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RESUMO

A doenca renal crénica € considerada um problema de saude publica mundial,
principalmente devido a alta morbidade e mortalidade. A perda progressiva e
irreversivel da funcdo renal fornece vérias complicacdes. Avaliacdo dos fatores de
risco € fundamental para reduzir riscos de morte em doentes renais cronicos.
Doenca cardiovascular representa a principal causa de morte dessa doenca seguida
por infec¢des. A presenca de NO na doenca periodontal pode refletir a participacéo
de um mediador adicional da reabsorcdo éssea responsavel pela progressao da
doenca. Com o objetivo de avaliar a presséo arterial foram incluidos 34 pacientes
alocados em quatro grupos (9 com doenca renal cronica (DRC) e periodontite
cronica (PC), 9 com DRC sem PC, 11 com PC sem doencas sistémicas e 6 controles
saudaveis). O estagiamento da DRC baseou-se na KDOKI, e a filtragdo glomerular
foi estimada pela equagdo CKD-EPI. A gravidade da PC fundamentou-se na
classificacdo da Academia Americana de Periodontia. Niveis de nitrito foram
mensurados pela técnica de Griess. A pressdo arterial foi avaliada através da
monitorizagdo ambulatorial da pressao arterial (MAPA). Resultados mostraram
individuos com DRC e PC tinham significativamente alto nitrito no soro quando
comparados aos controles. A produgcdo de NO é aumentada na PC e na DRC, isto
ira permite compreender seu papel na progressdo dessas doencas. A pressao
arterial apresentou-se uma tendéncia a se mostrar elevada nos grupos DRC e
DRC/PC quando comparados a individuos do grupo controle. Conclui-se que a
periodontite crénica induz uma resposta inflamatoria sistémica e pacientes
portadores de doenca renal cronica apresentam- a com maior gravidade.

Palavras-chave: doenca renal cronica, periodontite cronica, nitrito e pressao
arterial
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ABSTRACT

Chronic kidney disease is considered a public health problem worldwide, mainly due
to the high morbidity and mortality. The progressive and irreversible loss of kidney
function provides various complications. Evaluation of risk factors is essential to
reduce the risk of death in patients with chronic renal disease. Cardiovascular
disease is the main cause of death from this disease followed by infection. The
presence of oxide nitric(NO) in periodontal disease may reflect the participation of an
additional mediator of bone resorption responsible for disease progression. In order
to assess blood pressure included 34 patients allocated to four groups (9 with chronic
kidney disease (CKD) and chronic periodontitis (CP), 9 CKD without PC, 11 PC with
no systemic disease and 6 healthy controls). The CKD staging based on the KDOKI
and glomerular filtration was estimated by equation CKD-EPI. The severity of CP was
based on the classification of the American Academy of Periodontology. Nitrite levels
were measured by Griess technique. Blood pressure was measured by ambulatory
monitoring blood pressure (AMBP). Results showed individuals with CKD and PC
had significantly higher serum nitrite when compared to controls. NO production is
increased in CKD and PC, this will allows us to understand its role in the progression
of these diseases. Blood pressure showed a tendency to show up high in the groups
CKD and CKD / PC when compared to the control group. It is concluded that chronic
periodontitis induces a systemic inflammatory response and patients with chronic
kidney disease presented with greater severity.

Key words: chronic Kidney disease, chronic periodon titis, nitrite and blood
pressure.
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1 INTRODUCAO

A doenca renal cronica (DRC) é uma sindrome causada por inumeras
doencas que tém em comum a reducdo progressiva da filtracdo glomerular (FG)
(DUMMER ET AL., 2007). Caracteriza-se por um estado de vasculopatia
generalizada acompanhada de uma elevada mortalidade cardiovascular,
principalmente ocasionada pela aterosclerose (COSTA-HONG ET AL., 2009). DRC é
problema de saude publica cuja prevaléncia vem aumentando em todo o mundo.
Suas principais causas etioldgicas sao hipertensao arterial sistémica (HAS), diabetes
mellitus (DM) e glomerulopatias. A consequéncia clinica € a retencao de produtos de
excrecdo do metabolismo celular e interferéncia com funcgdes endocrinas e
metabdlicas, que implicam diversas consequéncias no organismo. Essa falha na
homeostase renal, quando estabelecida em estagios mais avancados, € chamada
de uremia e estd associada com disfuncdo imune, que pode resultar e agravar
outras doencas que tem como mecanismo deflagrador e/ou perpetuador o
desequilibrio imunolégico (BASTOS et al., 2010). DRC ocasiona graus variaveis de
inflamacéo, deficiéncia na resposta imune, desnutricdo, distirbios da homeostasia e
metabdlicos, dentre outros. A DRC acarreta resposta inflamatoria sistémica e a
identificacdo dos fatores de risco € necesséria para dar oportunidade de uma
deteccdo precoce e intervengdo para prevenir ou retardar o estagio final da doenca
(FISHER ET. AL, 2008). Os fatores de risco para DRC, segundo Fisher et al.(2008),
séo divididos em fatores de risco tradicionais (idade maior que 60 anos, raca / etnia,
HAS, DM, descontrole da glicemia, obesidade, macroalbumindria, tabagismo, niveis
elevados PCR, niveis elevados de colesterol total, niveis elevados de colesterol de
baixa densidade (LDL), doenga cardiovascular) e fatores de risco n&o tradicionais (
Doencga Periodontal- DP). A DP se enquadra dentro dos fatores de risco nao
tradicionais para DRC, afirmacgdo centrada acerca da resposta inflamatoria sistémica
da DP associada com a DRC.

A Periodontite Cronica (PC) corresponde a infeccdo crbnica, que tem sido
observada em mais de 50% da populacdo em geral (TISIOUFIS, ET AL, 2011)
causada por bactérias gram-negativas, como Porphyromas gingivalis,
Aggregatibacter actinomicetencomitans e Tannerella forsythia, que colonizam o
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biofilme subgengival (SEINOST ET AL., 2005). Trata-se de uma doenca que
promove uma resposta inflamatoria sistémica além da reacdo inflamatéria das
estruturas de apoio do dente, incluindo o ligamento periodontal, cemento e 0sso de
suporte (BLUM ET AL., 2007). Acarreta em uma destruicdo das estruturas de
suporte dos dentes levando a perda de osso alveolar e consequente perda do dente
(SEINOST ET AL., 2005).

O diagndstico periodontal é fundamental para estabelecer qual é a doenca do
paciente, e exames complementares, como exame radiografico e testes de
laboratério podem ser utilizados a fim de estabelecer um planejamento criterioso
para gestdo da patologia. As formas mais frequentes de DP s&o aquelas induzidas
por placa (ARMITAGE, 2004). A periodontite pode ser classificada em agressiva e
cronica, de acordo com o padrdo de atividade inflamatoria presente (ARMITAGE,
1999). Periodontite Crénica (PC) foi o termo acordado entre a maioria dos presentes,
na reunidao da Academia Americana de Periodontologia de 1999, a fim de renomear
a Periodontite do Adulto e resolver o problema da nomenclatura idade dependente.
Na PC a destruicdo tecidual é compativel com a quantidade de placa, € mais
prevalente em adultos podendo ocorrer também em criancas e adolescentes,
apresenta lenta a moderada taxa de progressdo passando por periodos de rapida
progressdo, calculo subgengival é um achado frequente, pode ser associada a
doencas sistémicas (ARMITAGE, 2004). A DP se inicia pela colonizagcdo de
bactérias gram-negativas e anaerdbicas que se aderem as bactérias gram-positivas
j existentes na placa bacteriana. A mudancga nos espécimes bacterianos da placa
altera a concentracdo hidrogénionica e a tensdo de oxigénio ocasionando uma
reacdo inflamatéria onde macrofagos liberam citocinas pro- inflamatérias que levam
a destruicao dos tecidos periodontais e podem contribuir para aterogénese(PAIZAN
E MARTIN, 2009).

A hipertenséo arterial acomete cerca de 30% da populacdo adulta e é uma
das principais causas de doenca cardiovascular, acentuando a morbidade e a
mortalidade junto a populacédo.( TSIOUFIS, ET AL. ,2011)

A hipertensdo arterial sistémica (HAS) é uma condicdo clinica multifatorial
caracterizada por niveis elevados e sustentados de pressao arterial (PA) associando-se

frequentemente a alteragbes funcionais e/ou estruturais em 6rgaos alvos, como 0s rins
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por exemplo, com consequente aumento do risco de eventos cardiovasculares fatais e

nao fatais. (VI Diretrizes Brasileiras de Hipertensao ,2010).

Segundo Tsioufis et al (2011) demonstraram em seu estudo que a Periodontite
promove uma inflamacao local, na qual ocorrerd uma bacteremia no organismo e uma
resposta imune do hospedeiro sera desencadeada, diminuindo a biodisponibilidade do
Oxido Nitrico no organismo, gerando assim um estresse oxidativo no qual favorecera a
elevacdo da presséao arterial sistémica, que podera ser agravada na presenca de outras
condi¢des locais(fumo) ou sistémicas (diabetes, Doencga renal) quando presentes.

Nesse contexto, autores tém sugerido que a periodontite crénica (PC) é
origem “oculta” de inflamac&o em pacientes com DRC (KADIROGLU et al., 2006).

Mediante ao apresentando, torna-se importante realizar um estudo transversal
da associacdo da pressdo arterial em pacientes com PC e DRC em fase pré-
dialitica; verificando fator de risco tradicional (DCV) e fator de risco néo tradicional
(DP) para DRC, correlacionando o risco de periodontite crénica para DCV e para
DRC e ainda o risco de DCV para DRC.
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2 FUNDAMENTOS TEORICOS

2.1 Doenga renal crbnica e associagdes

No entendimento de Levery et al. (2003) a DRC é um problema mundial de
saude, pois a incidéncia e a prevaléncia dessa doenca estdo em constante
acréscimo. Dessa forma, os autores publicaram artigo para apresentar a definicéo e
classificacdo do sistema de estagios da DRC, definindo estratégias para diagnostico
precoce e prevencdo de desfechos adversos através de plano de tratamento
iniciado. As diretrizes tracadas pela National Kidney Foundation (NKF) sdo: 1-definir
a DRC e classificar seus estagios independentemente da doenca de base, 2-utilizar
medicdes laboratoriais para avaliar clinicamente e definir plano de tratamento a
patologia, 3-associar 0 nivel da funcéo renal com complicacdes, 4-estratificar o risco
da perda da fung&o renal com complicagbes e desenvolvimento de DCV. No que
tange a definicdo em estagios a taxa de filtracdo glomerilar(TFG) € utilizada para
delimita-los, conforme descrito na Tabela 1. Avaliacdo da doenca e delimitacdo de
estratégia de tratamento baseia-se em avaliagdo de marcadores laboratoriais,
histéria médica, exame fisico e a cada paciente € tragado um plano de acéo
conforme o estdgio da doenga, encaminhado o individuo a um Nefrologista apos
diagnostico do médico Generalista. As estimativas da TFG consistem dos melhores
indices globais do nivel da fun¢éo renal, podendo ser formulada através da equacao
do estudo Modification of Diet in Renal Disease (MDRD), associando o nivel da
funcdo do rim com possiveis complicacdes. Outro item essencial consiste da
avaliacdo da proteinaria, que é a excre¢do aumentada de proteina (albumina) na
urina, pois pessoas saudaveis excretam quantidades bastante reduzidas de proteina
na urina. Portanto, essas diretrizes sao fundamentais para tracar um tratamento
criterioso, diferenciado e adequado a cada estagio da DRC reduzindo a progresséo
das complicagdes.
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TFG, mL/min / 1.73

Estagio Descricdo m Prevaléncia Acles
>
Em maior risco _.60 (com fatores de Redugdo do risco
risco) _
Diagndstico e
tratamento;
Dano renal com TFG gfr;aor?;régodes- de
1 normal ou| =90 5900 000 (3.3) ’
retardando a
aumentada ~
progressao;
Reducdo do risco de
DCV
Danos nos rins, com
2 leve diminuicdo da|60-89 5300 000 (3.0) estimar a progressao
TFG
A TFG Avaliacao e
3 moderadamente 30-59 7 600 000 (4.3) tratamento de
B diminuida complicacbes
Preparagdo para a
4 TFG  gravemente |, . g 400 000 (0.2) terapia de
diminuida o
substituicdo renal
5 insuficiéncia renal 15 (ou didlise) 300000 (0.1) Substituicdo  renal

(se houver uremia)

Quadro 1:Classificagdo, prevaléncia e plano de a¢éo para estagios da doenca renal crénica (NKF)

A taxa de filtracdo glomerular (TFG) permite a mensuragéo da fungao renal,

possibilitando estimar a evolucdo da DRC. Idealmente o TFG deve ser mensurado

pela depuracdo da inulina ou de radiofarmacos, contudo na prética clinica pode ser

obtido pela dosagem de creatinina sérica e ou pela depuracéo renal da creatinina.

Um método adequado para o acompanhamento da DRC emprega a depuragédo da

creatinina na avaliacdo do TFG, podendo ser realizada em urina coletada no periodo

de 24 horas ou estimando-a a partir da creatinina sérica, através do emprego de

férmulas especificas como o estudo MDRD (Modification of Diet in Renal Disease) e

atualmente utilizando a CKD-EPI

(Chronic Kidney Disease Epidemiology

Collaboration) (LEVEY ET AL., 1999; BASTOS ET AL., 2004, SILVEIRO, ET AL,

2011)
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Para Kshiragar et al. (2005) a doenca aterosclerotica e a DRC compartilham
alguns fatores de risco, incluindo inflamacgéo e varias infec¢cdes agudas e cronicas
conhecidas por incitar uma resposta inflamatéria no rim. Dessa forma, os autores
postularam que a PC pode estar associada a DRC e examinaram essa associacao
em uma amostra do componente dental do estudo Atherosclerosis Risk in
Communities (D-ARIC). O ARIC corresponde a um estudo prospectivo, com base
comunitéria, das causas pré-clinicas e clinicas e historia natural da doenca
aterosclerdtica. Os participantes foram selecionados através de amostragem
probabilistica de individuos elegiveis entre 45 e 64 anos de quatro comunidades dos
Estados Unidos. A D-ARIC corresponde a um subgrupo de coorte da ARIC e
consistiu de um exame periodontal completo contando com mensuracdo da
profundidade de sondagem(PS) e nivel de insercéo clinica (NIC) em seis sitios por
dente, IP, coleta de FCG. O exame periodontal foi realizado por higienistas
calibrados e classificou a DP em niveis de gravidade de acordo com a PS (1-Grave:
2 ou mais interproximais com PS=5mm, 2-Inicial: 2 ou mais sitios com PS24mm, 3-
Sadios/Gengivite: individuos que ndo se incluem nos critérios anteriores). A TFG foi
obtida pela férmula abreviada MDRD. O exame periodontal foi realizado em
individuos selecionados apOs triagem odontologica prévia. Os resultados da
distribuicdo de DP explicitaram que 42% eram sadios/gengivite, 41% portavam
periodontite leve e 17% periodontite grave. Para DRC apurou-se que 72% tinham
fungdo renal normal, 26% TFG de 90 a 60 ml/min/1,73m? e 2% TFG<60
ml/min/1,73m2. Os pacientes com DP tiveram maior prevaléncia de fatores de risco
para DRC e DCV guando comparados aos néo portadores de DP.A TFG nao variou
de forma consistente com o nivel de DP. Apos aplicacdo de modelo de regressao
logistica indicou-se que ocorreu aumento da probabilidade de reducdo de TFG em
individuos com DP quando comparados aos sadios. Sugere-se associacdo de DP
com DRC.

No entendimento de Kadiroglu et al. (2006) a resposta imunoldgica fica
diminuida em portadores de DRC em hemodialise e os pacientes submetidos a essa
TRS apresentam aumento do risco de inflamacéo. A periodontite € uma inflamacéao
gue nao somente destrdi os tecidos periodontais como também ocasiona aumento
na inflamacao sistémica. Evidéncias recentes sugerem elevagéo dos niveis de PCR

em individuos com DP em fase de hemodiélise. Dessa forma, os autores objetivaram
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avaliar a associagdo entre os niveis de PCR e a condi¢do periodontal em pacientes
hemodialiticos. Foram avaliados 21 pacientes com PCR elevada (grupo 1) e 20 com
niveis normais de PCR (grupo 2). Amostras de sangue foram coletadas e enviadas
para andlise laboratorial. A periodontite foi avaliada através de exame periodontal
gue mensurou PS, IP, sangramento a sondagem em seis sitios por dente com
auxilio de uma sonda periodontal manual. O tratamento periodontal foi realizado por
um unico profissional, um dia apds a sessao de hemodidlise, com uso de curetas e
aparelho de ultrassom. Os pacientes receberam instrucdes de higiene oral antes do
tratamento periodontal. Os pardmetros periodontais e inflamatorios foram coletados
na data base e repetidos 4-6 semanas ap0s o tratamento periodontal no grupo 1.
Apés a terapia periodontal houve decréscimo significativo nos niveis de PCR no
grupo 1. Portanto, periodontite € uma importante fonte oculta de inflamacgéo crénica
e eleva os niveis de PCR em pacientes hemodialiticos, podendo causar
hiporeatividade a terapia de hemodialise.

Para Dummer et al. (2007), a DRC é uma sindrome causada por inUmeras
doencas que tém em comum a reducao progressiva da FG. Apresenta proporcoes
epidémicas culminando num problema de saulde publica, visto que a incidéncia
cresce 8% ao ano e estima-se que cerca 1, 2 milhdes de brasileiros sejam
portadores de DRC. A maior causa de mortalidade em pacientes com DRC séao
eventos de origem cardiovascular. A aterosclerose € uma condi¢cdo presente na
maioria dos pacientes e pode se associar a génese da doenca renal. A inflamacéo é
presenca relevante em pacientes com DRC e evidéncias a sugerem como crucial
para o desenvolvimento e progressdo da aterosclerose. Niveis elevados de
marcadores inflamatoérios como PCR, IL-6 e fibrinogénio sdo achados frequientes em
pacientes com DRC, apresentando, assim, correlacdo direta com inflamacéo e maior
mortalidade por doenca arterial coronariana. A desnutricdo é altamente prevalente
em pacientes renais e correlaciona-se a perda da fungéo renal sendo um preditor de
morbimortalidade nessa populagdo, podendo decorrer de aporte nutricional
inadequado ou de inflamagao e suas comorbidades. A associagao entre inflamacao,
desnutricdo e aterosclerose compde a sindrome MIA (mé& nutricdo, inflamacéo e
aterosclerose), a qual € comum em pacientes urémicos e relaciona-se diretamente
com génese de DCV. O estresse oxidativo (EO) é considerado importante fator
associado a inflamacdo, dinfuncdo endotelial (DE), aterogénese e DCV em
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pacientes com DRC, pois com a progressado da insuficiéncia renal e retencdo de
toxinas urémicas o LDL é oxidado sendo capturado por macréfagos na camada
intima do endotélio culminando na formacdo de células espumosas iniciando a
formacdo da placa aterosclerotica. A DE constitui uma das primeiras alteracdes do
processo de aterosclerose e € caracterizada pela reducdo na sintese, liberagdo e
atividade de NO, que atua inibindo componentes do processo aterogénico.
Pacientes urémicos apresentam DE. Dessa forma, a DRC é considerada um fator de
risco cardiovascular e a DCV contribui fortemente para elevada morbi-mortalidade

de pacientes renais cronicos.

Segundo Sesso et al. (2008), no Brasil, desde 1999, a Sociedade Brasileira
de Nefrologia (SBN) tem coletado anualmente informacdes sobre pacientes em
didlise. Esses dados sdo fundamentais para o conhecimento da realidade do
tratamento dialitico e identificacdo dos problemas no provimento da terapéutica.
Constatou-se a existéncia de aproximadamente 87.000 brasileiros em hemodidlise
ou didlise peritoneal e o numero de pacientes em tratamento dialitico tem crescido
anualmente. Em relacdo ao diagnostico de base, a maior porcetagem relaciona-se a
HAS Os indices epidemioldgicos em pacientes pré-dialiticos sdo menos conhecidos,
mas 0s autores, estimaram que exista cerca de 1,96 milhdo (ou 1,87%) de
brasileiros adultos com FG menor que 60mL/min/1,73m2, ou seja, estagios 3A, 3B, 4
e 5 da DRC. Esse inquérito anual oferece informacdes importantes para o continuo
aprimoramento da assisténcia ao paciente com DRC possibiltando diminuir a
morbidade e aumentar sobrevida e qualidade de vida.

Fisher et. al (2008) realizaram um estudo com finalidade de investigar a
associacao da PC e outros fatores de risco nédo-tradicionais para DRC. Identificou-se
12 947 pacientes com idade superior a 18 anos que foram avaliados através de um
questionério, achados clinicos e laboratoriais. A principal variavel investigada foi a
DP, ajustado a outros fatores de risco tradicionais e nao tradicionais, baseando-se
no exame clinico e categorizando o paciente como néo portador de DP, portador de
DP e edéntulo. A raz&o para considerar DP como um fator de risco nao tradicional
para DRC é centrada acerca de sua forte apresentacdo de resposta inflamatoria
extrapolando de uma simples resposta local a uma pesada resposta sistémica. O
estudo detectou que adultos com DP e edéntulos, apés ajustados simultaneamente

para outros fatores de risco, foram aproximadamente duas vezes mais suscetiveis
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para desenvolver DRC. Os resultados suportam a conclusdo de que DP e
edentulismo s&o potenciais fatores de risco nédo tradicionais independentemente
associados para DRC. Identificacdo de fatores de risco € necessaria para
possibilitar deteccédo precoce e intervencdo como forma de prevenir ou retardar a

chegada ao estagio final de DRC.

