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RESUMO GERAL 

 

A doença periodontal (DP) é uma complicação prevalente do diabetes mellitus 
(DM), havendo uma relação bidirecional entre estas doenças. A atividade física 

pode melhorar o perfil metabólico e inflamatório. Assim, objetivou-se com o 

presente estudo investigar os efeitos do exercício sobre a perda óssea e 

comportamento ansioso/depressivo em ratos com DP. Avaliou-se também o 
perfil metabólico de ratos induzidos à DP e ao DM tipo 2. Esta tese foi dividida 

em três capítulos. No primeiro, realizou-se uma revisão sistemática em que se 

investigaram  os efeitos do exercício sobre a DP. Dos 24 artigos selecionados, 
12 observaram que o exercício atenua os parâmetros da DP, enquanto 10 não 

encontraram diferença e apenas dois relataram piora. No segundo capítulo, 20 

ratos Wistar machos, foram distribuídos em esquema fatorial 2X2 (com ou sem 

DP, com ou sem exercício). Os animais realizaram oito semanas de treinamento 
e a DP foi induzida por ligadura no primeiro molar mandibular. Também foi 

avaliado o comportamento ansioso/depressivo dos animais. Os dados foram 

submetidos à Análise de Variância (ANOVA) (p < 0,05). O exercício atenuou a 
perda óssea, o comportamento ansioso/depressivo, melhorou o perfil 

inflamatório e aumentou as ramificações dos astrócitos hipocampais. No terceiro 

estudo, 40 animais foram distribuídos, em esquema fatorial 2x2x2 (induzidos à 
doença periodontal ou não, diabéticos ou não, submetidos a treinamento ou não). 

O DM foi induzido  por meio da administração de dieta hiperlipídica associada a 

uma dose de estreptozotocina (35 mg/Kg do animal). Durante oito semanas os 

animais foram treinados e, faltando 14 dias para o final do experimento, a DP foi 
induzida. Os dados foram submetidos à ANOVA e teste F (p < 0,05). Os animais 

diabéticos treinados apresentaram menor perda óssea (morfometria), glicemia, 

hemoglobina glicada e triacilgliceróis. Conclui-se que o treinamento melhorou a 
ansiedade/depressão, além de atenuar a inflamação e a perda óssea nos ratos 

com DP, diabéticos ou não. 

 
 

Palavras-chave: Inflamação. Comportamento. Disfunção metabólica. Atividade 

física.   

  



 

GENERAL ABSTRACT 

 

Periodontal disease (PD) is a complication of diabetes mellitus (DM). A 

bidirectional relationship exists between these disorders. Once physical activity 

can improve metabolic and inflammatory status, the aim of this study was to 

investigate the effects of exercise on alveolar bone loss and anxious/depressive 
behavior in rats with PD. We also evaluated the metabolic profile of rats induced 

to PD and type 2 DM. This thesis was divided into three chapters. At first we 

performed a systematic review which investigated the effects of exercise on the 
progression of PD. Of the 24 selected articles, 12 observed that exercise 

attenuates the PD, while 10 found no difference and two reported worsening. In 

second study, 24 male Wistar rats were distributed in factorial design 2X2 (with 
or without DP, with or without exercise). The animals trained for eight weeks 

and DP was induced by ligature, at the last 14 days of the experiment. On the 

last week of experiment the anxious/depressive behavior was assessed. The data 

were submitted to analysis of variance (ANOVA) (p < 0,05). Exercise attenuated 
bone loss and anxious/depressive behavior, enhanced local inflammatory profile 

and increased branching of hippocampal astrocytes. In the third chapter, 40 rats 

were distributed in a factorial design 2x2x2 (induced or not to PD, diabetic or 
not, trained or not). Type 2 diabetes was induced by administration of high fat 

diet for four weeks associated with a low dose of streptozotocin (35 mg/kg of 

animal). During eight weeks animals were trained and 14 days before the end of 

the experiment, PD was induced by ligature. Data were submitted to ANOVA 
and means were compared by F test (p < 0,05). Trained diabetic animals 

exhibited lower bone loss (evaluated by morphometric analysis), blood glucose, 

glycated hemoglobin and triacylglycerols. No changes were observed in total 
cholesterol and fractions. We conclude that the training improves 

anxiety/depression, besides reducing inflammation and bone loss in rats with 

PD, diabetic or not. 
 

 

Keywords: Inflammation. Behavior. Metabolic dysfunction. Physical activity. 
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PRIMEIRA PARTE 

1 INTRODUÇÃO 

O Diabetes Mellitus (DM) é uma desordem metabólica caracterizada 

pela hiperglicemia crônica decorrente da produção deficiente de insulina (DM 

tipo 1) ou pela resistência (DM tipo 2) à ação deste hormônio (SEINO et al., 

2010). Estima-se que 285 milhões de pessoas no mundo são diabéticas e 90% 

delas  possuem DM tipo 2 (FAZELI FARSANI et al., 2013). 

Indivíduos diabéticos podem apresentar complicações cardiovasculares, 

renais, retinopatias e neuropatias, além de maior propensão ao desenvolvimento 

de afecções bucais severas, dentre elas a doença periodontal (FORBES; 

COOPER, 2013; PRESHAW et al., 2012). A doença periodontal (DP) abrange 

um conjunto de alterações inflamatórias que afeta os tecidos de suporte dos 

dentes, sendo considerada a sexta comorbidade mais prevalente do DM (AL-

MASKARI; AL-MASKARI; AL-SUDAIRY, 2011). Considera-se ainda, que 

exista uma relação bidirecional entre estas doenças, de forma que a presença de 

DP pode prejudicar o controle glicêmico e o DM pode aumentar a severidade e 

acelerar a progressão da perda óssea periodontal (KATAGIRI et al., 2013; 

KOROMANTZOS et al., 2011). Adicionalmente, estudos têm demonstrado 

relação entre transtornos psicológicos e a DP (DUMITRESCU, 2006; 

ROSANIA et al., 2009), sendo observado que ansiedade, depressão e estresse, 

frequentemente, acometem indivíduos com esta doença (KESIM et al., 2012; 

KHAMBATY; STEWART, 2013). 

O tratamento convencional do DM (principalmente o tipo 2) preconiza, 

geralmente, a mudança de hábitos de vida. Tais mudanças envolvem o controle 

da ingestão alimentar e incremento da atividade física, sendo, eventualmente, 

complementada com o uso de hipoglicemiantes orais e/ou administração de 

insulina, dependendo da gravidade da doença (AJITA et al., 2013). Com relação 
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à DP, foi relatado que indivíduos fisicamente ativos apresentam menor 

propensão para desenvolver formas graves desta doença quando comparados 

àqueles sedentários (BAWADI et al., 2011). Além disso, a prática de exercícios 

reduz a ansiedade e melhora as funções cerebrais em animais e humanos 

(ANDERSON; SHIVAKUMAR, 2013; SAUR et al., 2013), sendo observada 

estimulação na neurogênese no hipocampo (SAUR et al., 2013). 

Estudos investigando os efeitos da prática regular de atividade física em 

pacientes diabéticos portadores de doença periodontal são escassos, 

especialmente quando aspectos inflamatórios, metabólicos e comportamentais 

são avaliados simultaneamente. Considerando-se que a prática de exercícios 

físicos pode modular a resposta imune/inflamatória (BEAVERS; BRINKLEY; 

NICKLAS, 2010; SANDERS et al., 2009) e melhorar o controle glicêmico 

(DIJK; LOON, 2015),  pode tornar-se uma estratégia interessante no tratamento 

de pacientes acometidos por ambas as doenças.  
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2 REFERENCIAL TEÓRICO 

2.1 Doença Periodontal 

A DP ou periodontite é uma inflamação crônica caracterizada pela 

destruição dos tecidos de suporte do dente, que são o ligamento periodontal e o 

osso alveolar (AL-MASKARI; AL-MASKARI; AL-SUDAIRY, 2011). A 

patogênese da DP envolve uma cascata inflamatória iniciada por bactérias 

presentes na cavidade oral, que formam um biofilme sobre o dente (CEKICI et 

al., 2014). Cerca de 300 espécies diferentes de microorganismos foram isoladas 

das bolsas periodontais formadas nos estágios iniciais da doença (MOORE; 

MOORE, 1994). Entretanto, segundo Hasan e Palmer (2014), existem três 

hipóteses sobre o papel das bactérias na DP. A primeira delas sugere que a 

periodontite ocorre devido à acumulação bacteriana, independente de sua 

composição, sendo os principais microorganismos presentes os seguintes: 

Porphyromonas gingivalis, Aggregatibacter actinomycetemcomitans, Prevotella 

intermedia, Fusobacterium nucleatum, Eikenella corrodens, Treponema 

denticola, Campylobacter rectus, Capnocytophaga e Tannerella forsythia. A 

segunda hipótese sugere que a DP é resultado de uma infecção com um único 

patógeno específico (sendo a Aggregatibacter actinomycetemcomitans associada 

ao desenvolvimento de periodontite grave), já que vários pacientes possuem o 

biofilme, mas apenas alguns desenvolvem a forma grave da doença. A terceira 

hipótese sugere que a DP é resultado de uma infecção gerada pela interação 

entre um pequeno número de espécies bacterianas específicas, sendo elas as 

seguintes: Porphyromonas gingivalis, Prevotella intermedia, Tannerella 

forsythia, Treponema denticola, Fusobacterium nucleatum e Campylobacter spp 

(HASAN; PALMER, 2014). 

De qualquer maneira, a adesão de bactérias no dente é o primeiro passo 

para a instalação da periodontite e a progressão e severidade desta doença 
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dependerão de fatores como a diminuição da resistência do hospedeiro, aumento 

do biofilme e/ou aumento na virulência bacteriana (HÄGI et al., 2015; HASAN; 

PALMER, 2014). Nos estágios iniciais da DP ocorre destruição de fibras de 

colágeno do ligamento periodontal, culminando na formação de uma bolsa entre 

a gengiva e o dente, fato associado com perda de junção epitelial (PRESHAW et 

al., 2012). Isto acontece devido ao recrutamento de fibroblastos e fagócitos 

mononucleares por bactérias provocando ativação da resposta imune local e 

secreção de citocinas (AMERICAN ACADEMY OF PERIODONTOLOGY, 

1999). A partir deste momento, a destruição do osso alveolar e dos tecidos 

periodontais pode ocorrer devido a efeitos diretos e/ou indiretos destas bactérias 

(HENDERSON; NAIR, 2003). 

Os mecanismos responsáveis pelo efeito direto de bactérias relacionam-

se com a estimulação da síntese de osteoclastos (células responsáveis dela 

degradação óssea) por lipopolissacarídeos presentes na parede celular destas 

bactérias (HENDERSON; NAIR, 2003), bem como enzimas produzidas por 

estes microorganismos como proteases, colagenases, e fosfolipases. Já os 

mecanismos indiretos envolvem a resposta do hospedeiro frente à infecção, via 

ativação de monócitos, linfócitos e fibroblastos, que estimulam a produção de 

citocinas e mediadores inflamatórios (IL-1, IL-6, IL8, TNF-α e Prostraglandina 

E2 - PGE2) que destroem a matriz óssea (AMERICAN ACADEMY OF 

PERIODONTOLOGY, 1999). Além disso, ocorre ativação de linfócitos T que 

expressam o ligante do receptor do fator nuclear kapa B (RANKL) que é um 

fator de diferenciação de osteoclastos (TAUBMAN et al., 2005). 

Uma das principais vias responsáveis pela reabsorção óssea se inicia 

quando a RANKL se liga em seu receptor (RANK) na superfície de osteoclastos 

e recruta a proteína adaptadora Receptor de Fator de Necrose Tumoral 

Associado ao Fator 6 (TRAF6), levando à ativação e translocação do Fator 

Nuclear κB (NF-κB) para o núcleo. O NF-κB aumenta a expressão de c-Fos 
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promovendo sua interação com o Fator Nuclear Ativado por células T-c1 

(NFATc1) para ativação de transcrição gênica de osteoclastos (BOYCE; XING, 

2007). Entretanto, outra proteína conhecida como Osteoprotegerina (OPG) é 

capaz inibir este processo, ao se ligar na RANK, levando à redução na formação 

de osteoclastos e apoptose destas células pré-existentes. Desta forma, o aumento 

da expressão de RANKL em relação à OPG é um indicativo de perda óssea, 

enquanto o contrário indica proteção da matriz óssea contra reabsorção 

(COCHRAN, 2008). 

Alterações, tanto locais como sistêmicas, no perfil inflamatório também 

podem ser consideradas como sinalizadores da intensidade da DP (PASSOJA et 

al., 2010; TELES et al., 2010). Nesse sentido, o desequilíbrio entre mediadores 

pró-inflamatórios e anti-inflamatórios tem sido utilizado como indicativo de 

gravidade da PD (CETINKAYA et al., 2013).Citocinas pró-inflamatórias 

(principalmente IL-1β e TNF-α) frequentemente encontram-se elevadas em 

pacientes com periodontite crônica, enquanto mediadores anti-inflamatórios 

como a IL-10 são diminuídos (PASSOJA et al., 2010; TELES et al., 2010). 

Desta forma, quanto mais agressiva a DP maiores são os valores observados nas 

relações IL-1β/IL-10 (TELES et al., 2010) e TNF-α/IL-10 (PASSOJA et al., 

2010). 

Fatores individuais e ambientais podem predispor indivíduos a 

desenvolver a DP, sendo os principais deles, tabagismo, alcoolismo, diabetes 

mellitus, obesidade, síndrome metabólica, idade e estresse. Adicionalmente, 

existe a hipótese de que fatores genéticos também podem contribuir para a 

progressão desta doença (GENCO; BORGNAKKE, 2013). Estima-se que mais 

da metade da população adulta no mundo tem DP, sendo que cerca de 10% 

destes apresenta a forma grave da doença, enquanto, aproximadamente, 30% 

têm grau moderado de DP (BORGNAKKE et al., 2013). 
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Estágios avançados da periodontite podem ocasionar desconforto, dor, 

prejudicar a mastigação e promover perda dentária irreversível (GOYAL et al., 

2014). Além disso, a DP é considerada fator de risco para o desenvolvimento de 

comorbidades como doenças cardiovasculares, hipertensão, acidente vascular 

cerebral, diabetes, osteoporose, artrite reumatoide, disfunção erétil, nascimento 

de prematuros (KOSHI et al., 2012; LEE et al., 2015). A predisposição no 

aparecimento destas doenças, em especial as vasculares, pode estar relacionada 

ao aumento sistêmico de citocinas pró-inflamatórias (proteína C reativa, IL-6, 

TNF-α), bem como ao fato de que alguns patógenos periodontais 

(principalmente Porphyromonas gingivalis e Aggregatibacter 

actinomycetemcomitans) podem invadir células epiteliais e acelerar o processo 

aterosclerótico por aumentar a agregação de lipoproteínas de baixa densidade 

(CULLINAN; SEYMOUR, 2013). 

Considerando os riscos à saúde oral e sistêmica gerados pela DP, sua 

prevenção e tratamento podem melhorar o estado de saúde do indivíduo, bem 

como evitar ou atenuar as complicações associadas (CULLINAN; SEYMOUR, 

2013). A higiene oral adequada é considerada essencial para profilaxia e terapia 

da DP (THROWER; PINNEY; WILSON, 1997), sendo que o tratamento 

tradicional envolve a remoção do biofilme por raspagem e alisamento radicular, 

além de curetagem e remoção cirúrgica do tecido afetado (WANG et al., 2012). 

Adicionalmente, estudos recentes têm investigado maneiras de evitar a 

progressão da periodontite, agindo principalmente, na melhoria da resposta 

inflamatória/imunológica do hospedeiro (MESSORA et al., 2013; SILVA et al., 

2015). Isto se torna ainda mais interessante, quando um mesmo agente atua 

contra a DP e uma comorbidade, como observado em estudo recente do nosso 

grupo onde betaglucanos atenuaram a perda óssea e melhoraram a glicemia de 

animais diabéticos (SILVA et al., 2015). Nesse sentido, a atividade física se 
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torna interessante já que modula tanto o metabolismo quanto a resposta 

imunológica do indivíduo (BLONDE, 2010). 

