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Resumo
ﬁg”;ﬁ:‘;ﬁ Objetivo: Revisar a literatura sobre a associagao da doenca
perio dorgi ti t;:- periodontal com prematuridade e com baixo peso ao nascer. Material

e métodos: No banco de dados PubMed e Google Scholar, utilizando
a seguinte combinacdo de palavras: “Periodontal Diseases” [Majr]
AND (Prematurity OR Low Birth Weight), foi realizada uma revisao
integrativa da literatura envolvendo estudos humanos publicados
no periodo de 2015 a 2020, avaliando a associag¢ao entre doenca
periodontal e prematuridade/baixo peso ao nascer. Resultados: A
busca eletrénica resultou num total de 352 referéncias, reduzidas
aos critérios de estudos humanos a 343, ao periodo a 53 e a leitura
de titulos e resumos a 16. Apo6s leitura da integra dos 16 artigos,
foram selecionados 15 para o presente estudo, entre os quais trés

complicacoes na
gravidez; nascimento
prematuro; recém-
nascido de baixo peso.
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sao estudos transversais, oito caso controle, dois estudos de coorte
prospectivos e dois ensaios clinicos randomizados com resultados
divergentes para tal associacao. Conclusao: A maioria dos estudos
analisados considera a relacao da doenca periodontal com parto
prematuro e baixo peso ao nascer. Ha necessidade de medidas
preventivas, padronizacao de métodos e pesquisas especificas para
evitar os efeitos adversos gestacionais.

Abstract

Objective: To review the literature about the association between
periodontal disease with prematurity and low-birth weight. Material
and methods: PubMed and Google Scholar databases were searched,
using the following combination of words: “Periodontal diseases” [Majr]
AND (Prematurity OR Low Birth Weight). An integrative review of
the literature on human studies, published from 2015 to 2020, was
performed, evaluating the association between periodontal disease
with prematurity/low-birth weight. Results: An electronic search
resulted in a total of 352 references, reduced to human studies in 343,
followed by period in 53 and reading of titles and abstracts in 16.
After reading the 16 studies in full, 15 were selected for the present
study. Among them, three were cross-sectional studies, eight case-
control, two prospective cohort studies, and two randomized clinical
trials with divergent results for such association. Conclusion: Most
of the studies analyzed consider a relationship between periodontal
disease and premature birth and low-birth weight. Preventive
measures, standardization of methods and specific research are
necessary, to avoid adverse pregnancy effects.

Introducao

O periodo normal de gestacao dura 40 semanas.

A periodontite representa uma das doencas
periodontais (DP) crénicas inflamatérias mais
frequentes na populacao adulta, com prevaléncia

O parto prematuro (PP) e o baixo peso ao nascer
(BPN) sao definidos como idade gestacional
menor que 37 semanas € peso inferior a 2.500 g,
respectivamente [7]. A incidéncia global de parto
prematuro € de 9,6%, o que equivale a 12,9 milhoes
de bebés prematuros [47-49]. Essa condigcao ¢é
considerada prioridade na saude publica mundial,
sendo uma das principais causas de mortalidade
e morbidade neonatais [3, 23].

Além disso, a literatura aponta que individuos
que nasceram prematuros apresentam maiores
riscos de ter diabetes tipo 1 ou tipo 2 durante a
infancia ou a fase adulta [10]. Varios fatores de risco
podem influenciar as infeccoes maternas e, por
conseguinte, complicacdes na gravidez, tais como:
fatores como idade <17 e >34 anos, ascendéncia
africano-americana, baixo nivel socioeconémico,
alcool, abuso de drogas, tabagismo, alteragoes
sistémicas e infeccdo do trato geniturinario,
aumentando dessa forma a incidéncia de PP e BPN
[3, 8, 10, 23].

variando de 25 a 80% [12, 51]. Ela envolve infeccao por
bactérias gram-negativas, bactérias periopatogénicas,
sobretudo Porphyromonas gingivalis e
Aggregatibacter actinomycetemcomitans, além
de outras bactérias anaerébias, como Tannerella
forsythia e Treponema denticola. Os parametros
clinicos basicos para medir a gravidade da
periodontite sao o nivel de insercao clinica (NIC) e
a profundidade da sondagem (PS), juntamente com
o sangramento gengival. Além disso, a avaliacao
radiografica de perda dssea pode ser realizada
como um método diagnéstico complementar [35].
O parto normal € controlado pela sinalizagao
inflamatéria. Assim, a medida que a gravidez
progride, a prostaglandina E2 (PGE2), o fator de
necrose tumoral-alfa (TNF-a) e a interleucina 1 beta
(IL1-B) aumentam para niveis criticos, induzindo
o parto [3, 23]. Esse processo € autorregulado,
podendo ser modificado por estimulos externos,
que, ao desencadear uma resposta inflamatéria
sistémica durante a gravidez, induz o PP e BPN.
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Especula-se que a natureza crbnica e ciclica
da periodontite aumenta a probabilidade de
disseminacao hematogénica repetida de
periopatégenos e de doencas microbianas diretas
[19]. Além disso, a periodontite é capaz de induzir
uma inflamacao sistémica de baixa intensidade, a
qual pode ser um dos fatores desencadeadores dos
eventos adversos gestacionais [35].

Logo, o objetivo aqui foi analisar a inter-relagao
entre periodontite e PP/BPN, por meio de uma
revisao integrativa da literatura, a fim de esclarecer
a hipétese dessa associacao. A hipétese de trabalho
do presente estudo ¢ que a periodontite pode ser um
fator de risco para os diversos desfechos adversos
da gestacao.

