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RESUMO

Porphyromonas séo bactérias gram-negativas anaerébicas. O lipopolissacarideo
na membrana externa lhe confere as propriedades antigénicas e toxicas. Sua
viruléncia, assim como a de outros microorganismos, est4 relacionada a sua
aderéncia aos tecidos hospedeiros, a protecdo a resposta imune do hospedeiro e
a destruicao tecidual do hospedeiro. Tais determinantes da viruléncia acontecem
devido as enzimas produzidas em seu metabolismo, que sao liberadas no meio
onde se instalam. A viruléncia das bactérias patdgenas é altamente regulada por
uma gama de genes, que vém sendo estudados para uma melhor compreensao
de suas adaptacdes e, por conseguinte, das infeccdes e da disseminacdo no
hospedeiro. Porphyromonas fazem parte da flora bacteriana da cavidade oral,
podendo participar em doencas como céaries dentais, gengivites e periodontites.
O nicho da Porphyromonas gingivalis esta compreendido juntamente com outras
espécies no sulco gengival, uma area que experimenta flutuacées em temperatura,
pH, osmolaridade e disponibilidade de nutrientes. Compreender esses aspectos
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sobre a acdo desse microorganismo é fundamental para que, através de novos
estudos e da elaboracdo de novos métodos de prevencédo e controle desse
patoégeno, sua incidéncia possa ser reduzida. O objetivo deste trabalho foi reunir
de forma clara e concisa pontos de interesse sobre esse periodontopatégeno
através de uma revisdo bibliografica direcionada para seus fatores de viruléncia
mais importantes.

Termos de indexacao: fatores de viruléncia, microorganismos, periodontite,
porphyromonas.

ABSTRACT

Porphyromonas is an anaerobic, Gram-negative bacteria. The lypopolysaccharide
in its membrane, expresses antigenic and toxic properties. Its virulence, as that of
other microorganisms, is related to its adherence to the host tissues, its protection
against the host’s immune system, and its destruction of the host tissues. Such
virulence determinants are induced by the bacteria’s metabolic enzymes, liberated
in the environment where they are settled. The virulence of these pathogenic
bacteria is regulated by a variety of genes, which have been studied to elicit a
better comprehension of their adaptations, and therefore, of their dissemination
and the infections they cause in the host. Porphyromonas are part of the oral
cavity’s bacterial flora., and may participate in several diseases as dental caries,
gengival inflammation and periodontitis. The environment of porphyromonas
gengivalis, together with other species, is in the gengival rift, an area that presents
temperature variations, pH, osmolarity and nutrients disponibility. To understand
these traits of such microorganism is essential, so that, with more research and
the discovery of new methods of prevention and control of this pathogen, its
incidence may be reduced. The aim of this work was to perform a bibliographic
review on the porphyromonas gingivalis’ most important virulence factors, and
to organize, in a clear and concise form, the data of greater interest about that
periodontal pathogen.

Indexing terms: virulence factors, microorganisms, periodontitis,
porphyromonas.

INTRODUCAO

As bactérias do género Porphyromonas (do
grego, que significa “puUrpura”) sdo gram-negativas.
A penetracdo de moléculas hidrofilicas, como
agucares e aminoacidos, é necessaria para a nutricao,
obtida através de canais especiais ou poros formados
por proteinas chamadas porinas. O lipopolissacarideo
na membrana (LPS) confere as propriedades
antigénicas, além dos antigenos “O" das cadeias de
carboidratos e da endotoxina do componente lipidico
A. As bactérias do género Porphyromonas sdo
anaerdbicas. Pelo menos oito géneros de bacilos
gram-negativos e trés géneros de cocos gram-
negativos anaerébicos colonizam as vias aéreas

superiores, o trato gastrintestinal e o trato genituri-
nario de humanos. Esses microorganismos constituem
as bactérias predominantes em cada um desses
locais, ultrapassando em dez a mil vezes o nimero
de bactérias aerdbicas'2.

O aumento da viruléncia desse e de outros
patégenos é atribuido a uma variedade de fatores
que facilitam a aderéncia dos microorganismos aos
tecidos do hospedeiro (mediada por Cisteino
Proteases), a protecdo contra a resposta imune do
hospedeiro (como a producéo de aménia por Peptidil
Deaminase) e a destruicdo tecidual (causada por
enzimas como a Lys-gingipaina)3>.

E necessaria, portanto, uma atualizacdo
constante quanto as caracteristicas dessa bactéria.
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Assim, o objetivo deste trabalho foi reunir de forma
clara e concisa pontos de interesse sobre esse
periodontopatégeno através de uma revisao
bibliografica direcionada para seus fatores de
viruléncia mais importantes.

