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Resumo

Periodontite cronica (CP) é uma doencga
inflamatdria crénica de origem infecciosa que
envolve a destrui¢do das estruturas de suporte
dentdrio, incluindo ligamento o periodontal
e 0 osso alveolar, podendo levar a perda do
dente. A patogénese da periodontite envolve
processos inflamatdrios e imunolégicos que
levam a produgdo de citocinas, prostaglandinas
e, em alguns casos, proteina C reativa (CRP).
A CP ¢ associada a niveis elevados de CRP
em pacientes saudaveis sistemicamente. Além
disso, o tratamento periodontal esta associado
a reducdo dos niveis de CRP. Em pacientes em
dialise, niveis elevados de CRP estao associados
a um maior risco cardiovascular, tanto em pa-
cientes em dialise peritoneal (CAPD), quanto
em pacientes em hemodialise. Inflamacao
associada a dialise pode explicar a razio pela
qual 30% dos pacientes em terapia de reposi¢do
renal apresentam marcadores de inflamagéo
cronica. Entretanto, ndo se sabe por que alguns
pacientes com doenga renal cronica apresentam
sinais laboratoriais de inflamacido, mesmo sem

evidente o processo inflamatdrio. E possivel que
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a periodontite cronica possa ser uma fonte de
inflamagdo nesses renais crénicos. O objetivo
dessa revisdo é apresentar as relagdes entre do-
enga renal cronica, ateroesclerose e periodontite,
enfatizando a possivel influéncia desta tltima
no processo inflamatdrio de pacientes renais
cronicos. Concluindo, tanto a periodontite
quanto a DRC sdo caracterizadas como doengas
inflamatdrias crénicas multifatoriais, nas quais
mecanismos inflamatdrios e caracteristicas do
hospedeiro respondem por seu desfecho. Fatores
de risco considerados néo tradicionais, como
a periodontite, podem estar associados a alta
morbidade e mortalidade por DCV em DRC.
A periodontite é prevalente na populagiao em
geral e associada a marcadores de inflamagao
sistémica, incluindo elevados niveis de CRP e
disfuncdo endotelial, previsores precoces de
aterosclerose. O tratamento da periodontite
pode resultar na diminui¢do de um processo
inflamatério, diminuindo a prevaléncia e in-
cidéncia de complica¢des aterosclerédticas no
paciente renal cronico.

Descritores: Periodontite; Doenga renal
cronica; Inflamagdo; Tratamento periodontal.



Abstract

Chronic periodontitis is a chronic inflam-
matory disease of infectious origin involving
destruction of the supporting structures of the
teeth including ligament, bone and may lead to
tooth loss. The pathogenesis of periodontitis
involves inflammatory and immunological
processes that elicit the production of cytokines,
prostaglandins and in some cases, acute phase
reagents, such as C-reactive protein (CRP). CP
has been associated with elevated levels of CRP
in otherwise systemically health. Moreover,
periodontal treatment has been associated with
reduction of CRP levels. In dialysis patients,
increased CRP levels have been associated
with increased risk for cardiovascular diseases
in both continuous ambulatory peritoneal
dialysis (CAPD) and in hemodialysis patients.
Dialysis-associated inflammation may explain
why approximately 30% of patients on renal
replacement therapy (RRT) display markers
of chronic inflammation. However, it is unk-
nown why in some CKD patients without an
evident concurrent inflammatory process also
present laboratory signs of inflammation. It is
possible that periodontitis may be a source of
inflammation in CKD individuals. The aim of
this review is to present the relations between
CKD, atherosclerosis and periodontitis, em-
phatizing a possible influence of periodontitis
on the inflammatory process in CKD patients.
In conclusion, both PD and CKD are chronic
inflammatory diseases, and the inflammatory
mechanisms and host responses may be res-
ponsible for their endpoints. Non traditional
risk factors, such as periodontitis, may be asso-
ciated to the high mortality observed in CKD.
Periodontitis is highly prevalent in the popula-
tion and is associated with high levels of CRP
and endothelial dysfunction, early predictors
of atherosclerosis. Periodontal treatment may
reduce the inflammatory process, reducing the
incidence of atherosclerotic complications in
patient with CKD.