Um estudo realizado por Bastos et al. (2009) visou estimar a prevaléncia de
DRC nos estagios 3,4 e 5 em um segmento de populacdo adulta submetida a exame
laboratorial por causas diversas em um laboratério da rede particular da cidade de
Juiz de Fora, MG, no periodo de janeiro de 2004 a dezembro de 2005. Também foi
analisada a prevaléncia de DRC distribuida por sexo, faixa etaria, estagio e
alteracdes de creatinina. Os critérios de incluséo foram: idade superior a 18 anos,
registros adequados de identificacdo de sexo, data de nascimento, data da
realizacdo do exame e dosagem de creatinina sérica. Procedeu-se ao calculo da FG
com base na equagédo do estudo MDRD na sua versdo simplificada seguindo os
critérios do K/DOQI para diagnéstico e classificagdo de DRC. A amostra para este
estudo constituiu-se de 24 248 individuos, sendo 59,6% do sexo feminino e 40,4%
do sexo masculino. A prevaléncia de DRC encontrada nos estagios 3, 4 e 5 foi de
9,6%, sendo distribuidos da seguinte forma: 93,6% no estagio 3, 3,9% no 4 e 2,6%
no 5. A chance de DRC apresentou-se significativamente maior no sexo feminino,
sendo de 12,2%, e no masculino de 5,8%. Em relacéo a idade, 3,7% dos individuos
estavam abaixo dos 60 anos e 25,2% acima dessa idade. Portanto, conhecer a
prevaléncia da DRC é questdo desafiadora e necessaria para permitir elaboracdo de
estratégias de novas propostas para otimizar a detec¢cdo de casos da doenca e
sugerir a inclusdo do calculo da FG como dado complementar as dosagens de
creatinina sérica fornecida pelos laboratoérios, permitindo a visualizacdo imediata da
funcdo renal estimulando uma conduta adequada para diagnéstico e tratamento

precoce.

Estudo piloto realizado por Bastos et al.(2009), avaliou a ocorréncia de PC em
pacientes com DRC em fase pré-dialitica. Os autores realizaram coorte transversal
com 30 pacientes portadores de PC, com ou sem DRC pré-dialitica. Os individuos
foram divididos em trés grupos: grupo 1 com 6 pacientes sem DRC, grupo 2 com 19
pacientes com DRC e PC localizada, e grupo 3 com 5 pacientes com DRC e PC

generalizada. Excluiu-se pacientes tabagistas, em uso de antibioticos nos ultimos
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trés meses, em uso de anti-inflamatérios ndo esteroidais, gravidas, portadores de
virus HIV e outras infecgcbes com quadro de febre de origem indeterminada,
diabéticos ndo compensados, tratados de periodontite nos ultimos seis meses e com
menos de 14 dentes. Todos os participantes assinaram o termo de consentimento
livre e esclarecido (TCLE). O diagndstico da DRC baseou-se na proposta da KDOQI.
Avaliou-se resposta inflamatoria através de dosagem sérica da PCR. Exame
periodontal realizado por um Unico examinador calibrado avaliou os parametros PS,
NIC, IP e indice gengival em seis sitios de cada dente. Classificou-se em
generalizada a PC em mais de 30 % e localizada menos de 30% de dentes
acometidos. Removeu-se calculo subgengival e biofilme da parte mais apical do sitio
inflamado e esse material foi processado e utilizado como molde em reacbes de
cadeia da polimerase. Concluiram que bactérias gram-negativas séo
frequentemente encontradas na PC e se associam a resposta inflamatoria sistémica
mais acentuada nos pacientes com PC generalizada e DRC pré-dialitica e que,
portanto, os pacientes com DRC deveriam ser regularmente avaliados para PC e
guando se estabelecer um diagndstico essa patologia necessita ser criteriosamente
tratada.

Bastos et al. (2010) relataram que o0s rins sao 6rgdos fundamentais para
manuten¢ado da homeostase do corpo humano e que uma diminui¢do progressiva na
funcéo renal acarreta em comprometimento em todos os outros 6rgéos. No Brasil e
no mundo a DRC constitui-se como um problema de salde publica, pois as taxas de
prevaléncia e incidéncia estdo em aumento, o progndstico é ruim e o tratamento é
oneroso. A SBN referenda a definicdo de DRC proposta pela NKF. Assim, defini-se
DRC pela lesao do parénquima renal e/ou pela diminuigéo funcional renal presentes
por um periodo igual ou superior a trés meses. A FG corresponde a melhor medida
para determinar funcionamento renal em individuos normais ou pacientes com
DRC,na pratica clinica € usualmente mensurada pela dosagem de creatinina sérica
ou depuracéo de creatinina pelo rim. Determinados grupos de pacientes possuem
suscetibilidade aumentada para DRC (grupos de risco) como os hipertensos, idosos,
pacientes com DCV, familiares de portadores de DRC e pacientes em uso de
medicamentos nefrotéxicos. Pode-se diagnosticar DRC sem conhecer sua causa
através de marcadores de lesdo renal, como a proteindria, que é a excrecao

aumentada de proteina pela urina. Entretanto, o tratamento da DRC engloba
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conhecimentos da doenca de base, estagio da doencga, velocidade da diminuicdo de
FG, identificagdo de complicacdes e comorbidades. O diagndstico e o tratamento da
DRC sao a forma mais adequada de prevenir a progressao rumo a uma perda

irreversivel da funcéo renal.

Fisher et. al (2010), realizaram uma revisdo com a finalidade de discutir
acerca do papel da DP como marcador de risco da DAC e DRC. NUumero superior a
500 mil americanos morrem a cada ano de DAC, 26 milhdes sofrem de DRC e uma
grande parte da populagéo apresenta DP. A DP contribui para um fardo consideravel
de inflamacé&o crbnica sistémica e, esse fato, pode exercer papel de influéncia na
DAC e DRC. Portanto, os autores procederam revisando estudos que
correlacionaram o papel da DP na patogénese das DAC e DRC. Observaram que
DP contribui para a carga acumulada inflamatéria crénica através da disseminacao
sisttmica de mediadores, como a PCR, produzido durante a resposta imuno-
inflamatoria nos tecidos locais. Notaram uma associagao bidirecional entre a DRC e
DP, situando que a uremia pode contribuir para aumento de inflamagao gengival
assim como a carga inflamatéria sistémica proporcionada pela DP pode contribuir
para lesdo endotelial e aterogénese, aumentando risco para DAC e também de
DRC. Sugere-se limitacao para afirmar o papel causal da DP na patogénese de DAC
e DRC devido ao desenho transversal da maioria dos estudos encontrados e da
presenca de fatores confundidores como tabagismo, diabetes, hipertensao e
obesidade. No entanto, ressalta-se a necessidade da adicdo de um auto-cuidado de
saude bucal pelos pacientes e inclusdo de encaminhamento para avaliacéo e terapia
periodontal como parte dos cuidados médicos, com finalidade de melhorar saude
bucal e reduzir risco de DAC e DRC.

Stinghen et al. (2010), realizaram um estudo de revisdo com finalidade de
discutir os mecanismos do sistema imunoldgico envolvidos no curso da
aterosclerose e na miocardiopatia em pacientes com DRC. Nos estagios iniciais da
DRC observam-se niveis elevados de mediadores inflamatoérios e sinais de atividade
do sistema imunolégico, 0 que pode aumentar com a progressdo da doenca. O
estado inflamatdrio crénico pode gerar varias complicacbes como a degeneracao
vascular, fibrose miocardica, culminando na aceleragdo da aterosclerose,
calcificagéo vascular e desenvolvimento de disfuncdo cardiovascular. A presenca de

inflamacgéo sistémica é importante preditor de progndstico ruim em pacientes com
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DRC. A interacdo entre doenga renal e sistema cardiovascular parece ser mediada
pelo sistema imune, que reconhece 0 estado de uremia como agressao continua
para células e tecidos, pois as substancias urémicas apresentam efeito pré-
inflamatorio. O processo aterosclerético é iniciado e perpetuado através da interacao
das células do sistema imune com as células da parede do vaso, assim a resposta
inflamatoéria contribui para o crescimento e expansdo da lesdo aterosclerdtica,
podendo levar a desestabilizacdo da placa resultando em complicacdes tromboticas
associadas com relevante morbimortalidade. O sistema cardiovascular € um dos
alvos mais importantes da ativacdo inflamatoria elevando risco cardiovascular,
fazendo de biomarcadores inflamatorios importantes objetos de andlise no manejo
clinico de pacientes com DRC. Dessa forma, para reduzir a mortalidade
cardiovascular em pacientes com DRC pode-se utilizar manipulacdo farmacolégica
como estratégia para conter a inflamacdo e moduladores da resposta imune.
Estudos em andamento podem gerar mudancas na prética clinica de reducdo de
mortalidade cardiovascular em pacientes com DRC.

Artese et al. (2010) investigaram como pacientes com DRC em pré-didlise e
periodontite respondem a tratamento periodontal nao-cirargico. A populagdo do
estudo contou com 21 pacientes com DRC pré-dialitica (grupo 1) e 19 individuos
sem DRC (grupo 2). Definiu-se como portador de PC paciente com pelo menos
guatro locais em trés diferente dentes com PS = 4 mm e sangramento a sondagem.
Foram ainda critérios de inclusdo, idade entre 35-76 anos e numero minimo de 15
dentes. O exame periodontal foi conduzido por um Unico examinador devidamente
calibrado que registrou a PS, presenca de supuragdo, sangramento a sondagem,
namero de dentes, IP, NIC e presenca de calculo. Os critérios de exclusdo foram
HIV-positivo, gravidez, lUpus eritematoso sistémico, artrite reumatodide, necessidade
de profilaxia antibidtica e uso de antibiéticos nos dltimos 6 meses. Os dois grupos
receberam tratamento periodontal ndo-cirurgico consistindo de instrugées de higiene
oral, raspagem com instrumentos manuais por sextante a cada visita. Os parametros
periodontais, TFG e dados de creatinina no soro foram avaliadas no inicio (antes do
tratamento periodontal) e 3 meses apds a terapia. Os resultados mostraram que
ambos os grupos apresentaram melhora significativa dos parametros periodontais e
impacto significativo na melhora da TFG pds-tratamento periodontal. Sugerem-se

estudos longitudinais com maior tamanho da amostra e periodos mais longos.
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No entendimento de Bastos et al. (2011), a DRC ¢é uma doenca
frequentemente assintomatica nos seus estagios iniciais, fazendo-se necesséario o
diagndstico precoce, o que permite intervengbes visando reduzir indices de
mortalidade. Os autores afirmam a notoria interrelagdo entre a DRC e DCV, onde
uma favorece o desenvolvimento e complicacdo da outra. A microalbumindria e a
macroalbumindria sdo associadas a eventos cardiovasculares. Desde outrora é
evidente a relagcdo de maior probabilidade de morte cardiovascular em pacientes
DRC em TRS (terapia renal substitutiva), mas essa associagdo pode ser observada
aos portadores de DRC em estagios pré-dialiticos. Atualmente, aceita-se que niveis
aumentados de albuminudria e diminuidos de FG sao fatores de risco independentes
dos chamados fatores “tradicionais” para mortalidade por DCV. A estimativa da FG a
partir da creatinina plasmatica e a determinacdo da quantidade de albumina
excretada na urina séo testes simples, disponiveis e de relevancia clinica alta, sendo
a realizacdo dos mesmos de suma importancia no diagndstico precoce e no
prognostico da DRC. Portanto, os pacientes de risco aumentado para DRC (idosos,
hipertensos, diabéticos, familiares de pacientes com DRC em TRS, portadores de
DCV) devem ser submetidos a estes testes regularmente.

Segundo Bastos et. al. (2011), a infeccdo € uma complicagdo frequiente em
pacientes com DRC e constitui a segunda principal causa de morte em pacientes
submetidos a TRS no Brasil e aumento da suscetibilidade desses pacientes a
infecgBes centra-se no grau de imunocomprometimento relacionado a uremia. A PC
€ uma doenga infecciosa que induz a inflamacdo e degradacdo dos tecidos
periodontais como também proporcionam associagdo para inflamagéo sistémica. Os
autores realizaram um estudo em pacientes com PC para avaliar a gravidade da
doenca e os principais patdgenos periodontais identificados em pacientes com DRC
quando comparados a individuos sem doencas sistémicas. Foram selecionados
dezenove pacientes com PC sem doenca sistémica, 25 com PC e DRC na fase pré-
dialitica e 22 com PC e DRC em TRS. Realizou-se exame periodontal completo
através de medicdo da PS com uso de sonda manual, indice de sangramento e IP,
onde o carater de cronicidade da periodontite foi determinada para individuos com
PS =5 mm. A identificacdo de microganismos na placa foi realizada pela técnica de
reacdo da polimerase em cadeia, apdés coleta de placa, com auxilio de curetas

manuais, na regiao apical de bolsas periodontais com medida = 5mm. A reagdo em
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cadeia da polimerase foi realizada utilizando primers especificos para Candida
albicans, Fusobacterium nucleatum, Aggregatibacter actinomycetemcomitans,
Prevotella intermédia, Eikenella corrodens, Porphyromonas gingivalis, Treponema
denticola e Tannerella forsythia. A definicdo e estagiamento da DRC foi baseado no
critérios propostos pelo K-DOQI da NKF e a TFG foi estimada pela equacdo da
MDRD. Candida albicans, Porphyromonas gingivalis, Tannerella forsythia,
Treponema denticola foram relacionados em pacientes em TRS e pré-dialise do que
no grupo PC sem doencgas sistémicas, sugerindo, dessa forma, uma maior gravidade

da PC em pacientes com DRC.

2.2 Doenga periodontal

Armitage (1999) descreveu na reunido dos membros da Academia Americana
de Periodontologia (AAP) reuniram-se com a finalidade de formular uma nova
Classificacdo Internacional de Doengas Periodontais para corrigir consideraveis
falhas apresentadas nas classificagbes anteriores como: critérios de classificagdo
sem clareza, auséncia de componente relacionado a doenca gengival, énfase
inadequada em idade e taxas de progressdo. De acordo com a AAP, as DP
inflamatorias sao classificadas em gengivite e periodontite, a distingdo entre essas é
0 grau de destruicédo tecidual, ou seja, na segunda ocorre a destruicdo dos tecidos
de sustentacdo do dente, o que confere maior gravidade. Além disso, a periodontite
pode ser classificada em agressiva (PA) e cronica, de acordo com o padrdo de
atividade inflamatéria presente. Foi estabelecida, dessa forma, uma classificacdo
representativa do consenso de um grupo de peritos internacionais, citada no quadro
2.
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|. Periodontite Crbnica
A. Localizada
B. Generalizada

1. Periodontite agressiva
A. Localizada

B. Generalizada
1. Periodontite como manifestagdo de doencas
sistémicas

A. Associagdo com desordens hematolégicas

1. Neutropenia adquirida

2. Leucemias

3. Outras

B. Associada com desordens genéticas
1. Neutropenia

2 Sindrome de down
3. Sindromes de deficiéncia na adesdo
leucocitaria

4.Sindrome Papillon-Lefévre

5. Sindrome Chediak-Higashi

6. Sindrome Histiocitose

7. Doenga de deposito de glicogénio
8. Agranulocitose genética infantil

9. Sindrome Cohen
10.Sindrome Ehlers-Danlos syndrome (Tipos IV
e VIII)

11. Hipofosfatasia

12. Outras

C. Nao especificados

IV. Doencas periodontais necrosantes

A. Gengivite ulcerativa necrosante (GUN)
B.Periodontitite ulcerativa necrosante (PUN)
V. Abcessos do Periodonto

A. Abcesso gengival

B. Abcesso periodontal

C. Abcesso pericoronario

VI. Periodontite associada com lesdes endoddntica
A. LesBes combinadas periodontal-endodéntica

VIl.Deformidades adquiridas ou de desenvolvimento
A. Fatores localizados relacionados ao dente que modificam
ou predispdem

a doencas gengivais e periodontite induzida por placa
1. Fatores anatdmicos dentarios

2. Restauragdes dentais/aparelhos
3. Fratura radicular

4. Reabsorcdao radicular cervical e lagrimas de cemento
B. Deformidades mucogengivais e condi¢cbes ao redor do
dente

1. Recesséo gengivalltecidos moles
a.Superficie vestibular ou lingual

b. interproximal (papilar)

2. Falta de gengiva queratinizada
3.Diminuigao da profundidade do vestibulo

4. Freio aberrante/posi¢cédo muscular
5. Excesso gengival

a. pseudobolsa

b.Margem gengival inconsistente

c. excesso gengival

d. aumento gengival

e. Coloracao anormal
C. Deformidades mucogengivais e condi¢cdes em rebordo
edéntulo

1. Deficiéncia de crista vertical e/ou horizontal
2. Falta de gengiva/tecido queratinizado

3. Gengival/alargamento dos tecidos moles

4. Freio aberrante/posi¢cédo muscular
5.Diminuigdo da profundidade do vestibulo

6. Cor anormal

D. Trauma oclusal

1. Trauma oclusal secundario

2. Trauma oclusal secundario

Quadro 2-Classificacao Internacional das Periodontites

O diagndstico periodontal é fundamental para estabelecer qual é a doenca do

paciente, e baseia-se em informacdes obtidas através das histérias médica e

odontoldgica, além de criterioso exame periodontal. Exames complementares, como

exame radiografico e testes de laboratorio podem ser utilizados a fim de estabelecer
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um planejamento criterioso para gestao da patologia. As formas mais frequientes de
DP sédo aquelas induzidas por placa, onde a gravidade é designada clinicamente em
um sistema de trés niveis: 1-leve, 2-moderada, 3-grave baseados na profundidade
de sondagem (PS) do sulco gengival. PS corresponde a medida da margem
gengival a base do sulco gengival. A doenca leve refere-se a uma PS de 1-2 mm, a
moderada de 3 mm e a severa maior que 5 mm. Um exame periodontal de rotina
deve contar com a sondagem de seis sitios por dente (trés pontos vestibulares e trés
pontos linguais).(ARMITAGE, ET AL,2004)

A periodontite € uma reacgdo inflamatéria das estruturas de apoio do dente,
incluindo o ligamento periodontal (LP), cemento e 0sso de suporte, a invasdo de
bactérias gram-negativas anaerdébias (Porphyromas gingivalis, Actinobacillus
actinomicetencomitans e Tannerella forsythia). Trata-se de uma doencga cronica,
infecciosa e insidiosa que promove uma resposta inflamatdria sistémica onde
macroéfagos liberam citocinas que levam a destruicdo dos tecidos periodontais. Essa
patologia acomete tecido 6sseo e LP e é definida pela presenca de sangramento,
edema, aumento de fluido crevicular gengival, que sdo o resultado das respostas
inflamatoéria e imunologica. (SEINOST, ET AL., 2005, BLUM, ET AL., 2007, PAIZAN
E MARTIN, 2009, OLIVEIRA, ET AL., 2013)
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2.3 Periodontite Crbnica

Armitage (2004) relatou que o termo outrora utilizado “Periodontite do Adulto”
criava um dilema diagnéstico para os cirurgides dentistas. Dados epidemiolégicos e
clinicos denotam que essa forma de doengca € comumente diagnosticada nao
somente em adultos, ocorrendo também em adolescentes. A natureza idade-
dependente atrelada & nomenclatura criava problemas. O uso do termo “Periodontite
Crénica” (PC) foi passivel de criticas por alguns participantes da Reunido da AAP
em 1999 por interpretarem crénica como “ndo-curavel’. No entanto, PC foi o termo
acordado entre a maioria dos presentes, desde que nao julgaram que se referia a
doenga sem resposta ao tratamento.

*Mais prevalente em adultos, mas pode ocorrer em criangas e adolescentes

*Destruicao tecidual compativel com a quantidade de placa

*Calculo subgengival € um achado frequente

*Associada a uma microbiota variada

*Lenta a moderada taxa de progresséo, com periodos de rapida progressdo

*Pode estar associada a fatores predisponentes locais, ex: relacionados ao dente ou fatores iatrogénicos

*Pode ser associada a doengas sistémicas (ex: diabetes melitus)

*Pode ser associada com outros fatores que ndo doengas sistémicas, como tabagismo e estresse emocional

Quadro 3: Caracteristicas da Periodontite Cronica(ARMITAGE 2004)

A PC é uma inflamacdo de baixo grau e pode causar infeccdo crbnica
sistémica. Os dados sugerem que as infec¢des bucais, especialmente PC, sdao mais
prevalentes em pacientes com doenca arterial coronariana e acidente vascular
cerebral. O diagnéstico corresponde ao ato de identificagdo de uma doenca através

de seus sinais e sintomas. A classificagdo da doenga caracteriza-se como a
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distribuicdo em grupo que retnam determinadas caracteristicas (MERCANOGLU,
ET AL., 2004, VELDEN, ET AA., 2005)

Queiroz et al. (2008) desenvolveram um estudo com 25 pacientes, 8
saudaveis e 17 portadores de PC, com o objetivo de avaliar as diferencas nos niveis
séricos de marcadores inflamatérios (interleucinas 2, 4, 5, 6, 8 e 10, ANTES, MIG e
Eotaxina)) que podem se correlacionar a gravidade da doenca, pois evidéncias
recentes sugerem que individuos com PC apresentam aumento da inflamagéo
sistémica, conforme explicito pelos elevados niveis séricos de marcadores
inflamatorios. Os marcadores podem ser encontrados no FCG, saliva e amostras de
soro. Os pacientes incluidos no grupo de estudo foram sistemicamente saudaveis,
com pelo menos um local com PS =25 mm e dois dentes com nivel de insercao
clinica (NIC) =2 6 mm. Aqueles individuos que se qualificaram se submeteram a
exames laboratoriais, periodontal, radiografico e clinico. O exame periodontal foi
realizado de forma criteriosa, por um unico examinador calibrado, em seis sitios por
dente com o uso de uma sonda periodontal computadorizada (Florida Probe®,
Florida Probe Corporation, Gainesville, FL, EUA), registrando-se PS, indice de placa
(IP), NIC, sangramento a sondagem e numero de dentes. Os marcadores
inflamatoérios foram quantificados no soro. Analisou-se 24 citocinas inflamatoria e 3
apresentaram diferenca estatisticamente significante(ANTES, MIG e Eotaxina) entre
os grupos. Dessa forma, a analise do perfil de citocinas pode ser explorada para
distinguir os pacientes com periodontite daqueles livres da doenga, embora sugira-
se a realizacdo de estudos com maior tamanho da amostra para validar as

conclus@es de biomarcadores especificos.

Bastos et al. (2009) discorreram que PC é uma infeccdo bacteriana dos
tecidos de suporte e pode determinar uma resposta inflamatoria sistémica. A PC
associa-se com elevacado dos niveis séricos de proteina c-reativa, que diminuem

apos o tratamento periodontal.