Fatores de viruléncia e doencas

As bactérias do género Porphyromonas
possuem fimbrias que atuam na fixacao dos
microorganismos nas células do hospedeiro. Elas
geralmente podem tolerar uma exposicao ao
oxigénio. Em muitas cepas patogénicas, observa-se
a presenca de catalase e de superoxido-desmutase,
que inativam o perdxido de hidrogénio e os radicais
livres (0,-), respectivamente. Além disso, os acidos
graxos de cadeia curta produzidos durante o meta-
bolismo anaerébico inibem a fagocitose e a
desgranulacao.

As proteases sdo encontradas nas bactérias
do género Porphyromonas proteases, que degradam
as imunoglobulinas IgA, IgG e IgM proteases, e
também causam destruicdo tecidual devido a
liberacao de enzimas como protease, colagenases,
fibrino-lisinas, neuraminidases, heparinases, glicuro-
nidases e hemolisinas'.

A proteinase cisteina pode afetar o remodela-
mento de proteinas de matriz e romper a resposta
imune, estimulando a atividade coldgeno-
degradante, a degradacdo de fibronectina, a
inativacdo do interferon-gama e interleucinas e
interferindo com a cascata do complemento e a
degradacao de imunoglobulinas®.

A expressdao de muitos determinantes da
viruléncia pelas bactérias patogénicas é altamente
regulada. Essas bactérias se adaptam a alteracoes
do ambiente através da ativacdo ou inativacao de
uma gama de genes associados ao metabolismo e a
viruléncia. A andlise da expressao dos genes da
viruléncia constitui um dos aspectos em maior
expansdo no estudo da patogénese microbiana, pois
permite uma melhor compreensao da adaptacao das
bactérias as muitas alteracdes na medida em que

iniciam as infeccoes e se disseminam em diferentes
hospedeiros?.

Pesquisas realizadas sobre a flora bacteriana
da cavidade oral demonstraram a existéncia de uma
enorme variedade de bactérias tanto residentes
quanto oportunistas. Algumas dessas bactérias
podem ocasionar o surgimento da placa bacteriana
(biofilme bucal); além disso, em associacao com
outras condicoes ambientais, como alteracdes na
densidade e na diversidade bacteriana bucal,
auséncia de processos de higienizacao e outros,
podem ocasionar o processo cariogénico, além de
gengivites e periodontites’.

Dentro do hospedeiro humano, a maioria do
ferro é encontrada no interior das hemacias na forma
de hemoglobina, proteinas do heme ou ferritina.
Quantidades pequenas de ferro extracelular também
sdao complexadas a proteinas ferro-ligantes, prin-
cipalmente ferritina, que é achada no soro e
lactoferrina presente dentro da superficie das
mucosas®.

O nicho da Porphyromonas gingivalis esta
compreendido juntamente com outras espécies no
sulco gengival, uma drea que experimenta flutuacoes
em temperatura, pH, osmolaridade e disponibilidade
de nutrientes. Elas podem invadir, se reproduzir e
persistir a altas densidades nas células epiteliais
da gengiva®. Periodontite é uma doenca comum,
com 5% a30% de prevaléncia na populacao de
adultos e que consiste em uma inflamacao dos
tecidos periodontais causada por infeccdo
bacteriana, principalmente por Actinobacillus
actinomycetencomitans, o que ocasiona uma
destruicao de tecido conjuntivo periodontal e
reabsorcao de osso alveolar''2,

A doenca periodontal tem como fator deter-
minante a presenca de placa bacteriana. As bactérias
predominantes na placa bacteriana no sulco gengival
sao aerdbias e gram-positivas. A inflamacao instalada
e a continua proliferacao bacteriana podem acarretar
retracdo ou hiperplasia gengival, formando assim
bolsas periodontais que favorecem ainda mais o
acumulo de bactérias, passando entao a predominar
as bactérias gram-negativas, com uma grande
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presenca do género Porphyromonas. Bactérias
presentes em lesdes na cavidade oral podem
penetrar na corrente sanglinea e se acumular em
diversos o6rgaos, principalmente nos rins, figado e
coracao, e neles causam lesdes. A boca pode,
portanto, atuar como um foco de infeccdo’s.

