (M1). Neste cenario, as células M1 aumentam a
criacao de interleucina-1, de interleucina-6 e de fator de necrose tumoral-a. Estes sao
capazes de modificar a fungdo dos astrdcitos. (8)

Portanto, um astrocito fisiologico modifica-se para um fendtipo reativo. Este
responde com o aumento de secrecao de citocinas pré-inflamatorias e com a producao de
proteina precursora da amiloide e secretases 3 e y, formando a produgao do peptideo
amiloide. (8)

A transformagao da fungdo do astrocito gera um desequilibrio metabadlico,
energético e oxidativo do neurdnio, que, desta forma, ird reagir com o aumento de AB e a
hiperfosforilagao da proteina associada a microtubulos, a 7au. Através da ocorréncia destes
eventos moleculares, ocorre a geragao de neuro e sinaptotoxicidade, que integram os
principais marcadores histopatoldgicos da doenca de Alzheimer. (8)

Alguns estudos tém surgido e demonstrado essa possivel associagao. E o caso do
estudo de Kamer et al, realizado em 2015, em que averiguaram se 3 magnitude da carga
da doenca periodontal estaria associada a carga amiloide cerebral. Assim, os autores
obtiveram uma associagao entre as medidas de doenca periodontal e o acumular de
amiloide no cérebro, em areas propensas a sua acumulagao, em pacientes com doenga de
Alzheimer, corroborando a possibilidade de que a inflamagao e infecao periodontal possa
contribuir para a acumulagdo de amiloide no tecido cerebral. (10)

J3 os autores /de et al, num estudo efetuado no ano de 2016, pretenderam
determinar se a periodontite na doenca de Alzheimer esta associada ao aumento da
severidade da deméncia, ao declinio cognitivo e a um aumento do estado pro-inflamataério
sistémico. Efetivamente, demostraram que a periodontite esta associada ao aumento do
declinio cognitivo na doenca de Alzheimer, independente do estado cognitivo basal, que
pode ser mediado por efeitos na inflamagao sistémica. (22)

Em 2017, Nezu et al, apresentam um estudo que analisava os niveis de RNA
mensageiro da proteina precursora de amiloide e neprilising, utilizando métodos especificos
de PCR. Neste estudo, também pretenderam caracterizar a localizagao da neprilisina em

tecidos gengivais saudaveis e afetados por periodontite, através de imunohistoquimica. A
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neprilisina corresponde a uma enzima de degradagao do peptideo amiloide bets, sendo, por
isso, importante a sua analise. Assim, os autores demonstraram que os niveis de RNA
mensageiro da proteina precursora de amiloide e neprilisina em tecidos gengivais afetados
por periodontite foram regulados positivamente, em comparagao com controlos saudaveis,
0 que revela que as expressoes génicas destas proteinas podem estar associadas a
periodontite e aumentadas por inflamagao. (23)

Outro estudo de 2017, mas da autoria de Gi/-Montoya et al, exploraram a possivel
relacao entre a periodontite e a presenca de biomarcadores do peptideo Af3 na circulagao
sanguinea, determinando o papel desta doenga na associacao de AP com deficiéncia
cognitiva. Os autores confirmaram uma associagao entre periodontite e as concentragoes
dos peptideos AB e evidenciaram a associagao entre essas concentragoes e a deficiéncia
cognitiva. (24)

Por outro lado, no mesmo ano de 2017, Sochocka et al, determinaram se o estado
de saude periodontal e as habilidades cognitivas estariam ligadas a alteragoes sistémicas
de citocinas pro e anti-inflamatérias, como um reflexo da inflamagao sistémica. Estes
autores referem que o prevalecimento de sintomas neuropsiquiatricos e alteracoes
neurodegenerativas podem modificar-se ao longo do decurso da doenga de Alzheimer e é
muito provavel que a presenca de fonte adicional de mediadores pro-inflamatadrios, como a
doencga periodontal, possa nao iniciar a doenca de Alzheimer, mas, sim, exacerbar a
inflamagao sistémica e, assim, aprofundar as lesdes neurodegenerativas. (25)

