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RESUMO

A periodontite tem sido estudada pela possivel relagdo com a doenga de Parkinson,
principalmente devido a inflamagdo sistémica e as alteragdes microbianas que podem
participar de mecanismos neurodegenerativos. Esta revisdo integrativa analisou publicacdes
entre 2015 e 2025 indexadas nas bases PubMed ¢ BVS, que investigaram a interagdo entre
saude periodontal e doenca de Parkinson. Foram selecionados 25 estudos observacionais que
abordaram pardmetros clinicos periodontais, microbiota oral, marcadores inflamatorios e
limitacdes motoras envolvidas na doenca. As evidéncias indicam que a periodontite pode
intensificar processos inflamatorios ligados a neurodegeneracdo, enquanto a doenca de
Parkinson favorece o agravamento da condi¢dao periodontal devido a dificuldade de higiene
oral. Os achados sugerem uma relacdo bidirecional entre as duas condicdes, ressaltando a
importancia do cuidado periodontal no acompanhamento multidisciplinar desses pacientes.
Contudo, ainda sdo necessarios estudos longitudinais padronizados para esclarecer a dire¢do

causal dessa associacao.

Palavras-chave: doenga de Parkinson; periodontite; inflamagdo sist€mica; microbiota oral;

saude bucal.



ABSTRACT

Periodontitis has been investigated for its possible association with Parkinson’s
disease due to systemic inflammation and microbial imbalance that may contribute to
neurodegeneration. This integrative review evaluated studies published between 2015 and
2025 from PubMed and BVS databases addressing the interaction between periodontal status
and Parkinson’s disease. A total of 25 observational studies were included, analyzing
periodontal parameters, oral microbiota, inflammatory markers and motor impairment related
to the disease. The evidence indicates that periodontitis may intensify inflammatory processes
linked to neuronal damage, while Parkinson’s disease may worsen periodontal conditions due
to impaired oral hygiene. The findings suggest a bidirectional relationship, highlighting the
relevance of periodontal care in the multidisciplinary management of these patients. However,
further longitudinal and standardized studies are needed to clarify the causal direction of this

association.

Keywords: Parkinson disease; periodontitis; systemic inflammation; oral microbiota; oral

health.
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1 INTRODUCAO

A periodontite ¢ uma condi¢do inflamatoria cronica de origem multifatorial que
compromete os tecidos de sustentagdo dos dentes, incluindo gengiva, cemento, ligamento
periodontal e osso alveolar. Seu desenvolvimento estd associado a um biofilme disbidtico,
podendo resultar em inflamacao sistémica (Alvarenga ef al., 2021).

As doengas periodontais sdo altamente prevalentes, afetando aproximadamente 20% a
50% da populagdo mundial. De acordo com dados dos Centros de Controle e Prevenc¢do de
Doengas (CDC), a incidéncia ¢ especialmente elevada nos Estados Unidos, onde 70,1% dos
adultos com 65 anos ou mais apresentam diagndstico de periodontite (Dziedzic, 2022).

A doenga de Parkinson (DP) ¢ um distirbio neurodegenerativo decorrente da
destruicdo de neurdnios dopaminérgicos na substancia nigra pars compacta (SNpc),
ocasionando a reducdo da dopamina nos ganglios da base. Essa condicdo pode gerar
transtornos do movimento, manifestando sintomas motores tipicos da doenca, além de outras
manifestagdes (Adams et al., 2019).

Essa enfermidade ¢ considerada o segundo disturbio neurodegenerativo mais
prevalente globalmente, afetando atualmente mais de 9 milhdes de pessoas em todo o mundo
(Baram et al., 2022). Estima-se que a doenca de Parkinson atinge aproximadamente 0,3% da
populacdo em geral, com uma prevaléncia que pode afetar 3% entre homens com mais de 80
anos (Garcia-de-La-Fuente et al., 2022).

Diversos estudos epidemioldgicos sugerem uma possivel relagdo entre a periodontite e
a doenca de Parkinson. Algumas pesquisas apontam que individuos com Parkinson
apresentam uma maior prevaléncia e um risco aumentado de desenvolver periodontite em
comparagdo com aqueles que nao possuem a condicao. Outros estudos também indicaram que
a periodontite pode estar associada a um risco elevado de desenvolvimento da doencga de
Parkinson (Hu et al., 2022).

