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Resumo

A doenca periodontal exerce influéncia negativa a saude geral de um cio, assim como outras diversas
doengas influenciam tanto o estabelecimento como a progressao das doengas periodontais. O processo
infeccioso do periodonto pode levar ao aumento da permeabilidade vascular, alterando a integridade
epitelial. Os 6rgaos mais afetados secundariamente a doenca periodontal sdo os rins. A bacteremia atinge os
glomérulos renais devido a presenga de complexos antigeno-anticorpo, ativando uma série de mediadores
inflamatorios, como consequéncia, a inflamagao pode gerar estenose arterial, levando a hipoxia renal e lesdes
progressivas, podendo desencadear doenga renal cronica. A proteinuria é um dos principais preditores de
lesdo glomerular renal e ¢ frequentemente encontrada em pacientes antes mesmo de marcadores de lesdao
renal como creatinina e ureia estarem aumentados. O presente trabalho teve o objetivo de correlacionar a
doenca periodontal e doencgas glomerulares em cies, avaliando o grau da doenga periodontal do paciente,
mensurando os seus niveis de creatinina e ureia séricas, ¢ avaliando a rela¢o proteina: creatinina urinaria e

densidade urinaria, como forma de estabelecer relagio direta entre as duas enfermidades.

Palavras-chave: Nefrologia Veterinaria. Periodontia. Rela¢do proteina: creatinina

Revista Tuiuti: Ciéncia e Cultura, v.7 n.63. p. 74-91, Curitiba, 2021 75



Indice de proteinuria e lesdo glomerular renal em
pacientes caninos acometidos por diferentes graus da
doenca periodontal

1 Introducao

A doenga periodontal constitui uma das principais doencas inflamatorias de caes e gatos e representa
expressiva participagao na rotina da Clinica Médica de Pequenos Animais. Sabe-se que a saude oral esta
intimamente ligada a saude geral do paciente e que patologias periodontais resultam diretamente em
transtornos a outros sistemas organicos. O rim ¢ um dos 6rgaos diretamente afetados por essa patologia,
sobretudo o glomérulo. Como marcador de lesao renal, podemos incluir a relagio proteina: creatinina
urinaria, uma avaliacio bioquimica urinaria que pode direcionar a possivel doenca renal, ainda em
estagios primarios, auxiliando no diagnostico precoce e estabelecendo relagao, sobretudo, com paciente

com graus avancados.

O presente trabalho visa contribuir para o entendimento das repercussoes sistémicas, especificamente
os danos glomerulares renais causados secundariamente a doenga periodontal, mensurar os graus de
petiodontite e estabelecer relagio com niveis e evolugao de doengas glomerulares, permitindo otimizar

o tratamento e agir diretamente na profilaxia periodontal como prevenc¢ao da doenga renal cronica.

2 Revisao da literatura

2.1 A doenca periodontal (DP)

A doenga periodontal é caracterizada pela inflamagao das estruturas periodontais (gengiva,
ligamento periodontal, cemento ou osso alveolar), sendo classificada em gengivite ou periodontite,

de acordo com a estrutura e os graus de acometimento (Gorrel, 2004).
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A placa bacteriana ¢ descrita como o agente etiolégico primario da enfermidade, constituida
de uma matriz organica inicial denominada biofilme dentario (Gioso, 2007). Sabe-se que esta
placa constitui material antigénico e em contato constante com a gengiva marginal provoca lesoes,
induzindo ao processo inflamatorio, resultando em lesdes diretas e indiretas, manifestadas por

efeitos locais e sistémicos.

Enquanto o processo ficar restrito a gengiva, da-se o nome de gengivite; a partir do momento
que ocorre o envolvimento do periodonto, o processo passa a ser chamado de periodontite (Gorrel
et al., 2007). Os problemas se iniciam com o acumulo de placa bacteriana e posterior formagao
de calculos mineralizados sobre os dentes, lesando e destruindo os tecidos que dao suporte e

sustentacao aos dentes e gengivas (Duboc, 2009).

Os principais microrganismos presentes no espago subgengival sao: Porphirononas spp., Bacteridides
spp., Eubactrinm spp., Actinomyces spp., Propionibacterinm spp., Prevotella spp., e Gemella spp. (Gioso, 2007),

sendo esses os principais agentes causadores da periodontite.