Ja em 2020, Gi/ Montoya et 5/, mencionam que, através da realizagao do seu estudo,
n3o podiam confirmar que a inflamagao sistémica derivada da doenga periodontal

desempenha um papel relevante na etiologia do comprometimento cognitivo. (26)

5.2 Periodontite como possivel fator de risco para o comprometimento

cognitivo ou deméncia

Os individuos que possuem doenga de Alzheimer, dependendo do momento de
progressao da doenga, vao manifestando uma maior dificuldade em realizar os seus habitos
diarios de higiene, como o caso da higiene oral, tanto pela sua falta de destreza manual,

como pela incapacidade de irem ao médico dentista, 3 procura de cuidados especificos
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profissionais. Deste modo, o aparecimento de periodontite & muito comum e, em ultima
instancia, ocorre a perda dentaria. (20)

Uma associagao causal reversa é também possivel, na qual uma higiene oral
precaria causa a periodontite e aumenta indiretamente o possivel risco da doenga de
Alzheimer. (20)

Alguns estudos defendem a possivel associagao entre estas duas doengas,
periodontite e doenga de Alzheimer, assim como mostram a periodontite como possivel
fator de risco para deméncia ou comprometimento cognitivo. Por exemplo o estudo de 2017/,
dos autores Chen et al, demonstraram que uma exposicao de 10 anos a periodontite cronica
foi associada a um aumento significativo no risco de desenvolver a doenga de Alzheimer.
(27)

Também o estudo apresentado por Lee et al, no mesmo ano de 207/, indicaram que
a periodontite estd associada a um maior risco de desenvolver deméncia. (28)

Em 2018, Holmer et al, referem uma associacdao entre periodontite e o
comprometimento cognitivo. (29)

Mais uma vez, em 2019, Choi et al, relatam a possivel associagao da periodontite
cronica a um maior risco de desenvolver deméncia. (14)

Em 2020, no estudo pertencente aos autores Demmer et al, estes associam
modestamente a doenca periodontal ao incidente de comprometimento cognitivo leve e
deméncia. (30)

Por fim, no estudo mais atual, de 2021, os autores de Oliveira Aradjo et al,

declararam que a periodontite estd associada a doenga de Alzheimer. (31)

5.21 Perda dentaria

Em 0Gltima instancia, na periodontite, a perda dentaria pode ocorrer. Este
corresponde 30 resultado final da doenga periodontal, visto que a perda e destruicao de
todos os suportes que mantinham o dente integro sao perdidos.

Individuos com grande perda dentaria possuem uma redugao da eficacia
mastigatoria e a estimulacdo da mesma é menor, ou mesmo perdida. Esta mudanga no

reflexo mastigatorio pode resultar na diminuigao das células piramidais e na redugao dos
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niveis de acetilcolina no hipocampo, o que, eventualmente, pode favorecer a perda de
memoria. (6)

Portanto, a perda dentaria pode ser um possivel fator de risco modificavel, tanto
para 3 deméncia como para a doenga de Alzheimer. (32)

Alguns autores defendem esta possivel associagcao, nomeadamente nos seguintes
estudos abaixo referenciados.

Portanto, em 2015, Okamoto et al, em 5 anos da realizacdo do seu estudo,
procuraram investigar o efeito da perda dentaria no desenvolvimento de comprometimento
cognitivo leve. Apresentaram, assim, fortes evidéncias de que a perda dentaria possa
predizer o desenvolvimento de comprometimento cognitivo leve. (32)

No mesmo ano de 2015, Gi/-Montoya et al, determinaram se a periodontite clinica
estaria associada ao diagnostico de comprometimento cognitivo ou deméncia, apos os
ajustes de fatores de confusao. Ent3o, os autores relataram que a periodontite podia estar
associada ao comprometimento cognitivo. (33)