2.2 Diabetes Mellitus 

O Diabetes Mellitus (DM) é uma doença metabólica caracterizada pela 

hiperglicemia crônica oriunda da ineficiência na ação da insulina (SEINO et al., 

2010). Tal ineficiência pode ocorrer em decorrência da produção ausente ou em 

pequena quantidade deste hormônio (DM tipo 1), bem como  em virtude da 

resistência  à sua ação em tecidos alvo (DM tipo 2) (LE ROITH; ZICK, 2001). 

Deficiências na produção de insulina, geralmente, ocorrem devido a reações 

autoimunes contra as células β das ilhotas de Langerhans pancreáticas, 

caracterizando o DM tipo 1 (RICHARDSON et al., 2013). Todavia, alguns 

pacientes com este tipo de DM não apresentam mediadores de doença 

autoimune, sendo sugerida uma subdivisão classificada como diabetes tipo 1 

idiopática ou tipo 1B (ATKINSON; EISENBARTH; MICHELS, 2014). Além 

disso, mesmo sendo considerada que a principal causa da autoimunidade frente a 

células β seja em razão de fatores genéticos, existe a hipótese de que infecções 

virais prévias, também, podem predispor ao desenvolvimento do DM tipo 1 

(CASANOVA; HUGHES; PRESHAW, 2014; RICHARDSON; HORWITZ, 

2014). Tal hipótese foi levantada pelo fato de que vários pacientes com 

predisposição ou que desenvolveram DM haviam sido infectados previamente, 

sendo observado um aumento na concentração de Interferon 1 (IFN signature) 

semelhantes ao verificado em indivíduos com doenças autoimunes (FERREIRA 

et al., 2014; RICHARDSON; HORWITZ, 2014). O suposto mecanismo, para 

explicar este fato, inicia-se com a resposta antiviral do hospedeiro, detectado 

pela IFN signature na circulação e sítios de infecção onde, posteriormente, as 

células de defesa migram. No pâncreas, este IFN estimula a expressão exagerada 

de moléculas do Complexo Principal de Histocompatibilidade (MHC) classe 1, 
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que apresentam as células β e antígenos virais para a infiltração celular. Isto 

causa expansão e maturação de linfócitos B que irão produzir anticorpos 

específicos contra os vírus e células β iniciando, então, uma reação autoimune 

(RICHARDSON; HORWITZ, 2014). 

Quando o diabetes ocorre devido à resistência à ação da insulina, 

geralmente associado à dislipidemia, obesidade e sedentarismo, caracteriza-se o 

DM tipo 2 (AMERICAN DIABETES ASSOCIATION, 2015). Este tipo da 

doença acomete cerca de 370 milhões de pessoas no mundo, havendo uma 

estimativa de aumento em razão do crescimento nos casos de obesidade (CHEN; 

MAGLIANO; ZIMMET, 2012; KAHN; COOPER; DEL PRATO, 2014). O 

desenvolvimento do DM tipo 2 ocorre por causa de fatores genéticos e 

ambientais que, isolados ou associados, causam hiperglicemia crônica devido à 

resistência à ação da insulina (KAHN; HULL; UTZSCHNEIDER, 2006). 

Entretanto, mesmo que o conceito tradicional de DM tipo 2 fosse caracterizado, 

unicamente, pela resistência à insulina e hiperinsulinemia (WEYER et al., 2001), 

atualmente, admite-se que ocorre uma diminuição progressiva na secreção de 

insulina (AMERICAN DIABETES ASSOCIATION, 2015). Esta diminuição 

ocorre porque a hiperglicemia crônica e lipotoxicidade, gerada pela dislipidemia, 

provoca apoptose de células β pancreáticas (KAHN; COOPER; DEL PRATO, 

2014). 

O controle da glicemia é o alvo do tratamento de ambos os tipos de DM 

(CHAN et al., 2009). Os tratamentos medicamentosos envolvem, na maioria dos 

casos, o uso de insulina e hipoglicemiantes (NORRIS et al., 2013). Atualmente 

existe uma preocupação com o tipo de insulina utilizada  pelo de fato de que a 

insulina de origem animal, utilizada antigamente, poderia gerar resposta 

autoimune ou alergia no paciente. Desta forma, o uso de insulina humana 

recombinante diminuiu a incidência destes casos (ROJAS et al., 2014). Com 

relação ao uso de hipoglicemiantes orais, a metformina é uma das mais 
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utilizadas por indivíduos diabéticos tipo 2 (ROTELLA; MONAMI; 

MANNUCCI, 2006). No entanto, muitas vezes, os pacientes necessitam de 

medicamentos ou tratamentos adjuvantes envolvendo, inclusive, o uso de 

insulina para manter o controle glicêmico adequado (AMERICAN DIABETES 

ASSOCIATION, 2015). 

A administração de insulina exógena promove os efeitos desejados, 

porém não evita alguns problemas associados que são retinopatias, cardiopatias, 

problemas circulatórios (ATKINSON; EISENBARTH; MICHELS, 2014). As 

retinopatias no diabetes ocorrem em decorrência de combinação de vários 

fatores como lesões causadas nos microvasos oculares, formação de sorbitol na 

retina, microaneurismas, aumento no estresse oxidativo local, dentre outros 

(CAI; BOULTON, 2002). As cardiopatias e problemas circulatórios, em 

indivíduos diabéticos, geralmente, ocorrem em virtude de leões micro e 

macrovasculares decorrentes da hiperglicemia crônica, aumento no estresse 

oxidativo e do perfil pró – inflamatório (que estimula a expressão de moléculas 

de adesão no endotélio) bem como o aumento dos produtos finais da glicação 

avançada – AGE’s (FORBES; COOPER, 2013). 

Devido às complicações mencionadas, os gastos diretos e indiretos com 

o DM geram despesas bilionárias, sendo que, apenas nos Estados Unidos, em 

2012, estes gastos foram em torno de 245 bilhões de dólares (BUYSMAN et al., 

2015). Adicionalmente, considerando o aumento mundial no índice de 

obesidade, estima-se que os custos médicos com o DM tendem a aumentar ainda 

mais (SEURING; ARCHANGELIDI; SUHRCKE, 2015), já que a obesidade e o 

sedentarismo são os principais fatores para o desenvolvimento da maioria dos 

casos de diabetes no mundo (TURI et al., 2016). Desta forma, estratégias 

adjuvantes como cuidados com complicações agudas e crônicas, controle 

nutricional e prática de atividades físicas podem ser utilizadas no tratamento do 

diabetes (BLONDE, 2010). 
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2.3 Doença Periodontal e Diabetes Mellitus 

Pacientes diabéticos, frequentemente, são acometidos pela DP, pois 

quanto pior o controle glicêmico maior a gravidade da periodontite 

(CASANOVA; HUGHES; PRESHAW, 2014). Adicionalmente, a presença de 

DP pode piorar o controle glicêmico tanto em indivíduos diabéticos (TAYLOR 

et al., 1996) quanto não diabéticos (DEMMER et al., 2010). Desta forma, existe 

uma relação bidirecional entre a DP e o DM, em que a presença de uma destas 

doenças pode predispor à piora da outra (KATAGIRI et al., 2013). 

A maior gravidade da DP, em indivíduos diabéticos, pode ocorrer em 

virtude de alterações na resposta imune do paciente, envolvendo a disfunção nas 

células da primeira linha de defesa que deixa o organismo susceptível à 

formação de biofilme, bem como ao elevado nível de citocinas pró-inflamatórias 

(como TNF-α e IL1-β) que aceleram a destruição dos tecidos periodontais 

(MEALEY, 2006). Adicionalmente, os maiores níveis de AGE’s, 

frequentemente observados em pacientes com controle glicêmico empobrecido, 

prejudica o remodelamento ósseo além de contribuir para o aumento local  de 

mediadores pró-inflamatórios (BASCONES-MARTINEZ et al., 2011; 

MEALEY, 2006). 

Já a piora no controle glicêmico, observado em indivíduos com DP, 

acontece devido ao fato de que, assim como em outras infecções, ocorre 

aumento na resistência à ação da insulina (LLAMBÉS; ARIAS-HERRERA; 

CAFFESSE, 2015). Nesse sentido, o aumento em citocinas pró-inflamatórias 

oriundas da DP (especialmente a TNF-α) suprime a ação da insulina por impedir 

a ligação deste hormônio em seu receptor (NISHIMURA et al., 2003). Tal fato 

acontece,  pois o TNF-α pode estimular a fosforilação de resíduos de serina do 

receptor de insulina, diminuindo sua capacidade de transdução e consequente 

ativação da cascata intracelular que promove expressão do Transportador de 

Glicose tipo 4 ou GLUT-4 (DE LUCA; OLEFSKY, 2008). Adicionalmente, a 



27 

 

diminuição nos níveis de IL-10, frequentemente observada em pacientes com 

DP (ARCHANA et al., 2014; EBERSOLE et al., 2014), também, está associada 

com aumento na resistência à insulina (DE LUCA; OLEFSKY, 2008). 

Considera-se que a DP é a sexta complicação mais prevalente em 

indivíduos diabéticos (ROBERTS-THOMSON et al., 2014), sendo que estudos 

clínicos demonstram que tal prevalência é superior a 60% (RAJHANS et al., 

2011; ZHOU et al., 2015). Desta forma, devido ao fato de que 90% dos 

indivíduos diabéticos são do tipo 2 e apresentam alta prevalência de DP 

(APOORVA; SRIDHAR; SUCHETHA, 2013), torna-se necessário investigar 

formas de evitar a progressão de ambas as doenças.  Adicionalmente, foi 

observado que a gravidade e a prevalência da DP é maior em pacientes com DM 

tipo 2 quando comparados aos do tipo 1,  por causa da associação entre a 

resistência insulínica e disfunção de células β pancreáticas (MERCHANT et al., 

2011). 

2.4 Doença Periodontal e Transtornos Psicológicos 

Depressão e ansiedade frequentemente acometem indivíduos com DP 

(KESIM et al., 2012; KHAMBATY; STEWART, 2013). Considera-se que isto 

ocorra pelo fato de que pacientes com estes transtornos psicológicos tendem a 

diminuir seus cuidados com higiene e saúde bucal, além de aumentar a 

propensão ao desenvolvimento de hábitos como tabagismo (BERK et al., 2013). 

Em razão disto, estudos consideram que estes transtornos atuam como 

predisponentes à progressão da DP (VETTORE et al., 2005; WARREN et al., 

2014). Todavia, é possível que a DP predisponha ao aparecimento destes 

transtornos psicológicos em humanos devido a fatores como isolamento social, 

vergonha e solidão (BERK et al., 2013). Além disso, o aumento em mediadores 

pró-inflamatórios sistêmicos, também, pode predispor ao desenvolvimento de 

ansiedade e depressão nestes pacientes (HOWREN; LAMKIN; SULS, 2009). 
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No atual estágio do conhecimento, ainda não foi consolidada esta relação em 

que a DP atua como causadora destes transtornos. Desta forma, é importante a 

realização de estudos em modelo animal avaliando os efeitos da DP sobre 

parâmetros comportamentais relacionados à ansiedade e depressão.  

Existem diversos métodos utilizados para avaliar o comportamento 

ansioso e/ou depressivo em modelos animais, como por exemplo: o teste do 

campo aberto, teste da caixa claro/escuro, labirinto em cruz elevada e o teste 

marble burying (GENTILE et al., 2015; LAZIC, 2015). Este último teste, em 

especial, permite avaliar tanto o comportamento ansioso quanto depressivo em 

roedores (PANDEY et al., 2009). 

O teste marble burying consiste em avaliar o comportamento que 

roedores ansiosos e depressivos têm em enterrar objetos novos, mas não 

aversivos, tais como pellets e bolas de gude (THOMAS et al., 2009). Tal relação 

foi observada em razão do fato de que medicamentos ansiolíticos ou 

antidepressivos inibem ou diminuem este comportamento (PANDEY et al., 

2009). Este teste consiste, basicamente, em distribuir uniformemente uma 

determinada quantidade de bolas de gude sobre a maravalha (nova, limpa e seca) 

em uma caixa com as mesmas dimensões da em  que o animal é alojado 

(PANDEY et al., 2009; THOMAS et al., 2009). Posteriormente, o roedor deve 

permanecer na caixa por um determinado período de tempo (geralmente 30 

minutos) e, então, ser retirado para a avaliação das peças enterradas (NICOLAS; 

KOLB; PRINSSEN, 2006). Algumas variações neste teste podem ser observadas 

na literatura, como, por exemplo: o número de bolas de gude, a profundidade em 

que a peça deve estar para ser considerada como enterrada e o tempo de 

permanência dos animais na caixa. Tais variações são realizadas, geralmente, 

por causa da espécie (ratos ou camundongos) ou critérios não informados pelos 

autores (NICOLAS; KOLB; PRINSSEN, 2006; PANDEY et al., 2009; 

THOMAS et al., 2009). 
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2.5 Doença Periodontal e Exercício Físico 

Diversos estudos têm investigado a relação entre a prática de exercícios 

e a saúde periodontal (AL-ZAHRANI; BORAWSKI; BISSADA, 2005; 

HAYASHIDA et al., 2009; JÖNSSON et al., 2014). Entretanto, os resultados 

são contraditórios, mostrando que a prática de atividade física melhora ou 

impede a progressão da DP (AL-ZAHRANI, 2006; AL-ZAHRANI; 

BORAWSKI; BISSADA, 2005; BAWADI et al., 2011), enquanto outros não 

observam diferenças (CUETO et al., 2005; DEMMER et al., 2010; IWASAKI et 

al., 2016) ou relatam piora (ISLAM et al., 2015; SPALJ et al., 2008). 

O exercício regular pode melhorar a resposta imunológica do 

hospedeiro, deixando o organismo menos susceptível a infecções (NIEMAN, 

2011), justificando os possíveis efeitos benéficos da atividade física sobre a 

periodontite. Adicionalmente, foi relatado que o exercício habitual, em 

intensidade moderada, aumenta a concentração e secreção de Imunoglobulina A 

Secretora (SIgA) salivar (AKIMOTO et al., 2003; TROCHIMIAK; HÜBNER-

WOŹNIAK, 2012). Esta IgA protege a superfície da mucosa oral, prevenindo a 

aderência de bactérias e dificultando o aparecimento de infecções orais 

(HASAN; PALMER, 2014). Desta forma, a prática de exercício pode atuar com 

ação preventiva, podendo ser prescrita para grupos com predisposição ao 

desenvolvimento de DP (TELFORD; COULTER; MURRAY, 2011). 

Mesmo nos estudos onde não foram observadas alterações significativas 

no status periodontal, frequentemente, relata-se uma tendência de melhoria neste 

parâmetro em indivíduos fisicamente ativos. Tal fato pode ser observado nos 

estudos de Ha et al. (2014), Hayashida et al. (2009), Iwasaki et al. (2016), 

Jönsson et al. (2014) e Sanders et al. (2009). Adicionalmente, a prática de Tai 

Chi, por seis meses, promoveu melhoria no status periodontal, sendo observado 

aumento no Status Antioxidante Total (TAS) e nos níveis de Superóxido 
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Dismutase (SOD), bem como diminuição na concentração de IL1-β e IL-6 na 

saliva, além de redução no Índice de DP (MENDOZA-NÚÑEZ et al., 2014). 

Estudos avaliando os efeitos do exercício sobre a DP em modelo animal 

são escassos. Uma busca realizada na base de dados PUBMED, em janeiro de 

2016, utilizando as palavras “exercise”, “periodontal disease”, “physical 

activity” e “periodontitis”, retornou apenas um artigo utilizando modelo animal. 