Vilela et al (2011) avaliaram o impacto do tratamento periodontal sobre os
marcadores inflamatérios nos pacientes com PC e DRC. Os marcadores
inflamatorios IL-6, proteina C reativa foram avaliados antes e 3 meses apds o
tratamento periodontal, os pacientes foram divididos em dois grupos: grupo 1(grupo
caso) com 36 pacientes com DRC e PC e grupo 2(grupo controle)com 20 pacientes
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com PC sem doencas sistémicas. A eficacia do tratamento periodontal foi avaliada
em ambos os grupos pela melhora da periodontite e redugdo dos marcadores
inflamatérios em ambos os grupos. Onde os autores concluiram que ao reduzir a
resposta inflamatoria sistémica realizando um tratamento periodontal bem sucedido
representa um importante meio de amenizar a carga inflamatoria observada junto

aos pacientes com DRC.

2.4 Hipertensao Arterial

2.4.1 Introducao

Segundo a VI Diretrizes Brasileiras de Hipertensdo (2010), podemos
conceituar hipertensdo arterial sistémica (HAS) como uma doenga cronico
degenerativa de natureza multifatorial, caracterizada por niveis elevados e
sustentados de pressao arterial (PA). Pode estar associada a alteragdes funcionais
e/ou estruturais dos érgaos alvos (coracdo, enceéfalo, rins e vasos sanguineos) e a
alteracbes metabdlicas. Estudos Clinicos demonstraram que a detecgdo, 0
tratamento e o controle da HAS sao fundamentais para a reducdo dos eventos

cardiovasculares.

Fatores de riscos tradicionais, como por exemplo, avancar da Idade, exesso
de peso e obesidade, ingesta elevada de sal, ingestdo de alcool, sedentarismo e
influéncia genética, relatados na VI Diretrizes Brasileiras de Hipertensdo(2010),
podem predispor o individuo a uma HAS .Com a realizagdo de pesquisas na area
de odontologia podemos também citar como um fator de risco néo tradicional para
HAS/ DCV a periodontite (CAIRO,ET AL. 2004; RECH ET AL.,2007).
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2.4.2 Epidemiologia

Rech et al. (2007) relataram que as DCV apresentam-se como a principal
causa de 6Obito em individuos do mundo ocidental, incluindo o Brasil, onde 260 mil
individuos morrem ao ano em decorréncia de DCV. Estudos epidemioldgicos tém
identificado os fatores de risco pra doenca aterosclerdtica, dividindo-os em fatores
de risco modificaveis (hiperlipidemia, HAS, tabagismo, DM) e ndo modificaveis
(idade, sexo e histdria familiar). Associacdo de marcadores inflamatorios, como
interleucinas, PCR, receptores protease-ativados, lipoproteina associada a
fosfolipase A2, além de matriz de MMP tem sido sugerido para aterogénese. Além
disso, processos infecciosos podem estar implicados com a génese e o0
desencadeamento de processos ateroscleroticos devido a detec¢cdo de marcadores
sorolégicos relacionados a alguns agentes de infecgéo.

Segundos dados epidemioldgicos presentes na VI Diretrizes Brasileiras de
Hipertensdo (2010) a HAS tem alta prevaléncia e baixas taxas de controle, é
considerada um dos principais fatores de risco (FR) modificaveis para DCV e um dos
mais importantes problemas de saude publica.

As DCV sdo ainda responsaveis por alta frequéncia de internacgdes,
ocasionando custos médicos e socioeconémicos elevados.( STEVENS, et al.,2001/
VI Diretrizes Brasileiras de Hipertensao, 2010)

A prevaléncia de HAS na populacdo Brasileira,segundo estudos realizados
nos ultimos 20 anos, apontaram acima de 30 % na populacdo adulta, considerando-
se valores de PA 2140/90 mmHg. (VI Diretrizes Brasileiras de Hipertensdo, 2010/
TSIOUFIS, et al., 2011).
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2.4.3 Diagnostico e Classificacdo

Gomes, et. Al. (1998) realizaram uma pesquisa com o objetivo de comparar
os valores de PA obtidos pela monitorizacao residencial da pressao arterial (MRPA)
e pela monitorizagcdo ambulatorial da pressao arterial (MAPA) com os registrados em
consultério. O MRPA consiste na medida da pressdo arterial em casa ou no
trabalho, pelo proprio paciente, de 2/2h, das 6:00 as 22:00 durante 7 dias, com
aparelho semi-automatico, na posicdo sentada, apdés 5 min de repouso. Como
resultado, os autores observaram que as médias da MAPA e da MRPA foram mais
baixas do que quando comparadas as medidas de presséo arterial em consultorio,
podendo esse achado ser atribuido aos hipertensos do avental branco. Quando
comparadas a MAPA e a MRPA a MRPA apresentou valores proximos aos
encontrados na MAPA a um custo menor para 0 paciente, devido a MRPA
necessitar de um equipamento mais simples quando comparado a MAPA. Porém a
MRPA apresenta uma limitacdo em relacdo ao periodo de sono do paciente , além
da necessidade de um treinamento prévio do paciente para realizagdo da MRPA
guando comparada a MAPA.

Segundo Lopes, et al (2008) o esfingnomandmetro e estetoscopio tem sido a
forma tradicionalmente mais utilizada para diagnéstico da HAS, porém com o
aparecimento de novos métodos que permitem o registro confiavel da PA fora do
consultério médico foi decisivo para o mais amplo conhecimento do comportamento

da PA nas atividades usuais dos individuos, como a MAPA e a MRPA.

A HAS é diagnosticada pela deteccdo de niveis elevados e sustentados de
PA pela medida casual. A medida da PA deve ser realizada em toda avaliacdo por
médicos de qualquer especialidade e demais profissionais da saude. (VI Diretrizes
Brasileiras de Hipertensao, 2010)

Segundo VI Diretrizes Brasileiras de Hipertenséo (2010) podemos classificar a
pressao arterial em; 6tima, normal, limitrofe, estagios 1, 2 e 3 hipertenséo sistolica
isolada, segundo tabela 2.
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Classificacédo da Pressédo Arterial Pressédo Arterial

Presséo Arterial Sistolica (mmHQ) Diastolica (mmHg)

Otima <120 e <80

Normal <130 e <85

Limitrofe 130 a 139 ou 85 a 89

Estagio 1 140 a 159 ou 90 a 99

Estagio 2 160 a 179 ou 100 a 109

Estagio 3 =180 ou >110
Hipertenséo Sistdlica > 140 e <90
Isolada

Quadro 4 — Classificagdo da Presséo Arterial, segundo VI diretrizes brasileiras de Hipertensao Arterial
(2010)
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2.4.3.1 Monitorizagao Ambulatorial da Pressao Arterial (MAPA)

Lopes at al (2008) discursaram sobre a hipertensdo mascarada onde foi se
prevalecendo o conceito de que a medida de PA (pressao arterial) de consultério,
isoladamente, seria insuficiente para o correto diagnostico e o acompanhamento dos
pacientes, a propor¢cdo que o trabalhos que utilizam MAPA demonstraram sua
superioridade para estabelecimento do diagndéstico e progndstico da Hipertenséo
Arterial Sistémica (HAS). O MAPA permitiu avaliar a PA de pacientes que se
mostravam com PA elevada no consultério, mas normal fora dele, identificados como
portadores da hipertensédo do avental branco, o MAPA permite também identificar os
hipertensos mascarados, ou sindrome do avental branco inversa, onde o paciente
apresenta PA normal quando aferida em consultorio, porém elevada quando
monitorados. Os autores observaram que o MAPA de 24 horas é superior a medida
da PA no consultério como preditor independente,tanto de lesbes em 6rgaos alvo
guanto em relacdo ao prognadstico cardiovascular em pacientes hipertensos.

Mauri, et al (2010) relataram que MAPA é considerada o padrdo ouro para
confirmacdo diagnostica da hipertensdo arterial resistente (HAR), no entanto, em
alguns casos é valido ressaltar o baixo custo da MRPA como uma segunda opc¢ao
nos casos de HAR.

Segundo A VI Diretrizes Brasileiras de Hipertensdo (2010) a MAPA é o
método que permite avaliar o comportamento fisiolégico da pressao arterial durante
24 horas ou mais,enquanto o paciente realiza suas atividades habituais durante os
periodos de vigilia e sono com auxilio de aparelho ligado ao paciente que ira nos
permitir obter 16 medidas da PA durante o periodo de vigilia e 8 medidas de PA
durante o periodo do sono. Entender este comportamento é importante em
determinadas circunstancias para o estabelecimento de estratégicas terapéuticas e
prognésticas.

Vaz-de-melo, et al (2010) em seu estudo, relataram que entre 0s parametros
avaliados pela MAPA alguns merecem destaque, como a variavel que mostrou
melhor correlacdo com os principais eventos cardiovasculares foi a PA sistélica no
sono, seguida da PA sistélica de 24 horas e da PA sistdlica de vigilia. Outra variavel
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gue merece destaque é a queda pressorica que ocorre do periodo da vigilia para o
sono, denominada descenso noturno (DN). Em relacdo ao progndstico vinculado a
essa variavel, cujo valor de normalidade é uma reducao de pelo menos 10% da PA
durante o sono em relacdo a vigilia, sabe-se que existe uma correlacdo inversa da
PA no sono e desfechos cardiovasculares. Os autores utilizaram o aparelho da
MAPA da marca Spacelabs para a avaliagcdo da pressao arterial dos pacientes. A
Pressédo de Pulso (PP) também estudada pelos autores, foi calculada utilizando-se
as médias de PAS e PAD durante os periodos analisados (24 horas, vigilia e sono)
pela formula PP = PAS — PAD. Os autores concluiram que a auséncia de DN
associou-se de maneira independente as lesbes em Orgaos-alvo analisadas, o que
demonstra a sua importancia e reforca a necessidade de tratamento mais agressivo
com objetivo de se atingir as metas presséricas e, conseguentemente, evitar o

desenvolvimento de novos eventos cardiovasculares.
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2.4.4 Hipertenséo Arterial e Doenca Periodontal

Joshipura et al. (2004) realizaram uma analise secundaria para um estudo
relativo a relagdo entre consumo de alcool e biomarcadores em uma populacdo de
profissionais de saude norte americanos. Os autores visaram avaliar associaces
entre DP, perda de dentes e biomarcadores sanguineos especificos. Realizou-se
uma avaliagdo transversal de associagao de DP e PCR, fibrinogénio, fator VII, tecido
ativador de plasminogénio, LDL-c, fator Von Willebrand e TNF. A amostra contou
com 468 pacientes livres de DCV. A presenca de DP foi considerada a partir de
auto-relato do paciente de ter sido diagndstico profissionalmente e os biomarcadores
foram mensurados em amostras de sangue enviadas pelos pacientes ao grupo de
pesquisa. Os pacientes que auto-referiram DP apresentaram niveis mais elevados
de PCR, LDL-c e t-PA, denotando que a DP pode ter levado a uma mudanca nos
niveis biomarcadores. Sugere-se que a DP é relacionada com biomarcadores de
DE,HAS que representam fatores de risco para DCV.

Cairo et al. (2004) desenvolveram um estudo, baseando-se na evidéncia
sugestiva de possivel relacéo entre periodontite e DCV, com o objetivo de verificar a
presenca de DNA de bactérias periodontais em placas de ateroma em caroétidas e
avaliar a presenga concomitante do mesmo DNA de bactérias presentes nas bolsas
periodontais e em placas aterosclerdticas. A populacdo do estudo foi selecionada
entre pacientes agendados para endarderectomia de carétida. Foram selecionados
52 individuos alocados em dois grupo: 26 pacientes dentados (grupo teste) e 26
pacientes desdentados (grupo controle). O grupo teste foi submetido a exame
periodontal completo incluindo verificacdo de PS, IP e sangramento a sondagem em
seis sitios por dente. Amostras de placa subgengival foram coletadas em bolsas
periodontais com auxilio de um filtro de papel estéril que foi inserido e mantido no
local por 10 segundos. Endarderectomia carotidea foi realizada trés semanas apoés
exame periodontal e as placas de ateroma foram coletadas de todos os pacientes
durante a cirurgia. Ambas as amostras coletadas foram enviadas para exames
laboratoriais para analise por testes de reagdo da polimerase em cadeia. Os
resultados obtidos denotam que a presenca de DNA de bactérias periodontais ndo
foi detectado em nenhuma das amostras de placa de ateroma de carétida. Dessa
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forma, esses resultados n&do suportam as descobertas realizadas em estudos
anteriores da presenca de patdgenos periodontais em lesGes ateromatosas em
carotida. Os dados do estudo tendem a excluir a relacdo direta entre deteccdo de
DNA de bactérias periodontais nas lesfes orais e sua presenca concomitante em

ateromas carotideos.

Accarini e Godoy (2006) realizaram um estudo para avaliar a possivel
associacao entre DP ativa e grau de comprometimento obstrutivo em pacientes com
SCA. Foram avaliados 361 pacientes, 57,3% do sexo masculino, idades variaram de
27 a 89 anos e 53,7% edentados e 46,3% tinham entre 6 e 28 dentes. Os
parametros periodontais utilizados foram NIC, indice de sangramento gengival, PS e
IP mensurados em seis sitios por dente (mésio-vestibular, vestibular, disto vestibular,
mésio lingual, lingual, disto lingual). O exame periodontal foi realizado, com sonda
milimetrada manual convencional, por um periodontista em ambiente de Unidade de
Terapia Intensiva. Entre os participantes do estudo 28% apresentavam artérias
coronarianas sem obstrugdo ou com obstrugdo discreta e 72% mostravam
obstrucdes importantes. Obteve-se que o grupo com SCA e coronariopatia obstrutiva
significante teve 2,5 vezes mais possibilidade de presenca de DP ativa. Portanto a
associacao entre presenca de DP e coronariopatia obstrutiva sugere que a DP deve
ser considerada entre os fatores de risco para o desenvolvimento de doenca
coronariana obstrutiva e, em virtude dos aspectos inflamatorios, seria fator de risco

na etiologia e na estabilizagdo da placa aterosclerotica culminando na SCA.

Paizan e Martin (2009) relataram que DP representa um processo inflamatério
no qual ocorre associacdo de bactérias, endotoxinas e citocinas pro-inflamatérias
gue podem contribuir para a aterogénese. Bactérias ou endotoxinas podem, por
invasdo sistémica, induzir infiltracdo de células inflamatérias nas grandes artérias e
proliferacdo de musculo liso vascular, que sdo aspectos da historia natural do
processo aterogénico. A placa bacteriana pode romper a barreira epitelial que a isola
do tecido conjuntivo e da circulacdo, possibilitando a invasédo de elementos nocivos
na corrente sanguinea. Pode ocorrer também uma invasao direta da parede vascular
por patdgenos periodontais e uma resposta inflamatoria que leva a uma disfuncao
endotelial (DE). Portanto, marcadores da inflamacdo sistémica estdo elevados na
DP. Entretanto com o tratamento periodontal h4 uma reducédo desses marcadores e
melhora da DE.
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Tonetti (2009) realizou um trabalho com finalidade de rever recentes estudos
de intervencao e explorar a relacdo causal entre periodontite e inflamagéo sistémica,
bem como os estagios iniciais da aterosclerose. Dessa forma, analisou projetos e
resultados de ensaios de intervencdo que estudaram a relacdo entre o tratamento
periodontal, inflamacgéo sistémica, HAS, DE e aterosclerose. Os dados desses
estudos, tomados em conjunto, mostram que o tratamento periodontal parece
atenuar a inflamagéo sistémica e DE, e que melhores resultados do tratamento

periodontal associam-se a mudancgas mais significativas nos parametros sistémicos.

Tsakos et al (2010) estudaram a relacdo entre a inflamacao periodontal e a
elevacdo da pressao arterial em pessoas com mais de 17 anos de idade, ndo
gravidas nos EUA. Foram realizados exames odontologicos, médicos e de sangue.
Durante o exame periodontal avaliou-se aleatoriamente um quadrante superior da
arcada e um quadrante inferior, investigando a presenca de sangramento gengival, a
profundidade de sondagem e a perda de insergao, por um examinador devidamente
calibrado, a periodontite foi classificada de acordo com a profundidade de sondagem
e a perda de insercédo periodontal em moderada (quando apresentava 2 sitios em
diferentes dentes com insergcao periodontal acima de 4 mm, ou um dente com uma
profundidade de sondagem =24 mm) e em severa (quando apresentava em 2 sitios de
diferentes dentes com perda de insercao periodontal 26 mm e um sitio com
profundidade de sondagem =4 mm). Para afericdo da presséo arterial, foi utilizado
um esfingnomandmetro manual, sendo considerado hipertensos 0s pacientes que
apresentaram medidas = 140 mmHg/ 90 mmHg. Os autores concluiram que os
pacientes que apresentaram medidas periodontais alteradas apresentavam também
HAS(hipertensdo arterial sistémica) elevada em sua maioria, 0 que sugere uma

correlacdo entre a inflamagéao periodontal e a HAS.

Desvarieux et al (2010) realizaram um estudo onde se provou que infec¢bes
cronicas, como a doenca periodontal, podem predispor a doencas cardiovasculares.
Os autores coletaram amostras da placa subgengival de pacientes sem historia
pregressa de infarto do miocardio ou acidente vascular cerebral inscritos no INVEST
e posteriormente identificaram as bactérias periodontais correlacionando-as aos
fateres de risco para doencas cardiovasculares (DCV) obtidos dos pacientes, como
colesterol, pressado arterial, idade, obesidade. A presséo arterial foi obtida ap6s 5

minutos, utilizando-se do esfingnomandmetro. Os autores definiram como
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hipertensdo arterial sistémica(HAS) pacientes que apresentaram medidas de
pressdo sistdlica = 140 mmHg e pressao diastolica =2 90 mmHg e como doenca
periodontal os pacientes que apresentaram sitios de sondagem superiores a 3 mm
de profundidade. Foram dosadas proteina C reativa nas amostras sanguineas dos
pacientes. 62% dos pacientes apresentaram-se hipertensos, sendo 39% apenas
conhecedores da sua condicdo sistémica e usurarios de medicamentos anti
hipertensivos. Os participantes com um excesso relativo de patdgenos orais
fortemente relacionadas a doencga periodontal apresentaram a pressao arterial
(sistdlica e diastdlica) em niveis elevados e a probabilidade de hipertenséo arterial
aumentou apos o ajuste para fatores de risco convencionais de DCV. Uma forte
associacdo positiva entre a colonizagdo subgengival aumentada por A.
actinomycetemcomitans, P.gingivalis, T. forsythia e T. denticola (etiolégico carga
bacteriana) e hipertensao arterial prevalente foi constatada no presente estudo.

Tsioufis et al (2011) estudaram a relagéao ente PC e a HAS, onde constataram
a correlacdo entre Proteina C reativa elevada e a presenca de HAS nos pacientes,
sendo a proteina C reativa quase sempre elevada também em pacientes com PC.
Outros marcadores inflamatérios como a Interleucina — 6 (IL-6) e TNF-a
apresentaram-se elevados nos pacientes com PC quando comparado a pacientes
saudaveis. O Estresse Oxidativo (EO) esta associado ao desenvolvimento de
hipertensdo e destruicdo periodontal, durante o processo de vasoconstricdo e
inflamacé&o vascular nos pacientes com PC. (Fig. 1)
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Figura 1:Esquema modificado HAS/ Destruicdo Periodontal (TSIOUFIS ET AL. , 2011)

2.4.5 Hipertenséo Arterial e Doencga Renal Cronica

Bastos et. al (2004) ressaltaram que o diagnéstico da maioria das DRC de
carater progressivo baseia-se principalmente na identificacdo da HAS, e a
importancia de um controle rigoroso da pressao arterial visa minimizar a progressao
da DRC,além de dominuir o risco de DCV.( LOCATELLI, ET AL, 2002)

Segundo Calhoun et al. (2008) a hipertensdo renovascular (HR) é definida
como HAS decorrente de uma isquemia renal, geralmente causada por uma lesao
obstrutiva parcial ou completa de uma ou ambas as artérias renais. Sua prevaléncia

atinge 5% dos pacientes com HAS.

Peralta et. al (2012) relataram a dificuldade de se tratar a HAS nos pacientes
com DRC, os pesquisadores realizaram um estudo correlacionando a TFG e a
pressao arterial sitélica (PAS), onde observou-se pacientes que apresentaram
valores de PAS =2140mmHg apresentavam maiores risco de doenca renal
terminal(com uma diminuicdo da TFG) quando comparados aos pacientes com
valores de PAS menores que 140 apresentaram menores risco de progressao da
DRC. Ressaltando assim a importancia de se manter a PAS do pacientes com DRC
com valores menores que 140mmHg, diferente do que anteriormente descrito na
literatura de 130mmHg, o0 que ajuda durante o tratamento do DRC e da manutencgéo
da PA.

2.5 Oxido Nitrico

Rees et al (1989) descreveram o papel do NO na regulacdo da pressao
arterial, a partir de modelos experimentais com coelhos, onde demonstraram a
formacdo do NO a partir da L-arginina pelo endotélio vascular, do qual desempenha
um papel de regulacdo da pressdo arterial e hipotensor devido a acdo da

acetilcolina. O NO explica as ac¢bes biolégicas derivadas do fator relaxante do
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endotélio. o experimento induz o processo de biossintese das células endoteliais
vasculares promovendo a vasodilatacdo induzida pela acetilcolina (ACh), na
circulagdo coronéria do coragédo de coelhos séo inibidos pelo analogo da L-arginina.
Estes resultados indicam que a L-arginina é o precurssor fisiolégico para a sintese
de NO pelo endotélio vascular. Os resultados encontrados pelos autores indicam
gue o endotélio vascular, por sintetizar NO a partir de L-arginina, desempenhando
assim um papel significativo no controle da pressdo sanguinea. A hemodinamica
precisa de alteracdes regionais que ocorrem como resultado da sintese de NO pelo
endotélio vascular. A administracdo de arginina € benéfica para o tratamento da
hipertensao e observou-se que populacdes com dieta de baixo consumo de arginina

apresentavam incidéncia aumentada de presséo arterial.