O processo inflamatério sistémico desencadeado pela periodontite, por meio da
liberacdo de citocinas pro-inflamatorias e/ou da dissemina¢do de bactérias presentes na
cavidade bucal, pode, assim, contribuir para a neuroinflamagdo no cérebro (Alvarenga et al.,
2021).

A resposta imune aos patdogenos periodontais eleva os niveis de citocinas
pro-inflamatorias, que sdo liberadas na circulagado sistémica. Essas moléculas podem afetar as
células endoteliais microvasculares cerebrais, desencadeando a ativacdo da microglia e
resultando em danos neuronais (Cabanillas et al., 2024).

A inflamacdo tem um papel central no desenvolvimento de doengas degenerativas,
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especialmente na doenca de Parkinson (Cabanillas et al., 2024). Além disso, dificuldades
motoras, hipocinesia € movimentos involuntarios, dificultam a higiene bucal didria dos
pacientes. O acesso limitado a cuidados odontoldgicos, agravado pelo declinio cognitivo,
também pode aumentar a predisposi¢do dos individuos com Parkinson a doengas periodontais.
Outros sintomas comuns da doenga, como a perda do olfato, alteragdes no paladar, disfagia e
dificuldades na mastigagao, podem contribuir para a piora da saude bucal (Chen; Wu; Chang,
2017).

Um estudo conduzido por Bai ef al. (2023), identificou que patdgenos bucais presentes
na periodontite podem estimular processos inflamatdrios no sistema nervoso, favorecendo o
desenvolvimento de doengas neurodegenerativas. Outra pesquisa, realizada por Adams et al.
(2019), destacou a relagao entre biomarcadores inflamatorios e a conexao entre doenca de
Parkinson e periodontite.

Diante dessas evidéncias, este estudo busca integrativamente revisar a literatura
cientifica sobre a associagdo bidirecional entre a periodontite e a doenca de Parkinson,

analisando os mecanismos que sustentam essa relacao.
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2 METODOLOGIA

Esta revisao integrativa de literatura foi conduzida a partir da seguinte pergunta
norteadora: “Qual ¢ a relagdo entre a periodontite e a doenca de Parkinson e quais
mecanismos inflamatdrios podem mediar essa associagdo?”, a qual serviu como base para a
definicao do tema investigado.

Para responder a essa questdo, foram realizadas buscas exploratorias nas bases de
dados PubMed (Biblioteca Nacional de Medicina dos Estados Unidos) e BVS (Biblioteca
Virtual em Saude), utilizando recursos de pesquisa avangada e aplicando critérios especificos
que permitiram refinar o numero de referéncias e selecionar os artigos mais pertinentes a
tematica proposta.

As buscas foram realizadas a partir de descritores, escolhidos e analisados conforme
os padrdoes do Medical Subject Headings (MeSH) e Descritores em Ciéncias da Saude
(DeCS). Os termos empregados na pesquisa incluiram: Periodontitis; Parkinson Disease; Oral
Health; Periodontal Diseases; Parkinsonian Disorders; Neurodegenerative Diseases;
Dentistry; Public Health Dentistry; e Porphyromonas gingivalis. Esses descritores foram
combinados utilizando o operador booleano AND, formando uma estratégia de busca que
originou o conjunto de referéncias bibliograficas do estudo.

Foram considerados nesta revisdo estudos transversais, de caso-controle e de coorte
que investigaram a relagdo entre periodontite e doenga de Parkinson, publicados nos portais
PubMed e BVS, nas linguas portuguesa, inglesa e espanhola, com resumos e textos completos
disponiveis, dentro de um periodo de dez anos (2015-2025).

Foram excluidos artigos duplicados, comentarios, cartas, publicagdes ndo cientificas,
teses, apresentacdoes de conferéncias e editoriais; estudos que ndo abordavam doencgas
neurodegenerativas ou doenca de Parkinson relacionadas a satde bucal; trabalhos que
investigaram apenas a relacdo entre periodontite e doenga de Alzheimer; e estudos que
associavam periodontite a comprometimento cognitivo relacionado a idade. Também foram
excluidos estudos que analisaram uma tnica condi¢do crénica isoladamente, sem vinculo com
periodontite ou outra condi¢do cronica, pesquisas realizadas exclusivamente em animais €
artigos que ndo estabeleceram uma relagdo clara ou que ndo atendiam ao objetivo deste
estudo.