As respostas do periodonto a doenga periodontal, de uma forma geral, podem se manifestar por
gengivite, retracao gengival com migracao apical do epitélio juncional e formagao de bolsa periodontal
superior a 4 mm ou por retracao gengival sem formacao de bolsa periodontal por hiperplasia gengival
com bolsa periodontal verdadeira ou pseudo-bolsa, por destruicao 6ssea com exposicao de furca e
mobilidade dentaria ou por exposicao radicular do cemento e da dentina (Gioso, 2007).

Ha fatores que predispdem a formagao da placa dentaria e consequentemente do calculo, como
aidade do paciente, padrao racial relacionado ao formato da cabeca do cao, quantidade e qualidade
do alimento, vicios de mastigacdo, predisposi¢iao genética, imunidade, grau de profilaxia dentaria,
persisténcia de dentes deciduos, pH salivar, saude oral e saude geral do paciente (Pachaly, 2000).
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Racas de pequeno porte sio mais acometidas devido a sua reduzida atividade de mastigacio,
nao apresentando o habito de morder, além disso, comumente alimentam-se de comida caseira
ou industrializados umidos, nao apresentando a abrasido necessaria para desestruturacao da placa
dentaria (Pibot, 2007).

Foi estabelecida a associagdao entre saide periodontal e saude sistémica, determinando um
eixo bidirecional no qual a doenga periodontal pode influenciar negativamente a saude geral de
um individuo, assim como as diversas patologias podem afetar tanto o estabelecimento como a

progressao das doengas periodontais (Douglass, 2008).

O processo infeccioso do periodonto pode levar ao aumento da permeabilidade vascular,
alterando a integridade epitelial. Durante a mastigacao, devido a rica vascularizagao do periodonto
e as microlesoes gengivais, tornando o ambiente favoravel as endotoxinas bacterianas, as bactérias,
principalmente Gram-negativas, se direcionam a corrente sanguinea, processo esse denominado
bacteremia. Esse processo pode resultar em resposta imunologica sistémica, com graves distirbios
secundarios, tais como bronquite cronica, fibrose pulmonar, endocardiose, endocardite, nefrite
intersticial, glomerulonefrite, hepatite, artrite, discoespondilite e meningite. Assim sendo, lesoes
continuas em determinados 6rgaos poderao acarretar insuficiéncia de sua func¢ao, podendo conduzir
o animal ao obito (Gioso, 2007).

Os 6rgaos mais afetados secundariamente a doenca periodontal s3o os rins. A bacteremia atinge os
glomérulos renais devido a presenca de complexos antigeno-anticorpo, ativando uma série de mediadores
inflamatérios. Como consequéncia, a inflamagao pode gerar estenose arterial, levando a hipdxia renal

e leses progressivas, podendo desencadear uma doenca renal cronica (Scannapieco e Panesar, 2008).
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2.1.1 Estadiamento da Doenca Periodontal (DP)

Na Tabela 1 esta apresentado o estadiamento da DP de acordo com a apresentagao clinica do

paciente.

Tabela 1 - Estadiamento da doenca periodontal

ESTAGIO

APRESENTACAO CLINICA

DPO

Clinicamente normal; inflamacdo gengival ou periodontite nao ¢ clinicamente
evidente. Referéncia de sondagem: 0.0-1.0 mm.

DP1

Gengivite apenas sem perda de insercio; a altura e a arquitetura da margem alveolar
sao normais. Referéncia de sondagem: 0.0-1.0 mm

DP2

Periodontite precoce; menos de 25% da perda de inser¢do ou, no maximo, hda um
envolvimento de furca no estagio 1 em dentes com multiplas raizes. Existem sinais
radiologicos precoces de periodontite. A perda de insercao periodontal ¢ inferior
a 25%, medida pela sondagem do nivel de inser¢io clinica ou pela determinacio
radiografica da distancia da margem alveolar da jun¢do cemento-esmalte em relacdo
ao comprimento da raiz. Referéncia de sondagem: 1.0-2.5 mm.

DP3

Periodontite moderada - 25-50% da perda de inser¢do, medida por sondagem do
nivel clinico de fixacao, determinacio radiografica da distancia da margem alveolar da
junciao cemento-esmalte em relagdo ao comprimento da raiz ou ha envolvimento de
furca no estagio 2 em dentes com multiplas raizes. Referéncia de sondagem: 2.5-5.0
mm.