A funcdo do NO é regular o tbnus vascular pela acéo vasodilatadora sobre as
células musculares lisas e de inibicdo da atividade plaquetaria, agregacdo de
leucécitos e proliferagdo das células musculares lisas da parede vascular sendo
fundamental na modulagéo da PA. (BRENNAN ET AL, 2003)

Brennan et al (2003)estudaram o papel do NO nas doencas orais, onde
puderam observar que NO é uma molécula de curta duracdo que desempenha um
papel fundamental na fisiologia de muitos processos fisioldgicos. O interesse por
esta molécula por cientistas e médicos envolvidos com a cavidade oral e regido de
cabeca e pescoco € bastante recente. O NO e radicais peroxidos quando presentes
sdo muitos toxicos ao DNA, dependendo da concentracdo de NO, pode ocorrer
efeitos tais como inimicdo de enzimas, diminuigdo na producéo de ATP e até mesmo
morte celular. O NO é sintetizado por uma complexa familia de enzimas chamadas
NO sintases (NOS), apresentando-se em tres diferentes tipos (NOS1, NOS2 e
NOS3), estas enzimas sdo mais complexas e exigem muitos fatores e co-fatores
para a atividade. O Aminoé&cido (AA) L-arginina é o substrato para as enzimas de
NOS. Existem poucos estudos onde se avalia o papel do NO em doencas orais, no
presente estudo, os autores relataram que a sintese de NO é aumentada na doenca
periodontal, como resultado da infiltracdo de macréfagos nos tecidos. Estudos
recentes tém também demonstrado que fibroblastos gengivais em periodontite

cronica tem uma expressao significativamente mais elevada de NOS2.
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Ugar-Cankal &Ozmeric (2006) realizaram um estudo sobre o NO em doencgas
orais e periodontais, no qual descreveram que o NO, na presenca de 02 é
rapidamente auto-oxidado para a producdo de nitrogénio, o que torna dificil sua
medida direta em células e tecidos. O NO é um radical livre que desempenha um
papel na defesa do hospedeiro em resposta a infeccdo em tecidos orais e é
sintetizado a partir da conversdo de L-arginina a L-citrulina por 6xido nitrico. Em
tecido periodontal e saliva, conforme descrito pelos autores, o NO pode ser parte do
mecanismo de defesa natural inespecifico da cavidade oral contra bactérias
patogénicas, ou quando presente em grandes quantidades, pode contribuir para a
destruicdo do tecido com periodontite. A producdo muito elevada de NO € um reflexo
de uma imunoativagdo de citocinas inflamatorias e outros mediadores relacionados
ao regulamento de iINOS(6xido nitrico sintase induzivel). O NO pode mediar ativacao
e expressdao de matriz metaloproteinases (MMP), incluindo a colagenase de
neutrofilos e serina proteinases que parecem participar da patogénese da DP.
Concluindo que grandes quantidades de NO é téxico para os tecidos periodontais.

Menaka et al (2009) avaliaram o nivel de NO no soro em pacientes com
periotontite, através do metabdlito nitrito utilizando-se a reacdo de Griess, 0s
individuos com periodontite apresentaram nitrito significantemente elevado no soro
guando comparados aos individuos saudaveis. De onde os autores concluiram que
a producdo de NO na doenca periodontal apresenta-se elevada, o que permite
compreender o seu papel na progressao da doenca.

Guzeldemir et al (2010) avaliaram a presenca de NO no FCG e da NO sintase
na gengiva de pacientes com a doenca das células falciformes, utilizando analise
imunohistoquimica para medir a expressao induzivel da Nos em gengiva e 0s niveis
de NO no FCG foram medidos espectrofotometricamente. A amostra do estudo
contou com 20 individuos sem histéria de doenca da célula falciforme e 20
individuos portadores da doenca da célula falciforme. Foram dosados os
subprodutos do NO, nitrato (NO3) e nitrito (NO2) da saliva dos pacientes. Para
coleta utilizou-se de periopapers, apés isolamento relativo do dente com rolos de
algodao, a regido foi previamente seca com ar da seringa triplice por 2 segundos
afim de se remover qualquer contaminacdo por placa e saliva. A tira de periopaper
foi deixada na entrada do sulco gengival durante 30 segundos. O volume de FCG foi
calculado utilizando o Periotron 8000 (Periotron 8000, Flow Pro Inc, Amityville, NY,
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EUA), utilizando uma tira seca e previamente esterelizada. As amostras com
evidéncia de sangramento foram descartadas. Apéos a determinacdo do volume, as
amostras foram colocadas em tubos de Eppendorf estéril e foram embaladas de
forma segura e armazenadas a -20C. Um mesmo examinador devidamente
calibrado realizou a coleta de todas as amostras. Para medir niveis de nitrato, foram
utilizados nitrito/nitrato teste (Colorimétrico test, Roche, Alemanha). Os valores
medidos foram convertidos em concetracdes utilizando uma curva padréo
estabelecida para a diluicAo em série do nitrato. As andlises foram realizadas em
amostras codificadas por um dos autores que ficou cego ao diagnéstico dos
participantes. As andlises estatisticas foram realizadas utilizando o programa SPSS
v. 11.0 para Windows (Estatistica e Servigo solu¢des, SPSS, Inc, Chicago, Il, EUA).
Os resultados demonstraram que o grupo com doenca da célula falciforme
apresentou niveis mais elevados de NO (representado pelos seus metabdlitos finais-
NO3 e NO2), com valores variando de 4,45 — 29,37 uM L-1.
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3 PROPOSICAO

Analisar a pressdo arterial de pacientes com PC e DRC comparando a
pacientes com PC sem doencgas sistémicas, pacientes DRC sem PC e a individuos

saudaveis, utilizando monitorizagdo ambulatorial da pressao arterial.

PDF Created with deskPDF PDF Creator X - Trial :: http://www.docudesk.com



52

4 MATERIAL E METODOS

O projeto foi aprovado pelo Comité de Etica e Pesquisa Humana da UFJF,
conforme o parecer N° 189/2011, protocolo sob N2 088.420.2011(APENDICE A).

Inicialmente, todos os individuos receberam informacdes a respeito da
pesquisa, seus objetivos, importadncia e beneficios, e assinaram o Termo de
Consentimento Livre e Esclarecido (APENDICE B). A adesdo & pesquisa foi obtida
através de consentimento pés-informado, ndo se promovendo obrigatoriedade ou

constrangimento ao paciente.

N&o héa conflito de interesses envolvidos no estudo.

4.1 Protocolo experimental

Os participantes da pesquisa apoOs terem sido selecionados ,receberam
palestras exclarecedoras sobre o protocolo experimental do qual os mesmos

participaram, conforme exemplificado na figura abaixo.
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Protocolo Experimental
Calibracao dos pesquisadores e
selecdo dos pacientes

Visita 01 =» exame medico, coleta
de sangue e coleta de urina

orientacao de higiene oral, exame
periodontal)

° Visita 03 =»coleta FCG

° Visita 04 =» realizacao MAPA

°( Visita 02 =» exame odontologico

° Visita 05 =» tratamento pacientes

Figura 2: protocolo experimental

Todos os participantes fizeram,uso de profilaxia antibiética 1 hora antes dos
exames periodontais, sendo protocolo utilizado de 2 capsulas de 500mg de
amoxicilina 1 hora antes da consulta ou em caso de pacientes alérgicos, utilizou-se

2 comprimidos de 250mg de Cloridrato de Clindamicina.

Calibracdo dos pesquisadores

Para calibrar as examinadoras do estudo com a sonda computadorizada
(Florida Probe Corp., USA), 630 sitios apresentando pelo menos 2 sitios com PS 2
5 mm previamente mensurada com sonda milimetrada manual (PQ-W,Hu Friedy
manufacturing Inc., Chicago. IL, USA) , foram selecionados de 10 pacientes com
DRC pré-dialitica e PC de forma aleatdéria. Cada examinador mensurou a
profundidade da bolsa periodontal em 2 ocasifes, dentro de um intervalo de 1 hora
no mesmo dia. Um paciente foi selecionado para a avaliagédo inter-examinador em
duas ocasides com intervalo de 1 hora. A habilidade do profissional foi testada

através de coeficiente de correlacdo através do teste estatistico Kappa (Kappa

PDF Created with deskPDF PDF Creator X - Trial :: http://www.docudesk.com



54

ponderado = 0,80). O coeficiente intra-examinador foi de 0,84 e inter-examinador foi
de 0,82.

4.3 Selecao dos pacientes

Entre Novembro de 2009 a Agosto de 2012, foram convidados a participar do
estudo 831 individuos distribuidos da seguinte forma: 753 pacientes com DRC pré-
dialitica nos estadgios 3 a 5, eram do ambulatério do PrevenRim e HIPERDIA
(NIEPEN), Nefrogeral (HU/CAS da UFJF) e do ambulatério do Servico de Controle
da Hipertenséao, Diabetes e Obesidade (SCHDO/ Pam- Marechal); 62 pacientes sem
doencas sistémicas e com sinais clinicos de PC que estavam na lista de espera para
tratamento periodontal na Faculdade de Odontologia da UFJF e 16 individuos sem
doencas sistémicas e sinais clinicos de PC Especializacdo em Implantodontia da
Associacéo Brasileira de Odontologia (ABO) sec¢ao Juiz de Fora., foram convidados

a participar da pesquisa (figura3).

individuos

pacientes com pacientes PCsem pacientes com
doencas
sistémicas

individuos
controle

Individuos divididos em 4 grupos (N= 15)

Figura 3: composicao da amostra
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Este estudo foi um corte transversal. A amostra foi constituida a partir de um

estudo amostral por conveniéncia.

Foram convidados para participar do estudo 60 individuos divididos em quatro
grupos, distribuidos conforme a figura:

Grupo Grupo Grupo Grupo
01 0oz 03 o4

15
individuos 15
sem PC e individuos
sem com PC e

15
individuos
com PC e

15
individuos
sem PC e

DRC
(estagios
3 ab)

com DRC
(estagios
3 a 5)

doencas sem
sistémicas doencas

GRUPO sistémicas
CONTROLE

Figura 4: selecdo da amostra

Os critérios de exclusdo referem-se aos seguintes pacientes: tabagistas, em
uso de anti-inflamatérios, utilizacdo de antibidético nos ultimos trés meses, as
gravidas, pacientes com diagnostico de cancer, portadores do virus HIV, diabéticos
nao compensados, portadores de outras infecgcbes ou com quadro de febre de
origem indeterminada, os tratados para periodontite nos ultimos 6 meses, com
doencas periodontais agressivas ou agudas ou entdo gengivites e doencas
periodontais leves.

Os individuos do grupo 1, controle, foram triados no Curso de Especializacédo
em Implantodontia da Universidade Federal de Juiz de Fora e no Curso de
Especializagdo em Implantodontia da Associagédo Brasileira de Odontologia segao
Juiz de Fora.

Os individuos do grupo 2, PC sem doengas sistémicas, foram triados na
clinica da disciplina de Periodontia da Universidade Federal de Juiz de Fora.
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Os individuos do grupo 3, DRC e PC, foram triados nos ambulatérios do
HIPERDIA do Nducleo Interdisciplinar de estudos, pesquisas e tratamento em
nefrologia (NIEPEN) e do Servigco de controle da hipertenséo, diabetes e obesidade
(SCHIDO) no PAM MARECHAL- Juiz de Fora-MG.

Os individuos do grupo 4, DRC sem PC,foram triados nos ambulatérios do
HIPERDIA do Nducleo Interdisciplinar de estudos, pesquisas e tratamento em
nefrologia (NIEPEN) e do Servigo de controle da hipertenséo, diabetes e obesidade
(SCHIDO) no PAM MARECHAL- Juiz de Fora-MG.

4.4 Exame médico

Todos os participantes foram submetidos a exames médicos e dentérios.
Foram obtidas caracteristicas sociodemograficas e clinicas (pressao arterial, pulso,
peso, altura, cintura abdominal). A anamnese detalhada foi obtida por meio de
guestionario e entrevistas. Exames médicos laboratoriais, incluindo creatinina, EAS
e hemograma completo foram conduzidos por um médico na Fundacado IMEPEN da
UFJF e no laboratério de analises clinicas do Hospital Universitario da UFJF.

A proteindria foi quantificada em amostras urinarias. O diagnéstico e o
estagiamento da DRC foram os critérios propostos pela National Kidney Foundation
americana (K/DOQI, 2002). A filtragdo glomerular foi estimada a partir da dosagem
de creatinina sérica, utilizando a equagcdo do CKD-EPI (LEVEY et al.,, 2009) A

proteindria foi quantificada em amostras urinarias de 24 horas.

O diagnoéstico de diabete melito foi determinado pela glicemia > 126 mg/dl ou
pela histéria prévia de medicagdo para controle da diabetes nas ultimas duas

semanas.
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4.5 Exames laboratoriais (coleta de sangue e urina)

A coleta de sangue separando em soro e plasma apoés coletado com auxilio
de heparina plasma, foi realizada no Niepen por um farmacéutico devidamente

habilitado. O paciente ficou em jejum por um periodo de 12 horas.

A coleta de urina foi realizada pelo proprio paciente, coletando a primeira
urina da manh&, em um coletor estéril fornecido pelo pesquisador, e entregue no

NIEPEN ao farmacéutico responsavel pelas analises.

Os exames de sangue foram enviados ao Cortes Vilela para futuras analises.

W,

B,
=
-

L
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Fotografia 2: Armazenamento das amostras em criotubos
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Fotografia 3: Armazenamento em Fotografia 4: Amostras estocadas

freezer -20 C em freezer -80° C no NIQUA

4.6 Exame odontoldgico

O exame odontoldgico foi constituido de um exame clinico intra e extra oral
seguido de um exame periodontal que foi conduzido por dois examinadores
devidamente calibrados que tiveram conhecimento em relacdo a qual grupo
pertencia o paciente.
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Fotografia 5: Exame intra oral evidenciando a presenca de calculos

Foi observado no exame intra oral o numero de dentes, presenca de calculo,
presenca de les@es intraorais. No exame extra oral foi avaliado presenca de
edemas, lesdes extraorais, com objetivo de integralizar o tratamento do paciente,
encaminhando-o para demais especialidades médicas e/ou odontolégicas quando

necessario.

4.6.1 Exame Periodontal

A diferenca entre PC para PA foi realizada através da presenca de placa
dental associada ao grau de destruicdo de tecido periodontal e pela radiografia

periapical.

Em todos os dentes, exceto terceiros molares e restos radiculares, foram
examinados, avaliando: profundidade de sondagem (PS) e recessao gengival.
Foram mensurados seis sitios por dente (mesio-vestibular, vestibular, disto-
vestibular, mesio-lingual, lingual, disto-lingual), utilizando sonda Probe (Florida Probe
Corp.©, USA). As mensuracdes foram realizadas em milimetros. O nivel de insercao
clinica (NIC) foi calculado através da distancia da PS a partir da juncdo
cemento/esmalte somada a recessdo gengival e subtraindo-se a hiperplasia
gengival.O numero de sitios com placa bacteriana foram mensurados nos trés sitios
por vestibular e um sitio por lingual de acordo com o software do Florida Probe.O
namero de sitios com sangramento a sondagem (SS) foi mensurado nos seis sitios

do dente de acordo com o Programa Florida Probe.

A PC moderada a grave foi definida naqueles que apresentarem NIC > 6 mm
em dois ou mais dentes e PS > 5mm em um ou mais sitios do dente, de acordo com

a metodologia proposta por Armitage et al. (2004).
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Fotografia 6: Pagina periodontal software Sonda Florida

4.7 Coleta de fluido crevicular gengival

A coleta do FCG foi realizada ap0s o exame periodontal. As amostras foram
selecionadas em dois sitios do dente que apresentem PS =5 mm e NIC = 6 mm, nos
pacientes do grupo PC e do grupo DRC-PC, como representativos de todos os sitios
da boca. No grupo controle, as amostras foram coletadas em dois sitios com PS < 3

mm sem presenc¢a de sangramento a sondagem.

A placa dental supragengival foi removida com auxilio de uma cureta
periodontal estéril, MCCall (Hu Friedy©). Posteriormente a superficie do dente foi
seca através de jato de ar da seringa triplice e isolada com rolinhos de algodéo
esterilizados em autoclave para realizacdo de coleta de FCG. A obtencédo das
amostras foi realizada através da introducéo de filtros de papéis (Periopapers, Pro
Flow ©, USA) no interior do sulco gengival. Os Periopapers foram cuidadosamente
inseridas 1 mm no sulco gengival e deixados no local por trinta segundos. Tiras de
papel que forem contaminadas com sangue e saliva foram descartadas.
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O volume do FCG absorvido pela tira de papel foi determinado através de um
aparelho eletrénico (Periotron 8000 ©, Oraflow , USA). Posteriormente a tira foi
armazenada em um criotubo e armazenado em freezer a -80° C até a analise
laboratorial. Nos individuos dos grupos com presenca de PC a coleta do FCG foi
efetuada nos sitios com PS 25 mm (GUZELDEMIR ET AL., 2010)

Fotografia 7: Periotron Fotografia 8: Periopaper

Fotografia 9: Medicdo FCG Periopaper
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4.8 Monitorizagdo Ambulatorial da Presséo Arterial

Para avaliacdo da presséo arterial utilizaremos a VI Diretrizes Brasileiras de
Hipertensdo (2010) para uso da monitorizacdo ambulatorial da pressdo arterial
(MAPA), da sociedade Brasileira de Cardiologia, de fevereiro de 2010, onde
padroniza-se que para realizacdo do MAPA deve-se utilizar aparelho devidamente
calibrado pelo fabricante (grau de recomendacéo | — nivel e evidéncia D).

O MAPA possibilita o registro indireto e intermitente da pressao arterial
durante 24 horas, para isso utiliza-se do método oscilométrico com manguito
aplicado no brago do paciente.

O aparelho foi programado para aferir presséo arterial a cada 30 minutos, de
forma que, obtivemos, ao menos, 16 medidas validas no periodo de vigilia e 8

durante o sono.

A instalagcdo do monitor e orientacdo do paciente foi realizada por uma
enfermeira de uma clinica particular da cidade de Juiz de Fora (CINDI) juntamente
com a pesquisadora responsavel, o paciente recebeu telefone de contato 24 horas
para caso sinta algum desconforto. Foi utilizado o aparelho da marca Space Labs,
APB monitors(Figura4- monitores para monitorizacdo ambulatorial da pressao
arteria- MAPA- SpacelLabs- APB monitors)

—_ae

Fig. 4: monitores para monitorizacdo ambulatorial da presséo arterial- MAPA- SpacelLabs- APB
monitors- (http://www.spacelabshealthcare.com/en/product/abp-monitors/)
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Ao realizar o exame MAPA o paciente foi orientado a trazer a lista de
farmacos com as doses e horarios preconizados,também recebeu orientacdes para
evitar molhar o aparelho, a lavar os cabelos antes do exame. O paciente foi
orientado a manter suas atividades habituais durante o exame, e 0 mesmo foi
orientado a responder um relatorio didrio minucioso de suas atividades durante as
24 horas de permanéncia do aparelho, tais como atividades fisicas, horarios
refeicbes, das tomadas de medicacdes, duracdo e qualidade do sono, sintomas
observados.

Antes da instalacdo do aparelho uma medida da pressao arterial foi
verificada,com auxilio de um esfingnomandmetro da marca BD (Becton Dickinson
Ind. Cirargicas Ltda- Adulto Médio) e entdo o aparelho foi instalado, pela profissional
da enfermagem, no braco de melhor conveniéncia para o paciente, geralmente, a

mao ndo dominante.

O manguito foi posicionado 2 a 3 cm acima da fossa cubital, seguindo
orientacdo especifica do equipamento em uso. ApOs colocado 0 equipamento,
comparou-se a medida obtida pelo monitor de MAPA com a medida obtida
previamente com o esfingnomandmetro. Realizamos pelo menos 2 medidas testes

antes de liberar o paciente.

O paciente foi orientado como desinsulflar manualmente o manguito e como
acionar uma medida manual em caso de necessidade ou presenca de sintomas.
Também foi orientado a manter o brago imével e relaxado ao longo do corpo durante
as medidas. N&o desconectar o monitor nem mudar de brago o manguito. Eventuais
reajustes do manguito puderam ser necessario ao longo do dia, assim como o

reposicionamento do monitor durante o periodo de sono.

O paciente foi encorajado a manter suas atividades habituais durante o
exame, devendo evitar deitar sobre o brago que o manguito foi instalado.

Para retirar o aparelho, foi conferido, pela profissional de enfermagem, o

diario com o paciente, objetivando acréscimo de informac¢des como “acontecimentos
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ocasionais” que possam interferir nos resultados do exame, também verificou-se o
namero de leituras validas e eventual necessidade de repeticdo do exame,
comunicando ao paciente. E em caso de repeticdo aguardamos 1 semana para
recolocacgao do aparelho.

4.9 Avaliagao laboratorial

A determinacdo do nivel sérico e plasméatico de interleucina- 6 foram
realizadas em amostras de soro e no fluido crevicular (IL-6) gengival obtidas quando
da avaliacdo odontologica. Ap6s a coleta, as amostras de soro e fluido crevicular
gengival foram mantidas congeladas a -86°C até a realizacdo da determinacédo do
nivel plasmatico dos marcadores inflamatorios pela técnica de ELISA (TURKOGLU
et al., 2009).

4.9.1 Dosagem Nitrito (NO2)

As amostras de soro foram obtidas e adicionados a placas de ELISA tipo
Corming em um  volume  final de 100 uL. O soro  foi
incububado durante 5 min a temperatura ambiente com 100 uL de reagente de
Griess (Ding et al., 1988). Este reagente foi obtido por mistura de uma solugcéo A
(50 mL de 1% de sulfanilamida) com uma solucao de B (50 mL de 0,1% de N-1-natftil
dicloridrato de etilenodiamina diluidos em 2,5% de H3PO4-Sigma Co., St.
Louis), volume para volume. A absorvancia foi medida com filtro de 540-nm
em um leitor de ELISA automatico (SpectraMax 250, Molecular
Dispositivos); producdo de NO foi quantificada através de comparacdo com uma
curva padrdo de nitrito em concentragbes variando entre 3,12 e
100 uM, com os resultados expressos em pMol / mL. (CORREA, ET AL, 2010)
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Fotografia 10: Amostras soro, placa ELISA para dosagem NO2

4.10 Anélise Estatistica

Todos os pacientes que preencherem os critérios de inclusdo e que tiverem o

consentimento informado assinado foram acompanhados.