Material e métodos

Trata-se de um estudo qualitativo, realizado
por meio de uma revisao integrativa da literatura,
permitindo a defini¢ao, a sintese e a analise de uma
tematica especifica. Diante disso, foram seguidas
as etapas:
¢ definicao do tema e elaboracao da questao de

pesquisa;

* elaboracao dos critérios de elegibilidade,
inclusao e exclusao dos estudos;

¢ levantamento das publicacées nas bases de
dados;

* categorizacao e analise das informacoes
encontradas nas publicagoes;

¢ avaliacao dos estudos selecionados;

e apresentacao dos resultados, incluindo analise
critica dos achados e sintese da revisao.

Para direcionar a presente revisao, delineou-
se a seguinte pergunta focada: existe relacao entre
a DP materna e o PP e o BPN? Dessa forma,
objetivou-se identificar estudos com mulheres
adultas (populacao) com diagndstico de periodontite
ou gengivite (exposicao), quando comparadas com
mulheres sem o diagndstico de periodontite ou
gengivite (comparacao), no tocante a qualquer
parametro clinico periodontal (desfecho).

A busca foi realizada nas bases de dados
PubMed e Google Scholar (de fevereiro a marco
de 2020), utilizando a seguinte combinacao de
palavras: “Periodontal Diseases” [Majr] AND
(Prematurity OR Low Birth Weight). Elencaram-
se como critérios de inclusao: artigos completos
disponiveis integralmente, estudos envolvendo
seres humanos, no periodo entre 2015 e 2020 e
que estudaram a associacao entre DP e PP/BPN
mediante exames periodontais especificos para
diagndstico ou controle da doenca. Foram excluidos
artigos de revisao de literatura, revisao sistematica,
relato de caso e de experiéncia. Quando nao foi

possivel acessar algum artigo selecionado para a
leitura da integra, fez-se contato com os autores
do referente texto, por correspondéncia eletrénica,
para disponibilizacao do estudo. Em casos de nao
recebimento de resposta no prazo de 15 dias, o
artigo foi excluido da selecao.

Na primeira fase, dois revisores treinados (IAM
e JLFC) fizeram a leitura e a avaliacao independente
dos titulos e resumos dos artigos identificados
nas bases de dados eletrénicas. Conforme os
critérios de inclusao/exclusao preestabelecidos,
eles selecionaram os artigos para leitura completa.
Quando houve divergéncias entre os revisores sobre
a inclusao dos estudos e ambos nao entraram em
consenso, foi considerada a opiniao de um terceiro
revisor (PHAGPV).

Na segunda fase, quando foram lidos os artigos
na integra, novamente foi solicitada a opinido de
um terceiro revisor (PHAGPV), quando os revisores
(IAM e JLFC) discordaram € nao chegaram a um
acordo sobre a inclusdo final dos artigos. Ademais,
os artigos elegiveis para a revisao integrativa foram
analisados para extracao de dados das seguintes
informacoées: autor e ano da pesquisa, tamanho da
amostra, medida de associacao e sua significancia
estatistica. A relacao da associacao entre DP, PP
e BPN foi estabelecida para cada um dos estudos
selecionados. Desenvolveu-se uma analise do tipo
metaetnografico para a sintese qualitativa dos
dados extraidos.

Resultados

A busca inicial, na base de dados PubMed,
revelou o total de 352 artigos, sendo aplicado o
critério de restricao de espécie para humanos (n
= 343), seguido do periodo (altimos cinco anos) (n
= 53) e da leitura de titulos e resumos (n = 16).
Os 16 artigos foram considerados para a revisao
integrativa. Um estudo foi excluido [29], pois avaliava
DP de forma autorreportada, representando um viés
de confundimento para diagnéstico da periodontite.

Na base de dados Google Scholar foram
identificados 10 artigos que se adequavam ao
tema, nos 100 primeiros resultados. Deles, cinco
configuravam-se como duplicatas, sendo selecionado
mais um estudo para a revisao. A Figura 1 ilustra
o fluxograma de inclusdo desses estudos. Os
coeficientes Kappa interexaminadores foram de
1 (para a fase de leitura de titulos e resumos) e
0,90 (para a fase de leitura do texto na integra).
Entre os 15 artigos utilizados no levantamento
bibliografico, trés eram estudos transversais (4,
18, 27], oito caso controle [13, 16, 21, 24, 26, 30,
37, 42], dois de coorte prospectivos [5, 45] e dois
ensaios clinicos randomizados [6, 34].
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v
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n=53

v

Namero de estudos
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integra

n=17
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<
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de dados PubMed
n=5
Numero de estudos excluidos
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Critérios para diagnéstico
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n=4

Namero de estudos excluidos
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n=3
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v

Numero de estudos
selecionados apés leitura de

titulos e resumo

n=10

Namero de estudos
selecionados para leitura na

integra

n=5

Nuamero de artigos incluidos para sintese qualitativa

n=15

Figura 1 - Fluxograma da busca eletronica para selecdo dos artigos

Os estudos foram conduzidos em nove paises: Africa do Sul, Brasil, Colémbia, Espanha, Hungria,
Italia, Ira, Tanzania e Turquia. PS, NIC, sangramento a sondagem (SS) e indice periodontal comunitario
de necessidade de tratamento foram parametros periodontais utilizados para diagnéstico da periodontite
materna, € usaram-se protocolos de tratamento nao cirurgicos periodontais em ensaios clinicos
randomizados. Os resultados da relacao entre periodontite materna e desfechos adversos gestacionais
(prematuridade e/ou BPN), bem como tratamento da periodontite materna a esses efeitos, foram avaliados
para os diferentes tipos de estudo incluidos na revisao integrativa (Tabela I).
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Tabela I - Resultados da avaliacdo de periodontite, prematuridade e baixo peso ao nascer dos estudos incluidos
na revisao integrativa