Neste estudo, camundongos foram induzidos à DP com ligadura embebida com 

Porphyromonas gingivalis e submetidos a quatro semanas de exercício em 

esteira. Foi observado, ao final, que a perda óssea alveolar foi menor nos 

animais treinados e os títulos de bactérias diminuíram nos animais obesos 

(consumindo dieta comercial) submetidos ao exercício (ZHOU; LEEMAN; 

AMAR, 2011). 

No estágio atual do conhecimento, pouco se sabe sobre os efeitos da 

atividade física sobre a perda óssea de indivíduos diabéticos com doença 

periodontal. Desta forma, é necessário investigar tais efeitos já que o exercício 

pode promover melhorias sobre o metabolismo e a resposta imunológica. 

2.6 Diabetes Mellitus e Exercício Físico  

O exercício físico é uma das estratégias não medicamentosas mais 

indicadas para a melhoria do controle glicêmico em pacientes diabéticos 

(BLONDE, 2010). Isto acontece pelo fato de que, durante e após o exercício, 

ocorre aumento na captação de glicose, principalmente, pelos tecidos muscular e 

adiposo (SHEPHERD; KAHN, 1999; THOMPSON et al., 2012). No indivíduo 

diabético, tanto o exercício agudo quanto o crônico promovem alterações em 

vários mecanismos, favorecendo a captação e utilização da glicose circulante, 

gerando benefícios tanto no DM tipo 1 quanto no tipo 2 (LIESE et al., 2013). 

Adicionalmente, a prática de exercício físico tem sido considerada uma 

das melhores alternativas para prevenção e tratamento do DM tipo 2 em 
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indivíduos obesos ou com sobrepeso (STANFORD; MIDDELBEEK; 

GOODYEAR, 2015). Em indivíduos com DM tipo 2, a resistência dos 

adipócitos à ação da insulina resulta no aumento de ácidos graxos livres (AGL’s) 

circulantes que, por sua vez, aumentam ainda mais a resistência insulínica em 

miócitos e adipócitos (CORNELL, 2015). O exercício físico aeróbico regular 

causa aumento no número de capilares e na capacidade oxidativa dos miócitos, 

estimulando a utilização de AGL’s por este tecido e diminuindo as 

concentrações plasmáticas destes metabólitos (TEIXEIRA-LEMOS et al., 2011). 

Estas alterações contribuem para a melhoria da resistência à insulina, já que altas 

concentrações de AGL’s circulantes estão relacionadas à resistência a este 

hormônio (HOCKING et al., 2013) e, no interior de miócitos e adipócitos, pode 

prejudicar a translocação do GLUT-4 (TEIXEIRA-LEMOS et al., 2011). 

O músculo esquelético é o principal tecido responsável pela depleção da 

glicemia pós-prandial, sendo os transportadores de glicose (GLUT) responsáveis 

pelo influxo desta substância para as células de forma a gerar energia ou 

armazená-la na forma de glicogênio (ZORZANO; PALACÍN; GUMÀ, 2005). 

As principais isoformas destes transportadores no tecido muscular são os GLUT-

1 e GLUT-4, havendo predominância deste último (VIÑALS et al., 1997). O 

GLUT-4 é uma proteína estocada em vesículas intracelulares que, no músculo, 

são translocadas para os túbulos transversos em resposta à ligação da insulina 

em seu receptor de membrana, ou devido ao estímulo mecânico promovido pela 

contração muscular (SHEPHERD; KAHN, 1999). Tal estímulo mantém 

elevadas as concentrações de íons cálcio (Ca
2+

) no sarcoplasma e ativa a enzima 

5'-AMP-activated protein kinase (AMPK) (SHEPHERD; KAHN, 1999; 

WRIGHT et al., 2004). 

O aumento de Ca
2+

 citosólico sinaliza a elevação da demanda energética, 

fato que estimula a maior expressão do GLUT-4 e o deslocamento das vesículas 

contendo este transportador para os túbulos transversos (WRIGHT et al., 2004). 



32 

 

Entretanto, um estudo mais recente mostra que o aumento da captação de glicose 

no músculo, estimulado pelo exercício, ocorre, principalmente, pela ação da 

AMPK (JENSEN et al., 2014). A AMPK funciona como um sensor do status de 

energia celular, respondendo a aumentos abruptos nos níveis de Adenosina 

Monofosfato (AMP) e Adenosina Difosfato (ADP) que ocorrem nos miócitos 

durante o exercício físico (O’NEILL, 2013). Esta enzima promove aumento na 

captação de glicose, possivelmente, por fosforilar os receptores de insulina (IR) 

ou seu substrato (IRS-1), bem como estimular proteínas que causam a 

translocação das vesículas contendo GLUT-4 (MCGEE; HARGREAVES, 2006; 

O’NEILL, 2013). Além disso, a AMPK está envolvida na síntese de glicogênio 

muscular, devido ao aumento de substrato promovido pela captação da glicose 

circulante (O’NEILL, 2013). 

Outro mecanismo envolvido no aumento da captação de glicose pelo 

exercício é a elevação nos níveis de fator de crescimento semelhante à insulina- 

1 e 2 (IGF-1 e IGF-2) (GOMES et al., 2009; KIM et al., 2015; SHEPHERD; 

KAHN, 1999). Tanto o IGF-1 quanto o IGF-2 têm alta homologia com a 

insulina e são capazes de estimular a translocação do GLUT-4 nos adipócitos e 

nos músculos (SHEPHERD; KAHN, 1999). 

A melhoria do controle glicêmico frente ao exercício ocorre, também, 

devido a modulações nos adipócitos (BÖHM et al., 2015; STANFORD; 

MIDDELBEEK; GOODYEAR, 2015). A prática regular de exercício físico 

diminui os níveis de gordura e tamanho de adipócitos (STANFORD; 

MIDDELBEEK; GOODYEAR, 2015), bem como a resistência à insulina no 

tecido adiposo por modular a síntese e liberação de adipocinas, aumentar a 

atividade mitocondrial e ativar o receptor ativado por proliferadores de 

peroxissoma gama (Ppar γ) neste tecido (BÖHM et al., 2015). Além disso, o 

exercício físico promove a conversão de tecido adiposo branco em tecido 

adiposo marrom (processo conhecido como browning), que tem maior 
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capacidade termogênica (BÖHM et al., 2015; STANFORD; MIDDELBEEK; 

GOODYEAR, 2015). Assim, enquanto o tecido adiposo branco armazena 

energia, na forma de triacilgliceróis e libera esta energia na forma de AGL’s e 

glicerol, o tecido adiposo marrom libera a energia da oxidação de glicose e 

lipídios na forma de calor. Este aumento no clearence e oxidação do excesso de 

glicose e lipídios melhora o controle glicêmico e diminui a resistência periférica 

à insulina (SANCHEZ-DELGADO et al., 2015). 

Outro mecanismo de atuação nos adipócitos em que o exercício está 

envolvido é a diminuição de mediadores pró-inflamatórios e, principalmente, 

aumento de citocinas anti-inflamatórias neste tecido (BRUUN et al., 2006; 

THOMPSON et al., 2012). A maior secreção de adiponectina estimulada pelo 

exercício melhora a sensibilidade à insulina em vários tecidos e protege o 

pâncreas endócrino contra a ação de citocinas pró-inflamatórias (TEIXEIRA-

LEMOS et al., 2011). Assim, o aumento de citocinas anti-inflamatórias pode 

melhorar tanto a resistência à insulina quanto atenuar a apoptose de células β 

pancreáticas (TEIXEIRA-LEMOS et al., 2011). 

Com relação ao aumento na captação de glicose pelos adipócitos, foi 

demonstrado que quatro semanas de exercício físico foi suficiente para aumentar 

a expressão do GLUT-4 em adipócitos e miócitos de pacientes diabéticos tipo 2 

(HUSSEY et al., 2011). Tal fato demonstra que, contraditoriamente, o tecido 

adiposo, também, contribui para melhoria no metabolismo da glicose frente ao 

exercício. 
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3 CONSIDERAÇÕES FINAIS 

Considerando a alta prevalência e aumento na incidência de DM tipo 2 

e, consequentemente, de DP, tornam-se necessárias alternativas de controle e 

prevenção destas doenças. Nesse sentido, o exercício físico pode se tornar uma 

estratégia em potencial devido ao fato de promover melhorias tanto metabólicas 

quanto imunológicas. Além disso, no estado atual do conhecimento, não se sabe 

os efeitos do exercício físico sobre a progressão da DP em indivíduos diabéticos. 
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Efeitos da Prática de Exercícios Físicos sobre a Progressão da Doença 

Periodontal: Uma Revisão Sistemática 

 

Resumo  

 

Comportamentos saudáveis como controle do peso, qualidade da dieta e prática 

de exercícios físicos estão relacionados à melhor saúde periodontal e à menor 

propensão ao desenvolvimento de formas mais graves de Doença Periodontal 

(DP). Desta forma, objetivou-se com a presente revisão sistemática, avaliar os 

resultados presentes na literatura acerca dos efeitos de exercícios físicos sobre a 

prevalência e progressão desta doença. Para tal, em janeiro de 2016 realizou-se 

uma busca na base de dados PUBMED utilizando combinações das palavras-

chave “exercise”, “periodontal disease”, “physical activity” e “periodontitis”. 

Como critérios de inclusão, foram selecionados apenas artigos originais, 

publicados na língua inglesa, que fizeram uma comparação direta do nível de 

atividade física ou prática habitual de exercício com o status periodontal. Foram 

retornados na busca 158 artigos, sendo 134 destes excluídos por não atenderem 

aos critérios de inclusão. Desta forma, foram incluídos ao todo 24 estudos, sendo 

que 12 deles (50%) observaram melhoria da DP frente ao exercício, enquanto 10 

(42%) não observaram diferenças e dois (8%) relataram piora. A partir destes 

resultados, pode-se considerar que a prática de atividade física apresenta 

potenciais benefícios sobre a progressão da DP. Entretanto, mais estudos 

envolvendo a prescrição de exercício para grupos de risco são necessários. 

Palavras-chave: Exercício físico. Periodontite. Saúde Periodontal. 
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Introdução 

 

 A Doença Periodontal (DP) é uma inflamação crônica que afeta os 

tecidos adjacentes ao dente, promovendo perda de inserção e reabsorção do osso 

alveolar.
1
 Esta inflamação ocorre como uma resposta do hospedeiro frente ao 

acúmulo de biofilme subgengival, sendo, na maioria das vezes, assintomática em 

suas fases iniciais.
2
 As consequências diretas da DP envolvem sangramento 

gengival, mobilidade e perda dentária, infecções orais recorrentes, 

comprometimento estético e piora na qualidade de vida.
2
 Adicionalmente, esta 

doença está associada a condições como cardiopatias, doença renal crônica, 

doenças respiratórias, artrite reumatoide, síndrome metabólica e câncer.
3
  

 Estima-se que a prevalência de DP na população mundial seja superior a 

50%, sendo que 10% destes indivíduos possuem a forma mais grave da doença.
4
 

Os fatores de risco para o desenvolvimento e progressão da DP envolvem 

componentes genéticos, estresse, obesidade e diabetes, além do estilo de vida 

como tabagismo e alcoolismo.
5
  

Por outro lado, alguns comportamentos como higiene oral correta e 

acompanhamento odontológico periódico podem evitar a progressão da doença.
6
 

Adicionalmente, comportamentos alternativos como uma dieta de qualidade, 

manutenção de peso ideal e atividade física adequada também podem melhorar a 

saúde periodontal.
7
 Nesse sentido, diversos estudos têm observado a relação 

entre a prática de exercícios e o status periodontal.
8–10

 Entretanto, os resultados 

são contraditórios, mostrando que a prática de atividade física melhora ou 

impede a progressão da DP,
8,11,12

 enquanto outros não observam diferenças
13–15

 

ou até mesmo relatam piora no quadro do paciente
16,17

. 

Desta forma, torna-se necessário a realização de estudos capazes de 

elucidar a relação entre a DP e a atividade física, de forma a definir se a prática 

de exercícios pode ou não interferir na progressão desta doença. Neste sentido, a 
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realização de uma revisão sistemática pode trazer luz a esta incógnita, já que este 

tipo de pesquisa é um elemento chave para questões relacionadas à saúde que 

ainda permanecem misteriosas ou contraditórias.
18

 Assim, objetivou-se com a 

presente revisão sistemática verificar a relação entre a prática de atividade física 

e o status periodontal, e quais os fatores e/ou mecanismos estão envolvidos. 

         

Materiais e Métodos 

 

Estratégia de pesquisa 

 

  Em janeiro de 2016 foi realizada uma consulta na base de dados Pubmed 

(http://www.ncbi.nlm.nih.gov) utilizando as seguintes palavras-chave: 

“exercise” and “periodontal disease”; “physical activity” and “periodontal 

disease”; “exercise” and “periodontitis”; “physical activity” and “periodontitis”.  

 

Seleção dos estudos 

  

Foram selecionados apenas estudos originais publicados na língua 

inglesa que realizaram uma comparação direta entre parâmetros da doença 

periodontal e o nível de atividade física ou treinamento físico, dissociada de 

outras variáveis. Desta forma, estudos que relacionaram apenas o agrupamento 

de variáveis (p.e. dieta incluindo o exercício ou hábitos de vida incluindo o 

exercício) com o status periodontal não foram selecionados. Tal restrição foi 

feita devido ao fato de que com este agrupamento não seria possível observar os 

efeitos do exercício sobre a DP isoladamente. Além disso, na análise deste 

agrupamento de variáveis, os resultados relativos ao status periodontal poderiam 

ter ocorrido,  em maior parte,  por outros fatores ou até mesmo a interação destes 

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/
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com o exercício. Desta forma, tal fato não permitiria inferências sobre os efeitos 

apenas da atividade física sobre a DP. 

 Não houve restrições quanto ao período experimental, gênero, espécie, 

tamanho da amostra e/ou data em que o artigo foi publicado. 

 

Resultados 

 

 Foram retornados na busca 158 artigos, sendo que 24 destes atenderam 

aos critérios da presente revisão (Figura 1). 

 

Figura 1: Fluxograma do processo de busca de artigos utilizando combinações 

das palavras-chave “exercise”, “periodontal disease”, “physical activity” e 

“periodontitis”. 

 

Dos 24 trabalhos selecionados, 12 relataram melhora ou atenuação da 

DP em indivíduos fisicamente ativos ou frente à prática de exercício, enquanto 

10 estudos não observaram diferenças significativas e apenas dois observaram 

piora (Figura1; Tabela 1). Apenas um dos estudos foi realizado com modelo 
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animal
19

 e em somente um dos artigos com humanos houve intervenção com 

atividade física em indivíduos previamente sedentários
20

, enquanto os demais 

avaliaram o nível de atividade física por meio de questionários, que nem sempre 

eram específicos com relação aos critérios para caracterizar este nível. 

 

Figura 2: Efeitos da atividade física sobre a progressão da doença periodontal a 

partir do resultado de 24 estudos.  

 

 

 



 

 

5
5

 

Tabela 1: Principais características dos estudos selecionados 

Autor e ano de 

publicação 

Tipo de 

estudo/Grupo 

controle 

N /Idade dos 

participantes  

Características da 

amostra.  

Avaliação da Doença Periodontal Avaliação do Nível de 

Atividade Física ou 

Protocolo de exercício 

Efeitos do exercício sobre 

a Doença Periodontal  

AHN et al., 

(2015)
21

  

Cross-

sectional./Não. 

14625 (8378 

mulheres e 6247 

homens)./Acima de 

19 anos. 

Indivíduos que 

participaram do 

Fourth Korea 

National 

Health and 

Nutrition 

Examination 

Survey 

(KNHANES IV) 

CPITN e PBP em 10 dentes. 

Considerou-se com DP valores de 

CPITN entre 3-4. 

Questionário. 

Considerou-se 

fisicamente ativos, 

indivíduos que faziam 

AF extenuante uma ou 

mais vezes por semana. 

Diminuiu.  

 

AL-

ZAHRANI, 

(2006)
11

  

 

 

 

 

 

 

 

Cross-

sectional./Não. 