A andlise estatistica dos dados obtidos neste estudo foi realizada no Matlab
2006 (MathWorks Inc., Natick, MA). A distribuicdo e a homogeneidade dos dados
foram avaliada pelo teste de Shapiro-Wilk e Bartlell, respectivamente.

Para os dados que ndo apresentaram uma distribuicdo normal (média igual a
zero e desvio padrdo igual a um), optou-se por utilizar os testes ndo paramétricos de
Kruskal-Wallis One-Way ANOVA seguido pelo teste de Wilcoxon Sign Rank,
corrigindo-se os p-value de acordo com o método de Bonferroni-Holm.

Para os dados com um comportamento normal, optou-se pelo teste
paramétrico One-Way ANOVA seguido do teste de Tukey-Kramer.

Em todos os casos foi adotado um valor de p < 0,05 para significancia
estatistica.
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5 RESULTADOS

5.1 Caracterizagdo da Amostra

A amostra foi constituida por 41 individuos distribuidos em quatro grupos
distintos: 1) CTRL, individuos sem Doenca Renal Crénica (DRC) e Periodontite
Crénica (PC); 2) PC, individuos portadores de Periodontite Crénica; 3)DRC,
individuos portadores de DRC sem PC e 4) DRC/PC, individuos portadores de DRC
com PC. O perfil geral da populacdo estudada pode ser visto na Tabela 1, néo
sendo observado quaisquer diferencas significativa em relacdo as variaveis
antropométricas e a idade. Observa-se também que a principal comorbidade na
populagdo DRC ou DRC/PC foi a HAS. As principais causas clinicas para o
diagndstico da DRC foi a nefropatia diabética e hipertensiva (Tabela 2).

Tabelal: Perfil geral da populagéo

., CTRL PC DRC DRC/PC
Variavel
(n=7) (n=11) (n=11) (n=12)
Sexo 57,14 % (F) 54,55% (F) 54,55% (F) 33,33% (F)
54,0 54,0 60,0 61,5
Idade (anos)
[41,0 59,0] [27,0 64,0] [30,0 78,0] [51,0 72,0]
1,67 1,34 1,61 1,61
Altura (cm)
[1,54 1,78] [1,52 1,78] [1,51 1,77] [1,48 1,79]
69,70 73,65 76,50 71,15
Peso (Kg)
[53,10 91,00] [57,10 100,80] [51,0094,70] [38,50 106,10]
IMC 24,80 26,65 26,32 27,45
[20,74 30,42] [18,85 33,66] [20,95 41,53] [16,89 39,25]
HAS 14,29% 0% 90,91 % 91,67%
DM 0% 0% 27,27% 41,67%

Valores expressos como percentagem ou mediana e amplitude (minimo méaximo). CTRL, Grupo
Controle; PC, Grupo com Periodontite Crénica; DRC, Grupo com Doeng¢a Renal Cronica; DRC/PC;
Grupo com Doenga Renal Cronica e Periodontite Cronica; F; Género Feminino; IMC; indice de Massa
Corporal; HAS, Hipertenséo Arterial Sistémica; DM, Diabetes Mielites.
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Tabela 2: Diagnostico Clinico para a Doenga Renal Crénica

DRC DRC/PC
(n=11) (n=12)
Indeterminada (n = 4) Indeterminada (n = 4)
Nefropatia Diabética (n = 3) Nefropatia Diabética (n = 4)
Nefropatia Hipertensiva (n = 3) Nefropatia Hipertensiva (n = 2)
Doenca Renal Policistica (n = 1) Doenca Renal Policistica (n = 1)

Glomerulonefrite (n = 1)

DRC, Grupo com Doenga Renal Crénica; DRC/PC; Grupo com Doencga Renal Cronica e Periodontite
Cronica.

5.2 Consideractes da Pressao Arterial

Na Tabela 3 e figuras 6, 7,8 e 9 observa-se o comportamento das variaveis da
hemodinamica avaliada pela Monitoracdo Ambulatorial da Pressao Arterial.
Constata-se que os DRC/PC apresentaram uma significativa redugcdo do Descenso
Noturno da Pressdo Arterial Sistélica em relacdo ao grupo PC (14,01 [-9,64 22,58]
versus 4,01[-17,70 12,67], p < 0,045) (Tabela 3 e Figura 6).
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Tabela 3: Variaveis da hemodinamica avaliada pela Monitoragdo Ambulatorial da
Presséo Arterial (MAPA)

,, CTRL PC DRC DRC/PC
Variavel
(n=7) (n=11) (n=11) (n=12)
Descenso Noturno - 21,42 18,08 12,12 11,40
PAD (%) [-5,68 29,62] [-16,17 32,0] [-1,33 22,85] [-25,45 18,0]
Descenso Noturno - 9,73 14,01 6,18 4,014
PAS (%) [-10,20 16,15] [-9,64 22,58] [0,0 14,95] [-17,70 12,67]
PAS - Vigilia 130,0 128,0 130,0 144,0
(mmHg) [113,0 151,0] [107,0 158,0] [105,0 194,0] [96,0 179,0]
PAS - Sono 112,0 123,0 119,0 137,0
(mmHg) [102,0 162,0] [92,0 136,0] [91,0 182,0] [109,0 182,0]
PAS - 24 Horas 126,0 122,0 127,0 141,5
(mmHg) [109,0 151,0] [101,0 151,0] [103,0 191,0] [109,0 178,0]
PAD - Vigilia 82,0 76,0 74,0 86,0
(mmHg) [69,0 89,0] [67,0 95,0] [58,0 119,0] [55,0 95,0]
PAD - Sono 64,0 64,0 68,0 74,50
(mmHg) [56,0 93,0] [51,0 86,0] [49,0 100,0] [58,0 95,0]
PAD - 24 Horas 77,0 72,0 72,0 83,50
(mmHg) [66,0 90,0] [63,0 91,0] [56,0 114,0] [63,0 93,0]
PP - Vigilia 50,0 48,0 55,0 66,0
(mmHg) [40,0 62,0] [40,0 69,0] [37,0 108,0] [41,0 86,0]
PP - Sono 56,0 46,0 56,0 67,50
(mmHg) [41,0 69,0] [37,0 61,0] [37,0 95,0] [44,0 92,0]
PP - 24 Horas 52,0 46,0 55,0 67,0
(mmHg) [39,0 61,0] [38,0 67,0] [38,0 104,0] [43,0 87,0]

Valores expressos como mediana e amplitude (minimo méaximo). CTRL, Grupo Controle; PC, Grupo
com Periodontite Crénica; DRC, Grupo com Doenca Renal Crénica; DRC/PC; Grupo com Doenca
Renal Crbnica e Periodontite Cronica; PAD, Pressdo Arterial Diastolica; PAS, Pressédo Arterial
Sistélica; PP, Presséo de Pulso. * Diferenca significativa em relacdo ao grupo PC, p < 0,045.
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Figura 6: Boxplot do Descenso Noturno da Pressdo Arterial. A esquerda observa-se o
Descenso Noturno da Pressédo Arterial Diastélica e a direita 0 Descenso Noturno da Pressao
Arterial Sistélica. CTRL, Grupo Controle; PC, Grupo com Periodontite Cronica; DRC, Grupo
com Doenca Renal Crbnica; DRC/PC; Grupo com Doenca Renal Crbnica e Periodontite
Cronica. Diferenca significativa em relacdo ao grupo PC, p < 0,045.
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Figura 7: Boxplot da Pressédo Arterial Sistélica de Vigilia (direita), Sono (central) e 24 horas
(esquerda). CTRL, Grupo Controle; PC, Grupo com Periodontite Crénica; DRC, Grupo com
Doenca Renal Cronica; DRC/PC; Grupo com Doencga Renal Cronica e Periodontite Cronica.
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Pressédo Arerial Diastélica (PAD) - Vigilia Pressdo Arterial Diastélica (PAD) - Sono Presséo Anrerial Diastélica (PAD) - 24 Horas
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Figura 8: Boxplot da Presséo Arterial Diastdlica de Vigilia (direita), Sono (central) e 24 horas
(esquerda). CTRL, Grupo Controle; PC, Grupo com Periodontite Crénica; DRC, Grupo com
Doenca Renal Cronica; DRC/PC; Grupo com Doencga Renal Cronica e Periodontite Cronica.

Presséo de Pulso (PP) - Vigilia Presséo de Pulso (PP) - Sono Presséo de Pulso (PP) - 24 Horas
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Figura 9: Boxplot da Pressdo de Pulso de Vigilia (direita), Sono (central) e 24 horas
(esquerda). CTRL, Grupo Controle; PC, Grupo com Periodontite Crénica; DRC, Grupo com
Doenca Renal Cronica; DRC/PC; Grupo com Doencga Renal Cronica e Periodontite Cronica.
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5.3 Parametros Odontoldgicos

Na Tabela 4 observa-se o comportamento das varidveis Odontolégicas, como
namero de dentes, sitios com placa e sitios com sangramento a sondagem.
Constata-se que os grupos DRC/PC e PC apresentaram diferenca estatisticamente
significante em relagdo ao numero sitios com placa quando comparados ao grupo
controle (4,66 [2,08 6,20] versus 2,07 [1,45 2,29], p < 0,004) e 3,26 [1,98 5,88]
versus 2,07 [1,45 2,29], p < 0,004).

Tabela 4: Parametros odontol4gicos

B CTRL PC DRC DRC/PC
Variavel
(n=7) (n=11) (n=11) (n=12)
Numero de 0,54 (0,021,15) 0,94 (0,013,01) 0,66 (0,16 3,40) 2,34 (0,13 3,87)
Dentes
Sitiosde Placa 2,07 (1,452,29)  3,26* (1,985,88) 2,39 (1,484,94)  4,66* (2,08 6,20)
Sitios de Sangue 20 (16 23) 20 (9 27) 12 (6 26) 14 (4 22)

Valores expressos como mediana e amplitude (minimo méximo). CTRL, Grupo Controle;
PC, Grupo com Periodontite Crénica; DRC, Grupo com Doeng¢a Renal Cronica; DRC/PC;
Grupo com Doenca Renal Cronica e Periodontite Cronica. = Diferenca significativa em
relacdo ao grupo CTRL, p < 0,004; ~ Diferenca significativa em relacdo ao grupo PC, p <
0,004.

5.4 Marcadores Inflamatérios

Na Tabela 5 e grafico 1, observa-se o comportamento do nitrito nos quadro
grupos estudados. Constata-se que o0s grupos DRC/PC e DRC apresentaram
diferenca estatisticamente significante quando comparados ao grupo controle e ao
grupo PC (DRC/PC 68,85 [16,63] versus CTRL 32,99 [4,77], p < 0,004 e DRC/PC
68,85 [16,63] versus PC 43,01 [12,87], p < 0,04 e DRC 31,81 [17,80] versus CTRL
32,99 [4,77],p<0,004 e DRC 31,81[17,80] versus PC 43,01[12,87] , p<0,04.

Nos gréaficos 2 e 3, observam-se o comportamento do IL-6 no FCG e no
plasma sanguineo, onde observa-se uma tendéncia de aumento dessa variavel no

grupo DRC/PC quando comparado aos demais grupos.
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Tabela 5: Oxido Nitrico (nitrito) e IL-6 FCG e plasma Sanguineo

Variavel CTRL PC DRC DRC/PC

(n=6) (n=10) (n=9) (n=9)

Oxido Nitrico (UMol) 32,99 (4,77) 43,01 (12,87) 61,81* (17,80)  68,85+* (16,63)
10,23 15,01 15,21 28,14

IL-6 FCG (pg/mL) [7,1127,06]  [8,62 53,23] [2,35 25,8] [10,39 65,99])
IL-6 plasma 5,20 4,80 6,80 16,47

sanguineo [1,40 10,61] [1,59 9,74] [2,04 17,96] [2,02 32,38])

(py/mL) 4010, 99 0417, 0232,

Valores expressos como media e desvio padrdo. CTRL, Grupo Controle; PC, Grupo com
Periodontite Cronica; DRC, Grupo com Doenga Renal Cronica; DRC/PC; Grupo com
Doenca Renal Cronica e Periodontite Crénica. IL-6 — FCG, Interleucina 6 no fluido cervicular
gengival; Interleucina 6 plasma sanguineo. " Diferenca significativa em relacdo ao grupo
CTRL, p < 0,004; & Diferenca significativa em relacdo ao grupo PC, p < 0,04.
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Gréfico 1: dosagem Nitrito grupo Ctrl, PC, DRC e DRC/PC.Valores expressos como media e
desvio padréo. CTRL, Grupo Controle; PC, Grupo com Periodontite Crénica; DRC, Grupo
com Doenca Renal Crbnica; DRC/PC; Grupo com Doenca Renal Crbnica e Periodontite
Crénica. ~ Diferenca significativa em relagdo ao grupo CTRL, p < 0,004; * Diferenca
significativa em relagéo ao grupo PC, p <0,04.
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Interleucina 6 (IL-6) no fluido crevicular gengival
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Gréfico 2: dosagem IL6 FCG.Valores expressos como media e desvio padrdo. CTRL, Grupo
Controle; PC, Grupo com Periodontite Cronica; DRC, Grupo com Doenca Renal Cronica;
DRC/PC; Grupo com Doenga Renal Crénica e Periodontite Cronica. ~ Diferenca significativa
em relac&o ao grupo CTRL, p < 0,004; * Diferenca significativa em relagéo ao grupo PC, p <
0,04.
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Gréfico 3: dosagem IL6 plasma sanguinero. Valores expressos como media e desvio
padrdo. CTRL, Grupo Controle; PC, Grupo com Periodontite Cronica; DRC, Grupo com
Doenca Renal Cronica; DRC/PC; Grupo com Doenga Renal Cronica e Periodontite Cronica.
" Diferenca significativa em relac&o ao grupo CTRL, p < 0,004; ® Diferenca significativa em
relagdo ao grupo PC, p < 0,04
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6 DISCUSSAO

A DRC apresenta-se como um problema de saude publica mundial, pois a
incidéncia e a prevaléncia dessa doenca estdo em constante acréscimo, com um
crescimento de 8% ao ano da incidéncia. Estima-se que 1,2milhdes de brasileiros
sejam portadores de DRC (LEVEY ET AL., 2003; DUMMER ET AL., 2007). A DP é
considerada fator de risco nao tradicional para DRC, informacéo centrada acerca da
resposta inflamatoria sistémica apresentada, ultrapassando uma simples resposta
local (FISHER ET AL., 2008). Existem determinados fatores que podem atuar
aumentando o risco para DRC como hipertenséo, idade avancada, DCV, presenca
de DRC na familia, uso constante de medicamentos nefrotéxicos. O tratamento da
DRC engloba conhecimentos da doenca de base, estagiamento, velocidade da
diminuicdo da FG, identificacdo de complicacbes e comorbidades. O diagndstico
precoce e o tratamento sdo a forma mais adequada de prevenir a progressao rumo a
perda irreversivel da funcao renal (FG < 60 ml/min/1,73m2 por um periodo igual ou
superior a trés meses) (LEVEY ET AL., 2003; BASTOS ET AL., 2010)

Varios fatores de risco potenciais para a doenca periodontal (DP) tém sido
confirmados através de dados epidemiolégicos, entre eles: sexo masculino, origem
negra ou filipina, idade avancada, baixas condicdes socioeconémicas ou
educacionais e tabagismo (QUEIROZ, ET AL,2008; BASTOS, ET AL, 2011). Esses
achados da literatura corroboram com nossos dados, onde encontramos mais
pacientes do sexo masculino no grupo DRC com PC, no entanto, nos grupos
controle, PC e DRC sem PC houve uma prevaléncia do sexo feminino.

A PC é inflamacéo de baixo grau que pode causar infecgdo crbnica sistémica,
observada em mais de 50% da populacdo em geral (TISIOUFIS, ET AL, 2011)
causada por bactérias gram-negativas, como Porphyromas gingivalis,
Aggregatibacter actinomicetencomitans e Tannerella forsythia, que colonizam o
biofilme subgengival (SEINOST ET AL., 2005). Sendo observado que em individuos
com doencga arterial coronariana ocorre com mais frequéncia (MERCANOGLU ET
AL., 2004). Conceito amplamente difundido na literatura é que pacientes com PC
apresentam elevados niveis de marcadores inflamatérios e andlise desses pode ser

explorada para distinguir os pacientes portadores de PC daqueles livres da doenca
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(JOSHIPURA ET AL., 2003; SEINOST ET AL., 2005; TONETTI ET AL., 2007;
QUEIROZ ET AL., 2008; BASTOS ET AL., 2009; D’AIUTO ET AL., 2010; VILELA ET
AL., 2011). A presenca de marcadores inflamatorios, como o NO, PCR , ressaltam a
PC como fonte de inflamacgéo sistémica e niveis elevados desses podem causar
hiporeatividade ao tratamento em doentes renais cronicos (KADIROGLU ET AL.,
2006). A literatura afirma ainda que niveis elevados de PCR sdo achados frequentes
em pacientes com DRC, apresentando assim uma correlacdo direta com inflamacao
e maior mortalidade por DCV nesses individuos (DUMMER ET AL., 2007). A pesada
carga inflamatéria sistémica fornecida pela DP é razdo para considera-la fator de
risco para DRC (FISHER ET AL., 2008).

A producdo muito elevada de NO é um reflexo de uma imunoativagdo de
citocinas inflamatorias. O NO pode mediar ativacdo e expressdo de matriz
metaloproteinases (MMP), incluindo a colagenase de neutrdéfilos e serina proteinases
gue parecem participar da patogénese da DP. Concluindo que grandes quantidades
de NO é téxico para os tecidos periodontais. (BRENNAN,ET AL,2003; UGAR-
CANKAL & OZMERIC, 2006)

Os resultados obtidos com este estudo para a analise do marcador
inflamatério NO explicitou diferenca significante entre os grupos de estudo em
relagdo ao controle. Demonstrando ainda que pacientes com as duas doengas
concomitantes, DRC e PC, apresentam niveis mais elevados de NO quando
comparados aqueles somente com PC. Portanto a presenca de PC elevou o0s niveis
do marcador de inflamagdo NO. O que corroboram com os resultados encontrados
por Menaka, et al. (2009) quando dosaram o metabdlito do NO, nitrito, em pacientes
com periodontite utilizando a técnica de Griess.

Para a realizacdo desse estudo foram considerados todos os fatores de
confusdo com a finalidade de elimina-los, e os pacientes submeteram-se ao exame
da MAPA de 24 horas, com objetivo de avaliar a presséo arterial dos pacientes dos
quatro diferentes grupos, onde observou-se uma tendéncia do grupo DRC/PC
apresentar resultados de PAS e PAD mais elevados do que o grupo controle. O que
demonstra a influéncia das duas doencas interferindo na elevacdo da presséo
arterial dos pacientes.
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Outro dado merecedor de destague no nosso estudo é o fato de os valores
pressoéricos da pressédo arterial sistélica durante o periodo de vigilia, sono e de 24
horas obtidos pela MAPA estarem acima dos limites recomendados (>130/90
mmHg) pela VI Diretrizes Brasileiras de Hipertensao (2010) no grupos DRC/PC.

Conforme relatado por Vaz-de-melo, et al (2010) a auséncia de Descenso
Noturno (DN), associou-se de maneira independente as lesdes em 6rgéos-alvo (rins)
0 que demonstra a sua importancia e reforca a necessidade de tratamento mais
agressivo com objetivo de se atingir as metas pressoricas e, consequentemente,
evitar o desenvolvimento de novos eventos cardiovasculares, no nosso estudo,
constatamos que os DRC/PC apresentaram uma significativa reducdo do Descenso
Noturno da Pressao Arterial Sistolica em relacéo ao grupo PC

A periodontite € uma fonte oculta de inflamacgéo crénica que eleva os niveis
de marcadores inflamatorios (NO, PCR) e diminui a reatividade de doentes renais
cronicos ao tratamento da DRC. (KADIROGLU, ET AL., 2006).
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7 CONCLUSAO

A partir da andlise dos resultados encontrados nesse estudo foi possivel
concluir que a PC em pacientes com DRC apresenta-se de forma mais grave
podendo levar a uma hiporeatividade ao tratamento da DRC elevando os indices de
mortalidade dos doentes renais cronicos. Portanto, ha necessidade de adicionar
cuidados de saude bucal ao tratamento para DRC com finalidade de reduzir riscos
de morte.

PDF Created with deskPDF PDF Creator X - Trial :: http://www.docudesk.com



78

8 REFERENCIAS

ACCARINI, R.; GODOY, M.F. Doenca Periodontal como potencial fator de risco para
sindromes coronarianas agudas. Arg. Bras Cardiol . ,Sao José do Rio Preto, v. 87,
p. 592-596, 2006.

ARMITAGE, G.C. Development of a classification sistem for periodontal diseases
and conditions. Ann Periodontol , San Francisco, v.4, n.2, p. 1-6, 1999.

ARMITAGE, G.C Periodontal diagnoses and classification of periodontal
diseases.Periodontology 2000, Rochester, v.34, n.1, p. 9-21, 2004.

ARTESE, H. P. C. et at. Efect of non —surgical periodontal treatement on chronic
kidney desease patients. Braz Oral Res , Sao Paulo, v.24, n. 4, p. 449-454, 2010.

BASTOS M. G. et al. Doenga Renal Cronica: Problemas e Solugbes. Jornal
Brasileiro de Nefrologia , v. 26, n. 4, p 202-215, dez. 2004.

BASTOS, J. A. et al. Estudo piloto sobre a avaliacdo da periodontite cronica em
pacientes com doenca renal cronica. Jornal Brasileiro de Nefrologia , Sao Paulo,v.
31, n. 2, p. 163-166, 2009.

BASTOS, R.M.R et al. Prevaléncia da doenca renal crénica nos estagios 3,4 e 5 em
adultos. Rev Assoc Med Bras, Porto Alegre, v.55, n.1. p. 40-44, 20009.

BASTOS, M.G. et al. Doenga renal cronica: freqliente e grave, mas também
prevenivel e tratavel. Rev Assoc Med Bras , Porto Alegre, v.56, n. 2, p. 248-253,
2010.