Em 2019, Lee & Choi, através da avaliagao da prevaléncia de deméncia e da
investigacao da relacao entre a deméncia e a salde oral dos idosos, defenderam que a
perda dentaria pode contribuir para o desenvolvimento de deméncia. (34)

Por outro lado, em 2015, os autores Stewart et al, levaram a cabo um estudo de 37
anos, com o intuito de investigar a associagao entre a deméncia incidente e o numero
anterior de dentes. Estes autores referiram que a contagem de dentes mais baixa nao foi
associada a deméncia; no entanto, para um dos trés exames realizados, ocorreu um sinal

de associagdo entre as variaveis. (35)

5.2.2 Saude oral degradada

Como foi referido anteriormente, individuos afetados pela doenga de Alzheimer,
possuem uma higiene oral comprometida, visto que o0s seus normais sistemas cognitivos se
encontram afetados. Deste modo, abandonam esses mesmos habitos, ou nao possuem
capacidade para os executar corretamente. (5) (6)

A medida que a neurodegeneracdo se desenvolve, as praticas comuns diarias
preenchem-se de desorientagao, tanto temporal como espacial. A falta de higiene oral

prolongada faz com que a doenga periodontal se desenvolva, surgindo desse modo, a3
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periodontite e podendo favorecer o risco de desenvolvimento da doenga de Alzheimer. (5)
(6)

Alguns estudos que demonstraram esta associagao sao, por exemplo, 0s que 3
seqguir se apresentam.

No estudo realizado em 2018 por Aragon et al, no qual, depois de levar em conta a
influéncia da idade, a doenca de Alzheimer € apresentada como um fator preditivo de
deterioragao de saude oral, o grupo com doenga de Alzheimer exibia um pior estado de
saude oral, com a presenca de carie dentaria e de doenca periodontal, entre outros tipos de
lesdes da mucosa, e a pior qualidade e quantidade de saliva. (36)

Também no ano de 2018, os autores DAlessandro et al, declararam que 0 grupo
com doenca de Alzheimer apresentava um baixo status de saude oral, que diminuia
progressivamente a medida que a doenca se agravava, referindo, deste modo, que os indices
de carie e doenga periodontal se podiam relacionar com o grau e severidade da doenga de
Alzheimer. (37)

5.3 Outros possiveis fatores de risco

A doenga de Alzheimer mais comum, de inicio tardio ou esporadico, resulta de uma
interacao de fatores de risco e ambientais. Alguns dos fatores de risco incluem a diabetes
mellitus, o tabagismo, o envelhecimento, os estilos de vida, os fatores genéticos, entre
outros. (8)

Relativamente aos fatores genéticos, estudos de associacdo do genoma (GWAS)
identificaram mais de 20 /oc/ que corresponde a localizacao de um gene ou de um
polimorfismo de DNA num cromossoma, o que afeta o risco de desenvolver doenca de
Alzheimer. (38)

Desta forma, no ano de 2020, os autores Sun et a/, através da utilizacao dos dados
j3 existentes de estudos de associagao do genoma, investigaram a possivel relagao entre a
periodontite cronica e a doenga de Alzheimer. (38)

Assim, estes investigadores concluiram que nao havia evidéncia suficiente para
sugerir que a responsabilidade genética na doenga de Alzheimer esta associada ao risco de
periodontite. Mais, nao foram encontradas evidéncias convincentes para apoiar uma relagao

causal entre a periodontite e o desenvolvimento da doenga de Alzheimer. (38)
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5.3.1 APOE &4 (Alipoproteina E €4)

O APQE €4, um dos tipos das varias variantes alélicas, corresponde a um gene de
suscetibilidade, que, juntamente com o estilo de vida pessoal, pode influenciar o
desenvolvimento de comorbidades, podendo estar relacionado com a doenga de Alzheimer
e a periodontite. Este provavelmente torna o hospedeiro mais suscetivel a um conjunto de
fatores de risco ambientais, como infecdes que podem iniciar a inflamagao. (5) (39)

Desta forma, APOE €4 é considerado um marcante fator de risco, capaz de
influenciar a expressao microglial de varios mediadores inflamatorios, bem como a
promocao da deposicao de amiloide no tecido cerebral. (20)

Na tentativa de compreender a influéncia deste gene e a sua relagao com as
patologias periodontite e doenga de alzheimer, varios autores realizaram a genotipagem do
mesmo, como € o caso dos que se apresentam.