 

12764 (6549 

mulheres e 6215 

homens)./ Acima de 

18 anos. 

 

Indivíduos norte-

americanos que 

participaram do 

Third National 

Health and 

Nutrition 

Examination 

Survey (NHANES 

III)  

 

Cálculo do NI através dos 

resultados de PS e RC. 

Considerou-se com DP, PS  ≥ 4 

mm e NI ≥ 3 mm. 

 

Os indivíduos foram 

classificados como: 

“sedentários”, 

“insuficiente” e 

“recomendado”. Os 

critérios de 

classificação não foram 

apresentados. 

 

Diminuiu. 

AL-ZAHRANI 

et al., (2005)
8
  

Cross-

sectional./Não. 

2521 (1276 mulheres 

e 1245 homens)./ 

Acima de 18 anos. 

Norte-americanos 

participantes do 

Third National 

Health and 

Nutrition 

Examination 

Survey (NHANES 

III) com NAF 

respondido no 

questionário 

semelhante ao 

realizado nos 10 

anos anteriores. 

Cálculo do NI com base nos 

resultados de PS e RC. 

Considerou-se com DP, PS ≥ 4 

mm e NI ≥ 3 mm. 

Questionário adaptado 

do 1985 National 

Interview Survey. 

Classificou-se como: 

“inativo”, “parcialmente 

ativo” ou “ativo”. 

Diminuiu. 
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BAWADI et 

al., (2011)
12

 

 

Estudo clínico 

randomizado./NI. 

 

340 (172 mulheres e 

168 homens)./Entre 

18 e 77 anos. 

 

Pacientes 

saudáveis que não 

receberam 

tratamento 

odontológico, nos 

seis meses 

anteriores, 

atendidos na 

clínica do Centro 

Médico da 

Universidade de 

Ciência e 

Tecnologia da 

Jordânia. 

 

Avaliação clínica da PBP e nível 

de PIC. Considerou-se com DP, 

PS ≥ 4 mm e NI ≥ 3 mm.  

 

Questionário 

Internacional de 

Atividade Física 

(IPAQ). Classificação 

do NAF em “baixo”, 

“moderado” e “alto”. 

 

Diminuiu. 

 

 

CUETO et al., 

(2005)
13

 

 

 

Estudo caso 

controle./Sim. 

 

 

149 (60 mulheres e 

89 homens)./Entre 

40 e 75 anos. 

 

 

Pacientes com 

histórico 

confirmado de 

infarto agudo do 

miocárdio (grupo 

caso) e pacientes 

de trauma (grupo 

controle). 

 

 

Perda avaliada pela PBP e 

retração gengival em seis dentes. 

A classificação de nível de DP foi 

definida de acordo com a % de 

perda de inserção acima de 3 mm 

(0% - ausente; 0-32% média; 33-

66% moderada e acima de 67% 

grave).  

 

 

Questionário European 

Society for 

Market Research. 

Classificação em 

exercício regular “sim” 

ou “não”. Não foram 

apresentados os 

critérios. 

 

 

Não houve diferença 

significativa.  

 

DEMMER et 

al., (2010)
14

 

 

Estudo de coorte 

de base 

populacional./Não. 

 

2793 (1576 mulheres 

e 1217 homens)/ 

Entre 20 e 81 anos. 

 

Indivíduos não 

diabéticos (no 

baseline) das 

cidades alemãs de 

Greifswald, 

Stralsund, Anklam 

e vilarejos 

adjacentes.  

 

PS e PIC, avaliada em todos os 

dentes de um dos lados da boca, 

escolhido aleatoriamente. PIC ≥ 5 

mm classificadas nas seguintes 

categorias de perda em relação ao 

baseline: AL1: melhorou a perda. 

AL2: sem alterações. AL3: 

aumento de 1 a 8% de perda. 

AL4: perda superior a 9%.   

 

MET obtido por 

atividade física 

reportada no tempo de 

lazer (< 1, 1-2 e > 2 

horas/semana).  

 

Não houve diferença 

significativa.   
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GEISMAR et 

al., (2006)
22

 

 

Estudo caso 

controle./Sim. 

 

250 (89 mulheres e 

161 homens)./Grupo 

caso: 65 anos. Grupo 

controle: 62,6 anos.  

 

Indivíduos com 

doença 

coronariana 

confirmada (grupo 

caso) e indivíduos 

com a mesma 

faixa etária sem 

doença 

coronariana e sem 

inflamações 

crônicas nos seis 

meses anteriores à 

coleta. 

 

Radiografia. Perda óssea alveolar 

medida pela distância entre a 

junção cemento-esmalte e a parte 

mais apical da crista óssea 

alveolar. 

 Classificação da perda em: “1”  

≤ 2 mm; “2” >2 e ≤ 4 mm; “3”  > 

4 mm.  

 

Questionário. 

Não houve classificação 

específica.  

Apresentou-se apenas 

como ≤ a duas horas de 

atividade física 

semanal. 

 

 

Não houve diferença 

significativa. 

 

HA et al., 

(2014)
23

 

 

 

 

 

 

 

Prospectivo de 

coorte./NI. 

 

283 mulheres./Entre 

25 e 40 anos. 

 

Gestantes entre 21 

e 24 semanas de 

sua primeira 

gestação, nunca 

fumantes e com, 

pelo menos, 20 

dentes.  

 

PIC em seis regiões de todos os 

dentes exceto terceiros molares e 

sítios distais do segundo molar. 

Classificação de presença de DP 

com perda de inserção acima de 4 

mm em dois ou mais sítios de 

diferentes dentes. 

 

Entrevista sobre prática 

de exercícios antes e 

durante a gravidez. 

Classificação da 

atividade física semanal 

em: “não”; “1-2 vezes” 

e “≥ 3 vezes”.   

 

Não houve diferença 

significativa. 

 

HAN et al., 

(2010)
24

 

 

 

Cross-

sectional./NI. 

 

1046 (589 mulheres 

e 457 

homens)./Acima de 

18 anos. 

 

Indivíduos com 

mais de 20 dentes 

naturais, residentes 

das cidades 

coreanas de 

Shiwha e 

Banwol.  

 

CPI de seis regiões por dente em 

um total de 10 dentes. 

Classificação do estado de saúde 

periodontal em: CPI 0 – normal; 

CPI 1 - sangramento gengival; 

CPI 2 - cálculo; CPI 3 – PBP 

entre 3,5 e 5,5 mm; CPI 4 – PBP 

acima de 5,5 mm. CPI 0–2 foi 

classificada como sem DP e CPI 

3-4 como com DP. 

 

NC. Classificação da 

atividade física semanal 

em: “não”, 

“caminhada” e 

“exercício”. 

 

Diminuiu.  
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HAYASHIDA 

et al., (2009)
9
 

 

 

Base comunitária./ 

Não 

 

 

135 (78 mulheres e 

57 homens)./ Acima 

de 40 anos.  

 

Indivíduos não 

diabéticos 

residentes de 

quatro ilhas 

localizadas a 

sudoeste de 

Nagasaki, Japão. 

 

CPI dos dentes mais 

representativos. 

Classificação da DP em: CPI ≤ 2 

– normal/gengivite; CPI = 3 – 

moderada; CPI = 4 – grave. 

 

Questionário. 

Classificação em hábito 

de se exercitar em 

“sim” ou “não”. 

 

Não houve diferença 

significativa. 

 

 

ISLAM et al., 

(2015)
17

 

 

 

Cross-

sectional./Não. 

 

19122 (10874 

mulheres e 8248 

homens)./Acima de 

20 anos. 

 

Indivíduos que 

participaram do 3º, 

4º e 5º Korea 

National 

Health and 

Nutrition 

Examination 

Survey 

(KNHANES) 

 

CPI em seis áreas de oito molares 

e incisivos centrais inferiores. 

Classificação de CPI nos escores: 

0 = normal; 1 = sangramento 

gengival; 2 = cálculo; 3 = PBP 

entre 3,5 e 5,5 mm; 4 = PBP 

superior a 5,5 mm. 

 

Questionário pré-

estruturado. 

Classificação entre 

“sim” e “não” para 

exercício regular 

(moderado acima de 30 

min/sessão mais de 

cinco vezes/semana ou 

extenuante durante 20 

minutos ou caminhada 

por mais de 30 

min/sessão, mais de 

cinco dias/semana). 

 

Aumentou. 

 

 

IWASAKI et 

al., (2016)
15

 

 

 

 

Longitudinal./Não. 

 

85 (55 mulheres e 30 

homens)./ Acima de 

75 anos.  

 

Indivíduos, com 

dois ou mais 

dentes, residentes 

de uma casa de 

repouso da cidade 

de Tosa, Japão. 

 

PIC e PS em seis áreas de cada 

dente excluindo os terceiros 

molares. DP grave foi 

considerada quando a PIC foi ≥ 6 

mm ou PS ≥ 5 mm.  

 

Questionário. 

Classificou-se como 

exercício regular 

atividades físicas 

realizadas durante um 

período ≥ 30 min/sessão 

por duas ou mais 

vezes/semana. 

 

 

Não houve diferença 

significativa.   
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JÖNSSON et 

al., (2014)
10

 

 

 

Caso controle 

cross-

sectional../Sim. 

 

112 (51 mulheres e 

61 homens)./ Entre 

26 e 56 anos.  

 

Indivíduos não 

fumantes, não 

diabéticos, não 

gestantes com 

mais de 20 dentes 

e sem uso de 

antibióticos, 

aspirina ou 

anticoagulantes. 

Grupo caso - com 

DP. Grupo 

controle - sem DP. 

 

Presença de sangramento na 

sondagem em pelo menos 30% 

das áreas avaliadas com PS ≥ 5 

mm concomitante à PIC ≥ 3 mm 

em dois ou mais dentes em cada 

quadrante. 

 

Questionário. Tempo de 

AF semanal convertidos 

em MET. Classificação 

em níveis de atividade 

física em: moderada = 4 

MET’s e vigorosa = 8 

MET’s. 

 

Não houve diferença 

significativa.  

 

MENDOZA-

NÚÑEZ et al., 

(2014)
20

 

 

 

Quase 

experimental./ 

Sim. 

 

61 (NI)./ Entre 60 e 

74 anos. 

 

Indivíduos com 

DP sedentários no 

baseline que não 

utilizavam 

suplementos 

alimentares ou 

anti-inflamatórios. 

Grupo controle 

permaneceu 

sedentário e grupo 

experimental 

realizou exercício.  

 

Índice de DP avaliado por meio 

da PBP,  nos sextantes da 

dentição, incluindo os terceiros 

molares apenas na ausência dos 

segundos. 

Foram avaliados, também, os 

níveis salivares de Superóxido 

dismutase (SOD), status 

antioxidante total (TAS), TNF-α, 

IL1-β, IL-6, IL-8 e IL-10. 

 

O grupo experimental 

realizou sessões de 60 

minutos de Tai Chi 

(considerado pelos 

autores como exercício 

em intensidade 

moderada), cinco 

vezes/semana durante 

seis meses. 

 

Diminuiu.   

 

MERCHANT 

et al., (2003)
25

 

 

 

 

Estudo 

prospectivo./ Não. 

 

39461 homens./ 

Entre 40 e 75 anos. 

 

Profissionais da 

área da saúde, sem 

histórico de DP, 

infarto ou 

mudança no nível 

de atividade física 

em virtude de 

doenças até o 

baseline.  

 

Perda óssea radiográfica. 

 

Questionário. 

O tempo de AF foi 

convertido em MET.   

 

Diminuiu.  

 
 

 



 

 

6
0
  

OLIVEIRA et 

al., (2015)
26

 

 

 

 

 

 

 

Cross-

sectional./Não. 

 

111 homens./ Entre 

20 e 56 anos. 

 

Policiais militares, 

fisicamente ativos, 

não fumantes e 

com 20 ou mais 

dentes.  

 

PS, PIC e SS, em três áreas por 

dente, em todos os dentes 

permanentes, com exceção dos 

terceiros molares. Classificou-se 

com DP moderada: PIC ≥ 4 mm, 

PS ≥ 5 mm e SS ≥ 15% em duas 

regiões interproximais.  

 

 

Teste de capacidade 

física. Escore de 0 a 

300. 

 

Diminui. 

 

 

SAMNIENG et 

al., (2013)
27

 

 

 

 

Cross-

sectional./Não. 

 

 

612 (454 mulheres e 

158 homens)./ 

Acima de 60 anos. 

 

 

Idosos, escolhidos 

aleatoriamente, 

residentes na 

província de 

Phitsanulok, 

Tailândia.   

 

 

PS e PIC. 

Classificou-se com presença de 

DP quando PS ≥ 3 mm e PIC ≥ 4 

mm.  

 

 

Questionário. 

Classificação da 

atividade física em 

“regularmente” e “não”. 

Não foram relatados 

parâmetros de 

classificação. 

 

 

Diminuiu.  

 

SANDERS et 

al., (2009)
28

 

 

 

Caso-controle./ 

Sim. 

 

751 (441 mulheres e 

310 homens)./ 

Acima de 18 anos. 

 

Indivíduos 

dentados que 

participaram do 

National Survey of 

Adult Oral 

Health, 

desenvolvido na 

Austrália entre 

2004 e 2006. 

Grupo caso 

composto por 

indivíduos com 

DP classificada 

entre moderada e 

severa. 

 

PBP, NIC e RC em três áreas. 

Níveis de IL1-β e proteína-C 

reativa no fluido gengival 

crevicular. Classificação como 

DP quando NIC ≥ 4 mm e PBP ≥ 

5 mm. 

 

 

Active Australia 

Survey. Classificação 

em “Fisicamente ativo” 

(≥ 150 min/semana ou ≥ 

5 sessões/semana) ou 

“Insuficientemente 

ativos” (valores 

inferiores). 

 

Não houve diferença 

significativa.    
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SHIMAZAKI 

et al., (2010)
29

 

 

 

Cross-

sectional./Não. 

 

1160 (783 mulheres 

e 377 homens)./ 

Entre 20 e 77 anos. 

 

Indivíduos 

normotensos com 

20 ou mais dentes. 

 

CPI 0 = saudável; 1 = 

sangramento; 2 = cálculo com ou 

sem sangramento; 3 = PS entre 4 

e 5 mm; 4 = PS ≥ 6 mm.  

 

Avaliação do VO2máx 

através de teste em 

bicicleta ergométrica. 

 

Diminuiu.  

SPALJ et al., 

(2008)
16

 

 

Cross-

sectional./Não. 

282 (144 mulheres e 

138 homens)./ Entre 

15 e 70 anos. 

Dez por cento da 

população dos 

arredores de 

Vukovar, Croácia, 

cinco anos após a 

guerra no país.  

CPI, perda de inserção, 

envolvimento de furca, 

mobilidade dentária e RC acima 

de 3,5 mm foram considerados 

como DP.  

Questionário. Os 

autores relacionaram o 

item “tipo de trabalho” 

do questionário como 

atividade física, 

classificada como: 

“leve”, “moderado” e 

“pesado”. 

Aumentou. 

 

YEN et al., 

(2014)
30

 

 

Cross-

sectional./Não. 

 

6214 (4002 mulheres 

e 2212 homens)./ 

Entre 40 e 44 anos. 

 

Participantes de 

um Programa do 

governo de 

Keelung, Taiwan, 

em idade de 

diagnóstico de 

neoplasias 

colorretais.  

 

CPI de toda a boca em seis 

sextantes. Os resultados foram 

representados pelo valor mais 

alto de um dos sextantes. 

Classificou-se como: CPI 0 = 

saudável; CPI1 = sangramento na 

sondagem; CPI2 = cálculo; CPI3 

= PBP de 4-5 mm; CPI4 = PBP ≥ 

6 mm. 

 

Questionário. 

Classificou-se o hábito 

de se exercitar como: 

“Nenhum”; “≤ 60 

min/semana” e “> 60 

min/semana”.   

 

Diminuiu. 

 

YOSHIDA et 

al., (1997)
31

 

 

Cross-

sectional./Não. 