Para apurar os resultados obtidos nas bases de dados, foram aplicados critérios de
elegibilidade. Inicialmente, a busca retornou 3.957 artigos, que foram identificados e triados.
Desse total, 3.607 artigos foram excluidos por ndo se enquadrarem na temadtica central,

permanecendo 350 trabalhos para leitura de titulo e resumo. Apos essa andlise, 240 estudos
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foram excluidos por estarem fora do escopo, resultando em 110 artigos para leitura completa.

Apos essa investigacao, foram incluidos 25 artigos para extracao final de dados.

Todo o processo estd ilustrado em um fluxograma, conforme apresentado na Figura 1.

Figura 1 - Fluxograma de selecdo dos artigos
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3 RESULTADOS

A elaboracdo desta revisdo integrativa de literatura envolveu uma investigagao
criteriosa em bases de dados cientificas, incluindo os portais PubMed e BVS. Inicialmente, o
processo de busca gerou um total de 2.722 artigos na PubMed e 1.235 na BVS. Com isso,
foram identificados e avaliados 3.957 estudos. Em uma triagem preliminar, 3.607 artigos
foram descartados por ndo estarem alinhados a tematica central deste trabalho, o que
culminou na selecao de 350 artigos para a etapa de leitura de seus titulos e resumos.

Ap0s a leitura inicial dos 350 resumos, foi necessario excluir 240 artigos por ndo se
enquadrarem nos critérios de inclusdo definidos, seja por abordarem doengas
neurodegenerativas sem o foco especifico na doenga de Parkinson, ou por tratarem de
condi¢gdes periodontais sem uma conexdao direta com a neurodegeneracao. Desse modo,
restaram 110 estudos que foram considerados aptos para a leitura completa ¢ analise
detalhada.

A amostra final desta revisdo foi cuidadosamente composta por diferentes desenhos de
estudo, incluindo estudos transversais, de coorte ¢ de caso-controle. Ao todo, foram
selecionados 25 artigos para a extragdo de dados. Em relagdo a esses, 12 sdo estudos
transversais, 7 sdo estudos de caso-controle ¢ 6 sdo estudos de coorte.

As Tabelas 1, 2 e 3 sintetizam e apresentam os pontos mais relevantes dos trabalhos
selecionados. E importante ressaltar que os artigos foram organizados de acordo com seu
desenho de estudo e dispostos em ordem cronoldgica decrescente, dos mais recentes para os
mais antigos.

Os estudos analisados permitiram estabelecer a complexa relagdo bidirecional entre
periodontite e doenca de Parkinson. Primeiramente, a periodontite demonstrou ser um
preditor significativo para doengas neurodegenerativas, elevando o risco devido ao seu
potencial de inflamacdo neuronal. Essa associacdo foi reforcada por um estudo de coorte
retrospectivo (Chen; Wu; Chang, 2017), que indicou que pacientes com periodontite
apresentaram 1,431 vezes mais chances de desenvolver a doenga de Parkinson.

A inflamacdo cronica prolongada, muitas vezes refletida pela perda dentaria grave
associada a periodontite, foi considerada um fator capaz de afetar o cérebro por vias
sistémicas, aumentando o risco de DP (Woo et al., 2020). Corroborando esse elo inflamatorio,
pacientes com ambas as condi¢des demonstraram um perfil inflamatorio sistémico mais
elevado, caracterizado pelo aumento de leucocitos, neutrofilos e basofilos (Botelho et al.,

2021). Além disso, a detec¢ao da protease Gingipain R1, proveniente da bactéria P. gingivalis,
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Parkinson’s Discase Society rogressao da doenga periodontal
Brain Bank. prog cap ’
Observou-se elevagdo significativa
60 individuos. dos pardmetros periodontais nos L~
. . A . . A associagdo entre doenca
. g . Periodontite:  parametros | grupos com periodontite, sendo a . . .
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doenga de Parkinson permaneceu
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em coagulos de plasma de pacientes com DP sugere um envolvimento direto desse patdgeno

na progressao da doenga (Adams et al., 2019).