Resposta a pergunta de partida:

Tipo de estudo Existe relacao entre periodontite materna,

Autores prematuridade/ou baixo peso ao nascer?
Estudos transversais SIM NAO
Capasso et al. [4] X
Gesase et al. [18] X
Kayar et al. [27] X
Caso controle
Escobar-Arregoce et al. [13] X
Fogacci et al. [16] X
Gomes-Filho et al. [21] X
Karimi et al. [24] X
Kayar et al. [25] X
Kriiger et al. [30] X
Pozo et al. [37] X
Souza et al. [42] X
Coortes prospectivos
Carneiro et al. [5] X
Turton e Africa [45] X

Tratamento da periodontite materna reduz a

Ensaios clinicos randomizados . . o
prematuridade e/ou o baixo peso ao nascer?

Carneiro-Queija et al. [6] X
Novak et al. [34] X

Dados do tratamento periodontal nao cirurgico de intervencao foram abordados com efeitos
dicotomicos no desfecho da associacao entre periodontite, prematuridade e BPN. Um estudo relevou efeitos
benéficos do tratamento periodontal na diminuicao das taxas de prematuridade [34], e estudos atuais
ressaltaram tal tratamento como indiferente em mulheres caucasianas, sem reduzir significativamente
o risco de resultados adversos na gravidez [5, 6].

Cerca de dez estudos apontaram para associacao entre os indicadores clinicos periodontais, as
alteragoes no tempo gestacional e o crescimento intrauterino [4, 13, 18, 21, 24, 27, 34, 37, 45], no
entanto cinco outras pesquisas falharam em demonstrar tal associacao [5, 6, 16, 30, 42]. Todos os
artigos foram organizados segundo autor(es), pais, desenho do estudo/descricao da amostra, critérios
de diagnéstico para periodontite e conclusao (Tabela II).
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Tabela Il -Principais caracteristicas metodologicas e resultados dos estudos incluidos na revisao integrativa de acordo com o desenho experimental.

. Desenho de estudo Critérios de diagnéstico =
Autor(es) Pais Descricao da amostra para periodo%ltite Conclusao
Transversais
fndi . Ha correlacdo entre o status
Capasso et - Transversal n_dl/ce_ per1odonta1. eriodontal e os resultados
p Italia comunitario de necessidade p -
al. (4] N = 88 gestantes de tratamento adversos da gravidez (PP e BPN)
em maes com mais de 40 anos
Gesase et X Transversal fndi/ce periodontal A doenca periodontal materna €
al. (18] Tanzania N = 1.117 comunitario de necessidade = um potencial indicador de risco
) Mulheres com idade média de 25 anos de tratamento para pré-eclampsia, PP e BPN
Transversal
N =77
Grupo 1 (n = 35)
Bidépsias de tecido gengival de maes com
periodontite, par;c(; zr;ll afsegérrlo e peso normal Linfécitos T CD8+ no tecido
Kayar et Turquia Grupo 2 (n = 35) Pelo menos dois sitios com gengival podem desempenhar
al. [27] urq Bi6psi P . ~ PS = 5 mm e NIC = 1 mm papel importante na patogénese da
i6psias de tecido gengival de maes com riodontite ¢ do PP ¢ BPN
periodontite, parto prematuro e baixo peso periodontite € do ¢
ao nascer
Grupo 3 (n = 7)
Biopsias de tecido gengival de mulheres
controle
Caso controle
Caso controle
Escobar- N = 46 Ha relacao direta entre a
Arregoce et Colombia Grupo caso (n = 23) Néo reportado periodontite e a prematuride}de,
al. [13] COM riscos PP bem como os niveis inflamatérios
) Grupo controle (n = 23) especificos IL-2, IL-10 e TNF-a
SEM risco PP
Niveis 2, 3 e 4 de
severidade e de extensao
Caso controle foram definidos:
N = 287 Nivel — quando a média de A periodontite materna nao ¢é
Fogacci et Brasil Grupo caso (n = 26) NIC foi > 2, 3 ou 4 mm, considerada fator de risco para os
al. [16] Parto PP/BPN respectivamente resultados adversos da gravidez
Grupo controle (n = 261) Extensao - representa o (PP e BPN)
Parto a termo/Peso normal percentual de sitios com
NIC = 2, = 3 ou = 4 mm,
respectivamente

Continua...
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Continuacdo da tabela Il

