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RESUMO

Antunes RSCCA. Alteracdes Bucais em receptores de transplante renal. Dissertagao
apresentada a Faculdade de Odontologia da Universidade de Sao Paulo para
obtencao do titulo de Mestre em Ciéncias Odontolégicas. S&o Paulo: Universidade de
Séo Paulo, Faculdade de Odontologia; 2019. Versao Corrigida.

O transplante renal (TX) é considerado atualmente o tratamento de primeira
escolha para DRC (doenca renal cronica) terminal, pois proporciona maior sobrevida

e boa qualidade de vida ao paciente (Gondim et al., 2009).

Segundo dados do Ministério da Saude, o Brasil possui um dos maiores
programas publicos de transplantes de érgéaos e tecidos do mundo e é o segundo pais
com maior nimero absoluto de transplantes, atras apenas dos Estados Unidos (Brasil,
2017).

O objetivo desse estudo transversal observacional foi conhecer as alteracdes e
lesBes orofaciais de receptores de transplante renal, transplantados em um centro de
transplante renal na cidade de S&ao Paulo, e analisa-las em funcdo da doenca de base
que levou ao transplante, tipo de transplante, tempo decorrido do transplante e
esquema imunossupressor usado. Além disso, identificamos a incidéncia de queixas
e complicagBes bucais e odontogénicas apds o transplante renal e o impacto da
realizacdo de preparo odontologico prévio ao transplante renal na ocorréncia dessas

complicacoes.

Examinamos 317 adultos receptores de transplante renal, que compuseram o
grupo de estudo (GE) e 100 individuos nao transplantados renais, acompanhantes
dos transplantados renais que constituiram o grupo controle (GC). O mesmo
pesquisador coletou dados demograficos, histéria médica e historia odontolégica e
realizou o exame fisico. O indice CPOD, o indice ICP e a presenca de lesdes bucais

de tecido mole também foram coletados.

A idade média dos participantes do GE foi de 45,6 anos de idade, 165 (52,1%)
eram do sexo feminino e a maioria (272/317;85,8%) havia sido transplantada ha mais
de 6 meses, com rins majoritariamente recebidos de doadores falecidos

(241/317;76,0%). O esquema imunossupressor mais utilizado foi aquele que incluia



tacrolimus, micofenolato de sodio e prednisona (150/317;47,3%). O grupo de estudo
exibiu mais lesdes de tecido mole que o grupo controle (20,8% X 9%), sendo a
candidiase eritematosa a lesdo mais frequente (21/317), seguida das Ulceras (8/317),
candidiase pseudomembranosa (7/317), herpes simples recorrente (5/317), queilite
angular (4/317) e hiperplasia gengival medicamentosa (2/317). Queixas e
complicagcfes bucais apés o transplante foram relatadas por 34 sujeitos do grupo de
estudo sendo as mais frequentes o relato de “aftas”, relatada por 18 deles. Onze
participantes do grupo de estudo relataram complicagbes odontogénicas sendo 5
casos de gengivite, 3 de pericoronarite, 2 casos de odontalgia e 1 de sensibilidade
dentinaria. Dentre os 317, 54 participantes realizaram preparo odontologico prévio ao
transplante renal e ndo houve associagao entre a realizacdo desse preparo e o relato

de ocorréncia de queixas e complicacdes bucais apds o transplante.

Nossos resultados permitiram nos concluir que alteracdes mais comuns no
grupo de estudo foram a xerostomia, aumento bilateral de parétida e candidiase. As
ulceracdes de mucosa em receptores de transplante renal estiveram associadas ao
uso do everolimus. Ao passo que lesdo de carie, mobilidade dentaria e retracéao
gengival foram associados a maior tempo decorrido do transplante. A realizacao de
preparo odontologico pré transplante ndo influenciou na ocorréncia de complicacées

bucais e odontoldgicas apés o transplante e nem na internacéo por complicacdo bucal.

Palavras-chaves: Transplante de rim. Manifestacdes bucais. Complicacdes pos-

operatorias.



ABSTRACT

Antunes RSCCA. Oral manifestations in renal transplant recipients. Sdo Paulo:
Universidade de Sao Paulo, Faculdade de Odontologia; 2019. Versao Corrigida.