BASTOS, M.G. et al. Dia Mundial do Rim 2011, Albuminuria e creatina: testes
simples, baratos e essenciais no curso da DRC. Jornal Brasileiro de Nefrologia
Séo Paulo,Editorial, 2011.

BASTOS, J. A. et al. Indentification of periodontal pathogens and severity of
periodontitis in patients with and without chronic kidney disease. Archives of oral
Biology, Amsterdan, v. 56, p.804-811, 2011

BLUM, A. et al. Periodontal care may improve endothelial function. European
Journal of Internal Medicine , Amsterdam ,v. 18, n. 1, p. 295-298, 2007.

BRENNAN, P. A., et al The Role of Nitric oxide in oral diseases. Archives of Oral
Biology , v.48, p. 93-100, 2003.

CAIRO,F. et al. Periodontal pathogens in artheromatous plaqgues. A controlled clinical
and laboratory trial. Journal of Periodontal Research , v.39, p.442- 446, 2004.

CALHOUN, D. A, et al. Resistant hypertension: diagnosis, evaluation, and treatment:
a scientific statement from the American Heart Association Professional Education
Committee of the Council for High Blood Pressure Research. Journal of the
American Heart Association ,v.117,n.25, p.510-26, 2008.

COSTA-HONG, V. et al. Estresse Oxidativo e Disfungcdo Endotelial na Doenga Renal
Crobnica. Arq Bras Cardiol , Sdo Paulo, v. 92, n.5, p.413-418,2009

CORREA, J. O. A. et al. Effect of thalidomide and pentoxifylline on experimental
autoimune encephalomyelitis (EAE). Experimental Neurology ,v. 226, p- 15-
23,2010.

PDF Created with deskPDF PDF Creator X - Trial :: http://www.docudesk.com



79

DAIUTO,F. D. et al. Oxidative Stress, Systemic Inflammation, and Severe
Periodontitis. J. Dent Rev, v. 89, n. 11, p.1241-1246, 2010.

DESVARIEUX, M. et al. Periodontal and hypertension: the oral infections and
vascular disease epidemiology study (INVEST). Atherosclerosis, Estocolmo, v.28,
p- 1413-1421, 2010.

VI DIRETRIZES BRASILEIRAS DE HIPERTENSAO, Arq Bras Cardiol; 95(1 supl.1):
1-51, 2010.

DUMMER, C. D. et al. Doenga renal crdnica, inflamacédo e aterosclerose: novos
conceitos de um velho problema. Rev Assoc Med Bras , Porto Alegre, v. 53, n. 5, p.
446-450, 2007.

FISHER, M. A. et al. Periodontal disease and other nontraditional risk factors for
CDK. American Journal of Kidney Diseases , New York, v. 51, n. 1, p. 45-52, 2008.

FISHER, M.A. et al. Periodontal disease as a risk marker in coronary heart disease
and chronic kidney disease. Curr Opin Nephrol Hypertens , Boston, v.19, n. 5, p.
519-526, 2010.

GOMES, M. A. M. et al. Monitorizagdo Residencial da Pressdo Arterial e
Monitorizagdo Ambulatorial da Presséo Arterial versus Medida de Pressao Arterial no
Consultorio. Arg. Bras. Cardiol . V.71, n.4, p. 581-588. 1998.

GUZELDEMIR, E.et al. Nitric oxide in gingival crevicular fluid and nitric sythase
expression in the gingiva of patients with sickle cell disease. Turk J. Hematol ., v.28,
p.115-124, 2011.

JOSHIPURA, K. J. et al. Periodontal Disease and Biomarkers Related to
Cardovascular Disease. J Dent Res, New York, v. 83, n. 2, p. 151-155, 2004.

KADIROGLU, A. K. et al. Periodontitis Is an Important and Occult Source of
Inflammation in HJemodialysis Patients. Blood Purif , Basel, v. 24, p. 400-404, 2006.

KSHIRSAGAR, A. et al. Periodontal Disease Is Associated with Renal Insufficiency in
the Atherosclerosis Risk in Communities (ARIC) Study. American Journal of
Kidney Diseases , New York, v. 45, n. 4, p. 650- 657, 2005.

LEVEY A. S., et al. A more accurate method to estimate glomerular filtration rate from serum
creatinine: a new prediction equation. Annals of Internal Medicine, v.130, n. 6, p. 461-470,
1999.

LEVERY, A. S. National Kidney Foundation Pratice Guidelines for Chronic Kidney
Disease: Evaluation, Classification, and Stratification. Annals of Internal
Medicine ,local, v. 139, n.2, p. 137-147, 2003.

LOPES, P. C. et al. Hipertensdo mascarada. Rev. Bras Hipertensao .,v.15, .4,
p.201-205, 2008.

MAURI, F. R. R., et al. Avaliagdo da hipertensdo arterial resistente pela
monitorizacao residencial da pressao arterial. Arq Bras. Cardiol . V.95, n.4, p. , out
2010.

MENAKA, K. B.,et al. Estimativa do Oxido Nitrico como um marcador inflamatério na
periodontite. J Indiano Soc. Periodontol. ,v.13, n.2, p. 75-78, maio-agosto, 20009.

PDF Created with deskPDF PDF Creator X - Trial :: http://www.docudesk.com



80

MERCANOGLU, F. et al. Endothelial Dysfunction in Patientes with Chronic
Periodontitis and Its Improvement After Initial Periodontal Therapy. J Periodontol
Chicago, v.75, n. 12, p. 1694- 1700, 2004.

PAIZAN, M. L. &MARTIN, J. F. V. Associacdo entre doencga periodontal, doenca
cardiovascular e hipertensao arterial. Rev. Bras Hipertens , Sdo Paulo, v.16, n. 3, p.
183-185, 2009.

PERALTA, C. A. Blood Pressure Components and End-strage Renal Disease in
Persons with Chronic Kidney Disease. Arch Intern Med . V.172, n.1, p.41-47, janeiro
2012.

QUEIROZ, A. C. et al. Inflammation Markers Healthy and Periodontitis Patients. A
Preliminary Data Screening. Braz Dent J , v. 19, n. 1, p. 3-8, 2008.

RECH, R. L. et al. Associacdo entre doenga periodontal e sindrome cronariana
aguda. Arq Bras Cardol , Sao Paulo, v. 88, n. 2, p. 185-190, 2007.

REES, D. D., et al. Roles of endothelium- derived nitric oxide in the regulation of
blood pressure. Proc Natl Acad. Sci . USA, v.86, p. 3375-3378, 1989.

SEINOST, G. et al. Periodontal treatment improves endothelial dysfunction in
patients with severe periodontitis. American Heart Journal , local, v. 149, n. 6, p.
1050-1054, 2005.

SESSO, R. et al. Relatério do Censo Brasileiro de Dialise, 2008. J Bras Nefrol , Sdo
Paulo, v. 30, n. 4, p. 233-238, 2008.

STINGHEN, A. E. M. et al Immune Mechanisms Involved in Cardiovascular
Complications f Chronic Kidney Disease. Blood Purif , Basel, v. 29, p. 114-120,
2010.

STEVENS, V. J. et al,. Long-term weight loss and changes in blood pressure: results
of the trials of hypertension prevention, phase Il. Ann Intern Med .134: 1-11, 2001

TISIOUFIS, C. et al. Periodontitis and Blood pressure: The concept of dental
hypertension. Atherosclerosis, Estocolmo, p. 1-9, 2011

TONETTI, M. S. et al. Treatmente of Periodontitis and Endotelial Function. N Engl
Med, London, v.356, n. 9, p. 911-920, 2007.

TONETTI, M. S. Periodontitis and risk for atherosclerosis: an update on intervention
trials. J Clin Periodontol , Chicago, v. 36, n.10, p. 15-19, 2009.

TSAKOS, G. et al. Is Periodontal inflammations associated with raised blood
pressure? Evidence from a National US survey. Atherosclerosis, Estocolmo, v. 28,
p- 2386- 2393, 2010.

UGAR-CANKAL, D. & OZMERIC, N. A multifaceted molecule, nitric oxide and
periodontal diseases. Clinica Chimica Acta , v. 366, p. 90-100, 2006.

VAZ-DE-MELO, R. O. et al. Auséncia de Descenso Noturno se associa a Acidente
Vascular Cerebral e infarto. Arq Bras Cardol , Sdo Paulo, v.94, n. 1, p.79-85, 2010.

VELDEN, U. V. D. Purpose and problems of periodontal disease classification.
Peridontology 2000, Rochester, v. 39, p. 13-21, 2005.

PDF Created with deskPDF PDF Creator X - Trial :: http://www.docudesk.com



81

VILELA, E. M. et al.Treatment of chronic periodontitis decreases serum prohepcidin
levels in patients with chronic kidney disease.Clinics , v.99, n.4, p. 657-662, 2011.

PDF Created with deskPDF PDF Creator X - Trial :: http://www.docudesk.com



9 APENDICES

9.1 APENDICE A - Aprovacdo do Comité de Etica

Plgion § e &
i COMITE DE ETICA EM PESQUISA - CEP-HU CASTUFIF j-—g:
HOSPITAL UNIVERSITARIO
Parecer n®” 189/2011

Mguzo-zon ER: 440057  CAAE; 0058.0A20.000-1]
Projeto de Pesquisg: Avaliagio da arterial em com periodontite crfnica e
. — iaglo da pressiio pacientes periodontite

Yersdo do Protocolo ¢ Data: 17 de junho de 2011

Grupo: 111

Pesguisedor Responsédvel: Maria das Gragas Afonso Miranda Chaves

Pesquisadores Participantes: Patricia Lima de Sé Barreto

Instiruicdo; Hospital Universitério da Universidade Federal de Juiz de Fora

Registro na CONEP:

Mazéria para andlise: Foha de Rosto; Projeto de pesquisa; Termo de Consentimento Livre ¢
Esclarecido; Comprovante de atualizacio de curriculo do pesquisador principal e demais

pesquisadores envolvidos
Samirio/comentirios do protocolo:

Justificativa: A doenga renal cronica (DRC) é caracterizada por graus varidveis de

i . deficiéncia na resposta imune, desnutrigio, distarbios da homenstasia
metabdlicos. dentre outros. DRC ¢é diagnosticada em um nimero significative de
individuos, representando um problema de saide piblica. No Brasil, o nimem de
pacientes em didlise elevou-se de 24000 para 70872 no periodo entre 1994 ¢ 2006 e no
ano de 2008 o nimero de individuos em didlise foi de 87044, com um registro de Ghitos de
15778. Nacidadcdc.luizdeFora-MGonﬁnwmdemuéximdchcrrmdia’liscédc?AM
pacientes. A DRC fomnece resposta inflamatoria sistémica ¢ a identificagdo dos fatorss de
ﬁswémusﬁﬁapmadaropmtmﬂdadcdemdawpéomcim:wmqﬂopmz
wﬂrwmﬂmosﬁ@ofuﬂ@d&n@mimmamwﬂﬁmm
(DC'\')éumfmrdcrismuadiciona!caDPmnfmdcﬁsconﬂotradicionalmeRCe
qucaDPc'famrdcﬁscopamDCV,obscrva-scqucathmadaccndiﬁopamdnml
fmnwcmclhmamﬁmﬁomdowﬁalecmmqwmmemﬁmqiowdimmmr.
Pamo.mmamﬂmdafmﬁowrdiovmlzmmamduﬁodamvfm
aterosclerdtica) como fator de risco para DRC promovendo mefhores condigfies de saide
mspximtﬁmmiscrénicoscdimimﬁndoanwrbimnalidmdcdam,viﬁnquca
Fh:dpa!mdeébitomDRCéDCVéasemmmzimcmmépwpmx
inﬂmméﬁos.Asimmnn-schnponmtcvcﬁﬁca:fmdcﬁmuzdidoml(DCV’}cﬁncr
de risco ndo tradicional (DP) para DRC, correlacionando o risco de pericdontite crinica
;nnDC\'cpanDRCcairﬂaoriscochCmeaDRC.
Objcdw:Rulimmnmudomvmddamcia;ﬁodamaﬁod:pﬂom&e
mmzdmsinﬂmméﬁos(NO)anpacicm:swmpaiodomimaﬁniﬂcDRCmﬁmp:é-
dialitica;
MW:Ouitéﬁoﬁnimumlmhxlminéumdmmpuﬁdwhmﬁu
msinmdootmnodcconscnﬁmtolimemhrccido.eodcnch.sioéuninam:imm
puﬁdpcouminaroTC[E.Twnb&nxﬁaﬁﬁiodcaclmén.mpxi:muhm
em uso de anti-inflamatérios, uﬁlim&odcunﬁtﬁéﬁwnmﬁlﬁmmmumvm
m&mmmc&w,mﬂmmmuw,d&mmm
momdcouminfmmmqwrodefm&odmmm

COMITE DE £TICA EM PESQUISA - CEP-HU CASUFIF VR
RUA CATULO BREVIGLIE] SN - B SANTA CATARINA ALY
36006-118- JUIZ DE FORA - MG - ERASIL - Foae: 8509520 R

PDF Created with deskPDF PDF Creator X - Trial :: http://www.docudesk.com



Pagime 3 de &
timos 6 Mooy
qu < petiodevins agrasvas wu
03 propostos pels \? leves. O diagndstico ¢ o estagiamento
ltracao glomerular Pei2 National Kidney Foundation Americana
nvq% db Sera esny

covari :

; . Pressio. amernyy -oluindo idade. sexo, raga, ctiologia da DRC, indice de
:na]_: dos a hemoglobin, | sistolica ¢ diastolica. Adicionalmente, scrdo também
CTTiting, bicarbo cucometna, cal

O

g c10, fosforo, indice de saturaglo da transfermina,
0, al
€xame periodon bumina ¢ paratohormamio.
05 dentes, excetn

:lm‘;’“ conduzido por um examinador devidamente calibrado. Em todos
recessio gengival (R ros molares, serfio l:ummadns profundidade de sondagem (PS) ¢
disto-vestibylar mcsic:cl':&j mensurados scis sitios por dente (mesio-vestibular, vestibular,
Probe Corp., Usygy ny meual lingual, disto-lingual), utilizando sonda Probe (Florida
clinica (NI(‘") m cal $ mensuraches serdo realizadas em milimetros. O nivel de inserglo
P m“a‘ culado através da distincia da PS a partir da jungho cemento/esmalte
placa bactcrians ? gengival e subtraindo-se a hiperplasia gengival O numero de sitios com
todos -Tiana seré mensurado pela presenga ou auséncia de placa dental subgengival em

* O sitios do dente (SILNESS et al.. 1964). O nimero de sitios com sangramento &
sondagem (SS) sers mensurado introduzi

W Hu F- ndo uma sonda periodontal milimetrnda (PQ-

Hu Friedy manufacturing Inc., Chicago. IL.. USA) dentro do sulco gengival do paciente,
€ ap6s 30 segundos, serh documentado se o paciente apresenta ou ndo sangramento, de
acordo com a metodologia proposta por Silness ct al (1964).

A habilidade do profissional serd testada através de coeficiente de correlaglio proposta por
TURKOGLU et al., 2009.

Os exames clinicos periodontais serfio realizados focando a presenca de placa dentdrin
usmci:.ukl a destruiglio do tecido periodontal para distinguir a periodontite crdnica da forma
agressiva,
Radiografias digitais seriio realizadas, para determinagio de perda oOssea ¢ excluslo de
dentes com lesdes periapicais.
A periodontite cronica moderada a severa seri definida naqueles que apresentarem NIC >
6mm em dois ou mais dentes ¢ PS > Smm em um ou mais sitios do dente de acordo com a
metodologia proposta por Armitage ct al. (2004).
As amostras do fluido crevicular gengival (FCG) serlo coletadas através de filtros de
papéis (Periopapers, Pro Flow, USA). As tiras de papéis serfio cuidadosamente inseridas a
1 mm dentro do sulco gengival ¢ deixadas no local por 30 segundos. Tiras contaminadas
por sangue serio descartadas. O volume do FCG absorvido pela tira de papel sert
determinado através de um aparelho eletrdnico (Periotron 8000, Pro Flow, USA) ¢ a tira de
papel serd armazenada em um tubo estéril de polypropylene e armazenado em freezer a -
80°C até a anslise do material (TURKOGLU et al., 2009).
A determinaciio do nivel de interleucina- 6, fator de necrose tumoral-u, Interferon-y ¢
proteina C-reativa serfio realizadas em amostras de soro ou plasma e no FCG obtidas
quando da avaliagiio odontologica. Apos a coleta, as amostras de soro ou sangue ¢ fluido
crevicular gengival serio mantidas congeladas a -86"C até a realizagfio da determinagho do
nivel plasmatico dos marcadores inflamatérios pela téenica de ELISA (TURKOGLU et al.,
2009). O Protocolo para a realizagio do MAPA ird se basear na utilizagdo do aparelho
devidamente validado. ou seja, recebido grau A ou B para as pressdes sistolica e diastolica,
devidamente calibrado pelo fabricante (grau de recomendagdo i- nivel e evidéncia D). O
MAPA possibilita o registro indireto ¢ intermitente da pressiio arterial durante 24 hs, para
isso utiliza-se do método oscilométrico com manguito aplicado no brago do paciente.
Recomenda-se que o aparelho seja programado para aferir a pressao arterial do paciente a

COMITE DE ETICA EM PESQUISA - CEP-HU CAS/UFIF
RUA CATULO BREVIGLIE] S/N° - B. SANTA CATARINA
36036-110- JUIZ DE FORA - MG — RRASIL — Foae: 40095205
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e e Mo, dag 8: N TRp—Y
seguinte de 30 em 39 minut 00 da manhi as 22:00, ¢ de 22:00 as R:00 do dia

instalug i e

tmhmd'::h;::; T:;l!;;:nc Srismas dg c_ic mcomcndaq‘ _ao I- nivel de evidéncia n. A
algum desconforto,
antecedem o exame,
tomar banhgo durante o €xam
;:;uzlxpt;e O exame. Sery mcdific?

edido a cirey énciz

adequados, Med?rrir;n;ld ok
antes da instalagao d
ortostatica, principaim

e e
- PUrd € compnmentos
omamﬁﬁ *czzda a‘[‘)és 5 minu-ms de repouso em ambmr::; bragos
I ente em ido lncs lngnomanorflctro. assim como em posigio
diferenga da pA sistélica for 50s. Instalar o manguite na mac ndo dominante , se a
usar o maguito no brago COanm'OS que 10 mmHg. Quando maior ou igual a 10 mmkig,
¢m acima da fossa eribis) e 'a:!or pres'sao s::.;tél:ca. O mangmm_serﬁ posicionado 2 a 3
colocado o equipamento co guindo a orientacio especifica d(_: equipamento em uso, A;:oés
obtida previamente com' : m];_a.rar a med_lda obtida pelo monitor de M:\PA com a medida
antes de liberar o pacient E)s Ingnomanometro. Fazer, pelo menos, 2 medidas de teste
manguito e come f;ﬂ_ €. U paciente seri orientado como desmsx{llﬂar manualmente o
sintomae, PR clonar uma mcd':da manual em caso de necessidade ou presenga de
did ”N manter o bracq imével e relaxando ao longo do corpo .dtlrx?ntc as
cdidas. Nio desconectar o monitor nem mudar de brago o manguito. Seri orientado
quanto ao eventual reajuste do manguito ao longo do dia ¢ o reposicionamento do monitor
durante o periodo de sono. O paciente serd encorajado a manter suas atividades habituais
dlm_mtc 0 exame, devendo evitar deitar sobre o brago que o manguito estd instalado. O
puciente serd orientado quanto ao preenchimento do protocolo diario, que consiste em
anotagBes minuciosas quanto aos hordrios de alimentagfio, atividades exercidas, tipo ¢
horirios do sono, uso de medicagdes, sintomas observados, formas de locomogiio no
trinsito. Para retirar o aparelho, serd conferido o diério com o paciente, especialmente os
hordrios de tomadas das medicages, a duragio e qualidade do sono e relatos dos
“acontecimentos ocasionais”, fazer uma anélise subjetiva da qualidade das atividades
exercidas no periodo de monitorizagdo. Verificar o nimero de leituras validas e eventual
necessidade de repeticdio do exame, comunicando ao paciente, O MAPA serd realizado em
clinica médica particular na cidade de Juiz de Fora.
A dosagem de NO (Oxido Nitrico) sera realizada em duplicata utilizando o método ELISA,
por sc tratar de um método de imunodiagnostico ultrassensivel, onde pequenos niveis de
NO conseguem ser dosados para se obter resuitados mais fidedignos.
Caracteristicas da populacio a estudar: Os individuos incluidos na pesquisa seriio
selecionados na Faculdade de Odontologia da Universidade Federal de Juiz de Fora ou no
Nicleo Interdisciplinar de Estudos, Pesquisas e Tratamento em Nefrologia (NIEPEN) da
UFJF, até que se atinja o n=30 individuos, compondo o grupo-a=controle. Os pacientes
com periodontite cronica generalizada serfo triados na Clinica de Periodontia da

Universidade Federal de Juiz de Fora, compdem o grupo b=PC. Os pacientes do grupo ¢
serdio triados no Ambulatério de Nefrologia do NIEPEN da UFJF ¢ do Servigo de Controle
da Hipertensdo, Diabetes e Obesidade (SCHIDO) no PAM MARECHAL-Juiz de Fora-
MG.
Tamanho da amostra: Participardo do estudo 90 individuos organizados em trés grupos:
a) 30 individuos sem periodontite cronica (PC) ¢ sem doengas sistémicas — considerado
como grupo controle; b) 30 individuos com PC e sem doengas sistémicas - grupo PC; ¢) 30
individuos com PC e DRC - grupo PC/DRC.
Org¢amento: Atende as exigéncias. Consta no corpo do projeto ¢ em anexo.