Desenho de estudo

Critérios de diagnéstico

Autor(es) Pais Descricao da amostra para periodontite Conclusao
Caso controle A periodontite e os niveis
N = 372 mulheres AP . P
Grupo caso (n = 109) Pelo menos quatro dentes glicémicos parecem fer influéncias
Gomes- ~ P . P opostas no peso ao nascer, com
. . Maes de recém-nascidos com peso ao com pelo menos um sitio : SO
Filho et al. Brazil . a periodontite ligada a BPN e
nascer < 2.500 g com: PS = 4 mm, NIC = 3 . L
(21] Grupo controle (n = 263) mm e SS no mesmo sitio magnitude da associacdo alterada
~ P : dependendo do nivel de glicose no
Maes de recém-nascidos com peso ao nascer i
> 2.500 g sangue materno
Caso controle
N = 256
Primiparas
Grupo caso (n = 64)
Maes com necessidade de tratamento
periodontal Maes no grupo caso tiveram filhos
Grupo controle (n = 64) £ o . com peso significativamente menor
o = : Indice periodontal -
Karimi et Ira Maes sem necessidade de tratamento comunitario de necessidade que as maes do grupo controle.
al. [24] periodontal Achados semelhantes foram
p de tratamento A
Multiparas encontrados para primiparas e
Grupo caso (n = 64) multiparas
Maes com necessidade de tratamento
periodontal
Grupo controle (n = 64)
Maes sem necessidade de tratamento
periodontal
Caso controle
N = 156
Grupo caso (n = 92) Ha relacao entre periodontite,
Kayar et Turquia Maes de recém-nascidos com < 37 semanas Pelo menos quatro sitios com: PP e BPN em mulheres turcas.
al. [25] ! € peso ao nascer < 2.500 g PS > 5 mm e NIC > 2 mm Polimorfismos de IL-1p, NIC e

Grupo controle (n = 64)
Maes de recém-nascidos com > 37 semanas
€ peso ao nascer > 2.500 g

idade da mae sao fatores de risco

Continua...
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Continuacao da tabela Il

Desenho de estudo

Critérios de diagnéstico

Autor(es) Pais Descricao da amostra para periodontite Conclusao
Saade: PS = 4 mm e NIC
= 3 mm no mesmo sitio
em nao mais que um
dente e sem gengivite
Gengivite: PS = 4 mm e
Caso controle NIC = 3 mm no mesmo
sitio em nao mais que
Grupo caso (n = 148) um dente e com gengivite Os parametros clinicos
Kriiger et Brasil Maes com parto prematuro (22-36 (vermelhidao, edema e/ou da periodontite nao foram
al. [30] semanas) e/ou baixo peso ao nascer (< SS) considerados fatores de risco
: 2.500g) Periodontite localizada: PS para os resultados adversos (PP
Grupo controle (n = 296) > 4 mm e NIC = 3 mm e BPN) perinatais estudados
Maes com parto a termo (= 37 semanas) no mesmo local em dois
e peso normal ao nascer (= 2.500 g) ou trés dentes, com SS
Periodontite generalizada:
PS = 4 mm e NIC = 3
mm no mesmo local em
quatro ou mais dentes,
com SS
A etiologia do parto prematuro
Ca;o:coln?‘fgole e/ou b%lixo peso ao nascer €
Grupo caso (n = 65) Quatro ou mais dentes Ié?g%%;?f&% e}aig;’gévgehgsggs
Pozo et al. Espanha Maes de recém-nascidos com < 37 com um ou mais sitios: social e episédios infecciosos
[37] p semanas € peso ao nascer < 2.500 g PS = 4 mm, NIC = 3 mm  pp70 BPproram associados 3
Grupo pontrole (n = 65) € SS no mesmo sitio periodontite ¢ ao aumento da
ngﬁ;i adse erepceesrg'ggsrclgzz rcgmg_?)o:g g expressao placentaria de IL-1§,
COX-2, VEGFRI1 e Hsp70
Caso controle
Grupo Ig 2s0 9(?11= 269) Pelo menosC Oﬁlgtro dentes
Souza et . Maes de recém-nascidos com peso ao ; Nao ha relagao entre periodontite
al. [42] Brasil nascer < 2.500 P PS = 4 mm, NIC = 3 mm ma%terna e BEN

Grupo controle (n = 682)
Maes de recém-nascidos com peso ao
nascer > 2.500 g

e SS presentes no mesmo
sitio

Coortes prospectivos

Continua...
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Continuacao da tabela Il

. Desenho de estudo Critérios de diagnéstico <
Autor(es) Pais Descricao da amostra para periodontite Conclusao
NIC interproximal = 1
mm em pelo menos dois
Coorte prospectivo dentes nao adjacentes ou
N = 158 NIC em faces livres = 3 . .
Carneiro et Espanha Grupo 1 (n = 39) mm com PS = 3 mm em Ng:fée iegtﬁdo}:upérlgggnstéte
al. [5] COM periodontite pelo menos dois dentes. Lagio fg L PP
Grupo 2 (n = 119) Os achados em faces associou significativamente a
SEM periodontite livres nao podem ser
atribuidos a causas nao
relacionadas a periodontite
Severidade da periodontite
foi definida como:
Ausente: PS < 3 mm e
NIC < 2 mm;
. . Leve: PS = 3 mm ou NIC  Esse estudo apoia a existéncia
Turton e  Africa do choiie:aprgrsgfrci;‘;?es = 2 mm; de associacao entre doenca
Africa [45] Sul Idade mé di}; — 94 anos Moderada: dois ou mais periodontal e desfechos PP e
B sitios com PS = 5 mm e BPN
NIC = 2 mm;
Grave: quatro ou mais
sitios com PS = 5 mm e
NIC = 2 mm
Ensaios clinicos randomizados
NIC interproximal = 1
mm em pelo menos dois
Estudo clinico randomizado dentes nao adjacentes ou
N = 40 periodontite estagio II, grau B NIC em faces livres = 3
Idade média = 29 anos mm com PS = 3 mm em O tratamento periodontal
) lo menos dois dentes.
Carneiro- _ pe
Queija et Espanha Grupo teste (n = 20)
al. [6]