Dr4

Periodontite avancada; mais de 50% da perda de inser¢ao, medida pela sondagem

do nfvel de inser¢ao clinica, ou determinagao radiografica da distancia da margem

alveolar da juncdo cemento-esmalte em relagdo ao comprimento da raiz, ou ha um
envolvimento de furca no estdgio 3 em dentes. Referéncia de sondagem: > 5.0 mm.

Adaptado de American Veterinary Dental College, 2016.
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2.2 Doenca renal - lesées glomerulares

As doencas glomerulares caninas sdo consideradas primdrias se o inicio da lesdo ¢
propriamente glomerular, ou secundarias, quando, independentemente do local da lesio, ha
alteracdo patoldgica nos glémerulos e outros compartimentos associados (Brown, 2013).

Variadas doengas com potencial inflamatério e/ou infeccioso, incluindo a doenca periodontal,
sdo responsaveis por desencadear uma bacteremia e até a sepse, que levard a deposi¢do
de complexos imunes — reacdo imunomediada — em glomérulos renais, desencadeando
glomerulonefrite, além de outras afec¢des renais como pielonefrite e nefrite intersticial
(Pavlica, 2008).

Nio existe uma padronizagdo no manejo de terapias que abranjam todas as etiologias das
doengas glomerulares, no entanto o reflexo da gravidade de uma doenga glomerular é por meio
de proteindria, por isso a utilizagao da relagao proteina: creatinina urinaria ¢ um meio diagnéstico

importante, sobretudo no inicio da doenga (Brown, 2013).

2.3 Relagao proteina: creatinina urinaria (RPCU)

A relacdo protefna: creatinina urindria é obtida pela razao entre a concentragao de proteina e
de creatinina através de uma amostra de urina. O objetivo desse exame complementar é avaliar a
proporcao da eliminagao de proteina pela urina, inferindo assim a gravidade das lesoes glomerulares
renais (Gregory, 2003).
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Em condi¢oes normais, os glomérulos retém proteinas devido ao seu alto peso molecular,
porém quando instalada alguma lesao, ha proteinuria. A proteiniria de origem renal ocorre,
principalmente, devido as alteragoes na permeabilidade glomerular, frequentemente associadas a
hipertensao intraglomerular, a presenca de complexos imunes, inflamacao vascular nos capilares
glomerulares ou defeitos estruturais na membrana basal do glomérulo, sobretudo doencas
infecciosas e inflamatorias, que cursam com bacteremia, como no caso da doenga periodontal

(Grauer, 2011; Meneses, 2013).

De acordo com a International Renal Interest Society (2019), caes com RPCU acima de 0,5 sdao
proteinuricos, fator importantissimo para o subestadiamento da doenca renal cronica, conforme a
Tabela 2. Pode-se observar que o RPCU constitui um marcador mais precoce quando comparado
a mensuragao de creatinina sérica, podendo ser um importante indicador de injuria renal e resposta

terapéutica.

Tabela 2: Interpretacdo dos valores da relacdo proteina: creatinina urindria

VALOR DE RPCU — CAES SUBESTAGIO
<0.2 Nao-proteinurico
0.220.5 Limitrofe
> 0.5 Proteinirico
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3 Material e métodos
3.1 Selecao dos pacientes

Os pacientes participantes do estudo foram selecionados ao acaso dentre os animais recebidos
pelo servico de Odontologia Veterinaria da Clinica Escola de Medicina Veterinaria da Universidade
Tuiuti do Parani durante 7 meses, no petiodo de agosto/2019 a marco/2020, e que possuiam

algum grau de doenca periodontal.

Os caes atendidos eram domiciliados, compreendiam faixa etaria de 2 a 14 anos de idade,
machos e fémeas, de ragas distintas e variados graus de doenca periodontal. As idades dos pacientes

atendidos podem ser observadas na Tabela 3.

Tabela 3 - Relagao dos pacientes por idade (N = 18)

Idade (anos) N° de pacientes
2 1

O || I || 0|~ W
OO | = WL~
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10 1
11 4
12 0
13 1
14 2

Na Tabela 4 estao apresentados os pacientes atendidos de acordo com o género.

Tabela 4- Relagao dos pacientes do estudo por género (N = 18)

GENERO N° DE PACIENTES
Macho 5
Fémea 13

Na Tabela 5 pode-se observar as ragas atendidas na CEMV-UTP durante o periodo estudado.