The objective of this study was to know the orofacial lesions and alterations of renal
transplant recipients who underwent kidney transplantation in the Renal Transplant
Center in Sao Paulo city, and to analyze them according to the underlying disease that
led to transplantation, type of transplantation, time elapsed from transplantation and
Immunosuppressive regimen used. In addition, we identified the incidence of oral and
odontogenic complaints and complications after kidney transplantation and the impact
of dental treatment previous to renal transplantation in the occurrence of these
complications. A cross-sectional observational study was performed, including 317
renal transplant recipients (GE) and 100 healthy individuals (CG). The same
researcher collected demographic data, medical history and dental history, and
performed physical orofacial examination. The DTMF index, the ICP index and the
presence of soft tissue oral lesions were assessed. The renal transplant recipients
mean age was 45.6 years old, there were 165 (52.1%) females, and the majority
(272/317, 85.8%) were transplanted more than 6 months, with kidneys mostly received
from deceased donors (241/317,76.0%). The most commonly used
immunosuppressive regimen was tacrolimus, mycophenolate sodium and prednisone
(150/317, 47.3%). GE had more soft tissue lesions than GC (20.8% X 9%), with
erythematous candidiasis being the most frequent lesion (21/317), followed by ulcers
(8/317), pseudomembranous candidiasis (7/317), recurrent herpes simplex (5/317),
angular cheilitis (4/317) and drug induced gingival overgrowth (2/317). Complaints and
oral complications after transplantation were reported by 34 subjects of the GE. The
most frequent was "aphtous ulcer", reported by 18 of them. Eleven GE participants
reported odontogenic complications: 5 cases of gingivitis, 3 cases of pericoronitis, 2
cases of toothache and 1 of dentin sensitivity. Seven individuals were hospitalized for
non-odontogenic oral problems and no subjects reported hospitalization due to

odontogenic causes. Among the 317, 54 participants received dental care prior to renal



transplantation and there was no association between this care and the report of
occurrence of complaints and oral complications after transplantation. We conclude
that the RTR showed a higher prevalence of teeth with indication of extraction, dental
mobility, dental calculus and soft tissue lesions than GC. The most common changes
in this group were xerostomia, bilateral parotid enlargement and candidiasis. The
mucosal ulcerations in renal transplant recipients were associated with the use of
everolimus. While caries lesion, tooth mobility and gingival retraction were associated
with longer time of transplantation. The pre-transplantation dental care did not
influence the occurrence of oral and dental complications after transplantation, nor

hospitalization due to oral complications.

Keywords: Renal transplantation. Oral manifestations. Dental care prior to renal
transplantation. Dental complications after renal transplantation. Adults.
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1 INTRODUCAO

O transplante renal (TX) é considerado atualmente o tratamento de primeira
escolha para DRC (doenca renal cronica) terminal, pois proporciona maior sobrevida

e boa qualidade de vida ao paciente (Gondim et al., 2009).

Segundo dados do Ministério da Saude, o Brasil possui um dos maiores
programas publicos de transplantes de 6rgéaos e tecidos do mundo e é o segundo pais
com maior numero absoluto de transplantes, atras apenas dos Estados Unidos. De
janeiro a setembro 2018, foram realizados 4.342 transplantes renais no Brasil sendo
1.536 no Estado de S&o Paulo (Brasil, 2017).

Nos ultimos anos, a sobrevida de pacientes transplantados renais tem
aumentado, especialmente devido ao maior conhecimento dos processos de rejeicao
do enxerto e ao surgimento de novos medicamentos imunossupressores. As mais
importantes causas de morbidade e mortalidade apds o transplante renal deixaram de
ser a rejeicdo aguda e passaram a incluir as infeccbes oportunistas, a hipertensao
arterial sistémica (HAS), complicacdes cardiovasculares e neoplasias malignas (De la
Rosa-Garcia et al., 2014).

O tratamento imunossupressor deprime a resposta imune mediada por células.
Para o cirurgido dentista, isso sugere um risco maior de infeccdo oral, e outras
complicagbes odontogénicas associadas. Manifestacdes bucais em receptores de
transplante renal tém sido relatadas na literatura, tais como a hiperplasia gengival
medicamentosa, candidiase oral, leucoplasia pilosa e infeccdo por herpes simples tipo
1 (Kaswan et al., 2015; Rezvani et al., 2014).