Pesquisa recente procurou avaliar a condicao
periodontal e a presenca de periodontopatégenos
em maes brasileiras, com idade entre 21 e 40 anos
e em seus filhos, com cinco a seis anos de idade,
considerando que elas possam ser fonte de
transmissdo para seus filhos e influenciar suas
condicdes clinicas e bacterianas. Foram avaliados o
indice de placa (ID) e indice gengival (IG) de maes e
filhos e a profundidade de sondagem periodontal
(PS) apenas das maes. Foi observado que em
amostras de placa dental subgengival e em amostras
de saliva total tanto das maes quanto dos filhos houve
grande prevaléncia do género Porphyromonas
gingivalis. Esse fato sugere a possibilidade de que as
mées possam desempenhar o papel de veiculos de
transmissdo de periodontopatégenos para filhos,
entretanto, novos estudos sdo necessérios para
confirmar esse resultado™.

As bactérias Porphyromonas gingivalis se
adaptam bem as modificacdes do meio, mostrando-
-se resistentes as adversidades'. A arquitetura
microscoépica da placa estd bem definida, sendo as
células bacterianas arranjadas em agrupamento ou
colunas de microcoldnias. Essa estrutura é permeavel
devido a sua porosidade, permitindo que a saliva,
fluido gengival e os liquidos da dieta infiltrem-se na
placa. As Porphyromonas sao um dos principais
microorganismos envolvidos na etiologia da doenca
periodontal.

A periodontite de individuos adultos é
resultante do acimulo de residuos do grupo heme,
presente na estrutura da hemoglobina. No local da
infeccdo, a hemoglobina derivada da lise de
eritrocitos é abundante em bolsas periodontais. Essa
bactéria contém quantidades grandes de proteases
que possuem atividades de hemaglutinacéo capazes
de lisar os eritrécitos. O mecanismo de aquisicdo do
grupo heme dos eritrocitos envolve a hemolise,
ligacdo e degradacdo da molécula de hemoglobina™.

Pesquisas realizadas sugerem que o gene da
proteina luxS na Porphyromonas gingivalis pode
funcionar para controlar a expressao de genes
envolvidos na aquisicdo do grupo heme. Sao
conhecidos grupamentos de genes para caracte-
risticas proeminentes dos cromossomos bacterianos'®.

Estudos genéticos e bioguimicos confirma-
ram que a utilizacdo do grupo heme em
Porphyromonas gingivalis constitui um dos fatores
de viruléncia mais importantes para a aderéncia
dos microorganismos ao tecido. Essa utilizacdo é
mediada pela proteina receptora de heme HmuR e
pela gingipaina. Na membrana externa da
Porphyromonas gengivalis ha uma proteina IntB, uma
quelatase que pode remover ferro do grupo heme.
O acesso ao grupo heme resulta em alteracao da
capacidade de viruléncia da bactéria®°.

Tratamento

Pesquisas mostraram que a clorexidina a
0,12% nao é capaz de eliminar as cepas de
Porphyromonas gingivalis. No entanto, em
concentracoes de 0,50% a 1,00%, elimina todas as
cepas dessa bactéria, agindo como um
antimicrobiano?'.

A tetraciclina e seus analogos sao inibidores
de sintese protéica em procariotos com grande
eficiéncia sobre um largo espectro de microorga-
nismos, incluindo os periodontopatogénicos??. Foi
verificado que a tetraciclina a 100mg inibiu
totalmente a atividade amilolitica de substancias
arginino-especificas (HrGa e RgpB). Tais substancias
sao proteinases produzidas constitutivamente pela
bactéria para possibilitar sua adesdo ao tecido?2*.
Dessa forma, inibindo essas enzimas, os
microorganismos ndo conseguem se fixar no seu sitio
de infeccao. Esses resultados indicam que a
tetraciclina, como inibidor de lisino e arginino
proteinases, pode atuar no sftio de infeccao e devido
a sua eficiéncia, ser utilizada no tratamento de
periodontites praticamente em qualquer periodo da
infeccdo?. Em trabalhos mais recentes, outra
estratégia proposta tem sido a utilizacao de
amoxicilina e metronidazol, sendo a forma de

Rev. Ciénc. Méd., Campinas, 14(2):213-218, mar./abr., 2005



FATORES DE VIRULENCIA DO GENERO PORPHYROMONAS 217

controle de doencas periodontais de origem
bacteriana mais utilizada hoje em dia e com uma
grande eficiéncia?®?®. Entretanto, deve ser enfatizado
o efeito que o biofilme bacteriano (placa bacteriana)
tem sobre a antibioticoterapia oral. Esse biofilme
diminui o acesso do antibiotico as bactérias,
impedindo o seu ataque aos sitios alvos e dificultando
o tratamento.

CONSIDERAGCOES GERAIS

A partir dos dados visualizados, recomenda-
-se na literatura que, contra esse periodontopat6-
geno, a antibioticoterapia seja precedida pela terapia
mecanica para remover o biofilme e permitir uma
melhor acdo do antibiético?®°.
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