Keywords: Periodontitis; Chronic kidney
diseases; Inflammation; Periodontal treatment.

Periodontite e doenga renal cronica

Introducao

A periodontite ¢ uma doenga cronica in-
flamatoria que afeta os tecidos de suporte dos
dentes, iniciada por um biofilme subgengival
composto predominantemente por bactérias
anaerobias gram-negativas e pode levar a perda
do dente. Seu mecanismo patogénico esta asso-
ciado a liberagdo de citocinas pro-inflamatdrias
e outros mediadores que modulam a destrui¢do
dos tecidos gengivais, ligamento periodon-
tal e reabsor¢do do osso alveolar.! Apesar de
seus efeitos locais serem bem determinados,
o impacto sistémico dessa reagdo vem sendo
investigado, uma vez que citocinas e proteinas
de fase aguda podem provocar reagdes sistémi-
cas, contribuindo para o desenvolvimento de
aterosclerose e doenca cardiovascular (DCV).2
Estudos associam a periodontite ao aumento do
risco para o desenvolvimento de outras doengas,
incluindo doengas cardiovasculares, hipertensio
arterial e doenca renal cronica.’ A aterosclerose
¢ considerada uma resposta inflamatéria do
endotélio a insultos quimicos, trauméticos e
fisicos.* Como a periodontite é uma doenca
inflamatdria cronica de origem infecciosa, é
possivel que possa contribuir para a progressao
do processo aterosclerotico.

A doenga renal cronica é definida como
a presenca de injuria renal ou diminuigdo do
nivel de fungéo renal por pelo menos trés meses.
Apesar de a insuficiéncia renal ser o desfecho
mais previsivel da DRC, as mais altas taxas de
morbidade e mortalidade estdo associadas a
complicagbes aterosclerdticas, incluindo infarto
do miocardio. A prevaléncia de DRC em paises
industrializados estd aumentando e pacientes
com DRC podem compreender uma propor¢ao
significativa de pacientes dentados. O desafio
inflamatorio sistémico pode ser intensificado
pela presenca da periodontite no paciente
com DRC, por meio da elevagdo dos niveis de
PCR, aumento do risco de desenvolvimento de
aterosclerose e complicagdes cardiovasculares.®

Nesta revisao de literatura, serdo discutidos
aspectos relacionados a doengas renais croni-
cas, aterosclerose e periodontite, enfatizando a
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possivel influéncia das periodontites no perfil

inflamatdrio desses pacientes renais cronicos.

Doenca renal cronica (DRC)

A doenga renal crénica (DRC) é uma sin-
drome progressiva e supostamente irreversivel,
caracterizada pela presenca de lesdo renal
(anormalidades estruturais ou funcionais, como
proteinuria) ou Filtragao Glomerular menor que
60 ml/min/1,73 m? durante um periodo de trés
meses ou mais.® As causas mais comuns da DRC
sdo hipertensdo arterial, diabetes mellitus, glo-
merulonefrites, nefropatias tubulo-intersticiais,
processos renais obstrutivos cronicos e doengas
hereditarias, sendo hipertensio arterial e diabe-
tes as principais.

O diagndstico preciso da causada DRC é de
fundamental importancia na identifica¢ido e no
tratamento das causas reversiveis, além de auxi-
liar na avaliacdo do progndstico e planejamento
do tratamento da doenca. A perda da fungéo
renal pode ser avaliada pela taxa de Filtragdo
Glomerular (FG), que pode ser estimada por
meio da medida da depuragido da creatinina
enddgena, e é considerada a melhor medida da
funcéo renal global, tanto em individuos sadios
como em doentes. Uma queda na FG precede
o0 aparecimento de sintomas de faléncia renal,
em todas as formas de doenca renal progressiva.
Portanto, ao se monitorar mudancgas na FG,
estima-se o ritmo de perda da fun¢io renal. O
nivel normal da taxa de Filtracdo Glomerular
varia de acordo com a idade, o sexo e o tama-
nho da superficie corporal, sendo estimado em
torno de 110 a 120 ml/min/1,73m? de superficie
corporal. Preconiza-se que a perda anual da FG

ndo deve ser superior a 4,0 ml/min/ano.”