Os achados em faces
livres nao podem ser
atribuidos a causas nao
relacionadas a periodontite
instrucao de higiene
oral, raspagem supra e
subgengival e alisamento
radicular

SEM tratamento periodontal
Grupo controle (n = 20)
COM tratamento periodontal

Tempo=1.92.° e 3.° trimestre gestacional

nao cirurgico em pacientes
caucasianas com periodontite
estagio II ndo reduziu
significativamente o risco para

PP nem para BPN

Continua...
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Continuacdo da tabela Il

Autor(es)

Desenho de estudo

Pais Descricao da amostra

Critérios de diagnéstico

para periodontite Conclusio

Novak et
al. [37]

Estudo clinico randomizado
Parturientes com riscos de PP SEM
tratamento odontolégico (n = 71)
Parturientes com risco de PP COM
tratamento odontolégico (n = 79)

Hungria

PS
SS

PS = 4 mm pelo menos
um sitio dental
e/ou
SS = 50% dos dentes

examinados O tratamento odontologico de

mulheres gravidas tem efeito
benéfico no prolongamento da
gravidez, diminuindo a taxa de
PP e efeitos adversos gestacionais

Tratamento periodontal:
Gengivite: instrucao de
higiene oral + controle de
placa
Periodontite: controle de
placa+ remocao de calculo
supra e subgengival +
polimento com pasta
profilatica

PP: parto prematuro; BPN: baixo peso ao nascer; PS: profundidade de sondagem; NIC: nivel de insercdo clinica; SS: sangramento a sondagem; IL-1f: interleucina-1-beta;
COX-2: ciclo-oxigenase; VEGFR1: receptor do fator de crescimento endotelial vascular 1; Hsp70: proteina de choque térmico de 70 kDa
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Estudos transversais

Capasso et al. [4] avaliaram as correlacoes
entre status periodontal, idade materna e desfechos
adversos da gravidez, como PP e BPN, em uma
amostra de 88 gestantes. A idade das parturientes
(> 40 anos) apresentou associagao significante
nos desfechos adversos gestacionais (p < 0,001).
Nao foi encontrada correlacao estatistica entre PP
e BPN, tabagismo, etnia e escolaridade das maes.
Os resultados destacam a importancia de incluir
um exame de saude bucal e periodontal de rotina
em gestantes com mais de 40 anos de idade.

Gesase et al. [18] determinaram a prevaléncia
de DP e os resultados adversos associados a
gravidez entre mulheres que dao a luz no Centro
Médico Cristao Kilimanjaro. A prevaléncia de DP
foi estimada em 14,2%. A periodontite associou-
se significativamente a maiores chances de pré-
eclampsia (odds ratio - OR = 4,12; intervalo de
confianca de 95% - IC95% 2,20-7,90), BPN (OR =
2,41; IC95% 1,34-4,33) e PP (OR = 2,32; IC95%
1,33-4,27). A periodontite materna pode ser um
potencial indicador de risco independente para
pré-eclampsia, BPN e PP.

Kayar et al. [27] examinaram a possivel
ligacdo entre infec¢des periodontais e PP e BPN
em mulheres pdés-parto. Andlises de parametros
clinicos e a proporcao de linfécitos T CD4+ e
CD8+ no tecido de granulacao gengival relevaram
que linfécitos T CD8+ foram mais prevalentes no
grupo de maes com periodontite e PP e BPN do
que no grupo de maes saudaveis com PP e BPN
e de maes saudaveis com parto a termo e peso
normal (p < 0,05). A proporcao CD4+/CD8+ no
grupo de maes saudaveis com parto a termo e
peso normal foi menor que a dos outros grupos
(p < 0,05). Nao houve diferengas estatisticamente
significantes na contagem de linfécitos T CD4+
entre todos os grupos (p > 0,05). Os linfécitos
T CD8+ no tecido gengival podem desempenhar
funcao importante na patogénese da periodontite
nos desfechos adversos da gestacgao.

Casos controle

Souza et al. [42] verificaram a frequéncia de
periodontite de 16,4 (grupo caso) e 17,4% (grupo
controle) em parturientes no Brasil. A andlise
de associacao demonstrou que a chance de ter
filhos com BPN foi 8% menor entre as maes sem
periodontite quando comparadas com as mulheres
com periodontite (OR bruto = 0,92, IC95% 0,63-
1,35). Esse achado nao foi significante, mesmo

considerando fatores de confundimento (idade
materna, indice de massa corporal pré-gestacional,
numero de consultas pré-natais, namero de
gestacoes, nivel de escolaridade materna, tabagismo
durante a gravidez e hipertensao) (OR ajustada =
1; IC95% 0,61-1,68).

Kayar et al. [25] evidenciaram que a prevaléncia e
a gravidade da periodontite foram significativamente
maiores no grupo caso (maes de recém-nascidos
com <37 semanas € peso ao nascer < 2.500 g)
comparado ao controle (maes de recém-nascidos
com > 37 semanas € peso ao nascer > 2.500
g), levando-se em conta o parametro clinico
perda de insercao (OR = 1,39; IC95% 1,04-1,85).
Polimorfismo da interleucina-1-beta (IL-1f), perda
de insercao Ossea, idade elevada da mae e PP
anteriores foram considerados fatores preditores
para o PP e o BPN em mulheres turcas.

