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CLASSIFICACAO DAS DOENCAS
PERIODONTAIS

®* Periodontite cronica

®* Periodontite agressiva

®* Periodontite como manifestacao de doencas sistemicas
®* Doencas periodontals necrosantes

® Abscessos periodontails
Armitage 1999



CLASSIFICACAO DP - 2018

CONDICOES E DOENCAS PERIODONTAIS




HISTORIA NATURAL DA DOENCA PERIODONTAL
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PATOGENESE DA DOENCA PERIODONTAL

Fatores Genéticos

Citocinas
- Anticorpos| Resposta Metabolismo Sinais e
Biofiime Inflamatoria| pacs do sintomas
. . tecido lini d
Microrganismos J Antigenos : . Clinicos da
Patogenicos Resposta conjuntivo doenca
MMP 2 &
Imune S e 0Sseo

Fatores de
Viruléncila



J

[Microbiota Disbidtica

Periodonto Saudavel

Periodonto Saudavel

Resisténcia
Fatores geneticos
® Resposta imune inata
® Resposta imune Adaptativa
* Inflamacao
\' Outros componentes estruturais

Y
Fatores de risco

Ambientais

®* Cigarro

® Acumulo de biofilme

® Condicao socio-economica
Hospedeiro

® Fatores geneticos

4 )

® Surtos inflamatorios gerais
\§ J

Doenca Periodontal




GENGIVA CLINICAMENTE SAUDAVEL

*Pequeno Infiltrado inflamatario

*Reducao do colageno perivascular

cAumento de vasos

* *Fluido gengival

" *Sulco gengival

Recrutamento continuo de
leucocitos




PATOGENESE DA DOENCA PERIODONTAL

Agressao direta dos
microrganismos:

elnvasao nos tecidos
Liberacao de toxinas
Produtos metabolicos

Agressao Indireta dos
microrganismos:

'Substancias  que Induzem
respostas inume-inflamatoria




RESPOSTA IMUNE-INFLAMATORIA

INATA ADQUIRIDA
(INESPECIFICA) | ST (ESPECIFICA)

*Barreiras fisicas § &7 @ A +Produtos secretados

5
b
oA

«Células

Gera memoria
Imunoldgica

eCélulas



RESPOSTA IMUNE-INFLAMATORIA

OH: 6,5 - 7,0 Ce—— | ————> Producio: 0,5 - 1,5 litros/dia

Componentes Secrecao
®* 98% agua ® 90% glandulas
* 204 substancias sallivares maiores
ani ®* 10% glandulas
organicas e g
Inorganicas salivares menores

\ Outras Propriedades

Funcoes
®* Antimicrobiana . Diagnstico
®* Limpeza st
* Digestao Biomarcadores : Prognostico
® Lubrificacéao * Doencas bucais Avaliagao de
®* Mastigacao * Doencas sistémicas tratamento
® Solubilizacao
®* Degluticao
®

Cicatrizacao



MECANISMOS DE DEFESA DA GENGIVA

Descamacao do epitélio Extravasamento do fluido gengival



Diferenciacao

MECANISMOS DE DEFESA DA GENGIVA

Peptideos

Bacterias _ .
30'%. - G gntimicrobianos
e A e o
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S O o celula

Wit ® Migracao e re-
% epitelizagao

& * Renovacéao celular

Dl

Apresentacao de Quimiocinas
Antigenos e citocinas



MECANISMOS DE DEFESA DA GENGIVA
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Anatomia do Limitacao do crescimento
sulco/bolsa microbiano



MECANISMOS DE DEFESA DA GENGIVA

P NAT _.'."15-_ ¥ . 4
Acao de Neutrofilos Acao de anticorpos
e Macrofagos e complemento




DOENCA PERIODONTAL
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RESPOSTA IMUNE-INFLAMATORIA
Eventos Vasculares