 

1821 (158 mulheres 

e 1663 homens)./ 

Entre 20 e 69 anos. 

 

Trabalhadores de 

uma fábrica de 

produtos químicos 

em Osaka, Japão. 

 

 

CPITN. Não foram apresentadas 

as classificações. 

 

Questionário. 

Classificação em: 

“nunca”; “às vezes”; 

“uma ou duas vezes por 

semana” e “quase 

diariamente” 

 

 

Não houve diferença 

significativa. 

 

YOSHIDA et 

al., (2001)
32

 

 

 

Cross-

sectional./Não. 

 

Aproximadamente 

2000 homens./ Entre 

20 e 69 anos. 

 

Trabalhadores de 

uma fábrica de 

petróleo em 

Osaka, Japão. 

 

CPI. Não foram apresentadas as 

classificações de forma clara. 

 

Questionário. 

Classificação em: 

“nunca”; “às vezes”; 

“uma ou duas vezes por 

semana” e “quase 

diariamente” 

 

Não houve diferença 

significativa. 
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ZHOU; 

LEEMAN; 

AMAR, 

(2011)
19

 

 

Experimental./Sim 

 

NI./NI. 

 

Camundongos 

C57BL/6J obesos 

(com e sem dieta 

hiperlipídica) e 

não obesos (dieta 

comercial) e 

induzidos ou não à 

DP com ligadura 

embebida com 

Porphyromonas 

gingivalis. 

 

Perda óssea alveolar avaliada por 

morfometria e títulos de bactérias 

das placas subgengivais. 

 

Quatro semanas de 

exercício em esteira, 

cinco vezes/semana, 

uma hora/sessão na 

intensidade de 12 

m/min. 

 

Diminuiu.  

Abreviações: CPITN= Índice de necessidade de tratamento periodontal comunitário; PBP= Profundidade de Bolsa Periodontal; DP= Doença Periodontal; AF= 

Atividade Física; NI= Nível de Inserção; PS= Profundidade de Sonda; RC= Recessão Clínica; PIC= Perda de Inserção Clínica; NAF= Nível de Atividade Física; 

MET= Termo Equivalente Metabólico; CPI = Índice Periodontal Comunitário; SS= Sangramento de Sondagem.  
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Discussão 

 

 Revisões sistemáticas fornecem evidências de alto nível para dar suporte 

a questões na área da saúde e são ferramentas fundamentais para tomada de 

decisão por profissionais.
33–35

 Na presente revisão, investigamos a relação da 

atividade física com a prevalência e progressão da DP. De forma a evitar a 

exclusão de qualquer artigo, uma busca cuidadosa foi realizada. Entretanto, 

devido a possíveis variações nos títulos, indexação e palavras-chave, existe a 

possibilidade de algum artigo não ter aparecido nos resultados.  

Metade dos estudos avaliados demonstrou que indivíduos fisicamente 

ativos apresentam menor predisposição em desenvolver formas mais graves da 

DP. O exercício regular pode melhorar a resposta imunológica do hospedeiro, 

deixando o organismo menos susceptível a infecções,
36

 justificando os possíveis 

efeitos benéficos da atividade física sobre a periodontite. Adicionalmente, foi 

relatado que o exercício habitual em intensidade moderada aumenta a 

concentração e secreção de Imunoglobulina A Secretora (SIgA) salivar.
37,38

 Esta 

IgA protege a superfície da mucosa oral, prevenindo a aderência de bactérias e 

dificultando o aparecimento de infecções orais.
39

 Desta forma, a prática de 

exercício pode atuar com ação preventiva, podendo ser prescrita para grupos 

com predisposição ao desenvolvimento de DP.
40

  

 Mesmo que em 41% dos estudos não tenha ocorrido alterações 

significativas, na maioria (60% dos que não houve diferença), houve uma 

tendência de melhor status periodontal em indivíduos fisicamente ativos. Tal 

fato pode ser observado nos estudos de Ha et al.
23

, Hayashida et al.
9
, Iwasaki et 

al.
15

, Jönsson et al.
10

 e Sanders et al.
28

  

 A maioria dos estudos avaliou o nível de atividade física por meio de 

questionários, sendo que nem sempre estes instrumentos utilizavam critérios 

validados ou específicos para identificar o nível de atividade física dos 
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indivíduos. Tal comportamento pode ser justificado pelo fato de que, nestes 

estudos que utilizaram questionários, o objetivo principal não era avaliar os 

efeitos do exercício sobre a DP. Considerando este aspecto, apenas no estudo de 

Bawadi
12

 foi utilizado um questionário (IPAQ), internacionalmente validado, 

para este fim.  

Entre os vinte e quatro estudos selecionados, apenas dois (um em modelo 

animal
22

 e outro em humanos
23

) tiveram este objetivo.    No estudo de 

Mendonza-Núñez et al.
23

 foi observado que a prática de sessenta minutos de Tai 

Chi, cinco vezes por semana, durante seis meses, aumentou o status antioxidante 

total (TAS) e os níveis de superóxido dismutase (SOD), diminuiu os de IL1-β e 

IL-6 na saliva, além de ter reduzido o Índice de DP em idosos.
23

 Os autores 

relacionaram estes resultados ao estímulo que o exercício em intensidade 

moderada promove sobre o equilíbrio redox do organismo, favorecendo 

condições mais alcalinas para as células e, com isso, aumentando a capacidade 

antioxidante.
23

 O aumento de antioxidantes endógenos, promovido pelo 

exercício físico crônico, auxilia na melhoria do sistema imunológico, sendo 

observado que o exercício voluntário promoveu aumento da resistência a danos 

induzidos por espécies reativas de oxigênio em linfócitos de ratos.
44

 

Adicionalmente, a intensidade do exercício pode ser um fator determinante na 

progressão de inflamações crônicas como a DP. Assim, do ponto de vista 

imunológico, é observado um mecanismo dose resposta, em formato de “J”, 

onde exercícios em intensidades entre leve e moderada melhoram a resistência a 

infecções enquanto altas intensidades deixam o organismo mais susceptível a 

patógenos.
45

   

 Apenas um dos estudos avaliados investigou os efeitos do exercício 

sobre a DP em modelo animal.
19

 Neste estudo, camundongos foram induzidos à 

DP com ligadura embebida com Porphyromonas gingivalis e submetidos a 

quatro semanas de exercício em esteira. Foi observado ao final que a perda óssea 
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alveolar foi menor nos animais treinados e os títulos de bactérias diminuíram nos 

animais obesos (consumindo dieta comercial) submetidos ao exercício.
19 

 Mesmo que dois dos estudos
16,17

 tenham observado piora na DP com o 

aumento do nível de atividade física, deve-se considerar que fatores culturais 

como local onde a pesquisa foi conduzida e tipo de população avaliada, além de 

características da DP, diferenças nos métodos de avaliação da DP e experiência 

dos avaliadores, podem aumentam a variabilidade dos resultados deste tipo de 

pesquisa.
45

 

 

Conclusões  

 

A partir dos estudos avaliados, conclui-se que o exercício físico pode 

melhorar a saúde periodontal. Entretanto, os mecanismos envolvidos ainda não 

são claros. Desta forma, considerando os potenciais benefícios da atividade 

física sobre a saúde periodontal, existe a necessidade de mais estudos 

investigando os efeitos de diferentes tipos e intensidades de exercício sobre 

grupos propensos a DP. Além disso, observou-se uma escassez de estudos 

experimentais onde se investiga os efeitos da prática de exercício sobre a 

progressão da desta doença. 
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ARTIGO 2 - EXERCÍCIO FÍSICO ATENUA A PERDA ÓSSEA 

ALVEOLAR E PREVINE COMPORTAMENTO ANSIOSO EM RATOS 

COM DOENÇA PERIODONTAL 
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Exercício Físico Atenua a Perda Óssea Alveolar e Previne Comportamento 

Ansioso em Ratos com Doença Periodontal  

 

Resumo 

A resposta inflamatória gerada pela doença periodontal (PD) promove 

reabsorção óssea e, possivelmente, pode provocar transtornos psicológicos como 

ansiedade e depressão. O exercício físico regular promove benefícios tanto sobre 

a resposta inflamatória quanto sobre aspectos psicológicos. Entretanto, pouco foi 

investigado acerca dos efeitos do exercício sobre a PD, principalmente, 

considerando aspectos comportamentais relacionados à ansiedade e depressão. 

Desta forma, objetivou-se avaliar os efeitos do treinamento físico sobre 

parâmetros inflamatórios e comportamentais de ratos Wistar com PD induzida 

por ligadura. Vinte e quatro animais foram distribuídos em delineamento fatorial 

2x2 (com e sem exercício, com e sem doença periodontal). Os animais dos 

grupos treinados realizaram oito semanas de natação com carga relativa a 5% do 

peso corporal. A PD foi induzida 14 dias antes do final do experimento e na 

última semana todos os animais foram submetidos ao Marble Burying Test. 

Análises histomorfométricas das mandíbulas e a expressão das citocinas IL-10, 

TNF-α e IL1-β (Western Blotting) foram realizadas. Além do comportamento 

ansioso e depressivo, avaliou-se também a morfometria dos astrócitos 

hipocampais marcados com antiglial fibrillary acidic protein (antiGFAP). O 

treinamento físico atenuou a perda óssea alveolar e a perda do nível de inserção 
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epitelial dos ratos com DP (p < 0,05). Os animais treinados e com PD tiveram 

menor expressão de TNF-α nos tecidos periodontais enquanto a IL-10 foi 

aumentada em relação aos ratos com PD que não treinaram (p < 0,05). A relação 

TNF-α/IL-10 foi menor nos animais com DP que realizaram treinamento, em 

comparação aos induzidos à periodontite (p < 0,05). A PD aumentou o 

comportamento ansioso e depressivo, sendo que o treinamento diminuiu este 

parâmetro (p < 0,05). Adicionalmente, o exercício aumentou as ramificações dos 

astrócitos hipocampais em relação aos animais dos grupos não-treinados (p < 

0,05). Concluiu-se que o exercício físico melhorou a inflamação e a perda óssea 

de ratos com PD, além de diminuir os parâmetros relacionados à ansiedade e 

depressão.       

Palavras-chave: Periodontite; Treinamento Físico; Marble Burying test; Glial 

fibrillary acidic protein. 

 

INTRODUCÃO 

A doença periodontal (PD) é uma inflamação crônica iniciada pelo 

acúmulo de biofilme nos tecidos adjacentes ao dente, que leva à reabsorção 

óssea e à perda do suporte dental[1]. Adicionalmente, existe a hipótese de que há 

relação entre transtornos psicológicos e a PD[2,3]. Assim, ansiedade, depressão 

e estresse, frequentemente, acometem indivíduos com esta doença [4,5] sendo 

considerados, frequentemente, como agentes predisponentes à DP[6–8]. Isto 
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ocorre, provavelmente, devido à diminuição na resposta imune frente ao 

transtorno psicológico, fato que resulta em uma menor proteção contra infecção 

patogênica que, consequentemente, exacerba a destruição do tecido 

periodontal[8]. Entretanto, é possível que exista uma relação bidirecional entre 

desordens psicológicas e a infecção, já que o aumento de citocinas pro-

inflamatórias já foi associada a transtornos de ansiedade[9].   

A elevação de mediadores pró-inflamatórios em portadores de PD é um 

dos aspectos que contribui para o aumento da perda óssea alveolar (ABL) desses 

indivíduos[10]. Desta forma, estudos têm investigado estratégias para impedir a 

progressão da ABL, sendo a maioria delas voltadas para agentes que melhoram a 

resposta imune do hospedeiro[11,12]. Dentre as estratégias conhecidas para 

promover imunomodulação, pode-se destacar o exercício físico[13]. A prática de 

atividades físicas, a longo prazo, pode deixar o organismo menos susceptível a 

inflamações e infecções[14,15], tornando este um aspecto promissor contra a 

progressão da PD. Adicionalmente, estudos demonstram que a prática de 

exercícios reduz a ansiedade e melhora as funções cerebrais em animais e 

humanos[16,17], sendo observado estimulação na neurogênese no 

hipocampo[17]. Esta melhora é confirmada por alterações na morfometria de 

astrócitos da região hipocampais, estando tais mudanças relacionadas à menor 

propensão do indivíduo desenvolver ansiedade e depressão[17,18]. 

Adicionalmente, a cronicidade de desordens relacionadas ao estresse, como 
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ansiedade e depressão pode provocar a retração e diminuição das ramificações 

de neurônios do hipocampo[19]. Todavia, no estágio atual do conhecimento, não 

se sabe os efeitos da PD sobre a morfologia dos astrócitos hipocampais, 

principalmente em animais submetidos a treinamento físico.     

A literatura mostra que indivíduos fisicamente ativos têm menor 

propensão à PD em relação aos sedentários[16,20,21]. Entretanto, os efeitos do 

exercício físico sobre os parâmetros inflamatórios e ABL em indivíduos com PD 

foram pouco investigados, principalmente quando se considera a associação com 

aspectos psicológicos envolvidos. Desta forma, objetivou-se avaliar os efeitos do 

treinamento físico sobre parâmetros relacionados à perda óssea, status 

inflamatório periodontal e comportamento ansioso e depressivo em ratos com 

PD induzida por protocolo de ligadura. 

 

MATERIAIS E MÉTODOS 

 

Animais 

O presente estudo foi aprovado pela Comissão de Ética no Uso de 

Animais (CEUA) da Universidade Federal de Lavras, sob Protocolo 002/15. Os 

animais foram mantidos de acordo com o Guide to the Care and Use of 

Experimental Animals (1993)[22]. Vinte e quatro ratos machos adultos (Rattus 

norvegicus albinus) da linhagem Wistar, provenientes do Biotério Multiusuário 

da Universidade Federal de Lavras (UFLA) foram utilizados. Foram 
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selecionados animais saudáveis com peso inicial de, aproximadamente, 218.2 ± 

24.8g. Durante todo o período experimental, os ratos foram acomodados em 

caixas coletivas de polipropileno (dimensões: 41 x 34 x 17,5 cm), com 

maravalha (para absorção de urina e água).  

Inicialmente os ratos foram submetidos a sete dias de aclimatação à sala 

de experimentação e à equipe. Durante todo o período experimental, os roedores 

permaneceram em condições ideais de temperatura (22±2°C), umidade (45 ± 

15%), e luminosidade (ciclo claro/escuro de 12/12 horas). Ração comercial e 

água foram fornecidas ad libitum durante todo o período experimental. 

Ao final da aclimatação, os animais foram distribuídos aleatoriamente 

em quatro grupos (G1: não treinado; G2: com PD; G3: treinado; G4: treinado e 

com PD) contendo seis animais cada. Utilizou-se um delineamento experimental 

inteiramente casualizado em esquema fatorial 2x2 (com ou sem exercício e com 

ou sem doença periodontal).  

 

Treinamento Físico  

 

Após o período de aclimatação mencionado, os animais dos grupos 

treinados foram submetidos à adaptação ao meio aquático. Nesta fase, os ratos 

permaneceram duas horas por dia, durante sete dias, em um tanque de 

polietileno com capacidade total de 500 litros contendo água (mantida na 

temperatura de aproximadamente 32±2° C) até a profundidade de cinco 
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centímetros. Este período de adaptação foi realizado com o objetivo de reduzir o 

estresse dos animais frente ao ambiente aquático, sem causar, no entanto, 

adaptação física ao treinamento[23]. 

Na semana seguinte, os animais foram submetidos a sessões de natação 

com progressivo aumento no tempo. Esta fase consistiu de natação sem carga, 

com água na profundidade de 50 cm (de forma que os animais não tivessem 

contato com o fundo do tanque). Os ratos nadaram por 10 minutos no primeiro 

dia, e 10 minutos eram adicionados diariamente até que cada animal nadasse 

sem carga por 60 minutos ininterruptamente[24,25].  