Contudo, ¢

importante ressaltar que nem todos os estudos confirmaram uma relagao

direta, sendo que em uma coorte (Jeong; Park; Park, 2021), a associacdo entre periodontite e

DP foi considerada fragil apds o ajuste de fatores de confusdo. Por outro lado, o impacto da

doenga de Parkinson na satde periodontal se mostrou consistente, agravando a periodontite,

com pacientes com Parkinson apresentando pior higiene bucal (Van Stiphout ef al., 2018).



Essa deterioracdo ¢ atribuida principalmente aos sintomas motores e neurologicos da
DP, que comprometem o autocuidado, a higiene bucal e, consequentemente, aumentam
o risco ¢ a gravidade da periodontite e da inflamagao gengival.

A maioria dos pardmetros periodontais, como a gravidade da periodontite,
correlacionou-se positivamente com a duracdo e a gravidade da DP. Além disso, a ma
higiene bucal se manifestou por maior indice de placa ¢ menor uso de métodos de
higiene interdental.

Nesse sentido, o mecanismo pelo qual a DP agrava a periodontite inclui a
alteracdo do microbioma oral e subgengival, induzindo uma disbiose que favorece
patogenos periodontais. Pacientes com Parkinson apresentaram menor diversidade alfa
na microbiota oral e desequilibrio microbiano (Fleury ef al., 2021), sendo notada uma
reducdo significativa da espécie periodontal Prevotella loescheii (Stagaman et al.,
2024). Em contraste, a inflamacdo gengival e a abundancia de P. pallens, P.
melaninogenica e Neisseria foram maiores em pacientes que também tinham
periodontite (Yay et al., 2024), o que sugere que a DP de fato altera o microbioma
bucal, intensificando a patogénese periodontal.

Portanto, a Terapia Periodontal Nao Cirtrgica (TPNC) surge como um ponto de
intervengdo com potencial impacto nos biomarcadores neuroinflamatérios. Foi
observado que a raspagem continua pode reduzir o risco de desenvolver DP, desde que o
individuo nao apresente periodontite. Em um estudo piloto (Lyra et al., 2024), apos a
TPNC, houve redugdo dos niveis salivares de a-Sinucleina (a-Syn) em pacientes com
periodontite, embora os niveis plasmaticos de IL-6 tenham permanecido mais elevados
em comparagdo ao grupo saudavel. Essa observagdo sugere que o tratamento
periodontal pode influenciar a utilidade de a-Syn como biomarcador para a doenga de
Parkinson.

Por fim, a periodontite contribuiu para a elevacdo da proteina C-reativa de alta
sensibilidade (hs-CRP) circulante em pacientes com DP, confirmando o aumento de

marcadores inflamatorios nesses individuos (Lyra et al., 2022).
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4 DISCUSSAO

A presente revisdo integrativa de literatura reafirma a complexidade da
correlagdo entre a periodontite e a doenga de Parkinson (DP), destacando que a saude
bucal ndo constitui um evento isolado, mas sim um elemento modulador de processos
inflamatorios sistémicos e disbidticos.

A periodontite configura-se como uma doenca cronica de natureza inflamatoria
que compromete os tecidos de sustentacdo dentaria. Sua etiologia baseia-se na disbiose
microbiana, isto €, no desequilibrio da microbiota subgengival, no qual patdgenos
periodontais se proliferam e ultrapassam as defesas do hospedeiro (Nicholson et al.,
2022).

No contexto neuroldgico, a doenga de Parkinson caracteriza-se pela degeneragao
progressiva de neuronios dopaminérgicos localizados na substancia nigra do
mesencéfalo, regido essencial para o controle motor. O principal marcador
neuropatolégico dessa degeneracdo é a presenca dos Corpos de Lewy — depositos
citoplasmaticos compostos principalmente pela proteina o-sinucleina (a-Syn) em
conformagdao anormal. O acumulo dessa proteina estd intimamente relacionado a
neurotoxicidade e a morte neuronal (Auffret et al., 2021).

A neuroinflamacdo ¢ considerada um dos pilares na progressdo da DP,
manifestando-se pela ativacdo cronica das microglias, células imunologicas residentes
do sistema nervoso central. Esse processo ¢ potencializado por estimulos inflamatérios
sistémicos persistentes, como os originados pela periodontite, que ampliam as vias
neuroinflamatdrias e favorecem a progressao da doenca (Auffret et al., 2021).