*VVasodilatacao *Exsudacao plasmatica

‘Edema

cAumento do fluxo




RESPOSTA IMUNE-INFLAMATORIA
Eventos <Marginacao de leucocitos

Celulares <Diapedese ‘Plaguetas

Ativacao da integrina
pelas quimiocinas

Migracao através

Adesao estavel A5 andotelio

Rolagem

Leucaocito Glicoproteina Sialil-Lewis X modificada

— Integrina (estado de baixa afinidade)

Integrina (estado
de alta afinidade)

PECAM-1
(CD31)

P-selectina E-selectina Proteoglicano

® Ligante de integrina

o Q da 4
Citocinas @ Quimiocinas
(TNF, IL-1) © o 8 & &
Macréfago 2 |\ g Fibrina e fibronectina
com microbios Microbios (matriz extracelular)



RESPOSTA IMUNE-INFLAMATORIA

Queratinocito

®* Receptores de superficie: Toll-
like, MHC-II

® Citocinas e quimiocinas

®* Peptideos antimicrobianos (f
defensinas)
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RO ANV .~ Pty ‘HBDZ O Tcel ® PMN
AR TR S e A VL TR
L N A P e e & HBD3

. Po s
o S ," ‘--’\» L AL )
e ¢AS ThallRE I SN LN Sl




RESPOSTA IMUNE-INFLAMATORIA
Célula Dendritica ul\/lucosa buc.al: Langerhans

Apresentadora de antigenos
Ligacao respostas inata e adaptativa
Citocinas (TGFg, IL-1, IL-6, IL-23)

Receptores de superficie: Toll-like ‘ y '. ,
Regulagcao da resposta imune mediada por : ’ . ‘ )
linfocitos (Thl, Th2, Thl7) - T

Origem: medula 0ssea



RESPOSTA II\/IUNE INFLAMATORIA

B a5 ‘\\

f*'\¢

,l’
’

Mastocito

Origem: medula 0ssea
Encontradas no epitélio e conjuntivo

Histamina, leucotrienos e fator ativador de
plaguetas (PAFs)

Citocinas (TNF-a, TGFy, IL-4)
Fagocitose g

Liberam MMPs




RESPOSTA IMUNE- INFLAI\/IATORIA

Neutrofilo

60% dos leucocitos

Resposta inata e adquirida
Fagocitose

Degranulacao

Armadilhas extracelulares (NETS)
Reconhecem receptores Tool-like




RESPOSTA IMUNE-INFLAMATORIA

Neutrofilo

® Granulos

®* Primarios. (azurofilos) Mieloperoxidase e
elastase

® Secundarios. Lactoferrina, MMPS8,
pentraxina 3

® Terciarios. Gelatinase, MMP9

® Possul outra enzimas que nao estao em
granulos: Lisozima

®* Espéecies reativas de oxigeénio




RESPOSTA IMUNE- INFLAI\/IATORIA

Neutrofilo

®* NETs: cromatina nuclear com
peptideos antimicrobianos

®* Elimina 30% das bactérias
®* Independe da fagocitose




RESPOSTA IMUNE-INFLAMATORIA
Neutrofilo
® Sulco gengival 295%

®* Encontrados no sulco
gengival mantendo a funcao
fagocitica

® Moléculas "quorum sensing"
potentes guimiotaticos




RESPOSTA IMUNE-INFLAMATORIA

Neutrofilo

®* Periodontite -
Neutrofilos hipereativos

®Liberacao0 de  seus
componentes geram

chidonic ¥ Prostaglandins
Sacid Pros E@]_Elm

danos ao tecido




RESPOSTA IMUNE-INFLAMATORIA

Célula NK

® 10-15% dos linfocitos
® Maiores que linfécitosBe T
®* Citoplasma granular

®* Limite entre resposta Inata e
adaptativa

Nao expressam
receptores de antigeno
como as ceélulas B ou
células T




RESPOSTA IMUNE-INFLAMATORIA

Céelula NK ® Liberam interferon-y, TNF-a U
®* Ativam macrofagos
rang, CEMUIANK ®* Expressam moléculas de
KIR 20 superficie (CD16 e CD56)

@ Perfurina
( )Granzima

Receptor Receptor
Atlvador\ __—inibidor
Ligante cw Complexo
Para célula-

NK

. .