COMITE DE ETICA EM PESQUISA - CEP-HU CAS/UFJF
RUA CATULO RREVIGLIELI /N - B, SANTA CATARINA Profe ]
36036-110- JUIZ DE FORA - MG - BRASIL - Fone: 40095208
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“-mlﬂﬁo. € apresenta experiéncia ¢ qualifi a coordenaglio do
estudo. Demais membros da equipe també o, 7 ” W’I g
mpmhm'lodmanuowudo. 5 = -

OCEPldiduaopnquhadorqu.lhndllCImCImuhrn'mi
GONEPfCNSMhﬂdemdnmﬁ.mnmobdMambﬂﬂﬂﬂ
todas as piginas do TCLE pelo sujeito de pesquisa ou seu responsivel e pelo
pesquisador em todos os TCLEs com data posterior a 04 de abril de 2011.

Diante do exposto, o Comité de Etica em Pesquisa — CEP-HU/CAS da UFJF, de
acordo com as atribuigdes definidas na Res. CNS 196/96 ¢ suas complementares
manifesta-se pela aprovacao do protocolo de pesquisa proposto.

Salientamos que o pesquisador deverd encaminhar a este comité o relatério final.

Situaciio: Projeto Aprovado
Juiz de Fora, 22 de agosto de 2011.

DATA:___/__ /2011

COMITE DE ETICA EM PESQUISA - CEP-HU CASUFJF
REA CATULO BREVICLIEL S/N° - B SANTA CATARINA
36836-1190- JUIZ DE FORA - MG - RRASIL - Foae: 40095205
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9.2 APENDICE B-Termo de Consentimento Livre e Esclareci do

MINISTERIO DA EDUCACAO
UNIVERSIDADE FEDERAL DE JUIZ DE FORA
HOSPITAL UNIVERSITARIO
COMITE DE ETICA EM PESQUISA - CEP-HU CAS/UFJF

APENDICE B - TCLE

JUIZ DE FORA - MG - BRASIL
Rua Catulo Breviglieri, s/n — Bairro Santa Catarina- JF-MG-CEP-36036-110
Telefone: (32) 4009-5187 — Fax (32) 4009-5160 - E-mail: pesquisa@hufif.br

NOME DO SERVICO DO PESQUISADOR

PESQUISADORES RESPONSAVEIS: JESSICA DO AMARAL BASTOS
PATRICIA DE CASTRO DAIBERT
PATRICIA LIMA DE SA BARRETO
FLAVIO LOMBARDI

ENDERECO: RUA JOSE LOURENCO KELMER, 1300/204

CEP:36036-330—Juiz DE FORA— MG

FONE: (32) 3216-3530

E-MAIL: JESSICABASTOS7 @ GMAIL.COM

PCDAIBERT@HOTMAIL.COM
PROTOCOLO CEP/UFJF
TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO- CAAE:0107.0420.000-09

VERSAO: 2.0- Datada: 14/06/2011

Comum a todos os Projetos envolvendo os pesquisadores acima
citados:

O Sr. (a) esta sendo convidado (a) como voluntario (a) a participar da

Paciente:

Pesquisadores:

pesquisa “Hipovitaminose D, Catelicidina e Doenga Periodontal:

possiveis associagdes com a Doenga renal cronica”. Neste estudo pretendemos investigar em

pacientes com doenca renal cronica, se a ocorréncia da deficiéncia de vitamina D se associa com

deficiéncia de um peptideo, considerado antibiético natural, produzido pelo nosso corpo
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(Catelicidina) e a doenca periodontal mais grave (doenca que acomete a gengiva, causando
sangramento e perda precoce do dente).
O motivo que nos leva a estudar a defiéncia de vitamina D, comum na doenca renal crénica, é que
corrigindo a deficiéncia dessa vitamina, estariamos prevenindo o surgimento ou agravamento da
doenca periodontal.
Além disso, pretendemos investigar se a disfun¢do dos vasos sanguineos (doencas do coracdo e dos
vasos) melhora com o tratamento periodontal, pois as doengas dos vasos e do cora¢do sdo a
principal causa que leva a morte em doentes renais crénicos.

Para este estudo adotaremos os seguintes procedimentos:

e Antes e apds o tratamento odontoldgico sera realizado a coleta de sangue e fluido
crevicular gengival (saliva que banha a gengiva) para exames laboratoriais. (Tese de
Doutorado Dra. JESSICA DO AMARAL BASTOS).

e Antes e apds o tratamento odontoldgico serdo removidos 5 milimetros de tecido gengival
(tamanho da ponta de um lapis) durante o procedimento de raspagem subgengival
(raspagem embaixo da gengiva para remocdo do tartaro) e naqueles pacientes cadastrados
nas EspecializagGes de Implantes dentadrios da ABO e da Universidade Federal de Juiz de
Fora, o tecido gengival sera removido no momento da cirurgia de Implante dentario). (Tese
de Doutorado Dra. JESSICA DO AMARAL BASTOS).

e Seu sangue sera coletado com uma agulha e o seu brago sera envolvido por um torniquete,
0 que pode causar dor e desconforto no momento da coleta. Sera retirado em torno de 1
colher de sopa de sangue. Este procedimento sera realizado duas vezes: antes e apds o
tratamento odontoldgico. (Tese de Doutorado Dra. JESSICA DO AMARAL BASTOS).

e O fluido crevicular gengival (saliva que banha a gengiva) sera colhido com uma pequena fita
de papel absorvente, que serd encostado em sua gengiva por alguns segundos. Este
procedimento ndo causa nenhum desconforto ou dor e serd realizado antes e apds o
tratamento proposto. (Tese de Doutorado Dra. JESSICA DO AMARAL BASTOS).

e O tratamento odontoldgico envolve procedimentos de rotina como remocdo de carie,
limpeza gengival e profilaxia. Sempre que houver risco de dor durante o tratamento sera
aplicado anestesia local. Vocé sera orientado pelo Dentista quanto ao uso de analgésicos e

antiinflamatadrios, caso seja necessario.

e O doppler sera realizado, por médico cardiologista, Paciente:

através de um aparelho de exame de ultra-som Pesquisadores:

juntamente com um aparelho de medir pressao
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posicionado no seu braco podendo levar a leve desconforto por causa do
enchimento do medidor de pressdo que pressiona o braco.Esse procedimento sera
realizado duas vezes antes e apds o tratamento odontoldgico. (Dissertacdo de
Mestrado Dra. PATRICIA DE CASTRO DAIBERT).

e O MAPA serd realizado por uma enfermeira, sob supervisdo do médico cardiologista, o
exame é realizado com o uso de um aparelho de pressdo preso ao seu brago, por um
periodo de 24 horas, que estarad constantemente medindo sua pressdo, podendo causar
desconforto pelo fato de estar preso ao seu braco durante 24 horas.Durante essas 24 horas
vocé ndo podera tomar banho pois o aparelho ndo pode ser molhado. (Dissertacdo de
Mestrado Dra. PATRICIA LIMA DE SA BARRETO).

e Avaliacdo da Irterleucina-10 e Interleucina-17 no soro ja estocado no freezer (Tese de

Doutorado Dr. FLAVIO LOMBARDI).

Para participar deste estudo vocé ndo terd nenhum custo, nem receberd qualquer vantagem
financeira.

Vocé terd direito a todo o tratamento odontoldgico gratuito ao longo da Pesquisa.

Sera esclarecido (a) sobre o estudo em qualquer aspecto que desejar e estara livre para participar ou
recusar-se a participar. Podera retirar seu consentimento ou interromper a participacdo a qualquer
momento. A sua participacdo é voluntdria e a recusa em participar ndo acarretard qualquer
penalidade ou modificagdo na forma em que é atendido pelo pesquisador

O pesquisador ird tratar a sua identidade com padrdes profissionais de sigilo.

Os resultados da pesquisa estardo a sua disposicdo quando finalizada. Seu nome ou o material que
indique sua participa¢do ndo sera liberado sem a sua permissao.

O (A) Sr (a) ndo serd identificado em nenhuma publicacdo que possa resultar deste estudo.

Este termo de consentimento encontra-se impresso em duas vias, sendo que uma cépia sera
arquivada pelo pesquisador responsavel, na Faculdade de Odontologia da Universidade Federal de
Juiz de Fora e a outra sera fornecida a vocé.Nao havera risco, se por ventura houver sera ressarcido

pelo pesquisador responsavel, com o custeio do tratamento a ser realizado.

Paciente:

Pesquisadores:
Eu,

portador do documento de Identidade fui
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informado (a) dos objetivos do estudo “Hipovitaminose D, Catelicidina e Doenga Periodontal:
possiveis associacoes com a Doenga renal cronica” de maneira clara e detalhada e esclareci minhas
duvidas. Sei que a qualquer momento poderei solicitar novas informag6es e modificar minha decisdo
de participar se assim o desejar.

Declaro que concordo em participar desse estudo. Recebi uma cépia deste termo de consentimento

livre e esclarecido e me foi dada a oportunidade de ler e esclarecer as minhas duvidas.

Juiz de Fora, de de20 .

Nome Assinatura participante Data

Nome Assinatura pesquisador Data
Nome Assinatura pesquisador Data
Nome Assinatura pesquisador Data
Nome Assinatura pesquisador Data
Nome Assinatura testemunha Data

Em caso de duvidas com respeito aos aspectos éticos deste estudo, vocé podera consultar o
CEP- COMITE DE ETICA EM PESQUISA DO HU/CAS DA UFJF

RUA CATULO BREVIGLIERI, S/N

BAIRRO SANTA CATARINA -JUIZ DE FORA - MG

CEP 36036.110 FONE: 4009-510
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9.3 APENDICE C- Ficha Clinica

ATENCAO ODONTOLOGICA AO PACTENTE COM DOENCA
RENAL CRONICA

Funcao endotelial em pacientes com Periodontite Cronica e

Doencga Renal Cronica

IDENTIFICACAO DO PACIENTE: NUMERO DO PRONTUARIO:
Nome:
Endereco: Telefone:
Data de nascimento: Sexo: Cor:
Naturalidade: Escolaridade:
Estado Civil: Ocupacao:

FATORES DE RISCO:

( ) Tabagista

() Etilista

( ) Obeso

( ) Diabético Glicemia:__ Hemoglobina glicada:
( ) Hipertenso

( ) DRC: Estagio:

( )Outros:

CRITERIOS DE EXCLUSAO

( ) Gestante

( ) Tabagista

( ) Uso de anti-inflamatérios

( ) Uso de antibiodtico nos ultimos 3 meses

( ) Diagndstico de cancer

( ) Portadores do virus HIV

( ) Diabéticos ndo compensados

( ) portadores de outras infecgdes ou com quadro de febre de origem indeterminada

( ) tratados para periodontite nos ultimos 6 meses, com doencas periodontais agressivas ou agudas

ou entdo gengivites e doencas periodontais leves
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( ) possuirem menos de 14 dentes

CRITERIOS DE INCLUSAO

( ) Pacientes com DRC estagios 3,4,5

( ) Pacientes com periodontite cronica moderada a severa: NIC > 6mm em dois ou mais dentes e PS
>5mm em um ou mais sitios do dente

( ) possuirem mais de 14 dentes

EXAME FiSICO:

Portador de protese:

( ) Superior Total ( ) Superior Parcial
( ) Inferior Total ( ) Inferior Parcial
Avaliagao clinica periodontal:

Ndmero de dentes:

( ) Gengivite

( ) Periodontite localizada

( ) Periodontite generalizada

DIAGNOSTICO:

Juiz de Fora, de 20

Paciente Profissional

EVOLUCAO DA FICHA CLINICA

DATA PROCEDIMENTO
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9.4 APENDICE D- Ficha Médica

d)t

FICHA MEDICA

Mome:
RG: Orgdo emissor:
CPF:
Data Mascimento: / /  Pesao: Altura: Telefone:
Enderecao:

Histdria da Doenca Atual:

Histaria Patoldgica Pregressa:

Histdrico Familiar:

Medicamentos Utilizados:

Pratica de Exercicios Fisicos:
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Exame Fisico

Estado geral do paciente:

93

Aparelho Cardiovascular:

Aparelho Respiratorio:

Abdome:

Membros inferiores:

Responsavel: Data:. / [
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9.5 APENDICE E- Exames laboratoriais

CORTES VILLELA

LABORATORIO MEDICO

FO)TE I D L5
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CORTES VILLELA

LABORATORIO MEDICO
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CORTES VILLELA

LABORATORIO MEDICO
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9.6 APENDICE F- MODELO RESULTADOS MAPA

CLINICA CINDI- M.A.P.A.

PATIENT INFORMATION

Name : _1

Address:
Juiz de Fora, MG ]
Ss#: - £
MEDICARE# :
ID#: 9043 .
Age: 55 Sex: F Height: 1,58 Weight: 60 o
5]

Medications: None Noted

Reason for Test:

HAS

BT R LT A T

PHYSICIAN INFORMATION

Name: Dr.Patricia Lima Sa Barreto
Address:
Phone:

S

TECHNICAL DATA

BP Scan Began: 16:45 08-24-12 Total Time (hours): 25
BP Scan Ended: 16:44 (08-25-12 Number of Readings: 64
Percent Successful: 98%

COMMENT'S :

Copyright (c) 1987-1993, 1994 Spacelabs Medical, Inc.
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Summary
MIN MEAN MAX STD
Systolic 82 104 132 9.79 mmHg
piastelic 44 64 79 7.82 g
MAP 52 77 95 B.23 mmHg
Heart Rate 43 51 66 5.5%9 BP
Systolic Readings > Statistical Boundaries: 0.0%
Diastolic Readings > Statistical Boundaries: 0.0%
Highest Systolic Reading: 132 mmHg Time: 18:04
Highest Diastolic Reading: 79 mmig Time: 07:04
Lowest Systolic Reading: 82 mmHg Time: 20:44
Lowest Diastolic Reading: 44 mmHg Time: 20:44
Daytime Summary (06:00 - 23:00)
MIN MEAN MAX STD
Systolic 82 106 132 9.07 mmHg
Diastolic 44 65 79 7.22 mmHg
MAP 52 79 95 7.73 mmHg
Heart Rate 44 53 66 5.09 BPM
Systolic Readings > 140 mmHg: 0.0%
Diastolic Readings > 90 mmHg: 0.0%
Highest Systolic Reading: 132 mmHg Time: 18:04
Highest Diastolic Reading: 79 mmHg Time: 07:04
Lowest Systolic Reading: 82 mmHg Time: 20:44
Lowest Diastolic Reading: 44 mmHg Time: 20:44
Nighttime Summary (23:00 - 06:00)
MIN MEAN MAX STD
Systolic 86 95 110 7.53 mmHg
Diastolic 49 57 70 6.78 mmHg
MAP 63 70 81 6.10 mmHg
Heart Rate 43 45 51 2,72 BPM
Systolic Readings > 120 mmHg: 0.0%
Diastolic Readings > 80 mmHg: 0.0%
Highest Systolic Reading: 110 mmHg Time: 04:04
Highest Diastolic Reading: 70 mmHg Time: 05:04
Lowest Systolic Reading: 86 mmHg Time: 00:04
Lowest Diastolic Reading: 49 mmHg Time: 01:04

i = SpaceLabs Medical, Inc.
08-24-12 PAGE 2
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Blood Pressure
Average Hourly Day 1

220]
180}
160]
140]
120}

Blood Pressure (mmHg >

Heart Rate(BPM)
5
Q.

16 18 20 22 O 2 4
Time c<hour?

Day 2

220
200]
180]
160/

140} === === ==mm oo LT E T PP
120
T S

Blood Pressure CmmHg >

Heart Rate¢EPM)
b
o

2
16 18 20 22 ©0 2 4 & & 10 12 14 16
Time (hour)
o Systolic + Diastolic X MAP ¢ Heart Rate

Copyright (c) 1987-1993, 19%4 SpacelLabs Medical, Inc.
08-24-12 PAGE 3
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Average Hourly Blood Pressure

# Pulse Hasrs
Hour Readings Systolic Diastolic  MAP Pressure Rata
17:00 3 114 73 89 41 55
18:00 3 119 70 88 49 5
19:00 3 97 56 71 41 53
20:00 3 100 58 74 42 49
21:00 3 97 57 70 40 47
22:00 3 99 60 73 40 45
23:00 2 103 64 78 39 45
00:00 2 87 52 65 35 43
01:00 2 88 50 63 38 B
02:00 2 94 58 70 37 47
03:00 2 95 60 72 35 44
04:00 2 104 62 75 42 45
05:00 1 107 70 81 a7 43
06:00 2 102 62 77 40 s2
07:00 3 114 75 87 39 sS4
08:00 3 111 70 82 41 a3
09:00 3 99 65 76 34 53
10:00 3 113 71 84 42 5%
11:00 3 106 65 78 41 =3
12:00 3 103 64 77 39 sS4
13:00 3 101 60 73 42 sz
14:00 3 101 61 74 40 43
15:00 3 112 68 84 44 53
16:00 3 109 69 81 39 =3
17:00 1 110 72 85 38 £z

=
1]
o]
=]
]
[
o
w
oA
>
~)
~]
L
(=]
(¥

P

Copyright (c) 1987-1993, 1994 SpaceLabs Medical, Inc.
| 08-24-12 PAGE 4
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fmbulatory Blood Pressure Data
Day 1

Blood Pressure (mmHg )

Heart Rate(EPM)

& 10 12 14 16

16 18 20 g2 ¢ & 4 &
Time C¢hour) {

{

|

Day 2

220]
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1801
180]

140t === === =mmccann. e e L
120]

Blood Pressure (mmHg >

X =T

10 12 14 16

Heart Rate¢BPRM)

16 16 20 22 O & 4 & &
Time ¢hour)

Copyright (c) 1987-1993, 1994 SpacelLabs Medical, Inc.
08-24-12 PAGE &
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Reading Heart
Date Time SYS DIA MAP Rate Diary Activity
1M 08-24 16:45 109 77 84 52
2 0g-24 17:04 121 71 93 59
3 08-24 17:24 111 71 89 53
4 08-24 17:44 117 64 87 59
5 08-24 18:04 132 76 a5 51
6 08-24 18:24 108 69 81 58
7 08-24 18:44 92 52 71 52
8 08-24 19:04 S7 54 70 48
9 08-24 19:24 101 61 71 60
10 08-24 19:44 104 63 77 55
11 08-24 20:04 97 58 76 46
12 08-24 20:24 100 83 70 45
13 08-24 20:44 82 44 52 46
14 08-24 21:04 112 68 84 48
15 08-24 21:24 97 60 75 47
17 R 08-24 21:47 101 64 78 50
19 R 08-24 22:06 108 59 73 45
20 08-24 22:24 89 56 68 44
21 08-24 22:44 105 66 81 53
22 08-24 23:04 100 61 75 45
23 08-24 23:34 88 53 65 43
24 08-25 00:04 86 51 64 43
25 08-25 00:34 89 51 63 45
26 08-25 01:04 87 49 63 44
27 08-25 01:34 89 50 64 43
28 08-25 02:04 99 65 76 51
29 0B-25 02:34 94 60 72 44
30 08-25 03:04 95 59 71 43
31 08-25 03:34 97 58 71 44
32 08-25 04:04 110 65 78 47
34 08-25 05:04 107 70 81 49
35 08-25 05:34 96 52 69 49
36 08-25 06:04 108 72 84 66
37 08-25 06:34 114 75 85 52
38 08-25 07:04 119 79 94 55
39 08-25 07:24 109 70 83 61
40 08-25 07:44 109 76 84 63
41 08-25 08:04 112 61 76 54
42 08-25 08:24 2 i 74 87 57
43 08-25 08:44 94 64 74 60
45 R 08-25 09:06 108 68 79 48
46 08-25 09:24 96 64 75 51
47 08-25 09:44 114 70 85 52
48 08-25 10:04 113 70 85 50
49 08-25 10:24 112 72 82 50
R = Auto Retry M = Manual Start <> = Estimated

Copyright (c) 1987-1993, 1994

PDF Created with deskPDF PDF Creator X - Trial :: http://www.docudesk.com
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Reading Hear:t
# Date Time SYS DIA MAP Rate Diary Activity
50 08-25 10:44 112 69 80 53
51 08-2S 11:04 102 65 78 57
52 08-25 11:24 105 62 75 55
53 08-25 11:44 S8 62 75 57
54 0B-25 12:04 101 €3 76 53
55 08-25 12:24 111 €8 81 53
56 08-25 12:44 103 61 T4 53
57 08-25 13:04 BS 53 65 52
58 08-25 13:24 112 €5 80 52
59 08-25 13:44 100 €4 TS 49
60 08-25 14:04 96 5o 71 47
61 08-25 14:24 107 60 76 49
62 08-25 14:44 113 73 88 53
63 08-25 15:04 107 63 77 47
64 08-25 15:24 116 €8 B7 50
65 08-25 15:44 115 72 86 52
66 08-25 16:04 104 66 78 60
67 08-25 16:24 107 70 79 55
68 08-25 16:44 110 72 85 62
R = Auto Retry M = Manual Start <> = Estimated

Copyright (c) 1987-1993, 1954

08-24-12

SpaceLabs Medical, Inc.

PAGE 7
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)

Ambulatory Blood Pressure Data ’?
: ; i
Reading Heart Event Edit Diary |
# Date Time SYS DIA MAP Rate Code Status Activity i
16 08-24 21:44 0 0 o] 0 11 EE E
18 08-24 22:04 0 0 0 0 13 EE i
33 08-25 04:34 85 35 53 49 0 AE }
44 08-25 09:04 4] o} 0 0 11 EE !
EE = Event Edit ME = Manual Edit AE = Aut(? Edit
R = Auto Retry M = Manual Start <> = Estimated

Copyright (c) 1987-1993, 1994 SpaceLabs Medical, Inc.
08-24-12 PAGE 8
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O A MAP,

Ri A
* O Sr(a). vai usar o aparelho durante o dia e a noite ou seja durante 24 horas;
O APARELHO E SO RELIGAR NOVAMENTE NO

SE OCORRER DE DESLIGAR
(LIGA/DESLIGA) E APERTAR (MANUAL INICIO) para dar continuidade ao exame.
DEVIDO MOVIMENTO

*SE ACONTECER NAO REGISTRAR A PRESSAO
CAUSADO PELO BRAGO; NAO TEM PROBLEMA ELE VAI REPETIR APOS 2 MIN;

Continue realizando suas atividades normais como: andar ,assistir TV, dirigir,
almogar, jantar, trabalhar ,dormir etc. sempre anotando no diario os dados mais
importantes (vide folha anexa);Quando for dormir procure colocar o monitor ao
lado da cama (pendurado na cabeceira) ou de uma almofada para que ele nao

atrapalhe o seu sono;

*Durante o dia:
- O aparelho vai soar um alarme no momento da medida da pressé&o, de 20/20 min.
Neste momento procure abaixar o brago ao longo do corpo e relaxar, movimentando

somente quando terminar de medir.
= O aparelho _n&o consegue medir sua press&o quando vocé:

‘- movimentar o brago no momento das medidas;

.- quando o manguito estiver frouxo;
- presséo oscilar.(PACIENTE NAO VAI SABER, + ELE VAI REPETIR APOS 2 MIN)

- se o tubo de ar (mangueira) estiver desconectado;

Se vocé perceber que o tubo de ar desconectou, basta reconecta-lo;
No caso de falhas de leituras, o aparelho ir4 repetir a medida automaticamente apos 2

minutos.
*Durante a noite:
- O alarme vai desligar a partir das 23:00 h , e as medidas da a pressdo ocorrerao

normalmente de 30/30 minutos.
- Procure n&o dormir sobre o brago em que o aparelho estiver conectado e ndo deixe a

mangueira se dobrar pois isso acarretara perdas de leituras da press&o.