Karimi et al. [24] verificaram relacao entre
o indice periodontal comunitario (IPC) para
necessidade de tratamento e o BPN e que, a medida
que o escore do IPC aumenta de grau, o peso ao
nascer diminui. A frequéncia de BPN em recém-
nascidos de mulheres com doencas periodontais que
estavam dando a luz o primeiro filho (primiparas)
foi 2,3 vezes maior que a de BPN em recém-nascidos
cujas maes estavam em saude periodontal. Por
outro lado, a frequéncia de BPN nos recém-nascidos
cujas maes com doencas periodontais apresentaram
varios trabalhos de parto (multiparas) foi seis vezes
maior do que a de BPN naqueles recém-nascidos
cujas maes eram saudaveis. Quanto ao tempo da
gravidez, a frequéncia do trabalho de PP foi 12
vezes maior em mulheres acometidas por doencas
periodontais que dao a luz o primeiro filho.

Gomes-Filho et al. [21], em populacao brasileira,
determinaram a probabilidade seis vezes maior
de maes com periodontite ter filhos com BPN
comparada as maes sem periodontite (OR ajustada
= 6,02; IC95% 2,47-15,17), mesmo apods o ajuste
para variaveis confundidoras. Houve também forte
relagcao entre periodontite € BPN no grupo de nivel
glicémico normal (niveis de HbAlc < 5,6%; OR nao
ajustada = 8,30; IC95% 3,56-19,35) e alto indice
glicémico — grupo de nivel (niveis de HbAlc = 5,6%
e < 6,5%; OR nao ajustada = 5,73; IC95% 1,75-
18,70). Apés o ajuste para fatores de confundimento,
a magnitude da associacao continuou forte no
grupo de nivel glicémico normal (OR ajustada =
7,59, 1C95% 2,7-24,28). A periodontite e os niveis
glicémicos parecem ter influéncias opostas no peso
ao nascer, com a periodontite associada a BPN e
essa associacao alterada dependendo do nivel de
glicose no sangue materno [21].
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Pozo et al. [37] apresentaram no grupo casos
de maes com periodontite variaveis periodontais
com comportamento significativamente pior, e
as expressoOes placentarias de ciclo-oxigenase-2
(COX-2) (p = 0,043), proteinas de choque térmico
de 70 kDa (Hsp70) (p = 0,001), IL-1$ (p = 0,001),
VEGFR1 (p = 0,032) e podoplanina (p = 0,0058)
foram significativamente maiores nos casos do
que nos controles. Em comparagao as maes sem
periodontite, apenas as expressoes de COX-2 (p
= 0,026) e VEGFRI1 (p = 0,005) aumentaram
significativamente naquelas com a doenca. Valores
elevados de COX-2 foram detectados nas mulheres
com histérico de infeccao geniturinaria (p = 0,036),
ruptura prematura da membrana (p = 0,012) ou
tratamento medicamentoso (p = 0,050).

Fogacci et al. [17] relataram maiores niveis de
severidade e extensao da periodontite no grupo caso,
com NIC e PS maiores, mas nao estatisticamente
significantes, comparado ao controle. Esse estudo
relatou um perfil periodontal semelhante em todas
as mulheres examinadas e, apés controle de fatores
de confusao, sugeriu que a periodontite materna
nao €é¢ um fator de risco associado a prematuro
nem a BPN.

Escobar-Arregoce et al. [13], em estudo piloto,
observaram que pacientes com periodontite
apresentavam alto risco ao PP, com niveis elevados
de citocinas pré-inflamatérias (IL2, IL4, IL6, IL10,
TNFa e INFy). Essas citocinas encontram-se elevadas
em pacientes de risco ao PP, especificamente IL-2,
IL-10 e TNF-a. O estudo nao reportou parametros
clinicos para diagnéstico da periodontite materna,
relatando dosagens elevadas de mediadores
inflamatoérios, sobretudo IL-2, IL-10 e TNF-a, em
pacientes de risco ao PP em populacao colombiana.

Kriiger et al. [30] verificaram que o status
periodontal e a periodontite generalizada nao foram
associados a nenhum efeito adverso da gravidez.
Das 148 puerperais do grupo caso, 126 (87,5%)
tiveram parto prematuro e 75 (50,7%) PP e BPN.
O padrao periodontal e a presenca da periodontite
nao foram associados a nenhum resultado adverso
da gestacao. A média de consultas de pré-natal
(quatro ou mais) foi um fator protetor para todos os
resultados. O histdrico de PP/BPN anterior foi um
fator de risco para novos casos de PP e/ou BPN.A
presenca de doenca sistémica associou-se com PP
e BPN, enquanto a pré-eclampsia e a cesariana
foram relacionadas a todos os possiveis resultados
(PP, BPN e PP e BPN).

Coortes prospectivos

Turton e Africa [45] verificaram que a idade
gestacional média do parto € o peso ao nascer
diminuem significativamente com o aumento da
gravidade da periodontite, determinada por valores
elevados de PS e NIC. A idade gestacional média
ao parto mostrou diminuicdo significativa com o
aumento da gravidade da DP e da NIC. Da mesma
forma, o peso ao nascer reduziu com o aumento
da DP e da NIC, e, quando o peso ao nascer foi
dividido em baixo peso ao nascer (<2.500 g) e
peso normal ao nascer (= 2.500 g), as distribuigoes
de DP e NIC no baixo peso ao nascer € no peso
normal ao nascer diferiram significativamente (p
< 0,0001) nos dois casos.