Durante as oito semanas subsequentes, os animais nadaram durante 60 

minutos por dia, na frequência de cinco dias por semana, com uma carga relativa 

a 5% de seu peso corporal amarrada ao tórax. Esta carga foi utilizada para 

aumentar a capacidade endurance dos animais, caracterizando uma intensidade 

moderada de exercício aeróbio[24]. Depois de cada sessão de treinamento, os 

animais eram secados com toalhas absorventes e, depois de completamente 

secos, eram colocados de volta em suas respectivas caixas, como proposto pela 

American Physiological Society[26]. 

 

Indução de Doença Periodontal 

 

Quatorze dias antes do final do experimento os animais dos grupos com 

DP foram submetidos ao protocolo de ligadura no primeiro molar mandibular 
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conforme descrito por Messora[11]. Tal procedimento foi realizado sob 

anestesia geral (cloridrato de xilazina a 10 mg/kg e cloridrato de cetamina a 80 

mg/kg via intraperitoneal). Os animais dos grupos com exercício não realizaram 

treinamento físico nas 24 horas anteriores, bem como nas 24 horas posteriores à 

indução, sendo que após este período eles voltaram à rotina normal de 

treinamento. Os ratos permaneceram com a ligadura durante 14 dias, até o 

momento da eutanásia. 

 

Avaliação do Comportamento Ansioso e Depressivo pelo teste Marble 

Burying 

 

 Na última semana de experimento (dia 74), os animais foram 

submetidos ao Marble Burying test, para avaliação do comportamento ansioso e 

depressivo, utilizando a metodologia descrita em estudos prévios[27–29]. Este 

teste foi utilizado devido à tendência que roedores ansiosos e depressivos têm de 

enterrar novos objetos, sendo que a administração de ansiolíticos reduz ou inibe 

este comportamento[27,29]. Para realização do teste foi utilizada uma caixa de 

polipropileno, contendo maravalha a cinco centímetros de profundidade, com as 

mesmas dimensões da caixa em que os animais permaneciam alojados durante o 

experimento. Inicialmente, cada animal foi colocado individualmente por cinco 

minutos na caixa com maravalha nova e limpa, para reconhecimento do 

ambiente. Posteriormente, o rato era retirado e 16 bolinhas de vidro eram 
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distribuídas uniformemente sobre a maravalha de forma que não afundassem 

espontaneamente. Então, o rato era colocado novamente na caixa, onde 

permanecia durante 30 minutos, até que o pesquisador o retirasse para avaliação 

e contagem das peças que foram enterradas. Durante o teste, os pesquisadores 

permaneceram fora da sala de experimentação para que não houvesse 

interferências externas. Foram consideradas enterradas as bolinhas que estavam 

com mais de 2/3 de seu volume submerso na maravalha[27]. Todas as análises 

foram realizadas por um mesmo avaliador previamente treinado. As etapas 

experimentais são apresentadas na figura 1. 

 

Figura 1: Fluxograma das etapas realizadas durante o período experimental. A: 

Aclimatação. B: Ambientação ao meio aquático. C: Natação com incremento de 
tempo. D: Natação com carga relativa a 5% do peso corporal, cinco dias por 

semana. E: Período de doença periodontal. F: Análise do comportamento 

ansioso e depressivo através do Marble Burying Test.  

 

Eutanásia e coleta te material biológico 

 

Ao final do período experimental, os animais foram submetidos a jejum 

de oito horas e, posteriormente, eutanasiados por punção cardíaca sob anestesia 

(Tiopental Sódico 50 mg/kg i.p.). Posteriormente, foi retirada a mandíbula 
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esquerda, o tecido gengival que recobre o primeiro molar e o cérebro de cada 

animal. As gengivas foram coletadas e, imediatamente armazenadas a 4º C em 

tampão RIPA (Sigma, Eugene, OR, USA), contendo cocktail inibidor de 

protease (SIGMA). As mandíbulas e cérebros foram imersos em formalina 

tamponada a 10% para posterior processamento histológico. 

 

Avaliação da Perda Óssea Alveolar e Perda de Inserção Epitelial 

 

Após permanecerem 48 horas em solução de formalina 10%, as 

mandíbulas foram transferidas para solução de EDTA 10% até descalcificação. 

Posteriormente, o material foi processado rotineiramente e foram feitos cortes 

histológicos (5 μm) da face vestibular das mandíbulas, que foram corados com 

hematoxilina e eosina conforme descrito por Dai et al.[30]. As lâminas, então, 

foram fotografadas (com aproximação de 4×) utilizando um sistema de captura e 

análise de imagens, consistindo de microscópio binocular Olympus CX31 

(Olympus Optical do Brasil Ltda, São Paulo, SP, Brazil), com câmera acoplada 

(SC30 CMOS Color Camera for Light Microscopy, Olympus Optical do Brasil 

Ltda, São Paulo, SP, Brazil). As medidas foram feitas usando o software Image-

Pro
®
 Express versão 6.0 (Media Cybernetics, Rockville, MD, USA). A perda 

óssea alveolar (ABL) foi avaliada através da mensuração da distância (mm) 

entre a junção cemento-esmalte (CEJ) e a crista óssea alveolar (COA) entre o 

primeiro e segundo molar[30]. A perda de inserção epitelial (attachment loss - 
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AL) foi calculada utilizando o valor da distância entre a junção cemento-esmalte 

e a junção epitelial (EA)[11]. A média das medidas de 10 cortes seriados de cada 

animal foi obtida para representação da perda óssea. 

 

Avaliação de citocinas inflamatórias no tecido gengival pela técnica de 

Western blot 

  

A solução contendo as gengivas foi homogeneizada, centrifugada 

(12,000 rpm por 10 min) e o sobrenadante foi coletado e armazenado a -20º C. 

Foi realizada então a quantificação das proteínas totais na amostra utilizando o 

método de Bredford[31]. Adicionou-se Laemmli buffer (taxa de diluição de 5×), 

e ferveu-se a solução durante 5 min a 95 °C. O extrato das proteínas totais 

(aproximadamente 20 μg/poço) foi corrido em gel 12 % SDS PAGE a 120 V por 

cerca de 2.5 horas[32]. As proteínas dos géis SDS foram transferidas por 

eletroforese para membranas de nitrocelulose utilizando o equipamento Trans 

Blot Apparatus (Bio-Rad laboratories, Hercules, CA, USA) durante 2 h a 80 V. 

As ligações não específicas foram bloqueadas, incubando as membranas em 

solução de 3% de albumina diluída em trisma base solution–Tween (TBST), por 

60 minutos em temperatura ambiente. As membranas foram incubadas com 

anticorpo primário anti-TNF-α, anti-IL-1β,  anti-IL-10 e anti-β-actina (Santa 

Cruz, CA, USA), diluídos em solução bloqueadora nas concentrações de 1:1000 
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e permaneceram overnight a 4 °C. As membranas foram lavadas posteriormente 

com solução TBS/Tween-20 e então incubadas por uma hora em temperatura 

ambiente com o anticorpo secundário diluído em solução bloqueadora 

(concentração de 1:10000). As membranas foram lavadas com TBS/Tween-20 e 

a reação imune foi detectada utilizando solução quimioluminescente. A 

intensidade de luz gerada pela reação foi então detectada por um filme 

radiográfico. As intensidades das bandas foram quantificadas utilizando o 

software UN-SCAN-IT gel 6.1 (Silk Scientific; Orem, UT). Os resultados foram 

normalizados utilizando-se as bandas do controle endógeno B-actina (1:10000, 

Rabbit ABCAM). Adicionalmente, foram calculadas as relações TNF-α/IL-10 e 

IL-1β/IL-10, de forma a estimar o perfil inflamatório local. De acordo com 

Górska et al.[33], o aumento em qualquer uma destas relações pode ser 

considerado um indicativo de maior gravidade na PD. 

 

Imuno - histoquímica e avaliação morfológica dos astrócitos do hipocampo 

 

Depois de fixados em formalina a 10%, foi realizado o corte sagital nos 

cérebros e o hemisfério esquerdo foi processado para preparação das lâminas de 

histologia. Os cortes foram submetidos à imuno-histoquímica utilizando o 

anticorpo anti-glial fibrillary acidic protein (GFAP; Dako), na diluição de 

1:1000 com recuperação antigênica em tampão citrato (pH 6.0), realizado em 
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banho-maria por seis minutos em micro-ondas na potência máxima, conforme 

descrito por Costa et al.[34]. 

 Para análise morfológica dos astrócitos foi utilizada a técnica, com 

modificações, descrita por Cerbai et al.[35]. Foram capturadas imagens 

(aproximação de 40x) de quatro diferentes locais do hipocampo, escolhidos 

aleatoriamente. Assim, foi medido o comprimento das quatro principais 

ramificações de quatro astrócitos de cada animal, utilizando o software ImageJ. 

A média dos valores obtidos para cada astrócito foi utilizada para expressar o 

comprimento das ramificações. Esta área do cérebro foi escolhida devido à 

influência que transtornos como ansiedade e depressão exercem sobre 

plasticidade dos astrócitos[17].    

Todas as análises histomorfométricas foram realizadas por um único 

avaliador e todas as avaliações conduzidas neste estudo foram cegas em relação 

aos grupos experimentais.  

 

Análises Estatísticas 

 

Os dados foram submetidos à análise de variância (ANOVA) para 

comparação das médias entre os grupos em modelo fatorial 2x2 (com ou sem 

exercício e com ou sem doença periodontal). Quando os valores de F indicaram 

diferenças significativas nas interações, foi feito desdobramento entre os fatores. 

Os dados não paramétricos obtidos no Marble Burying Test foram analisados 
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por Kruskal-Wallis e teste de Student–Newman–Keuls como post hoc. As 

análises foram realizadas utilizando o software SISVAR versão 5.3 [36]. O nível 

de significância foi adotado em p<0,05. Os resultados estão expressos em média 

± desvio padrão. 

 

RESULTADOS 

A ABL e o AL dos ratos com PD foi maior que dos demais animais, 

independente do fato de serem treinados ou não (p < 0,05). Entretanto, os ratos 

treinados que foram submetidos à ligadura tiveram estas perdas atenuadas (p < 

0,05 – figura 2).  

Figura 2: Perda óssea alveolar (ABL) e perda de inserção epitelial (AL) de ratos 
Wistar com e sem doença periodontal, treinados e não treinados. 

A-B
 Letras 

maiúsculas indicam diferença entre os grupos treinados e não treinados (Teste F, 

p < 0,05). 
a-b

 Letras minúsculas indicam diferença entre os grupos com e sem 

doença periodontal (Teste F, p < 0,05). 

 

O treinamento físico diminuiu a expressão da TNF-α no tecido 
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Não-Treinados Treinados
400

800

1200

1600
Sem PD

Com PD

Ab

Bb

a

a

P
e
rd

a
 Ó

ss
e
a
 A

lv
e
o
la

r

(
m

)

Não-Treinados Treinados
0

250

500

750

1000

a

a

Ab

Bb

P
e
rd

a
 d

e
 J

u
n
ç
ã
o
 E

p
it
e
li
a
l

(
m

)



87 

 

doença (p < 0,05). Já a expressão da IL-10 neste tecido foi aumentada frente ao 

treinamento, nos animais com DP em relação aos ratos com DP não treinados (p 

< 0,05). A expressão da IL1-β não diferiu entre os grupos. A relação TNF-α/IL-

10 foi menor nos animais com DP que foram treinados quando comparados aos 

com DP, enquanto a relação IL-1β/IL-10 não diferiu significativamente entre os 

grupos (Figura 3). A representação da expressão destas citocinas é apresentada 

na figura 4.   
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Figura 3: Valores médios da expressão das citocinas IL-10, TNF-α e IL1-β no 

tecido gengival de ratos Wistar com e sem doença periodontal, treinados e não 

treinados. 
A-B

 Letras maiúsculas indicam diferença entre os grupos treinados e 

não treinados (Teste F, p < 0,05). 
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Figura 4: Representação das citocinas  β-actina, IL-10, TNF-α e IL1-β 

expressas no tecido gengival de ratos Wistar com e sem doença periodontal, 
treinados e não treinados. C – Grupo não treinado. DP – Grupo não treinado e 

com doença periodontal. EX – Grupo treinado. EX + DP – Grupo treinado e com 

doença periodontal. 

 

Os valores obtidos no Marble Burying Test foram superiores nos 

animais com PD não treinados (p < 0,05). Porém, tais valores foram diminuídos 

nos ratos com PD treinados (p < 0,05 - Figura 5). 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 5: Valores médios dos resultados relativos ao comportamento ansioso e 

depressivo avaliados através do Marble Burying Test em ratos Wistar com e sem 

doença periodontal, treinados e não treinados. 
A-B

 Letras maiúsculas indicam 

diferença entre os grupos treinados e não treinados (Teste Student–Newman–
Keuls, p < 0,05). 

a-b
 Letras minúsculas indicam diferença entre os grupos com e 

sem doença periodontal (Teste Student–Newman–Keuls, p < 0,05). 
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O comprimento médio das ramificações dos astrócitos do hipocampo 

nos animais treinados foram maiores em comparação ao dos não treinados (p< 

0,05), sendo que a presença de PD não afetou significativamente este parâmetro 

(Figura 6A). Na figura 6B é mostrada a representação dos  astrócitos por grupo 

experimental.  

 

Figura 6: (A)Valores médios das ramificações dos astrócitos hipocampais de 

ratos Wistar com e sem doença periodontal, treinados e não treinados. 
A-B

 Letras 
maiúsculas indicam diferença entre os grupos treinados e não treinados (Teste F, 

p < 0,05). (B) Representação dos astrócitos na região do hipocampo dos grupos 

experimentais. C – Grupo não treinado. DP – Grupo não treinado e com doença 
periodontal. EX – Grupo treinado. EX + DP – Grupo treinado e com doença 

periodontal. 

   

DISCUSSÃO 

 

 Os principais resultados observados no presente estudo foram os efeitos 

benéficos do treinamento físico sobre a progressão da PD e a melhora do perfil 

inflamatório periodontal, assim como a diminuição de parâmetros relacionados à 



91 

 

ansiedade e depressão nos animais. Adicionalmente, confirmamos a hipótese de 

que a DP aumenta a propensão à ansiedade e depressão, como observado nos 

resultados do Marble Burying Test. 

 Em humanos, diversos estudos observaram que transtornos psicológicos 

como depressão e ansiedade acomete pacientes portadores de PD[2,37,38]. Esta 

associação pode ocorrer devido ao fato de que indivíduos ansiosos e depressivos 

geralmente apresentam baixa autoestima, fato que promove a diminuição nos 

cuidados com a higiene oral, além de alterar negativamente a dieta[39]. Estes 

fatores, quando conjugados, contribuem para a progressão e piora de doenças 

orais como a PD[39]. Além disso, hormônios como o cortisol (ou corticosterona 

em ratos) e catecolaminas aumentam em casos de estresse psicológico e 

depressão, elevando a susceptibilidade a infecções[8,9]. Adicionalmente, 

indivíduos em estados depressivos apresentam maiores níveis de citocinas pró-

inflamatórias como IL-6 e IL-1, bem como nos de proteína-C reativa[9]. Alguns 

estudos consideram que pode existir uma relação bidirecional entre depressão e 

inflamação, sendo que a presença de uma pode predispor ao aparecimento da 

outra[8,9]. Desta forma, a infecção pode predispor à depressão e ansiedade, 

como observado em casos de depressão induzida por citocinas, onde a 

imunoterapia piorou estas desordens psicológicas em pacientes que receberam 

citocinas recombinates (IL-2 e IFN-α) para tratamento de tumores ou hepatite 

C[40]. O mesmo foi observado em modelo animal onde ratos injetados com 
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lipopolisacarídeo apresentaram sintomas de depressão[41]. Os mecanismos que 

explicam este comportamento estão relacionados com o fato de que citocinas 

pró-inflamatórias podem ativar exageradamente o eixo hipotálamo-pituitária-

adrenal (HPA) e modular a neurotransmissão serotoninérgica devido à alteração 

nos níveis de triptofano[42]. 