A determinagdo da FG pode ser feita de
diversas maneiras, mas preconiza-se que seja
estimada por uma das duas féormulas: a equagédo
de Cockceroft-Gault, com base na idade, no peso
corporal e na creatinina; e a equagdo do MDRD
(Modification of Diet in Renal Disease), forne-
cida pela creatinina sérica, idade, sexo, e origem
racial. As duas férmulas sio comumente usadas
por ndo permitirem um diagndstico equivocado
de individuos com disfung¢ao renal, uma vez que
ndo utiliza apenas a creatinina. A FG menor que
60 ml/min/1,73 m? é selecionada como valor
de referéncia para definicio de DRC porque
representa uma redugdo de mais da metade do
valor normal de 125 ml/min/1,73 m* em homens
e mulheres jovens, e esse nivel de FG estd asso-
ciado ao inicio das anormalidades laboratoriais
caracteristicas da falha renal, incluindo aumento
da prevaléncia e severidade de fatores de risco
para doengas cardiovasculares.®

A DRC ¢ atualmente classificada por meio
das diretrizes para classificagdo da DRC em 2002
(Kidney Disease Outcome Quality Initiative,
2002), que foi incorporada também pela Socie-
dade Brasileira de Nefrologia em 2004. Dessa
forma, classifica-se a DRC em estégios de acordo
com o grau de diminui¢do da FG (tabela 1).

Epidemiologia, caracteristicas
clinicas, fatores de risco e

desfechos

Estudos recentes mostram que a preva-
léncia da disfuncéo renal é mais alta do que se
pensava, por isso vem sendo considerada a nova

“epidemia” do século XXI, mesmo ndo sendo

Tabela 1: Classificagao da DRC: Estagios da DRC.

Estagio FG (ml/min/1.73m?)
1 290
2 60 - 80
3 30-59
4 15-29
5 <15

Grau de insuficiéncia renal
Dano renal /FG normal
Dano renal /FG leve
Dano renal moderado
Dano renal severo

Falha renal

National Kidney Foundation (2002)
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uma doenga transmissivel. Dentre os fatores
responsaveis por essa “epidemia’, dois podem ser
destacados, levando-se em conta seu prognosti-
co desfavoravel e altos custos de tratamento. O
primeiro deles é o envelhecimento da populagéo.
A incidéncia da DRC é maior na populagdo mais
idosa. O segundo fator estd associado a grande
epidemia de diabetes mellitus tipo 2 em todo
o mundo, ocasionando a nefropatia diabética,
responsavel por cerca de 40% do aumento da
terapia de substitui¢do renal em alguns paises.’

No Brasil, o numero projetado atualmente
para pacientes em tratamento dialitico esta
proximo dos 120.000, a um custo de 1,4 bilhdo
de reais.”” Uma caracteristica importante da
DRC ¢ que ela é silenciosa, com uma progressio
insidiosa, geralmente nio apresentando sinais
e sintomas especificos até uma fase avancada
da doenga, dificultando, assim, o diagndstico
precoce da doenga. A avaliagdo clinica baseia-se,
em grande parte, em uma anamnese criteriosa,
exames laboratoriais e no diagndstico por ima-
gem. Anemia, edema, prurido, nauseas, halito
urémico, alteragdo nos niveis de consciéncia,
fraqueza, entre outros, sdo sinais e sintomas
observados em pacientes com estagio avangado
de DRC e constituem a Sindrome Urémica. A
K/DOQI (Kidney Disease Outcome Quality
Initiative),® com o objetivo de identificar os in-
dividuos com alto risco de desenvolver doenca
renal cronica, definiu quatro tipos de fatores de
risco, possibilitando, assim, o estabelecimento
de fatores de suscetibilidade, fatores desenca-
deantes, fatores de progressio e de doengas
avancadas, considerando seus desfechos clinicos
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para a DRC (tabela 2).