Carneiro et al. [5] relataram que parametros
periodontais foram diferentes no grupo com
periodontite quando comparado ao grupo sem
periodontite, no entanto a duracao da gravidez em
pacientes saudaveis foi de 38,78 * 4,49 semanas
e em pacientes com periodontite de 37,81 *
4,89 semanas, sem diferencas significativas (p >
0,05). Em dosagens bioquimicas de mediadores
inflamatérios, essa associacao foi encontrada apenas
para proteina-C reativa (PCR) no primeiro trimestre
no grupo da periodontite, porém com evidéncias
limitadas apenas no primeiro trimestre gestacional.

Ensaios clinicos randomizados

Novak et al. [34], em ensaio clinico, avaliaram o
efeito do tratamento odontolégico preventivo durante
a gravidez nos desfechos gestacionais. No grupo
de tratamento odontolégico, o peso ao nascer foi
significativamente maior que no grupo nao tratado,
no caso de pacientes com periodontite (2.990 *
582,3 g e 2.568,1 * 699,1, respectivamente; p =
0,005). Além disso, a idade média (em semanas)
no parto foi significativamente maior nos grupos
tratados versus grupos nao tratados (37,3 * 1,9
e 36,0 * 2,9, respectivamente; p = 0,027). O
tratamento teve efeito benéfico no prolongamento
da gravidez, com nivel mais alto de significancia
no grupo com gengivite e com periodontite (p =
0,02 e p = 0,043, respectivamente).

Carneiro-Queija et al. [6] nao evidenciaram
que a relacao do tratamento nao cirurgico da
periodontite em uma populagao de mulheres
caucasianas gravidas pode reduzir os resultados
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adversos da gravidez. Parametros clinicos (PS,
NIC e SS) foram estatisticamente maiores no
grupo teste no primeiro trimestre. No entanto,
apos o tratamento periodontal nao cirdrgico, esses
parametros foram revertidos, e verificou-se reducao
significativa no terceiro trimestre desse grupo de
teste. Nao foram observadas diferencas significativas
de dosagens para fibrinogénio, IL-6, IL-8 e TNF-a
entre os grupos. Os achados microbiolégicos
das 40 gestantes mostraram altas proporcoes
de deteccao de Porphyromonas gingivalis,
Fusobacterium nucleatum, Prevotella intermedia e
Tannerella forsythia. Nao se constataram diferencas
estatisticamente significativas entre o grupo controle
e o teste. A duracao gestacional média foi de 38,25
+ 2,88 semanas para o grupo controle e 37,72 =+
6,04 semanas para o grupo teste. O peso médio
ao nascimento foi de 3.012,59 + 415,42 g para o
controle e 3.249,48 + 473,54 g para o grupo teste.
Nao foram observadas diferencas estatisticamente
significantes entre os grupos para essas variaveis.

Discussao

A presente revisao integrativa investigou a
possivel associacao entre DP e desfechos adversos
da gestacao. Com base nessa revisao, a maioria
dos estudos mostrou associacao entre indicadores
clinicos de DP e desfechos adversos gestacionais,
tais como PP e BPN [4, 5, 13, 18, 21, 22, 24, 26,
28, 34, 37, 45]. Também houve a nao associacao
especifica relatada em outros estudos [6, 16, 27,
30, 42]. E plausivel que outras condicbes possam
determinar desfechos gestacionais, como idade
gestacional no momento da infec¢ao, qualidade dos
cuidados neonatais, infec¢oes urogenitais, uso de
medicamentos e fatores relacionados ao trabalho
de parto[40, 43, 51].

Nos ultimos tempos, a literatura tem
investigado, e a periodontite ¢ um fator de risco
para desfechos adversos gestacionais. A presente
revisao analisou estudos transversais, de caso
controle, coortes prospectivos, bem como ensaios
clinicos randomizados, que avaliaram a ligacao
entre periodontite e PP/BPN. A periodontite pode
atuar como um reservatorio distante de patégenos
e mediadores inflamatérios e contribuir para a
inducao dos desfechos adversos gestacionais [2, 46].

Uma metanalise publicada em 2016 [9] avaliou
estudos de caso controle que relataram status
periodontal e resultados da gravidez. A razédo de
risco calculada para periodontite foi de 1,61 para
PP usando dados de 16 estudos, o risco para BPN

foi de 1,65 com base em 10 estudos, e o risco para
BPN foi de 3,44 com base em quatro pesquisas.
Uma revisao sistematica de 2012 [41] ressaltou a
associacao de periodontite e PP e BPN e encontrou 62
estudos relevantes que sugeriam que a periodontite
pode ser um fator de risco potencial para o PP e
o BPN. Gomes-Filho et al. [21] determinaram, em
populacao brasileira, a probabilidade seis vezes
maior de maes com periodontite ter filhos com
BPN comparadas as maes sem periodontite (OR
ajustada = 6,02; 1C95% 2,47-15,17). Ja Souza et
al. [42] demonstraram chance 8% menor de ter
filhos com BPN entre maes sem periodontite quando
comparadas com as mulheres com periodontite (OR
bruto = 0,92; IC95% 0,63-1,35).

O microbioma placentario pode ser semelhante
ao microbioma oral e passivel de alteracao na
colonizacao por patégenos orais via disseminacao
hematogénica [1, 51]. Especula-se que o tratamento
padrao de raspagem e alisamento radicular nao
seria eficaz na eliminacado de patégenos orais
que semearam os tecidos da placenta antes
do tratamento periodontal [15]. O tratamento
da periodontite grau II ndo evidencia nenhuma
protecao para o BPN nem para a prematuridade
nas populacoes dos estudos [5, 6]. Fogacci et al.
[16] relataram parametros clinicos periodontais
(NIC, PS, indice de placa dentaria e indice de
sangramento gengival) semelhantes em maes de
recém-nascidos prematuros e/ou com BPN (casos)
e em maes de recém-nascidos a termo e com peso
normal ao nascer (controles) [16]. Além disso, a
periodontite pode ser um fator de risco independente
de desfechos adversos gestacionais [16, 30], bem
como nao apresentar nenhuma relagao com a PP
nem com a BPN [42].