 Considerando os resultados do presente estudo, onde o treinamento 

físico reduziu os parâmetros relacionados à perda óssea bem como os sintomas 

de depressão e ansiedade dos animais, pode-se inferir que o exercício melhora 

ambos os aspectos. Além disso, pode-se considerar que a relação bidirecional 

entre inflamação e depressão realmente existe. A diminuição do comportamento 

ansioso e depressivo frente ao treinamento pode estar relacionada, no presente 

estudo, tanto à melhoria da inflamação gengival (confirmada pelo aumento da 

IL-10 e diminuição na TNF-α e na relação TNF-α/IL-10), quanto às variações na 

morfologia dos astrócitos hipocampais nos animais treinados. Alterações 

morfológicas nos astrócitos ocorrem frente a distúrbios como stress, ansiedade e 

depressão, sendo observado que, em tais situações, há a diminuição no tamanho 

das ramificações destas células no hipocampo[18].  

No presente estudo, os ratos treinados apresentaram aumento no 

comprimento das principais ramificações dos astrócitos em comparação aos 

animais não treinados. Variações semelhantes também foram observadas por 

Saur et al.[17] em ratos submetidos  ao treinamento em esteira. Este autor 
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descreve que tais alterações nos astrócitos hipocampais podem aumentar o 

aporte de nutrientes para os neurônios, bem como estimular a angiogenese 

cerebral[17]. Sugere-se que isto ocorra frente ao treinamento devido ao aumento 

no metabolismo astroglial e síntese proteica oriunda da maior demanda 

fisiológica exercida por uma hipertrofia celular não patológica[17,43]. 

Adicionalmente, o aumento no número e tamanho de ramificações em astrócitos 

está relacionado a melhorias cognitivas, como observado em ratos idosos 

submetidos a enriquecimento ambiental[44]. 

A atenuação da ABL e AL, nos animais treinados, pode estar 

relacionada à melhoria do perfil inflamatório, já que houve aumento na 

expressão de IL-10 e diminuição na expressão de TNF-α nos tecidos adjacentes 

ao dente destes animais. Adicionalmente, a diminuição na relação TNF-α/IL-10, 

observada frente ao treinamento nos animais com DP, confirma a melhora no 

status inflamatório, visto que o aumento nesta relação é um indicativo de maior 

gravidade na periodontite[45]. A IL-10 exerce um forte papel anti-inflamatório e 

seu aumento está relacionado à preservação óssea principalmente por inibir a 

osteoclastogênese[46]. Adicionalmente, a IL-10 pode diminuir a expressão da 

TNF-α que atua como citocina pró-inflamatória ativadora de osteoclastos[46], 

sendo este comportamento observado no presente estudo. Tanto a TNF-α quanto 

a IL1-β exercem um papel importante na progressão da PD[47,48] e ambas 
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foram reduzidas, no presente estudo, pela atividade física (porém IL-1β não 

atingiu diferença significativa).  

          

CONCLUSÃO 

 

 O treinamento físico atenuou a progressão da PD, melhorou o perfil 

inflamatório periodontal, e diminuiu o comportamento ansioso e depressivo em 

ratos com DP. Desta forma, a prescrição de exercícios pode ser adotada como 

estratégia preventiva contra o agravamento da DP, além de diminuir ansiedade e 

depressão em grupos de risco.   
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ARTIGO 3 - EXERCÍCIO FÍSICO MELHORA O PERFIL GLICÊMICO 

E ATENUA A PROGRESSÃO DA PERIODONTITE EM RATOS 

DIABÉTICOS (HFD/STZ) COM DOENÇA PERIODONTAL 
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Exercício Físico Melhora o Perfil Glicêmico e Atenua a Progressão da 

Periodontite em Ratos Diabéticos (HFD/STZ) com Doença Periodontal  

 

 

Resumo 

A doença periodontal (DP) é uma inflamação crônica com alta prevalência em 

pacientes com Diabetes mellitus (DM). Existe uma relação bidirecional entre 

estas doenças, sendo que a presença de uma delas pode predispor à piora da 

outra. O exercício físico pode melhorar tanto o controle glicêmico quanto a 

resposta inflamatória e imunológica. Entretanto, os efeitos do exercício sobre 

estes parâmetros ainda não foram investigados frente à associação entre o DM e 

a DP. Desta forma, objetivou-se com o presente estudo avaliar os efeitos do 

treinamento físico sobre o metabolismo e progressão da DP em ratos diabéticos 

(HFD/STZ) com DP. Quarenta animais foram distribuídos em esquema fatorial 

2x2x2 (com e sem exercício, com e sem diabetes, com e sem doença 

periodontal). O DM foi induzido através da administração de dieta hiperlipídica 

por quatro semanas associada a uma dose única de estreptozotocina (35 mg/Kg 

do animal). Durante as oito semanas seguintes os animais realizaram natação por 

60 minutos diários, cinco vezes por semana. Faltando 14 dias para o final do 

experimento, a DP foi induzida através de ligadura no primeiro molar 

mandibular. A perda óssea alveolar foi avaliada por meio de morfometria das 

mandíbulas coradas com azul de metileno e o perfil bioquímico sanguíneo por 
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meio de kits comerciais. Os dados foram submetidos à ANOVA e as médias 

comparadas por teste F (p < 0,05). Os animais diabéticos que foram treinados 

apresentaram menores valores de perda óssea, glicemia, triacilgliceróis e 

hemoglobina glicada. Não houve alterações nos valores de colesterol total e 

frações. Conclui-se que o exercício melhorou o controle glicêmico e atenuou a 

perda óssea alveolar em ratos diabéticos e com DP.       

Palavras-chave: Periodontite; Treinamento Físico; Distúrbio Metabólico; Perda 

Óssea Alveolar. 

 

Introdução 

O Diabetes Mellitus (DM) é uma desordem metabólica caracterizada 

pela hiperglicemia crônica decorrente da produção deficiente de insulina (DM 

tipo 1) ou pela resistência (DM tipo 2) à ação deste hormônio em fases iniciais 

da doença.
1
 Estima-se que 285 milhões de pessoas no mundo são diabéticas, 

sendo que 90% destas apresentam DM tipo 2.
2
 Adicionalmente, os casos de DM 

tipo 2 tem aumentado em países em desenvolvimento devido à elevada 

incidência de obesidade e sobrepeso em suas populações.
3
  

Indivíduos diabéticos, especialmente aqueles não tratados, 

frequentemente apresentam complicações cardiovasculares, renais, retinopatias e 

neuropatias além de maior propensão ao desenvolvimento de afecções bucais 

severas, dentre elas a doença periodontal (DP).
4
 A DP é iniciada por bactérias 
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que formam um biofilme sobre o dente, fazendo com que o paciente desenvolva 

uma resposta inflamatória que afeta os tecidos de suporte dentário.
5
 Esta doença 

é considerada sexta comorbidade mais prevalente do DM.
6
 Considera-se ainda 

que exista uma relação bidirecional entre a DP e o DM, de forma que a presença 

de DP pode prejudicar o controle glicêmico e o DM aumentar a gravidade e 

acelerar a progressão da perda óssea periodontal.
7,8

  

O tratamento convencional do DM (principalmente o tipo 2) envolve 

geralmente a mudança de hábitos de vida, como o controle da ingestão alimentar 

e incremento da atividade física, sendo eventualmente complementado com o 

uso de hipoglicemiantes orais e/ou uso de insulina dependendo da severidade da 

doença.
9
 Neste sentido, foi demonstrado que indivíduos fisicamente ativos 

apresentam menor propensão em desenvolver formas mais graves da DP quando 

comparados àqueles sedentários.
10

  

Estudos investigando os efeitos da prática regular de atividade física em 

pacientes diabéticos portadores de doença periodontal são escassos, 

especialmente quando aspectos inflamatórios, metabólicos são avaliados 

simultaneamente. Desta forma, considerando-se que a prática de exercícios 

físicos pode modular a resposta imune/inflamatória
11,12

 e melhorar o controle 

glicêmico
13

, esta pode tornar-se uma estratégia interessante no tratamento de 

pacientes acometidos por ambas as doenças. Assim sendo, o objetivo do 

presente estudo foi avaliar os efeitos do exercício sobre o perfil metabólico e 
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progressão da DP em ratos diabéticos (HFD/STZ) com DP induzida por 

ligadura. 

 

Materiais e Métodos 

 

Animais 

O presente estudo foi aprovado pela Comissão de Ética no Uso de 

Animais (CEUA) da Universidade Federal de Lavras, sob Protocolo 002/15. Os 

animais foram mantidos nas condições estabelecidas pelo Guide to the Care and 

Use of Experimental Animals (1993).
14

 Quarenta ratos machos adultos (Rattus 

norvegicus albinus), da linhagem Wistar, provenientes do Biotério Multiusuário 

da Universidade Federal de Lavras (UFLA) foram utilizados. Foram 

selecionados animais saudáveis com peso inicial de, aproximadamente, 230.8 ± 

22.8g. Os ratos foram distribuídos, aleatoriamente, em esquema fatorial 2x2x2 

(diabéticos ou não, induzidos à doença periodontal ou não, submetidos a 

treinamento físico ou não), com cinco repetições por tratamento (Tabela 1). 

Durante todo o período experimental os animais foram acomodados em caixas 

coletivas de polipropileno nas dimensões: 41 x 34 x 17.5 cm, contendo 

maravalha. Inicialmente os animais foram submetidos a sete dias de aclimatação 

à sala de experimentação e à equipe. Durante todo o período experimental, os 

roedores permaneceram em condições ideais de temperatura (22±2°C), umidade 
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(45 ± 15%), e luminosidade (ciclo claro/escuro de 12/12 horas). Ração e água 

foram fornecidas ad libitum durante todo o período experimental. 

 

Tabela 1: Distribuição dos grupos experimentais 

Grupos experimentais N 

Grupo 1 – animais normais, não treinados. 5 

Grupo 2 – animais com DM, não treinados. 5 

Grupo 3 – animais com DP, não treinados. 5 

Grupo 4 – animais com DM e DP, não treinados. 5 

Grupo 5 – animais normais, treinados. 

Grupo 6 – animais com DM, treinados. 

Grupo 7 – animais com DP, treinados. 

Grupo 8 – animais com DM e DP, treinados. 

5 

5 

5 

5 

DM – Diabetes Mellitus induzida por dieta hiperlipídica e injeção intraperitoneal de estreptozotocina (35 

mg/kg). DP – Doença Periodontal induzida por ligadura no primeiro molar mandibular. 

 

Indução do DM  

 

 O DM foi induzido de acordo com protocolo descrito por Wang et al.
15

 

Este modelo de indução foi utilizado devido ao fato de mimetizar estágios 

avançados de DM tipo 2 em humanos.
15,17

 Desta forma, após a distribuição dos 

animais em seus respectivos grupos, foi fornecida ração hiperlipídica – HFD - 

(25% de gordura, 48% carboidratos e 20% de proteínas), durante quatro 

semanas, aos animais que seriam induzidos ao DM. Ao final destes 28 dias, foi 

administrada, via intraperitoneal, uma baixa dose de estreptozotocina (35 mg/kg 
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de peso corporal) dissolvida em tampão citrato (pH = 4,5). A glicemia dos 

animais foi mensurada 48 horas após a injeção e foram considerados diabéticos 

os ratos com glicemia superior a 200 mg/dl de sangue.
15

 Os roedores dos grupos 

que não foram induzidos ao DM receberam ração comercial (28% de proteínas, 

60% de carboidratos e 12% de gordura) e foi administrada apenas uma solução 

de tampão citrato via intraperitoneal. Tanto os animais com DM quanto os não 

diabéticos continuaram com suas respectivas dietas até o final do período 

experimental.    

 

Protocolo de treinamento 

 

Após o período mencionado, os animais dos grupos 5, 6, 7 e 8 foram 

submetidos à aclimatação ao meio aquático. Nesta fase, estes roedores 

permaneceram duas horas diárias, durante sete dias, em um tanque de polietileno 

com capacidade total de 500 litros, contendo água na profundidade de cinco 

centímetros (de forma que o animal permanecesse com as patas no fundo do 

tanque, sem nadar), a uma temperatura de aproximadamente 32±2 °C. O 

objetivo desta ambientação foi adaptar o animal ao ambiente aquático de forma a 

reduzir seu estresse, sem causar adaptação ao treinamento físico.
18

 

 Na semana seguinte, os ratos foram submetidos ao protocolo progressivo 

de treinamento (com água em profundidade superior a 50 cm), iniciando em 10 
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minutos de natação, com acréscimo diário de mais 10 minutos até que cada 

animal desempenhasse 60 minutos de exercício ininterruptos sem carga.
19,20

  

Durante as oito semanas subsequentes os animais nadaram diariamente 

por 60 minutos, na frequência de cinco vezes por semana, com uma sobrecarga 

relativa a 5% de seu peso corporal.
21

 A utilização da carga foi com intuito 

promover aumento na capacidade endurance destes animais.
19

 Depois de cada 

sessão de treinamento, os animais eram secos com toalhas absorventes e, depois 

colocados de volta em suas respectivas caixas, como proposto pela American 

Physiological Society.
22

 

 

Indução de DP 

  

A DP foi induzida faltando 14 dias para o final do experimento, através 

de protocolo de ligadura em ambos primeiros molares mandibulares conforme 

descrito por Messora et al.
23

 Para tal, os animais foram anestesiados com injeção 

intramuscular de 13 mg/kg de cloridrato de xilazina 10% com 80 mg/kg de 

cetamina base.
23

 Assim, depois de anestesiados os animais foram colocados em 

uma mesa de operação contendo um aparato para mantê-los com a boca aberta 

durante todo o procedimento, facilitando, assim, o acesso ao primeiro molar 

inferior. Um fio de algodão foi, então, colocado em volta do primeiro molar de 

cada hemimandíbula do animal.
23

 Este procedimento foi realizado com um 

intervalo mínimo de 24 horas após a sessão de exercício para o caso dos animais 
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em treinamento físico. Além disso, estes animais retornaram à rotina de 

treinamento somente 24 horas depois da indução da DP. Após 14 dias com a 

ligadura, os animais de todos os grupos foram eutanasiados. A figura 1 apresenta 

as etapas do experimento in vivo. 

 

 

Figura 1: Fluxograma das etapas realizadas durante o período experimental. A – Período de ambientação. B – 

Período de consumo de dieta hiperlipídica pelos animais diabéticos e ração comercial pelos ratos não 

diabéticos. C – Injeção de streptozotocina (35 mg/Kg). D – Confirmação do DM (glicemia superior a 200 

mg/dl). E- Ambientação ao meio aquático onde os ratos permaneceram duas horas por dia, por 7 dias, em um 

tanque com água a cinco centímetros de profundidade. F - Período de ambientação ao exercício. Natação em 

água a 50 centímetros de profundidade, 10 minutos no primeiro dia, com incremento de 10 minutos diários até 

que os ratos nadem 60 minutos ininterruptos. G – Período de treinamento. Natação durante 60 minutos por dia, 

cinco dias por semana com carga relativa a 5% do peso corporal acoplada ao tórax dos animais. H – Indução 

de doença periodontal. Permanência da ligadura no primeiro molar mandibular. I – Final do experimento. 

Coleta de sangue, gengivas e mandíbula. Eutanásia de todos os animais. 