Os dois principais desfechos da DRC sdo
insuficiéncia renal e doencas cardiovasculares.
Apesar de a insuficiéncia renal ser o desfecho
mais previsivel da DRC, uma vez que a funcéo
renal tende a diminuir progressivamente com o
tempo, as altas morbidade e mortalidade vistas
na DRC sdo causadas por eventos cardiovascula-

res," independentemente do estagio da doenga.®

Doenca renal cronica e doenca

cardiovascular

Evidéncia para a associagdo entre disfun¢do
renal e eventos cardiovasculares foi primeira-
mente reconhecida em populagdes submetidas
a dialise, nas quais a incidéncia de morte por
DCV ¢é muito alta. Aproximadamente 50% de
individuos com falha renal (FG menor que
15 ml/min/1,73m?) morrem por DCV. Uma
mortalidade 15 a 20 vezes mais alta que a
mortalidade na populacdo em geral, quando
ajustada para idade.'? Essa relagdo também tem
sido demonstrada em pacientes com modera-
dos graus de prejuizo funcional renal.! Parece
existir uma correlagdo independente e inversa
entre os niveis de fungdo renal e aumento nas
taxas de morbidade e mortalidade de DCV. No
curso da DRC, a maior frequéncia de intercor-
réncias ¢ relacionada a internagdes. Segundo a
Sociedade Americana de Nefrologia, pacientes
em estagios precoces da DRC sdo responsaveis
por 5,5 a 8% dos gastos com satde, sendo 1,6 a
2,4 vezes a quantidade total gasta com pacientes

com insuficiéncia renal cronica.”® A associagdo

Tabela 2: Fatores de Risco para DRC e seus desfechos.

Tipo Definicio
Fatores de suscetibilidade

Fatores desencadeantes

Fatores de progressao

Aumentam a morbidade e mortalidade na

Fatores de doenca avancada

Suscetibilidade aumentada para lesao renal

Desencadeiam diretamente lesao renal

Causam a piora da lesao renal e declinio mais
rapido uma vez iniciada

insuficiéncia renal na fase final

Exemplo

Idade avangada, histéria familiar

Diabetes, pressao arterial (PA),
doengas auto-imunes

Menor nivel de proteintria, maior
nivel de PA, fumo

Menor dose de dialise, anemia,
encaminhamento tardio

National Kidney Foundation (2002)
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entre DRC e DCV parece ser bidirecional. Dessa
forma, a DCV pode agravar a DRC, que, por sua
vez, pode piorar a evolugdo da DCV; criando um
circulo vicioso. Uma possivel explicagdo para
esse fato seria que os fatores de risco tradicio-
nais para DCV, tais como diabetes, hipertensao,
dislipidemia e sindrome metabdlica sio também
associados a DRC.

O declinio da fungdo renal é acompanhado
por alteragdes metabdlicas e fisiologicas impor-
tantes, ocasionadas por um estado inflamatério
cronico. Anormalidades séricas significativas,
como niveis elevados de ureia, creatinina,
colesterol e triglicerideos, e niveis reduzidos
de calcio, ferro, albumina e eritropoetina,
tornam-se evidentes. Esse estado inflamatdrio
também permite dislipidemia, acumulo de
toxinas urémicas, estimulando o stress oxida-
tivo, contribuindo para a disfunc¢édo endote-
lial e progressdo da aterosclerose, que é uma
condi¢do comumente observada em pacientes
renais cronicos. A aterosclerose é uma doenga
inflamatdria cronica que envolve a espessura e
elasticidade das artérias. E iniciada por uma in-
juria no endotélio, considerada a principal causa
de eventos cardiovasculares e do alto indice de
mortalidade relacionado a DCV.* A disfungéo
endotelial é caracterizada por uma alteragdo no
endotélio que ocasiona uma vasodilata¢io redu-
zida, um estado pro-inflamatdrio e propriedades
protrombdticas, em resposta a uma variedade de
fatores, tais com fumo, dislipidemia e infec¢des
cronicas. A disfungdo endotelial pode predizer
aterosclerose, além de estar associada a hiper-
tensdo arterial, diabetes mellitus e DRC. Esse
estado inflamatério presente na doenga renal
tem sido envolvido no aumento da sintese de
PCR, na diminui¢do dos niveis de albumina
e em alteragdes no metabolismo de lipidios.
Dentro desse contexto, nivel elevado de PCR
¢ considerado previsor de risco para doencas
cardiovasculares e representa um marcador con-
fidvel para o desafio infeccioso e inflamatério.
A PCR tem sido associada com o aumento das
morbidades e mortalidades observadas em pa-
cientes com insuficiéncia renal."* A importancia
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clinica da PCR e da inflamacio tem aumentado,
especialmente em pacientes com doengas infla-
matorias cronicas.”” A albumina é o principal
marcador nutricional no paciente com DRC e
varia inversamente ao grau da sintese de PCR.
Fatores como alteracdes em sua distribuicio,
aumento do catabolismo, diminui¢io da sintese,
perda de apetite com consequente decréscimo
de sua ingestdo e perdas externas por meio do
dializador estdo relacionados com um quadro
inflamatorio e com a diminuig¢do dos seus niveis
nesses pacientes.