Tabela 5 - Relacao dos pacientes do estudo por raca (N =18)

RACA N° DE PACIENTES
Beagle 1

Bichén Frisé 1

Lhasa Apso 2
Maltés 2
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Pinscher
Poodle
Yorkshire
Sem raca definida (SRD)

(@)W IGNI I \ORY B

Na Tabela 6 estdo apresentados os pacientes atendidos segundo o grau de doenga periodontal.

Tabela 6 - Relagao de pacientes por grau de doenca periodontal (N = 18)

GRAU DA DOENCA PERIODONTAL N2 DE PACIENTES
I 0
Il 8
Il 4
v 6

3.2 Avaliacao odontoldgica

As avaliagdes odontoldgicas dos pacientes foram executadas em sequéncia aos exames clinicos.
As avaliagoes seguiam ordem de triagem de acordo com a ficha odontoldgica padronizada, a qual
incluia diversas analises desde observag¢ao geral de face, exame bucal geral, vestibulo oral, comissura
labial, mucosa gengival, alveolar e jugal, palatos e lingua, e mais minuciosamente a estrutura do
dente e do periodonto.
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Os materiais utilizados inclufam abridor de boca, sonda periodontal milimetrada (0,1 mm),

explorador clinico odontolégico e pinga.
3.3 Avaliacao hematoldgica, urindria e imaginoldgica pré-cirurgica

Apbs a avalicio odontoldgica e estadiamento da doenga periodontal, foram realizados os exames
complementares: hemograma completo — eritrograma, leucograma, proteina plasmatica e contagem
de plaquetas, no Laboratério de Patologia Clinica da Clinica Escola de Medicina Veterinaria (CEMV-
UTP), e as provas bioquimicas hepaticas — alanina aminotransferase (ALT) e fosfatase alcalina (FA);
renais — creatinina e ureia; e albumina por analisador bioquimico semiautomatico BioPlus® 2000
com reagentes da GoldAnalisa®.

A urindlise fol um meio de avaliagio complementar de extrema importancia, assim como
sedimentoscopia, densidade urinaria e relagio proteina: creatinina urinaria por prova bioquimica. A
colheita da urina dos pacientes foi realizada por cistocentese ecoguiada.

A ultrassonografia abdominal constituiu o exame complementar de imagem, com foco em
avaliagdo de morfologia, arquitetura, parénquima e simetria dos rins, sobretudo pela avaliagao de
diferenciagao corticomedular, ecogenicidade de cortical renal e outros achados, como cistos, areas
de infarto renal, calculos renais, entre outros.

3.4 Profilaxia dentaria

Os servicos de profilaxia dentaria eram agendados de acordo com a disponibilidade do servigo
de Odontologia do CEMV-UTP e do tutor.
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Para a realizagdo dos procedimentos, os pacientes davam entrada pela manha, em jejum
alimentar prévio de 8 horas, que eram recebidos pelo setor de internamento da clinica e aguardavam
o procedimento. Neste momento os animais eram examinados clinicamente para autoriza¢ao do
procedimento, com avaliagio de frequéncia cardiaca (FC), frequéncia respiratéria (FR), pressao
arterial sistolica (PAS) por doppler vascular e temperatura retal (TR).

Em seguida, o paciente era encaminhado para a equipe de anestesiologia da clinica, a qual
realizava 0 acesso venoso para a administragao de fluidoterapia com ringer lactato transoperatorio,
e a medica¢ao pré-anestésica com dexmedetomidina 1 a 8 ug/kg por via intramuscular (IM).

Para anestesia, o animal era induzido com propofol 2 a 4 mg/kg, entubado com a utilizagio de
tubo orotraqueal de acordo com seu porte e mantido em plano anestésico com Isofluorano.

Encaminhado ao centro cirtrgico, o paciente era posicionado em decubito lateral e depois
rotacionado a outra lateral. Uma gaze era inserida na orofaringe para bloquear qualquer sujidade ou
fragmento mineral. A antissepsia da cavidade oral era realizada com auxilio de gaze e clorexidina
alcodlica 0,12 %, incluindo todas as superficies dentarias, mucosas e lingua.