Em 2015, no estudo realizado pelos autores Kamer et a/, em 42% de individuos
portadores do gene ApoE, nao obtiveram nenhuma associacao relevante, apenas
confirmaram que, na sua maioria, estes portadores mantinham cuidados de saude oral
razoaveis. (10)

No ano seqguinte, em 2016, surge o estudo dos autores /de et a/, no qual 54% dos
participantes possuiam o alelo ApoE €4, n3o ocorrendo, no entanto, relagoes significativas
entre estes e as medidas dentérias, incluindo a presenca ou auséncia de periodontite. (22)

Em 2020, no estudo apresentado por Leblhuber et al, em 6 dos seus pacientes
portadores do alelo ApoE 4, dois deles eram homozigotos, mas nao destacaram nenhuma
associacao entre qualquer varidvel, relatando que o conjunto de dados do estudo era
inferior, para uma analise detalhada relativamente a este alelo. (16)

Por fim, também no mesmo ano, em 2020, os autores Demmer et /., referiram que,
apos alguns ajustes, como o gendtipo de APOE, atenuaram modestamente os resultados
para a perda dentaria grave de “classe de perfil periodontal”, doenga grave de “classe de
perfil periodontal” e edentulismo, mas que, apesar disso, 0 risco permaneceu elevado
nesses grupos. A “classe de perfil periodontal” é apresentada como uma analise de classe
latente pessoal, com o intuito de identificar classes de individuos com base em 7 parametros

clinicos ao nivel do dente. (30)
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6. Conclusao

Em suma, ainda ndo existem evidéncias suficientes para indicar uma relagao firme
entre a periodontite e a doencga de Alzheimer.

Este tema mantém-se ainda controverso e contestado. Porém, com o surgimento
de novos estudos, observa-se uma propensao positiva quanto a associagao entre estas duas
doencas.

Foram apresentados varios mecanismos e vias patoldgicas plausiveis envolvidas na
associagao entre estas doengas. Ainda que, a compreensao dos mecanismos propostos seja
essencial, nao podemos desprezar o facto de que a doenga de Alzheimer possui uma
etiologia desconhecida, complexa e multifatorial e que é improvavel que qualquer
mecanismo seja, por si s, simplesmente causal.

Se de facto for comprovada a associagao entre estas duas patologias, podem surgir
novas esperancas terapéuticas para a sua prevengao ou progressao.

Com o aumento da possibilidade de a periodontite poder ser um fator de risco
modificavel, o papel do médico dentista torna-se fulcral, pois a periodontite corresponde a
uma infecao tratavel e controldvel, através de tratamentos dentarios. Esta podera mesmo
ser evitada através da promocao de cuidados médico-dentarios. Deve ainda destacar-se a
importancia do estabelecimento de uma intercomunicagao entre o médico assistente e os
familiares ou cuidadores responsaveis pelo doente.

Uma ligagao causal entre estas doengas ainda foi pouco explorada, devido 3
disparidade de desenhos dos variados estudos utilizados e pela falta de estudos
longitudinais.

Torna-se também necessario que as varidveis utilizadas nos estudos sejam
semelhantes para obterem resultados coerentes e uniformes. Por exemplo, de notar o caso,
da aplicacao da classificacao recente e aceite para a periodontite, que em muitos casos,
ainda é utilizada a classificacao anterior.

Portanto, & necessaria a concretizacao de mais estudos, nomeadamente estudos
longitudinais, capazes de estabelecer uma relagao de causa/efeito e desta forma clarificar
e comprovar definitivamente, se existir, @ associagao entre a periodontite e a doenga de

Alzheimer.
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