Nao existem trabalhos longitudinais de
grandes populac¢des que relatem que a diminui-
¢do dos fatores de risco diminui a ocorréncia de
DCYV, assim como a morbidade e a mortalidade.
Entretanto, extrapolacdes de evidéncias com
base em estudos clinicos na populagao em geral
tém sido aceitas para esses pacientes, uma vez
que os fatores de risco para DCV podem ser
modificados em pacientes com DRC.'

Tratamento

A DRC é um exemplo tipico de doenga
cronica que requer uma abordagem multidisci-
plinar durante toda sua evolugdo. A maioria dos
pacientes com DRC tem também outras condi-
¢Oes associadas (comorbidades) e a auséncia de
uma integragdo multidisciplinar pode contribuir
para uma progressio mais rapida da doenga. Os
pacientes com DRC podem ser submetidos ao
tratamento conservador (pré-dialise), a dialise
peritoneal e & hemodialise. O tratamento con-
servador (pré-didlise) é eficiente em pacientes
com DRC leve a moderada (FG maior que 20
ml/min/1,73m?), melhorando o quadro clinico
da doenga e retardando a progressao da dis-
fungdo renal. Seu objetivo é o tratamento da
doenga de base como controle da Hipertensio,
monitorag¢do nutricional e controle dos possiveis
fatores agravantes da DRC, como infecg¢des.
Em pacientes com DRC grave (FG entre 5 e
20 ml/min/1,73m?), o quadro renal avangado
pode antecipar a necessidade da dialise, mas o
tratamento conservador pode auxiliar até que
a didlise se faca necessaria. Na DRC terminal



(FG menor que 5ml/min/1,73m?), o tratamento
conservador sé ¢ indicado como paliativo em
situagdes de impossibilidade momentéanea de
acesso a dialise e de contraindicagdes para a
didlise e transplante.”” A didlise peritoneal é
a modalidade de didlise na qual uma solugéo
hipertonica é infundida na cavidade peritoneal
e ocorre transporte capilar de agua e solutos
através da membrana peritoneal, que funciona
como uma membrana semipermeavel reutili-
zéavel. A didlise peritoneal tem a vantagem da
simplicidade e de oferecer um tratamento mais
suave que evita desequilibrios abruptos, além de
ser util nos casos em que a anticoagulacio usada
na hemodialise poder ser perigosa (pericardite,
coagulopatias, emergéncias hipertensivas).'” A
hemodialise é definida como um processo de
transferéncia de massa baseado na difusdo entre
sangue e liquido de dialise, modulado por uma
membrana semipermedavel. Na hemodialise
convencional, os fluxos de sangue e de liquido
de didlise sdo relativamente altos (300 ml/min
e 500 ml/min, respectivamente), fornecendo
depuragdes elevadas (150 ml/min para ureia).
Sao realizadas duas a trés sessdes semanais com

duragéo de trés a quatro horas."”