*IMPORTANTE*
Nio mexa no aparelho (s6 desligar o aparelho , se nao puder dar

continuidade ao exame)
N3o tome banho estando com aparelho. Cuidado com poeira, calor e

umidade pois isto pode estragar o monitor.
Continue tomando sua medicagao para presséo, a néo ser que seu medico

peca para suspender.
Preencha o diario (anexo) corretamente pois isto € fundamental para a
emiss&o do relatorio médico

* Nio fazer exercicios fisicos /academias

CASO NECESSARIO, VOCE PODERA COMUNICAR COM O
MEDICO RESPONSAVEL A QUALQUER MOMENTO.
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9.7 APENDICE G - Procedimento Operacional Padrdo -exame s laboratoriais
Albumina

1 - METODOLOGIA:
Verde de bromocresol.

2 - PRINCIPIO DO TESTE:

A albumina presente na amostra reage com o verde de bromocresol em meio acido,
formando um complexo colondo que € quantificado espectrofotomefricamente. A
absorbancia do complexo formado, medida em 630 nm. € diretamente proporcional a
concentracio da albumina na amostra analisada.

3 — APLICACAO CLINICA:
A albumina, principal componente protéico do soro Immano normal, € wuma proteina
globular produzido pelo figado.
Ela tem diversas fun¢des importantes como:
* Transporte de moléculas hidrofobica como a bilirmibina e os acidos graxos.
Isto € possivel devido a zona hidrofdbica que existe em sua estrutura, sendo
essa propriedade utilizado para dosar a albununa
+ Nutricio.
Manutencio da pressio osmotica sanguinea.

4- AMOSTEA:
4.1 - Tipo:

Soro, Plasma(EDTA hepanina, citrato)
4.2 — Recipiente:

Frasco do laboratorio previamente idenfificado.
4.3 — Aditivo:

NA
4.4 — Volume minimo:

300 uL
4.5 — Volume recomendado:

500 uL.
4.6 — Transporte:

Se 0 exame ndo for realizado no mesmo dia, refrigerar a amostra
4.7 — Critérios de Rejeicio:

Hemolise e Ictericia
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Colesterol Total

1 -METODOLOCLA:
Enzimatico - colorimetrico

1 - PRINCIPIO DM TESTE:

Dz esteres do colesterol s20 hidrolizados pela colestero] esterase (CHE) formande
coleszerol livre que apos exidacio pela colestercl exidase (CHODY) forma peroxido de
hidropénio. Este. reaginde com o fenol e 4-amincantipiina, atraves de copulacio
oxidativa catalisada pelz peroxidase (POD), produr uma guinonimina de cor vermelha.
A absorbanciz do complexo formado, medida em 500 nm. ¢ diretaments proporcional 2
concentracio de colesterol d2 amostra.

[,

Esserer do Coiestarol = Codestoral + doidos Groxas

R

Cadesterol + 04 = Colese=d-gm-pma + HAL

2HHO; + Fanpl + £ Ammoanrmiing = $HAD + qumonarmuna
3 -APLICACAOD CLINICA:

Diversos estudos epidemiologecos & EXperimentais COMPrOVAT Uma mmﬂ.a-;u-:
positiva enire 05 niveds do colestercl, mais p‘m:.mm!e-."n calesiere] LDL e o dsco de
doenca arterial coremaniara {DAC). Ao cooiario, os mveis de colesterel HDL sao
iDVersamenie proporcionais 20 naco de DAC,

4- AMODSTRA:
4.1 - Tipo:
 Soro ou plsma. Heparina, EDTA, oxalato ou fluoreto ndo mterferem  Amalito
estavel 7 dias enfre 2-8 o
4.1 — Recipiente:
Frasco do laboratona previaments idepdificade.
4.3 - Aditive:
NA
4.4 - Volome minime:
00 ul
4.5 - Volume recomendado:
500 k.
4.6 - Transporie:
S 0 exame ndo for realizado no mesmo dia, refrizerar a amestra
4.7 - Critérios de Rejeicio:
Hemalize intensa & bilimubing acira de 10 ma/dl.
Lipemia {righicerides ate 1000 mg/dL) ndo interfers
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Colesterol HDL

1 - METODOLOCLA:
Enzimatico - colommetico.

2 - PRINCIPIO DO TESTE:

O sistemnz ubhiza dois reagentes gue possibilitam a dosageny seletiva do colesterol
higado as lipoproteinas de alta densidade (HDL).

) prmeiro reagente contém um polidmeon que forma complexos estavels com a
superficie das hpoproteinas de baxa densidade (LDL), hpoproteinasd e momito baixa
densidade (WLIDL) e dos Chulomacrons. Por outre lade, os complexos formados com as
particulas de colesterol HDL ndo permanecem estabilizados e se solubihzam por agio
de um detergente, permitmdo 2 reagio com as enrimas presenfes no segundo reagente.
Como somente o colesterol HDL fica sweito 3 acio das enzimas, a cor resultante da
segunda reagdo € diretamente proporcional a concentragic do colestersl HDL na
amostra.

3 _ APLICACAO CLINICA:
Sistema para determinacio homogenea direta do Colesterol HDL no soro e no
plasma. Somente para uso diagnostico n vitno.

4 - ANMOSTEA:
4.1 - Tipo:
. Soro, plasma heparmizado ou com EDTA, o analito @ estével por 6 dias de 2-3
L
4.2 - Recipiente:
Frasco do laboratoro previamente identificade.
4.3 - Aditivo:
MA
4.4 — Volume mimimo:
300 uL.
4.5 — Volume recomendado:
300 uL.
4.6 — Transporte:
Se o exame ndo for realizado no mesmo dia, refngerar a amostra
4.7 — Critérios de Kejeicio:
Hemolize mtensa.

Lipemia pos prandial
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Triglicérides

1 - METODOLOGIA:

2 - PRINCIPIO DD TESTE:

s mighcendes s3o hidrolizados pela lipase hipoprotéica e o glicerol hberado &
fosfonlade pela gheerolqumasze formando gheswlfosfate que & omdade a
dibadroxiacetona e apua oxigenada por agido da glicercl-3-fosfato omidase. Atraves de
reacdo de copulagio oxmdabva catalisada pela peromndase, 3 dgua oxigenada reage com o
4-aminoantpinna (4-AMF) e 4-clorofencl, produzindo a qunoneionna {(vemmelhz) owa
aboorbancia, medida ) pm, & divetamenfe proporcional 3 concentragio de

tmgheendes.
Lipasze lipoproteica :
Irigliceridas —~ Hx0 = (licerel — Acides Graxps
Glicerolquinase Mg++
Glicerol + ATP = Glicarel -3 -P - ADP
F-3-P Oxidaze
Ghicevol - 3 - P =02 = Dikidroxiacetona — HAD:
Peroxidase
2HAD + 4 - AMP + 4 - Clorafnol ————————> 4HAD} + Quinonsimina

3 — APLICACAO CLINICA:
A dosagem dos mghcendes & uhhzada puncipalments comw o paramestro na
avahacio dos nscos das doengas cardiovasculares.

4 - AMOSTEA:
4.1 - Tipa:

Soro ou plasma. 0 amalite € estavel por § dias entre 2-5°C. Armazenamento
prolongads nde & recomendado porgue varias substamcias podem ser hidrolizadas,
liberandeo glicerol e consegiientements originande resultados falsamente elevades. Oz
anticoagulantes heparing, EDTA, oxalato ou fiucrero ndo imterforem no resultads.

4.I - Recipiente:

Frasco do Iaboratono previamente identificado.
4.3 - Aditive:

MA
4.4 - Volumne minimo:

300 uL
4.5 — Volume recomendado:

300 UL
4.6 — Transporte:

%e o exame ndo for realizado no mesmo dia, refniperar a amostia
4.7 — Critérios de Bejeicio:

Jepum inferzorz 12 horas.
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Creatinina

1 - METODOLOGLA:
Cinetico-Colorimetrico.

2 - PRINCIPIO DO TESTE:

A creatinina e o5 misrferentes preseniss na amozira Feagem Ccom o picrals em
meie alcaline originande um complexo colorido. Mede-se a velocidade de formagdo
dezse complaxo em pertodes imiciais curtos, evitando-s¢ aszim a imterferéncia de entros
composios.

Uma primeira leitra é realizada aoz 30 zegundes iniciaiz da reagdo para
eliminar o gfgite dos imerferentes de reagdo rapida Ado: 90 zegundos de reagdo &€
realizada uma segunda leitura, antes gque o5 interferentes de reagde lemta pozsam ter
gfeitor significatives. Desza forma, isela-se a formagde de complexe creatinina-
guelante & a determinagdo colorimétrica do produte final torma-se Ihve de
mterferentes, referindo-se exclusivaments a creafining presenie no fesfe,

Oz principaiz imterferentes sdo represemtados pela glicose, frutoszs, acido urice,
acide ascorbice, corpos ceténicos e protemnas plasmaticas.

3 - APLICACAO CLINICA:
Reagentes para determinagdo quantitativa da creatiming no sere, plasma e urina.
Somente para uso diagnostico in vifro.

4 - AMOSTRA:
4.1 - Tipo:

Soro ou plasma (heparina, EDTA, finoreto, oxalate), wina e Lqmdo amumichico
o analito é estivel por 7 dias de 2-8 "C.

4.1 — Recipiente:
Frasce do lzboratono previamente identificado.
4.3 - Aditiva:
MA.
4.4 — Volume minimao:
300 uL
4.5 —- Volume recomendado:
500 uL

4.6 - Transporte:

%e o exame ndo for realizado no mesmo dia, refrigerar 3 amostra
4.7 — Criterios de Bejeicio:

Hemohize.

Lipemia
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Hemograma

1 -METODOLOGIA:

Contader de cefulas automatice Coalter STRS, utilizande impedancia e Iaser ma
comtagem e classificacan das calulas,

! -PRINCIPIO DO TESTE: _

0 Hemograma = um exame alfaments automatizade. Mo Laberatorio Cortes Villela,
ele & realizado no equipamente STES. Nos cases de confinmacas de resultado (por
e*.:.mplu plaquetopenia, CHCM acima ou abaixo dos valores de referéncia, leucopenia
¢ 03 concordincix COM 5 OUNOs paramemo: hematmetricos) ou falha deste
equipamento, FECOMEMN0s a0 eguipamento back up T-2040

O proposito do STES & prover resultades precisos compreendendo a detecgdo de
amostTas que apresentem anormalidades  pardmemos como Hemoglobina, Hematocrita,
Hemacins, mdices hematimetnicos (VOM, HCM & CHCM), EDW, contagem de
plametas, PDW, PCT, MPV, Leuwcometria Global e Especifica (neutraflos
segmentados, sosinofilos, basofilos, linfocites narmais & momocitos)

Oz conmadores Coulter STES & T-890 determinam a hemopiobina pelo metodo da
clanometernoblobing, confam e medem o5 eritrocitos, os leucecitos e as plaquetas pela
tecoologia de impedancia .

0 eguipamento STES produz umae cootapem diferencial de l=acocitos, em Gooo
tipos cehilares baseadas em diversas caractensticas fisicas dos leucocios, depois da
remogdo do citoplazma S3o determinadss 3 determinacte: snmlsaness em cada celula:
1) impedincia com comente elatromagmetica de baixa freqieéncia; 1) condutividade com
corrents eletromagznetica de alfa freqiencia; 3} Dispers3o fromtal da oz =m 10 - 70°,
qundo as cellas passam por um fefxe laser, determirada pela estrutura, forma e
reflexividade da celuia.

3 -APLICACAO CLINICA:

O Hemoprama representa um awdbo valioso mno diagnostice de wvamas
nosobogias, sendo findarmental na apalise da hematopoisse medalar; do o de
nuirigio medular, relacionado &3 reservas de femo, acido folico e vitamina B12, da
presenca de defestos de membrana enfrocitana congemitos ou adqundos, @
imvestigacdo de infaccbes ou reagbes alergica:, ma visualizacdo de amormalidades
congemitas ou adquiridas de oszapelas intracelulares; imvasdo medular por celulas
malignas ou agentes infecciosos. A sua realizagio de forma correta, com aparelhos de
alea repro<utibilidsde & sua analise criteriosa, por parta do clinico & do labaratario, o
torna um exams indispensaved na pratica medica.

4 - AMOSTEA:
4.1 - Tipo:

Sansue tofal (em ETITAY
4.1 - Recipiente:

Tubo de ensaio com tampa de boermacha.

4.3 - Aditiva:

NA
4.4 - Volume minime:

1.5mL
4.5 - Volome recomendada:

FmlL
46 — Transporte:

O tmnsporte das amostras das umidades ate @ matmiz e realizado em caixas
fechadas a temperatura, de 153°C a 25°C
4.7 - Criterio de rejeicdo:

Prezenca de ceapalos ou micro-coazulos, volume mfemor a 1.5 ml lipemia &
amosta bemolisada
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Calcio

1-AMETODOLOGIA:
Arzeparg ITT

2 -FRINCIPIO DO TESTE:

O calcio reage com o arsemazo I em meio discreamente acido formando o
complewo {E]EBH-IEEEI].ED]]IEEEI:IIEJJ.L. cuja intensidade e diretamente proporcional 2
concentracao de calicio na amostra. A absorbencia do produto da reacao deve ser medsda
nes comprimentos de onda G0 ou GHnm

1-APIICACAD CLINICA:

A deferminacao dos miveis de calcio po sampue @ unina @ unl mo diagmostico &
segumento de disnrbios oo metabolizme do czlcie & ambem do fosfore. O caldo &
tambem um importants medizdor do sistema hemostatico do organiseo.

4 - AMOSTRA:
41-Thpo:;

Soro {n3o hemolisado), plasma (heparina) e urina N30 usar plasma comtendo
cirato, oxalaie oo EDITA
4.1 - Becipiente:

Frasco do laberatorio previaments identificadn
4.3 - Adifive:

WA
4.4 - Volume minime:

Usar via venosa, seim deixar o tofmiquete por muite fempo (Esse aliera a
alnpmina & forma-se wm Zradiente de concentracdo de calcio ao redor do tormiquete).
4.4 - Volume minime:

500 ul
4.5 - Volome recomendado:

500 ul
4.6 - Tramsports:

Se o material nde for enviado no mesma dia. refrigerar a amostra.

4.7 - Criterios de rejeigao:

Lipemin

Plasma nao heparmizado

Amozia abtida por gamoteamento prolonzada.

Amosta hemolizada
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Fosforo

1 - METODOLOGIA:
Dialy e Eringshanzen modificado.

2 - PRINCIPIO DO TESTE:

0 fosfore morgamico reage com o Mobbdato de Amdnio na presenca de acido
sulfimeo resultando na formacdo de wm complexo Fosfomohbdato ndo redumdo. A
absorbancia 340mm do complexo formado e proporcional a concentragdo de Fosforo
ImoTEAmco na amostra

3 - APLICACAO CLINICA:
A determunacio de fosforo imorgamco em amostras de sangue & urina & uil ma
avahagio do balango caleiofosforo no orzamsmeo.

4 - AMOSTREA:
4.1 - Tipo:
Soro ou plasma (heparinz), unna.
4.1 — Recipiente:
Frazco do lzboratorio previaments identificade.
4.3 - Aditivo:
NA
4.4 - Volume mimmo:
300 uL
4.5 — Volume recomendado:
500 uL
4.6 — Tran:zporte:
Se o exame ndo for realizado no mesmo dia, refiiperar a amosta estavel entre 2
-8°C (no maxamo 07 dias).
4.7 — Criterios de REejeicio:
Hemohse.
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Proteina C Quantitativa Ultra-Sensivel

1 - METODOLOGIA:
Tmumoturbidometna.

2 - PRINCIPIO DO TESTE:

Axs particnlas de latex recobertas com amheorpos antt PCR humsna s3o
aghitinadas PCE presentes na amosta. O processo de aghthinaodo provoca acrescomo na
absorbancia proporctonal a concentragdo PR na amestra.

3_APLICACAO CLINICA:

A PCE & um marcador da fase aguda gue se eleva especialmente em processos
mflamatorios & mfeccrosos. Denfre 05 noves marcadores cardiacos, @ considerade wm
dos mals mmpertantes. Trata-ce da protema que mdica a inflamacdo des wvasos
sanguineos, cansada pelo acimmlo de pordurz nas arténzs. Estudos recentes mostram
que mesmo um discreto aumento da PCE € um fator de nsco cardiovascular
mdapendenta de oputroz ja conhecidos, como npmveis de colesterol e facdes,
apoliproteina B-10{ e homoristema Ma avaliacdo de nsco de doenca cardiovaseular,
valores de PCR infenores a 3 meg'L sdo considerados satisfatonos, encuanto nivers de
PCE elevados se assoctam a mator nsco cardiovascular. Este fato esta de acordo com a
evidénma recente. que a0 menos parcizlmente, 3 aterosclerose ¢ uma doenca
mflamataia. A dosagem da PCE por método ulba-sensivel pode conmbuw tanfo para a
1denbficacdo de mdividoos assintomnaticos com riscos de doenca cardiovascular por
aterosclerose. com acompanhamento de pacienfes gue ja tenham doenga cardiovascular,

4- AMDSTEA:
4.1 — Tipo:

soro. Apos § hotas de jepon
4.2 - Becipiente:

Frasco do Isboratono previamente identificade.
4.3 - Aditive:

MA
4.4 — Volume minimo:

100 ul
4.5 — Volume recomendado:

500 uL

4.6 — Tranzporte:

Se o0 exame ndo for reahzado no mesme dia, centmfugar, separar as amostrar e
acondicionar.
4.7 — Critérios de Rejeicio:

Exceszo de hemolise e hipemia,
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Paratormdnio (PTH Intacto)

1-MFETODOLOCIA:

Chirmclimmescéncia.

2 - INTERPRETACAO:

O paratormomo (FLH) & um hoomomeo polipeptidico secretado pelas parstreoides & ama
na regulacao das concentragdes de caloo plasmatico & no metabolizmo ossen. Come a
hipocalcerma atuz estmmlando secregio de FTH, seus valores devem ser sempre
avahados em associacdo zos valores de caloo. Sua dosapem € uhl no diagnostico
diferencial das duas principals causas de hpercaleémrca (hiperparatrecidismo primano
e |opeezleénnea rmelamionadz 2 mehemdade)  estende  sumentado Do
hiperparatwesidismes  pnmamo. No diapnostico diferencial de hipocalcenua o FTH
tambem pode ser unhzado. 530 cansa de hipocaleenma: hrpoparabresisme . primano,
pancreztife aguda, sepse, rabdommolize. deficiencia de magnesie. msuficiénciz renal

cromca, denfre outros. Pacientes com meuficiéncia renal cromca  apresentam
hperparatreoidismes secundana.

3 - AMODSTEA:
3.1 - Tipo:
Soro. Jequms de 8 horas, colher pela manhi e mformar medicamentos.
Centmfiuzar apas a coletz.
3.2 — Recipiente:
Frasco do lzboratono previamente identificado.
3.3 - Aditive:
NA
34 - Volume mindmo:
0.5ml
3.5 —Volume recomendado:
1 i
2.6 — Tranzporte:
Emiar congelado apos cenmfiazacio o mais rapido possivel.

Dbservacio: Exame ahalwmente sendo emviado para rezbizacio em laboratone
associado.
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Hemoglobina Glicosilada

1 -METODOLOGIA:
LPLC — Cromatoprafia Liquida de Pressao baxa de troca 10mica.

1 - PRINCIPIO DO TESTE:

Utilliza a cromatografia de permomta catidmica de barca pressdo, em conjunto com
a ehngdo por gradiente, pata separar o5 subhipos e as varantes da hemoglobma umana
no sangne tofal hemolizado. As fracbes de hemoglohina separadas sio momtonzadas
atraves da zbsorcdo de luz mum comprimento de onda de 413nm O cromatograma
obhdo & remsirado e ammarenado pele computader meorporado no zparelbo. Um
software efetua a anahse do cromatograma & produz o relatorio mmpresso.

3 APLICACAOQ CLINICA:

A bemoglobing humana no inferior dos entrocitos seffe nma reacio quimica ndo
ensmmatica com a gheose. Crése que 2 taxa & a extensic desta reacdo dependem da
concentragio meédia de glicose no sangue dwante 2 vida do entrocito. Existem varios
produtos de rezcao, “hemoglobimas gheadas”, gue no sen conjpmto se denopunzm
HbAL. Destas, a mas abundante & 2 HbAle A relacio entre HolAle ouw HoAl & a
concentragao de HbA total for sugends como um parametro fiavel do gzren de controls
metabolico em doentes diabeticos.

4 - AMOSTEA:
4.1 - Tipo:
Sangue total e FOTA
4.2 — Recipiente:
Frazco do Iaboratono previamente identificade.
4.3 - Aditivo:
HMA
4.4 - Volume mimimo:
1 mi
4.5 - Volume recomendado:
3 ml
4.6 — Transzporte:
Se o exame ndo for realizado no mesmo dia. refiiperar 3 amostra estavel entre 2
-8°C (no maximo 05 dias).
4.7 — Criterios de Rejeicio:
Amostra cozgulada
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