Os resultados desta revisdo evidenciam que o tratamento periodontal pode
modular marcadores neuroinflamatérios. O estudo de Lyra et al. (2024) demonstrou que
a Terapia Periodontal Nao Cirurgica (TPNC) foi capaz de reduzir os niveis salivares de
a-sinucleina em pacientes com periodontite, sugerindo a existéncia de um eixo
oral-sistémico de comunicagdo entre processos inflamatorios periféricos € mecanismos
centrais da doenca.

Essa hipotese ¢ sustentada pela agdo direta de patdogenos orais, como a
Porphyromonas gingivalis, cuja translocagdo e produtos toxicos podem ativar
microglias cerebrais (Ilievski et al., 2018). Estudos posteriores, como o de Magnusson
et al. (2024), reforcam esse mecanismo ao demonstrar que P. gingivalis desencadeia

neuroinflamagdo por meio da via NOX4, intensificando o estresse oxidativo.
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O estresse oxidativo e a disfuncdo mitocondrial representam consequéncias
diretas da inflamagdo cronica e atuam como propulsores da degeneragdo neuronal na
DP, tornando o paciente com periodontite mais vulneravel ao dano neural. Esse
processo inflamatorio € potencializado pelo aumento de linfocitos Th17 e citocinas
pro-inflamatorias, como a IL-17A, que participam da fisiopatologia de ambas as
doencas (Fu et al., 2022).

A andlise dos estudos incluidos refor¢a a existéncia de uma relagao bidirecional,
na qual a inflamagdo sistémica e a disbiose microbiana constituem os principais elos
patogénicos entre periodontite e DP. Tal interagdo sugere o compartilhamento de vias e
alvos moleculares, conforme apontado por andlises de interacdo proteica em rede
(Botelho et al., 2020).

Entre os 25 estudos analisados, observa-se que os de natureza transversal (Lyra
et al., 2023; Yilmaz et al., 2023; Yay et al., 2024) documentaram de forma consistente a
coexisténcia entre ambas as condi¢des, demonstrando pior higiene bucal, maior
gravidade periodontal e elevacdo de biomarcadores inflamatorios em individuos com
DP. Apesar disso, a natureza transversal limita a dedugdo causal, restringindo as
conclusoes a associacao.

Os estudos de coorte (Chen et al., 2017; Chen et al., 2018; Woo et al., 2020)
complementam esse panorama ao avaliar o risco longitudinal de desenvolvimento da
doenga. Chen, Wu e Chang (2017) observaram que pacientes com periodontite
apresentaram 1,431 vezes mais chances de desenvolver DP, configurando uma das
evidéncias mais robustas da dire¢do causal. O estudo de Ghanem et al. (2025) corrobora
essa observagcdo ao indicar a periodontite como preditor significativo de doengas
neurodegenerativas, fortalecendo a hipdtese inflamatoria sist€émica.

Os estudos de caso-controle (John et al., 2021; Franciotti et al., 2021) também
confirmam o papel da DP na piora da condi¢do periodontal, destacando a relagdo entre
inflamacdo gengival, disbiose oral e dificuldades motoras. A convergéncia dos achados
indica que, independentemente do delineamento metodologico, a DP agrava a
periodontite por meio de limitagdes motoras e alteragdes microbianas
(Garcia-de-La-Fuente et al., 2023; Yay et al., 2023). Divergéncias pontuais, como as
observadas nos estudos sul-coreanos de Jeong et al. (2021) e Woo et al. (2020),
provavelmente refletem diferengas populacionais e metodologicas, especialmente nos

critérios diagndsticos de periodontite.
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A inflamacdo sistémica decorrente da periodontite apresenta potencial de
atravessar a barreira hematoencefalica, ativando microglias e contribuindo para a
neurodegeneracao. Individuos com DP e periodontite exibem aumento significativo de
leucoécitos, neutrofilos e basodfilos (Botelho ef al., 2021), além de niveis elevados de
proteina C-reativa de alta sensibilidade (Lyra et al., 2022). Estudos como o de Fleury et
al. (2021) evidenciam aumento de IL-1p, IL-1RA e tendéncia de elevagdo de TNF-a no
fluido crevicular gengival, confirmando a amplificacao inflamatoria local e sistémica.