Periodontite

A periodontite é uma infec¢do bacteriana
nos tecidos de suporte dos dentes que promove
uma inflamagéo cronica local, destrui¢ao do te-
cido conjuntivo e osso alveolar e, eventualmente,
perda de dente.! As caracteristicas clinicas da
periodontite incluem edema, recessdo gengival,
sangramento a sondagem, aumento da mobili-
dade dentaria e presenca de bolsa periodontal,
enquanto as caracteristicas histopatoldgicas
incluem localizagdo do epitélio juncional apical
a jungdo cemento-esmalte, perda de fibras de
colageno subjacente ao epitélio da bolsa e um
denso infiltrado inflamatdrio com neutréfilos,
linfécitos e macrdfagos.'® Uma infecgdo bac-
teriana ¢ considerada a etiologia primaria da
periodontite. Micro-organismos especificos,
como Porphyromonas gingivalis, Aggregatibacter
(Actinobacillus) actinomycetemcomitans, Bacte-
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roides forsythus, residindo em um biofilme nas
superficies dentarias, estido associados com as
diversas formas de periodontite em um indivi-
duo suscetivel.”

Os mecanismos patogénicos da periodonti-
te estdo associados a citocinas pré-inflamatdrias
e outros mediadores que modulam a destrui¢do
dos tecidos gengivais, o ligamento periodontal e
areabsor¢ao do osso alveolar,' sendo que a gra-
vidade da doenga é determinada parcialmente
pela resposta imunoinflamatdria do hospedeiro
frente ao patogeno.'® Todas as formas de do-
encas periodontais sdo altamente prevalentes
e podem afetar mais de 90% da populagdo em
todo o mundo.*®

Possiveis mecanismos
fisiopatologicos entre
periodontite e doencas
sistémicas

Conceitos tradicionais definem a perio-
dontite como uma doenga oral, com resposta
destrutiva tecidual que permanece localizada
dentro do periodonto, limitando os efeitos da
doenca aos tecidos orais de suporte dos dentes.
No entanto, por ser uma doenga cronica infla-
matdria associada a bacteremia, inflamagio e
uma forte resposta imune, estudos epidemiold-
gicos e retrospectivos propdem uma associagao
da periodontite com doengas cardiovasculares,
bebés prematuros e/ou de baixo peso e diabetes
mellitus.*® Patégenos periodontais, produtos
bacterianos, como lipopolissacarideos (LPS),
ganham acesso aos tecidos gengivais a medida
que a infec¢do avanga, e estimulam uma resposta
inflamatdria caracterizada por infiltracao de
neutréfilos, macréfagos, linfécitos e mastdcitos.
Fatores envolvidos na infec¢do, como fimbrias
de P. gingivalis e LPS, podem estimular os
macrofagos a sintetizar citocinas (IL-1, IL-6,
TNEF-a) e metaloproteinases da matriz, que po-
tencializam a condigdo inflamatéria. Dentre as
citocinas envolvidas, a IL-6 merece atengdo por
estimular a sintese de proteinas de fase aguda,
em particular, a proteina C reativa (PCR).2
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Procedimentos dentais e escovagdo podem
induzir bacteremia e tem sido demonstrado que
a magnitude da bacteremia apds raspagens é
amplificada em pacientes periodontais. Uma vez
na circulagdo sistémica, patégenos orais tém o
potencial de influenciar diretamente mediadores
subclinicos de eventos cardiovasculares como
hipercoagulabilidade, disfun¢do endotelial e
desenvolvimento de aterosclerose. Em estudos
de cultura de células, P, gingivalis tem mostrado
habilidade para invadir células endoteliais. In-
dependentemente dos mecanismos envolvidos,
a inflamacao sistémica parece ser fundamental
para explicar a natureza do relacionamento entre
infec¢des cronicas e aterosclerose. Dentro desse
contexto, niveis elevados de PCR podem ter um
papel significativo como previsor de futuros
eventos coronarianos em uma popula¢do sau-
davel?. Infecgdes como a periodontite podem
elevar os niveis de PCR? e alterar o metabolismo
de lipidios, favorecendo assim, a aterosclerose
e o aumento da prevaléncia de complicagdes
aterosclerdticas.” Estudos clinicos longitudinais
avaliaram a possivel influéncia da periodontite
sobre a disfun¢do endotelial.”®> O mecanismo
pelo qual a periodontite pode afetar a funcio
endotelial ainda continua incerto, mas tem sido
proposto que micro-organismos gram-negativos
ou seus produtos, assim como a resposta infla-
matoria presente na patogénese da periodontite,
poderiam - direta ou indiretamente - causar
efeitos adversos na parede vascular.'® Injiria
endotelial e niveis elevados de PCR foram
observados em individuos com periodontite
cronica em comparagdo com individuos sem
periodontite, por meio da dilatagdio mediada
por fluxo (com ultrassonografia) e dilatagdo
mediada por nitroglicerina da artéria braquial
(administragao de 0,3% de nitrato sublingual),
sugerindo que essa condi¢io endotelial poderia
ser considerada um mecanismo comum entre
inflamacgao/infecgao e aterosclerose.”* A espes-
sura da intima média estava aumentada em
pacientes com periodontite grave, em individuos
jovens saudaveis (com menos de 40 anos), suge-