Todavia, o fracasso das intervengoes terapéuticas
do segundo trimestre para prevenir desfechos
adversos gestacionais sugere que os patégenos
colonizam a placenta no primeiro trimestre [17].
Impedir que patégenos periodontais atinjam a
placenta, tratando periodontite antes da gravidez,
pode ser mais eficaz do que tentar prevenir
desfechos adversos gestacionais ao se tratar a
periodontite durante a gravidez. Logo, embora a
terapia periodontal padrao no segundo trimestre
seja segura durante a gravidez e nao aumente
o risco de PP nem o de BPN, ela nao deve ser
recomendada a mulheres gravidas como forma de
prevencao aos desfechos adversos gestacionais [14,
28, 36, 50, 51].

Ao se considerar a literatura selecionada,
um dos fatores potenciais mais desafiadores foi
a heterogeneidade nas defini¢coes de periodontite.
Alguns dos estudos empregaram as medidas
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clinicas comumente usadas da DP (perda de
insercao clinica e PS) [5, 6, 13, 16, 21, 27, 26, 30,
37, 42, 45]. Outros basearam-se no IPC [4, 18,
24]. Recomenda-se, portanto, que estudos futuros
utilizem definicoes padronizadas [32, 36]. Dessa
maneira, fatores de confusao devem ser considerados
para qualidade da abordagem da relacao entre DP,
prematuridade e BPN. E importante ressaltar que
populacdes diferentes estao expostas a fatores de
risco distintos, assim como fatores ambientais e
socioeconomicos devem ser analisados de forma
adequada a cada populacao.

No que diz respeito a variacao conceitual da
periodontite e da pesquisa de sua inter-relacao
com os desfechos adversos gestacionais, estudos
anteriores ja demonstraram a dificuldade de se obter
consenso mundial [33]. Em 2012, de Tejada et al.
[11] compararam duas definicoes de periodontite
da Europa e dos Estados Unidos, concluindo que
a primeira subestima a prevaléncia da condicao,
e a segunda € mais apropriada para estudar a
associacao entre periodontite e PP, pois permite
maior previsibilidade no momento do diagnéstico.

Gomes-Filho et al. [20] utilizaram quatro
definicOes para o diagnoéstico da DP e analisaram
como a relacao com o nascimento prematuro
mudou de acordo com a definicao escolhida. A OR
diminuiu a medida que os critérios diagnoésticos
se tornaram mais rigorosos, com subestimacao
resultante da associacao entre a doenca e o
nascimento prematuro. Em contraste, definicoes
menos rigorosas superestimaram o relacionamento
[21]. Na presente revisao, encontraram-se apenas
quatro estudos que usaram medidas de perda
de insercao clinica, PS e SS para o diagnéstico
de periodontite [21, 30, 37, 42]. Suas conclusées
apoiam ainda mais a necessidade de estabelecer
critérios de consenso para o diagnéstico da DP,
possibilitando pesquisas mais precisas, confiaveis
e reprodutiveis.

Dados diferentes podem ter chegado a conclusoes
convergentes ou divergentes de associagao aos
desfechos adversos gestacionais pelos seguintes
motivos:

Muitos estudos usaram definicoes diferentes
de periodontite e desfechos adversos na gravidez,
por exemplo, PP e BPN como resultado composto,
ou PP versus BPB;

Os fatores de risco do PP e BPN podem ser
semelhantes aos fatores de risco para periodontite
(etnia, uso de tabaco e niveis socioecondémicos
e educacionais) e, portanto, podem confundir a
associacao (viés de confusao);

O tamanho da amostra pode ser uma restricao
da pesquisa e € possivel haver outras associacoes
nao identificadas entre periodontite e eventos
maternos ou neonatais, o que talvez seja visto com
um numero maior de participantes;

Também considerar periodo de intervencao
do tratamento da DP na gestacao como limitacao
para a interpretacao dos resultados encontrados.
Logo, estudos futuros devem empregar avaliacao
continua e categérica do status periodontal e do
controle de fatores de confusao [44].

Com base nos resultados deste estudo, pretende-
se estimular conhecimentos, praticas e percepgao de
que a saude bucal da gestante ¢ muito relevante para
evitar repercussoes negativas para a parturiente e o
recém-nascido. Além disso, incentivam-se melhorias
na prevenc¢ao € no tratamento da DP durante o
acompanhamento pré-natal, considerando seu
impacto nos cuidados de saude materna e infantil.

Conclusao

Essa revisao constatou que a maioria dos
estudos analisados considera a relacao da DP com
PP e BPN. Para reduzir a incidéncia desses efeitos,
acoes preventivas na saude oral de mulheres em
idade fértil devem ser implementadas e fatores de
risco gestacionais levados em conta. Mais pesquisas
sdo necessarias para avaliar a eficacia do diagndéstico
e o tratamento imediato da periodontite em mulheres
gravidas. A comunidade cientifica deve abordar essa
tematica, a fim de possibilitar a aplicacao adequada
do método padronizado e otimizar a saude publica
e a tomada de decisbes clinicas.
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