3.5 Avaliacao urinaria pds-cirirgica

Os cies com doenga periodontal que apresentaram proteinuria no primeiro exame foram
submetidos a segunda avalia¢ao laboratorial, com o objetivo de verificar se a proteindria persistiu
mesmo apos o tratamento periodontal. No periodo de 14 a 21 dias pos-cirtrgico, os pacientes
retornavam para uma nova urinalise, sobretudo para analise da relagdo proteina: creatinina urinaria.

A colheita foi, igualmente, por meio de cistocentese ecoguiada.
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Com os resultados prévios de exames complementares, ¢ com os resultados da RPCU, foi
possivel estabelecer comparagao numérica, pois ap6s a remog¢ao do foco inflamatoério e infeccioso

periodontal, espera-se que em um periodo de 2 a 3 semanas a perda proteica urinaria seja reduzida.

4 Resultados e discussao

4.1 Analise global

A populagio do estudo (N = 18) representa pacientes diagnosticados com doenga periodontal
de grau I a IV, que foram submetidos a tratamento periodontal no petiodo.

Foram descartados os pacientes com comorbidades que pudessem interferir no resultado da
pesquisa, como azotemia renal, neoplasias ou qualquer outra doenga cronica com possibilidade de

deposito de imunocomplexos.

Neste estudo havia predominio de racas de pequeno porte — 76% — sabidamente com maior
predisposi¢ao genética para doenca periodontal por fatores de oclusio oral e alimentagao imida
(Pachaly, 2006; Gioso, 2007).

A faixa etaria com maior grau de doenca periodontal era constituida por pacientes acima de 10
anos de idade, demonstrando que esse é um dos fatores patognomonicos para essa enfermidade,
devido ao maior tempo de exposi¢ao sem higiene oral e desgaste dentirio com maior superficie

abrasiva para depdsito de matriz organica.
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Do ponto de vista clinico, o principal achado ultrassonografico foi o aumento de ecogenicidade

cortical renal, representando um possivel critério inicial para doenca renal cronica.

4.2 RPCU pré e pos-cirtirgica

Ao se analisar os resultados de RPCU pré e pos-cirurgicas, houve diferencga significativa entre
as duas avaliagoes, enquanto os demais parametros urinarios avaliados nao apresentaram diferencas
entre as colheitas de amostras.

Do total de 11 animais submetidos a procedimento cirargico, 7 retornaram para a avaliacao pos-
cirargica. Desses, 6 obtiveram redu¢ao de RPCU pos-profilaxia dentaria. Resultados semelhantes
foram descritos por Meneses (2013).

O desvio padrio observado na RPCU pos-cirturgica apresentou dispersio de resultados.
Esse fato pode ser explicado por comprometimento glomerular e/ou instalacio de processo
sistémico com repercussiao renal, resultando em proteinaria. Todavia, na maioria dos pacientes
houve diminui¢ao na RPCU, indicando que a profilaxia dentaria demonstrou ter sido um fator
determinante na redugdo da resposta imunolodgica glomerular, sobretudo em pacientes com doenca
eriodontal mais avancada (graus e ecorrente da remogao da carga bacteriana e fatores
periodontal cada (g I eIV),d te d ¢ao d ga bact fat
pro-inflamatorios (Douglass, 2008).

Na Tabela 7 é possivel visualizar a média, mediana e desvio padrao quando comparadas as
RPCU pré e pos-cirargicas.
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Tabela 7 - Resultados de RPCU pré e pds-cirurgicas.

RPCU Pré RPCU P6s
Média 0,545 0,534
Mediana 0,625 0,070
Desvio Padrao 0,638 1,133

Conclusao

A doenga periodontal é frequentemente atendida na rotina clinica veterinaria de pequenos
animais, e constantemente negligenciada por tutores. Pode constituir um importante fator
predisponente a doengas de demais sistemas organicos, principalmente com relagiao aos glomérulos

renais.

Assim, com os resultados do presente estudo, pode-se inferir a relagdo da profilaxia dentaria
com a redugdo de injuria renal glomerular, utilizando-se a relagao proteina: creatinina urinaria como

marcador.

E importante informar aos tutores sobre as falhas da caréncia de higiene oral e educa-los
sobre a importancia de visitas frequentes ao médico veterinario odontélogo para conhecimento
dos diversos métodos profilaticos disponiveis. Esses cuidados contribuem para a manutencao da

saude oral e diminuicdo da ocorréncia de doencas sistémicas relevantes em caes.
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