rindo uma associagdo entre periodontite grave e
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aterosclerose subclinica, que aumentaria o risco

cardiovascular desses pacientes.”

Periodontite, doenca
renal cronica e doenca
cardiovascular

Poucos estudos avaliaram a relacdo entre
periodontite e doenga renal cronica - DRC.
Kshirsagar et al.* verificaram uma alta pre-
valéncia de Periodontite numa populagdo de
risco para aterosclerose, assim como a asso-
ciagdo da periodontite com niveis elevados de
creatinina no soro. Uma alta prevaléncia de
periodontite crénica e uma associa¢do entre
periodontite grave e niveis elevados de PCR
foram demonstradas por Brito”” em individuos
na pré-dialise (estagios 4 e 5), em CAPD e em
hemodialise. Borawski et al*® observaram que a
periodontite era mais grave em pacientes com
disfungdo renal que na populagdo em geral e
que a severidade aumentava a medida que a
disfungdo renal progredia. Uma FG reduzida
foi observada em individuos com periodontite
cronica leve e grave em comparagdo com in-
dividuos saudaveis ou com gengivite.”” Parece
provavel que periodontites possam contribuir
significativamente para o aumento da incidéncia
de complicagdes ateroscleroticas observadas
em pacientes com falha renal, por estimular
a sintese de PCR. E possivel o envolvimento
da inflamagdo nos processos de desnutri¢io e
aterosclerose, que ocasionariam um impacto na
mortalidade dos pacientes com DRC. Uma vez
que esta é geralmente complicada por multiplas
infecgdes, estratégias de detec¢do de inflamacéo
persistente — via dosagens seriadas de PCR - e
localizagdo de infec¢des ocultas deve ser rotina
durante o tratamento da Doenca Renal.

Efeitos do tratamento
periodontal na inflamagao
sistémica

Estudos tém sugerido que a remogio

do desafio inflamatério/infeccioso da perio-



dontite por meio do tratamento periodontal
estaria associada a diminui¢do de mediadores
e marcadores inflamatérios determinantes na
fisiopatologia de condigdes sistémicas.'>>>* O
nivel de resposta a terapia periodontal tem sido
associado com alteragdes em marcadores soro-
légicos de inflamacdo. D’Aiuto et al® avaliaram
parametros clinicos periodontais e marcadores
inflamatorios (PCR e IL-6) no dia 0 e 2 e seis
meses apds o tratamento periodontal em 94
pacientes saudaveis sistemicamente com perio-
dontite grave generalizada. A redugio nos niveis
dos marcadores inflamatérios foi significativa
em sujeitos que apresentaram uma melhor res-
posta clinica periodontal, depois do ajuste para
o0s possiveis fatores de confundimento. Analises
desses dados confirmam observagoes prévias
de que individuos saudaveis com periodontite
cronica apresentam um aumento moderado
dos niveis sanguineos de PCR. Niveis de PCR
e TNF-a foram, também, significativamente
reduzidos (p menor que 0,01 e p menor que 0,03,
respectivamente) depois do tratamento perio-
dontal em pacientes com periodontite cronica
com condigdes sistémicas com alto risco para
aterosclerose, sugerindo que o tratamento da pe-
riodontite parece efetivo na redugao dos riscos
para o futuro desenvolvimento de DCV nesses
sujeitos. Em todos esses estudos, a periodontite
parece ser responsavel pela inflamacao sistémica
moderada verificada em individuos saudaveis e
em individuos com risco de desenvolver eventos
cardiovasculares. A analise dos dados esta de
acordo com outros estudos® que relatam que a
producio de citocinas inflamatdrias observadas
na periodontite (IL-1, TNF-a) e seus efeitos
sobre outros mediadores (IL-6) podem induzir
alteracbes em marcadores inflamatorios, no
metabolismo de lipidios, como aumento de
LDL e triglicerideos, permitindo uma condi¢ao
inflamatdria que favorece a patogénese da DCV.
As toxinas bacterianas podem também induzir
mudangas nas concentracoes do colesterol ou
metabolismo de glicose e produzir uma condi-
¢do de resisténcia a insulina.