Outro achado relevante refere-se a deteccdo da protease Gingipain R1 de P.
gingivalis em coagulos de plasma de pacientes com DP, conforme descrito por Adams
et al. (2019), o que sugere um envolvimento direto desse patdgeno na fisiopatologia da
doenca.

Em sentido oposto, a literatura demonstra que a DP atua como fator de
agravamento para a periodontite, criando um ciclo vicioso. O comprometimento motor e
neurologico dificulta o autocuidado e a higiene bucal, resultando em maior acimulo de
biofilme e progressdo da inflamacgdo gengival (Silva et al., 2018; Garcia-de-La-Fuente
et al., 2022). Esse cenario repercute negativamente na qualidade de vida relacionada a
satde bucal (Verhoeff ef al., 2022; Van Stiphout et al., 2018).

Além dos prejuizos motores, a DP induz modificacdes significativas na
microbiota oral, promovendo reducdo da diversidade e aumento de bactérias
pro-periodontais (Yay et al., 2023; Yay et al., 2024). Essa disbiose contribui para um
estado inflamatdrio persistente, reforcando a interacdo entre alteragdes neuroldgicas e
imunolodgicas.

A literatura revisada, contudo, apresenta limitacdes relevantes. Ha
heterogeneidade metodologica na definicdo e mensuragdao da periodontite, variando
entre CPITN, CAL, autorrelato e exame clinico completo, o que dificulta a comparacdo
direta dos resultados. Além disso, parte dos estudos transversais possui amostras
reduzidas (Lyra et al., 2020; Yay et al., 2024), aumentando o risco de viés de seleg¢do e
reduzindo o poder estatistico. A identificagdo de pacientes com DP por uso de
medicamentos ou autorrelato (Lyra et al., 2022) também pode introduzir viés de
classificagao.

Diante desse contexto, a Terapia Periodontal Nao Cirtrgica destaca-se ndo
apenas como interveng¢ao odontologica, mas como potencial estratégia neuroprotetora.
A raspagem continua demonstrou efeito protetor contra o desenvolvimento de DP em

individuos sem periodontite (Chen et al., 2018), enquanto o tratamento periodontal
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reduziu niveis salivares de a-sinucleina (Lyra et al., 2024), sugerindo que o controle da
inflamacao oral pode modular marcadores centrais de neurodegeneragao.

Assim, o rastreamento € o manejo da periodontite devem integrar o protocolo de
cuidados multidisciplinares ao paciente com DP. O cirurgido-dentista exerce papel
fundamental na identificacdo precoce, prevengao e educag¢do em saude bucal, adaptando
orientacdes as limitagdes motoras e cognitivas dos pacientes.

Recomenda-se que futuras pesquisas sejam longitudinais, prospectivas e de base
populacional, com padronizacdo dos critérios diagnosticos e maior amostragem, a fim
de esclarecer a dire¢do causal e quantificar o impacto do tratamento periodontal na
progressao clinica da DP.

Em sintese, o0 manejo da periodontite deve ser incorporado de forma proativa ao
tratamento da doenga de Parkinson, nao apenas como medida de promocao da saude
bucal, mas como estratégia complementar na redu¢do da inflamagdo sistémica e no

potencial retardo da neurodegeneracao.
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5 CONCLUSAO

Os achados desta revisdo indicam uma relagdo proxima entre a periodontite e a doenga
de Parkinson, mediada principalmente por processos inflamatorios e alteracdes microbianas.
A inflamag¢do cronica provocada pela periodontite pode contribuir para mecanismos
neurodegenerativos, enquanto as limitagdes motoras e cognitivas da doenga de Parkinson
dificultam o autocuidado bucal, favorecendo o agravamento da condig¢do periodontal. Diante
disso, o controle da satide periodontal deve ser considerado parte do cuidado integral ao
paciente com doenga de Parkinson, visto que a redu¢do da inflamacdo oral pode refletir em
beneficios sistémicos. Estudos futuros, com metodologias padronizadas e acompanhamento
longitudinal, sdo necessarios para esclarecer a direcdo dessa associacdo ¢ fortalecer as

evidéncias sobre o papel da periodontite na progressao da neurodegeneragao.
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