Auséncia de
destruicao celular

Ceélula Normal




RESPOSTA IMUNE-INFLAMATORIA
Ceélula NK

Célula NK ativada

=

MHC | reduzido em:
Ceélulas infectadas
(virus ou bactérias
Células tumorais)

CEI
e

Célula alvo
Destruida

Destruicao da

Ceélula infectada Célula infectada
por bactéria

MCH | negativo



RESPOSTA IMUNE-INFLAMATORIA

Macrofago
®* Fagocitose

® Respondem: LPS, lipoproteinas,
DNA bacteriano




RESPOSTA IMUNE-INFLAMATORIA

Macrofago
® Versatill

® Resposta Inata
e adaptativa

(Ativacao Classica)

Pro—inflamat(’)ria
IL-1, IL-6, TNFa
MMPs, PG

IFN-y, LPS

IL 4
(Atlvac;ao Alternatlva)

@)
o)
S Anti-inflamatoria
O IL-4, IL-13
S Reparacao
= /

IL-13

dM
(Macrofago desativado)

Supressao da
Respostaimune
IL-10, TGFB

/

IL-10




RESPOSTA IMUNE-INFLAMATORIA

Macrofago
Pro-inflamatorio

Antimicrobiano
Antitumural

IFN-y

Macrofago
Anti-inflamatério

Imunoregulador
Remodelacao tecidual

IL-10, TGF-B, IL-4
S

72z
°/

Bactérias
L-12 / \ L-10
IL-23 IL-13

IL1-B VEGF

TNF-a TGF-B
NO Prolina

@ / Macrofago \ @
® Regulam a funcao de linfocitos

e sao ativados pelos mesmos
®* Apresentam antigenos



RESPOSTA IMUNE-INFLAMATORIA

Produtos Secretados
Tardio (horas/dias/...)

® Bradicinina
® Sistema complemento

® Fator ativador de
plaquetas

®* Prostaglandinas
® Leucotrienos

®* Citocinas

* Oxido nitrico

Precoce (minutos)
®* Histamina
® Serotonina
®* Neuropeptideos




RESPOSTA IMUNE-INFLAMATORIA

Degranula(;ao '

Vasodilatacao
dos (vermelhidao,
Mastocitos calor)
Permeabilidade
vascular
(edema)
Dano Ativa(;éo de Complemento _ N
Sist Cininas Infiltracao
IStemas x Celular
Celular Dlasmaticos Coagulacao
Trombose
(coagulo)

2 . R TACH Estimulacao
Componentes nervosa
e e (dor)




RESPOSTA IMUNE-INFLAMATORIA

Resposta Inata Sistema de Eliminacao Resposta Adaptativa
Opsonizacao Remocao de imunocomplexos Resposta de anticorpos
Lise de patdgenos Eliminacao de células Resposta de células T
Quimiotaxia apoptoticas Memaoria imunoldgica

Ativacao Celular

Sistema Complemento

D\
Neutréfifo : J \ Linfocito T
(A)»J ‘(’):‘ “() ’ -
Monodcito O ) Linfocito B
o ¢ O Célula
Mastocito Dendritica

Macrofago



Sistema Complemento

Resposta inflamatdria induzida por
fragmentos do complemento

Componentes
do N &

complemento @

Atuam nos vasos, moléculas de
adesao e recrutamento de células



Sistema Complemento

Via Classica Via a MB-Lectina Via Alternativa

Ligacao da lectina na

Complexo Ag-Ac 8 4
superficie de patogenos

Superficie de patogenos

Ativacao do Complemento

b b b

Recrutamento das Opsonizacao dos Morte dos
celulas Inflamatorias patogenos patogenos
(C3a, Cha) (C3b) (MAC)