Estudos tém demonstrado o efeito do trata-

Periodontite e doenga renal cronica

mento periodontal sobre a condigdo endotelial
de pacientes com periodontite cronica grave.
Merconaglu et al*' observaram um aumento
na dilatagdo mediada por fluxo de 8,4% (+ 4,0)
para 17,7 % (£ 5,7), em 28 pacientes que foram
submetidos a raspagem e alisamento radicular.
Observaram, ainda, um aumento na dilatagdo
mediada por nitroglicerina, de 13,3% (£ 6,3)
para 24,9% (+ 7,3). Seinost et al*?> também
relataram uma melhora na dilatagio mediada
por fluxo, de 6,1% (+ 4,4) para 9,9 (+ 5,7), mas
nenhuma alteracio foi observada na dilatagdo
mediada por nitroglicerina, trés meses depois
do tratamento periodontal.

A terapia periodontal reduziu concentra-
¢Oes séricas de PCR e IL-6, além de aumentar a
vasodilata¢do induzida por acetilcolina em pa-
cientes saudaveis e hipertensos com periodon-
tite, demonstrando que a periodontite pode ser
uma causa insidiosa de disfun¢io endotelial®*
e, dessa forma, de eventos cardiovasculares. O
tratamento da periodontite pode permitir um
aumento na dilatagido endotelial, sugerindo
uma melhora na fun¢do endotelial, sendo uma
importante ferramenta preventiva para doengas
cardiovasculares.’®! Recentemente, Graziani et
al* avaliaram o efeito do tratamento periodontal
ndo cirdrgico na taxa de Filtragio Glomerular
em individuos saudéaveis com periodontite
cronica. Apesar de ndo observarem alteragdo
na taxa de Filtragdo Glomerular, houve uma
redugdo significativa dos niveis de cistatina
C, um importante marcador de fungdo renal,
sugerindo que o tratamento periodontal pode
ter efeitos benéficos sobre a func¢do renal. Dois
estudos realizados em pacientes do ambulatorio
de pré-dialise do HUPE mostraram que o trata-
mento periodontal melhorou significativamente
a funcdo renal apos acompanhamento de trés e

seis meses.**

Conclusao

Tanto a periodontite quanto a DRC sdo
caracterizadas como doengas inflamatorias
cronicas multifatoriais, nas quais mecanismos
inflamatorios e caracteristicas do hospedeiro
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respondem por seu desfecho. No entanto,
muitas fontes de inflamagéo estdo presentes no
paciente renal cronico (hipertensido arterial,
diabetes mellitus, dislipidemia), mas fatores
de risco considerados ndo tradicionais, como
a periodontite, podem estar associados a alta
morbidade e mortalidade por DCV em DRC.
A periodontite é prevalente na populagio em
geral e é associada a marcadores de inflamagéo
sistémica, incluindo elevados niveis de PCR e
disfuncdo endotelial, previsores precoces de
aterosclerose. O tratamento da periodontite
pode resultar na diminui¢do de um processo
inflamatorio, diminuindo a prevaléncia e in-
cidéncia de complicagbes aterosclerdticas no
paciente renal cronico.
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