 

Eutanásia e coleta de material biológico 

 

Ao final do período experimental os animais foram submetidos a jejum 

de oito horas e eutanasiados por punção cardíaca sob anestesia (Tiopental 

Sódico 50 mg/kg i.p.). Uma alíquota de sangue foi coletada e utilizada para 

análise de hemoglobina glicada (HbA1c) através de kit comercial (Labtest 

Diagnostica
®
, Belo Horizonte, Brazil). Em seguida, outra alíquota de sangue foi 

centrifugada e o sobrenadante coletado e armazenado (-20 ºC) para posterior 
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análise dos parâmetros bioquímicos sanguíneos (glicose, triacilgliceróis (TAG), 

lipoproteínas de alta densidade (HDL) e colesterol total) utilizando kits 

comerciais específicos (Gold Analisa Diagnósticos
®
, Belo Horizonte, Brazil) 

conforme descrito por Amr e Abeer.
24

 Os níveis das lipoproteínas de baixa 

densidade (LDL) e lipoproteínas de muito baixa densidade (VLDL) foram 

obtidos através da equação de Friedewald: Colesterol LDL-C = Colesterol Total 

– HDL-C - (TAG/5).
25

   

 

Avaliação da Perda Óssea Alveolar  

 

Após a retirada do tecido mole, as hemimandíbulas do lado direito foram 

submersas em peróxido de hidrogênio durante 24 horas, e então foram limpas, 

secas e coradas com azul de metileno 1% conforme realizado por Silva et al.
26

 

Posteriormente, as mandíbulas foram posicionadas de forma que a sobreposição 

das cúspides vestibular e lingual não possibilitasse a visualização da superfície 

oclusal, e então foram fotografadas utilizando stereomicroscópio (Leica M205A; 

Leica Microsystems, Wetzlar, Germany). Nas imagens capturadas foram 

realizadas medições lineares entre a junção cemento-esmalte da face vestibular 

utilizando o software Image J (Bethesda, MD, USA), conforme descrito por 

Silva et al. 
26

. A POA foi avaliada de forma cega por um examinador treinado. A 

média de três medidas de cada animal, uma de cada raiz do primeiro molar, foi 

utilizada para expressar a POA.  
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Análises Estatísticas 

 

Os dados foram submetidos à análise de variância (ANOVA) e as 

médias foram comparadas por teste F a 5%. As análises foram realizadas 

utilizando o programa estatístico SISVAR versão 5.3.
27

 Os resultados estão 

expressos em média ± desvio padrão. 

 

Resultados 

 

Tanto a glicemia quanto a HbA1c apresentaram valores superiores nos 

animais diabéticos em relação aos não diabéticos (p < 0,05). Nos animais não 

diabéticos com DP foi observado aumento nos níveis de HbA1c e glicose em 

relação a seus congêneres (p < 0,05), sendo que o treinamento diminuiu a 

glicemia destes animais (p < 0,05). O treinamento físico diminuiu a glicemia e a 

HbA1c nos animais diabéticos com e sem DP em relação aos respectivos grupos 

não treinados (P < 0,05) (Tabela 2).  
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Tabela 2: Perfil glicêmico de ratos diabéticos tipo 2 (HFD/STZ) com doença 
periodontal induzida por ligadura, submetidos a oito semanas de treinamento 

físico.  

DIABETES 
DOENÇA 

PERIODONTAL 

TREINAMENTO FÍSICO 

Sem Com 

HbA1c (mg/dL) 

Sem * 
Sem 2.66 (0.20)a 2.70 (0.16) 

Com 3.18 (0.29)b 2.74 (0.23) 

Com 
Sem 9.34 (0.35)x 8.86 (0.15)y 

Com 9.70 (0.28)x 9.06 (0.26)y 

Glicose (mg/dL)  

Sem * 
Sem 98.95 (2.08)a 115.02 (5.03) 

Com 121.91 (5.68)bx 102.91 (7.70)y 

Com 
Sem 225.30 (11.21)x 202.24 (7.08)y 

Com 240.38 (13.97)x 209.83 (15.03)y 

* Diferença entre grupos com e sem diabetes pelo teste F (p < 0,05). 
a,b

 Diferentes letras nas colunas indicam diferenças entre os grupos com e sem doença periodontal (Teste F - p 

< 0,05). 
x,y

 Diferentes letras nas linhas indicam diferenças entre os grupos com e sem exercício (teste F - p < 0,05). 

 

 O treinamento físico promoveu diminuição nos níveis de TAG nos 

animais diabéticos com e sem DP (p < 0,05). As concentrações de colesterol 

total, HDL-C, LDL-C e VLDL-C não diferiram entre os grupos (Tabela 3). 
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Tabela 3: Concentrações de triacilgliceróis, colesterol total e frações em ratos 
diabéticos e com doença periodontal submetidos a treinamento físico.  

DIABETES 
Doença 

Periodontal 

Treinamento Físico 

Sem Com 

Triacilgliceróis (mg/dL)  

Sem  
Sem 100.35 (17.84) 94.79 (16.58) 

Com 110.16 (5.51) 100.53 (9.83) 

Com 
Sem 108.63 (10.97)x 90.54 (7.33)y 

Com 116.78 (11.59)x 96.24 (5.10)y 

Colesterol Total (mg/dL) 

Sem  
Sem 87.94 (11.27) 79.95 (12.08) 

Com 95.15 (8.56) 80.50 (8.61) 

Com 
Sem 85.55 (14.04) 81.42 (8.56) 

Com 88.33 (6.54) 82.28 (10.82) 

HDL-C (mg/dL) 

Sem  
Sem 34.52 (4.00) 37.70 (2.43) 

Com 39.06 (1.49) 36.29 (3.39) 

Com 
Sem 36.84 (4.89) 31.73 (5.58) 

Com 33.09 (2.63) 37.93 (4.52) 

LDL-C (mg/dL) 

Sem  
Sem 33.30 (8.36) 22.25 (5.57) 

Com 36.45 (4.19) 26.50 (5.83) 

Com 
Sem 28.95 (11.39) 28.73 (8.47) 

Com 32.38 (10.45) 23.09 (10.23) 

VDL-C (mg/dL) 

Sem  
Sem 20.11 (3.60) 19.99 (4.08) 

Com 21.43 (2.46) 17.70 (3.53) 

Com 
Sem 19.75 (2.65) 20.95 (3.04) 

Com 22.64 (2.80) 21.24 (5.00) 

* Diferença entre grupos com e sem diabetes pelo teste F (p < 0,05). 
a,b

 Diferentes letras nas colunas indicam 

diferenças entre os grupos com e sem doença periodontal (Teste F - p < 0,05). 
x,y

 Diferentes letras nas linhas 

indicam diferenças entre os grupos com e sem exercício (teste F - p < 0,05). 
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   A POA foi maior nos animais não treinados que foram induzidos à DP 

assim como nos diabéticos quando comparados aos animais sem DP e sem DM 

(p < 0,05). Nos animais diabéticos não treinados, a POA foi maior em relação 

aos animais que não foram submetidos à ligadura (p < 0,05). Os animais 

submetidos ao treinamento apresentaram menor POA quando comparados aos 

não treinados diabéticos, com DP, assim como naqueles que tinham ambas as 

doenças (p < 0,05 – Tabela 4 – Figura 2). 

 

Tabela 4: Perda óssea alveolar de ratos diabéticos e com doença periodontal 
submetidos a treinamento físico.  

DIABETES 
Doença 

Periodontal 

Treinamento Físico 

Sem Com 

POA (µm) 

Sem  
Sem 0.90 (0.04)Aa 0.94 (0.10) 

Com 1.13 (0.09)bx 1.02 (0.10)y 

Com 
Sem 1.03 (0.04)Bax 0.88 (0.05)ay 

Com 1.29 (0.06)bx 1.06 (0.08)by 

A,B
 Diferentes letras maiúsculas indicam diferenças entre os com e sem diabetes (Teste F - p < 0,05). 

a,b
 Diferentes letras nas colunas indicam diferenças entre os grupos com e sem doença periodontal (Teste F - p 

< 0,05). 
x,y

 Diferentes letras nas linhas indicam diferenças entre os grupos com e sem exercício (teste F - p < 0,05). 
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Figura 2: Representação da Perda Óssea Alveolar (POA) em ratos distribuídos nos seguintes grupos: A – 

animais não treinados. B– animais com doença periodontal. C – animais treinados. D – animais treinados e 

com doença periodontal. E – animais com diabetes tipo 2. F – animais com diabetes tipo 2 e doença 

periodontal. G – animais diabéticos tipo 2, treinados. H – animais diabéticos tipo 2 com doença periodontal e 

treinados. 

 

Discussão 

 

 Os resultados mais relevantes observados no presente estudo foram a 

melhoria do perfil glicêmico e a menor POA nos animais submetidos ao 

treinamento. Adicionalmente, observou-se que apenas a presença do DM foi 

suficiente para aumentar a POA mesmo nos animais não submetidos à ligadura. 

Além disso, a presença da DP promoveu aumento tanto na glicemia quanto nos 

níveis de HbA1c nos animais que não foram induzidos ao DM. Estes resultados 

confirmam a já conhecida relação bidirecional entre o DM e a DP.
28

 

 A piora da DP frente ao DM, dentre outros fatores, pode ocorrer devido 

ao aumento nos níveis de produtos finais da glicação avançada (AGE’s), 

frequentemente observados em pacientes com controle glicêmico 

empobrecido.
29,30

 Tal fato prejudica o remodelamento ósseo e promove aumento 

de citocinas pró-inflamatórias locais, especialmente TNF-α e IL1-β, acelerando 



116 

 

assim a destruição dos tecidos periodontais.
29,30

 Já a piora no controle glicêmico 

observado em indivíduos com DP acontece pelo fato de que, assim como em 

outras infecções, ocorre aumento na resistência à ação da insulina.
31

 Nesse 

sentido, o aumento em citocinas pró-inflamatórias, oriundas da DP (como a 

TNF-α), suprime a ação da insulina por impedir a ligação deste hormônio em 

seu receptor.
32

 Isto acontece, pois o TNF-α pode estimular a fosforilação de 

resíduos de serina do receptor de insulina, prejudicando sua capacidade de 

transdução e consequente ativação da cascata intracelular que promove 

expressão no GLUT-4.
33

 Adicionalmente, a diminuição nos níveis de IL-10, 

frequentemente observada em pacientes com DP,
34,35

 também está associada ao 

aumento na resistência à insulina.
33

  

A melhoria na glicemia e HbA1c, frente ao exercício, é um resultado 

habitualmente relatado.
36,37

 O exercício físico é uma das estratégias não 

medicamentosas mais preconizadas para o controle glicêmico em indivíduos 

com DM,
38

 sendo que os mecanismos envolvidos nesta melhoria estão 

relacionados ao aumento da captação de glicose durante e após o exercício, 

principalmente pelo tecido muscular, bem como à diminuição na resistência à 

insulina pelos adipócitos.
39,40

 No indivíduo diabético, tanto o exercício agudo 

quanto o crônico favorece a captação e utilização da glicose circulante, gerando 

benefícios tanto no diabetes tipo 1 quanto no tipo 2.
41

 Além disso, o aumento na 

captação de lipídeos circulantes, como os TAG’s, diminui a resistência à 
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insulina.
42

 Tal fato foi observado no presente estudo, onde os animais diabéticos 

que realizaram treinamento apresentaram menores concentrações de TAG 

quando comparados aos não treinados que tinham DM.         

 Além disso, a melhoria controle glicêmico em indivíduos diabéticos 

pode atenuar a progressão da perda óssea observada na DP.
43

 Tal fato foi 

observado no presente estudo, onde a POA foi menor nos animais diabéticos que 

foram submetidos ao treinamento, acompanhando a diminuição nos níveis 

glicêmicos e de HbA1c nestes mesmos grupos. Entretanto, outros fatores podem 

estar envolvidos na atenuação da POA nos animais treinados, já que esta 

melhoria também foi observada nos animais não diabéticos com DP. Tais fatores 

possivelmente estão associados à melhora do perfil inflamatório
44

 e a redução do 

estresse oxidativo proveniente da atividade física regular em intensidade 

moderada.
45

 Adicionalmente, em estudo prévio do nosso grupo de pesquisa 

(dados ainda não publicados), foi observado que o treinamento físico promoveu 

aumento nos níveis da IL-10 (citocina com ação anti-inflamatória) e diminuição 

na TNF-α gengival em ratos com DP. 

    

  Conclusão 

 

 O treinamento físico atenuou a progressão da PD e melhorou o perfil 

glicêmico tanto em animais diabéticos quanto em não diabéticos. Desta forma, a 



118 

 

prática de exercícios deve ser encorajada para pacientes enquadrados em grupos 

de risco para o desenvolvimento de DM e DP.  
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CONCLUSÕES GERAIS 

Os resuldados observados no presente estudo demonstram que 

treinameno físico atenua a progressão a perda óssea em ratos com DP, diabéticos 

ou não, além de melhorar o perfil glicêmico nos animais diabéticos com e sem 

DP. Outro efeito interessante observado foi o aumento no comportamento 

ansioso/depressivo nos animais com DP, sendo que o treinamento melhorou 

estes parâmetros. Tais resultados possivelmente ocorreram devido à melhoria no 

perfil inflamatório observado no presente estudo, onde houve aumento em 

mediadores anti-inflamatórios (como a IL-10) e diminuição nos pro-

inflamatórios (como a TNF-α e relação TNF-α/IL-10). 

Estes resultados permitem reafirmar os efeitos benéficos do exercício 

físico sobre o metabolismo e sistema imunológico. Ademais, a partir destes 

achados, pode-se inferir que a atividade fisica seja ainda mais estimulada por 

profissionais da saúde, principalmente para indivíduos pertencentes aos grupos 

de risco no desenvolvimento de formas graves de DP. 
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ANEXO A - APROVAÇÃO DA COMISSÃO DE ÉTICA NO USO DE 

ANIMAIS (CEUA) DA UNIVERSIDADE FEDERAL DE LAVRAS 

 



130 

 

ANEXO B - TABELAS 

Tabela 1 Análise de variância para perda óssea alveolar, avaliada por 
histomorfometria, em ratos com ou sem doença periodontal e submetidos ou não 

a treinamento físico. 

 
 

Tabela 2 Análise de variância para perda de junção epitelial em ratos com ou 
sem doença periodontal e submetidos ou não a treinamento físico. 

 
 

Tabela 3 Análise de variância para comprimento de ramificações de astrócitos 

do hipocampo em ratos com ou sem doença periodontal e submetidos ou não a 

treinamento físico. 
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Tabela 4 Análise de variância para expressão de IL1-β na gengiva de ratos com 
ou sem doença periodontal e submetidos ou não a treinamento físico. 

 
 

Tabela 5 Análise de variância para expressão de IL-10 na gengiva de ratos com 

ou sem doença periodontal e submetidos ou não a treinamento físico. 

 

 

Tabela 6 Análise de variância para expressão de TNF-α na gengiva de ratos com 

ou sem doença periodontal e submetidos ou não a treinamento físico.  
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Tabela 7 Análise de variância para relação TNF-α/IL-10 na gengiva de ratos 
com ou sem doença periodontal e submetidos ou não a treinamento físico. 

 

 

Tabela 8 Análise de variância para relação IL1-β/IL-10 na gengiva de ratos com 

ou sem doença periodontal e submetidos ou não a treinamento físico.  

 
 

Tabela 9 Análise de variância para hemoglobina glicada de ratos diabéticos ou 

não com ou sem doença periodontal e submetidos ou não a treinamento físico. 
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Tabela 10 Análise de variância para glicemia de ratos diabéticos ou não com ou 
sem doença periodontal e submetidos ou não a treinamento físico. 

 
 

Tabela 11 Análise de variância para triacilgliceróis de ratos diabéticos ou não 

com ou sem doença periodontal e submetidos ou não a treinamento físico.  

 
 

Tabela 12 Análise de variância para colesterol total de ratos diabéticos ou não 
com ou sem doença periodontal e submetidos ou não a treinamento físico.  
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Tabela 13 Análise de variância para HDL de ratos diabéticos ou não com ou sem 
doença periodontal e submetidos ou não a treinamento físico.  

 

 

Tabela 14 Análise de variância para LDL de ratos diabéticos ou não com ou sem 

doença periodontal e submetidos ou não a treinamento físico.  
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Tabela 15 Análise de variância para VLDL de ratos diabéticos ou não com ou 
sem doença periodontal e submetidos ou não a treinamento físico.  

 

 

Tabela 16 Análise de variância para perda óssea alveolar (morfometria) de ratos 

diabéticos ou não com ou sem doença periodontal e submetidos ou não a 

treinamento físico. 

 