RESPOSTA IMUNE-INFLAMATORIA
CITOCINAS - QUIMIOCINAS

.« . . Autocrina
Ses® O =
®* Comunicacao entre as células

®* Regulam a resposta imune-inflamatoria

LPS* Estimulo , )
Ceélula .
" Alvo p
CD14; TLR-4 k

: Receptor
) Paracrina Celula proxima
\tivacalc
__Efeito

_Gen_es e o . I
ItocInas e ., © B|O|0g|CO
: |. Illlril “’
Citocinas O ( Clrculac;ao l O

Endocrina

Celula dlstante



RESPOSTA IMUNE-INFLAMATORIA

CITOCINAS - QUIMIOCINAS
Classificacao Funcional

®* Mediadores da imunidade Inata (celulas epiteliais, fibroblastos,
fagocitos):
®* Estimulam ou inibem as reacoes inflamatorias: IL-1, IL-6, IL-
12, IL-16, TNFa, IFNa, INF.
®* Mediadores imunidade especifica (ativacao de linfocitos):
®* Potencializam as reacoes imunitarias: IL-2, IL-4, TGF, INFy.
®* Estimuladores da proliferacao e diferenciacao celular:

®* Diferenciacao dos percursores hematopieticos: - CSF, IL-3,
IL-7, G-CSF, GM-CSF, M-CSF.



RESPOSTA IMUNE-INFLAMATORIA
CITOCINAS - QUIMIOCINAS

Quimiotaticas:

* |L-8, RANTES, MCP-1, MIP-1a
Pro-inflamatorias:

* IL-1, IL-2, IL-6, IL-12, TNFa, IFNa, INF.
Anti-inflamatorias:

* IL-4, IL-10, IL-13, TGF
Maturacao celular;

* |L-3, IL-7, IL-11
Estimuladores de crescimento de colonias:

* CSF, G-CSF, GM-CSF, M-CSF.



RESPOSTA IMUNE-INFLAMATORIA
METALOPROTEINASES

Degradam

constituintes da matriz \ B

.

Eventos fisiologicos e
patologicos

Classes

Colagenase (MMP-8,
MMP-13)
Gelatinase (MMP-2,
MMP-9) B,
Estromelisina (MMP-3,
MMP-10, MMP-11)
Matrilisina (MMP-7,
MMP-26)

MMP de superficie de .
membrana (MMP-14) ;




L INfOCItOS

v'Sao0 as Gnicas células com receptores especificos para antigenos.
v Chaves da imunidade adaptativa.

v Capacidade de respostas e atividades biologicas complexas e
atividades.



LINFOCITO

NEUTROFILO




RESPOSTA IMUNE-INFLAMATORIA

Linfocito B
60% do total de leucocitos na
periodontite
Producao de imunoglobulinas

Apresentadoras de antigenos

Producao de TNF-a, IL-6, IL-10,
TGF-3 e RANKL




RESPOSTA IMUNE-INFLAMATORIA

Linfocito B
® Ativados  multiplicam-se e

originam os Plasmaocitos (0,1%
dos linfocitos)

® Producao de Igs especificas
(IgG e IgM)




RESPOSTA IMUNE-INFLAMATORIA

®* Anticorpos sao especificos e ety
igam-se a MAMPs Heaw chain g3

Heavy chain

®* Glicoproteinas com duas

~” ’ .
»
......
» -

cadelas: leve e pesada 8 e oligosaccharide

side chain

(define o tipo de anticorpo)
®* IgA; IgD; IgE; 1gG e IgM Immunoglobulin G



1IgG
(70-75% dos
anticorpos)
Receptores de
Macrofagos e
Neutrofilos

ANTICORPOS

(10% dos anticorpos)

IgD
(1% dos
anticorpos)
Membrana de
Linfocitos B
Diferenciacao de
linfocitos

IgE
Alergia
Ativa a

liberacao d
histamina

f =V

IgA
(15-20% dos anticorpos)
Secrec0es muco-serosa




ANTICORPOS ESPECIFICOS Vacrofacon

Toxinas Bacterianas Neutralizacao
o
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ANTICORPOS ESPECIFICOS Vacrofacon

Bactérias no espaco
extracelular Opsonizacao

NVCL
Y
\

Uy,
e

O O




ANTICORPOS ESPECIFICOS et
Bactérias no Ativacao do
Plasma Complemento

>
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PATOGENESE DA GENGIVITE

~S

LESAOQ INICIAL

)

imaria

(P

-4 dias
® Subcl

* 2

)

Vd

tologico

1S
®* Aumento do fluido gengival

(h

Inica

Vd

®* Aumento do fluxo sanguineo

lo de neutrofilos

®* Perda de colageno

umu

® AC

v
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te saud

Inicamen

®* Genglva cl



PATOGENESE DA GENGIVITE
L ESAO PRECOCE

4-7 dias

Maior numero de linféocitos e macrofagos

Proliferacao e alteracoes vasculares

Aumento do fluido gengival (edema)

Destruicao do colageno ao redor do

iInfiltrado

®* Proliferacao dos epitelios juncional e
sulcular

®* Degeneracao de fibroblastos

®* Primeiros sinais clinicos da inflamacao




PATOGENESE DA GENGIVITE

LESAO ESTABELECIDA

14-21 dias

Fluxo sanguineo lento;

Acumulo de leucocitos no epitélio
Proliferacao do epitéelio juncional
Perda de colageno;

Elevacao na proporcao de
Linfocitos B e Plasmocitos (10-
30%)

®* Alteracao na cor, forma e textura

® Sangramento a sondagem

®* Gengilvite cronica




PATOGENESE DA GENG
ESTAGIOS

(i( ..

1eutrophils

.
N




PATOGENESE DA GENGIVITE
ESTAGIOS

2¢ . neutrophils
\ ‘l

Cytokines &




PATOGENESE DA GENGIVITE [+
VARIACOES INDIVIDUAIS

® Alguns Individuos nao desenvolvem
gengivite mesmo com acumulo de biofilme

® Ainda nao se sabe se seria um fator para o
desenvolvimento da periodontite




DESENVOLVIMENTO DA GENGIVITE
FATORES

8 &
¥ -

*

Predisponentes

Microbioldgicos .
Locals



DESENVOLVIMENTO DA GENGIVITE

FATORES MODIFICADORES

Vasculares Celulares
> Hormonlios sexuais > Discrasias sanguineos
» Diabetes » Diabetes

> Tabagismo > Tabagismo



PATOGENESE DA PERIODONTITE
LESAO AVANCADA

®Condicao inflamatoria =~
semelhante a R
estabelecida

®*Perda de insercao

®* Macrofagos <5%

®*Linfocitos B e
Plasmocitos: maioria




PATOGENESE DA PERIODONTITE
LESAO AVANCADA
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PATOGENESE DA GENGIVITE

. ALTERACOES CELULAS ACHADOS ,
ESTAGIOS DIAS | VASCULARES | PREDOMINANTES  CLiNIcOs  CARACTERISTICAS
V4 ! i ‘
Estagio | Aumentc_) da Aumento (_:Io fluido
nicial ou Priméaria) 2-4 permeabilidade PMNS gengival
( vascular Subclinica
Estagio |l o Linfécitos e =''t€ma. Primeiros
o 4-7 | Proliferacdo vascular MAcrf sinais clinicos de
(Precoce) acroragos inflamac&o
- , £ Alteracoes de cor,
Estagio Il Fluxo sanguineo Plasmocitos e
Cstabelecid 14-21 lento (estase) Células B textura, forma
(Estabelecida) eluias (gengivite cronica)
Inflamacao |
Estagio IV semelhante ao Plasmodcitos e | Perda de insercéo
>mMeses o , .
(Avancada) Estagio Il Células B periodontal
Degradacao tecidual