O tratamento imunossupressor mudou nos Ultimos anos com um aumento do
uso de agentes de inducdo e a substituicdo quase universal da azatioprina pelo
micofenolato de mofetil. Além disso, 0 uso de tacrolimus aumentou em detrimento da
reducdo do uso de ciclosporina A (CsA).O everolimus, um inibidor do mTOR (alvo da
rapamicina nos mamiferos), € um imunossupressor com propriedades
antiangiogénicas Unicas que também passou a ser empregado nos receptores de

transplante renal (Augustine;Hricik; 2007).
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Ha também, em nosso meio, um senso comum de que o individuo que sera
submetido a um transplante de oOrgdo solido deveria se submeter ao preparo
odontoldgico prévio ao transplante para que os focos infecciosos bucais fossem
eliminados antes do periodo de imunossupressdo imunoldgica maxima necessaria
para a ndo rejeicdo do enxerto. No entanto a escassez de relatos de complicacdes
odontogénicas apos o transplante renal, bem como a auséncia de evidéncias
cientificas que suportem essa ideia, nos estimularam a pesquisar, de forma
retrospectiva, a relacdo entre realizacdo ou ndo do preparo odontolégico pré-
transplante, com complicacdes odontologicas agudas apds o transplante, nos sujeitos

dessa pesquisa.

Nesse contexto, nosso projeto tem dois objetivos: o primeiro é determinar a
prevaléncia de doencas e alteracdes bucais que acometem o0s receptores de
transplante renal (RTR) e o segundo é identificar, por meio de questionamento direto
ao paciente, se houve preparo odontolégico prévio ao transplante e se houve
complicacbes importantes de origem odontogénica ap0s o transplante renal.

Tracolimus.
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2 REVISAO DA LITERATURA

O primeiro transplante renal de sucesso foi realizado nos Estados Unidos em
1954, por Murray e John Merrill, entre gémeos monozigoticos. No Brasil, o primeiro
transplante renal ocorreu 9 anos depois, em 1965, na cidade de S&o Paulo (Lamb,
2000).

A partir de 1977, alguns autores ja comecgaram a se preocupar com as lesées
e alteracOes bucais encontradas nos receptores de transplante renal. Como abscesso

agudo, Ulceras orais e candidiase (Greenberg; Cohen.,1977).

2.1 Manifestac0es bucais dos pacientes transplantados renais

Em 2005, De La Rosa Garcia et al., estudaram a prevaléncia de lesdes orais
em 90 pacientes transplantados renais. Os autores analisaram a possivel associacao
entre droga utilizada e variaveis clinicas e laboratoriais relevantes. Observaram que
60% dos pacientes transplantados tiveram pelo menos uma lesao oral. A lesao oral
mais prevalente foi a hiperplasia gengival medicamentosa (49%) seguida por lingua
saburrosa (22%), candidiase oral (18,7%), e 13% tiveram lesdes clinicamente
compativeis com leucoplasia pilosa. A andlise de regressdo logistica mostrou
associacao entre hiperplasia gengival medicamentosa e ma higiene oral, mas néo
entre niveis séricos aumentados de Ciclosporina A ou uso de Nifedipina. De acordo
com o0s autores, 0s achados corroboram para a necessidade de supervisionar a

higiene oral de transplantados renais para boa saude oral.

Lépes Pintor et al. (2010) compararam as lesGes orais de um grupo de 500
individuos transplantados renais com 501 ndo transplantados ou controle, na
Espanha. Do total de transplantados, 40% apresentou lesGes orais comparado com
23,4% no grupo nao transplantado. A leséo oral mais freqiente nos transplantados
foi a candidiase (7,4%), seguido do herpes labial simples que foi observada em 2,6%
deles. Afta foi vista em 2,2% dos transplantados contra 1% dos n&o transplantados.
Liquen plano foi observado 0,6% dos transplantados. Ja a leucoplasia pilosa
apresentou-se somente em um paciente transplantado. O autor enfatiza a importancia

de exames orais regulares em transplantados renais para deteccao precoce de lesbes
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orais com risco de malignizacdo, uma vez que foram encontradas 7 leucoplasias no

grupo transplantados renais contra 3 no grupo controle.

Sahebjamee et al. (2010) investigaram a cavidade oral de 100 pacientes
transplantados renais. Na coleta de dados incluiu doencas sistémicas, tempo de
transplante e medicacgdes utilizadas. Do total, 24% dos pacientes apresentaram pelo
menos uma leséo oral. A alteracdo bucal mais comum foi a candidiase oral (16%). A

hiperplasia gengival foi observada em 7% e 2% tiveram saburra lingual.

Da Silva et al. (2012) investigaram lesfes orais em um grupo de 21
transplantados renais brasileiros. A coleta dos dados teve duracédo de um ano e incluiu
género, idade, causa da doenca renal cronica, tipo de transplante renal, tempo de
transplante, esquema imunossupressor, medicacdes utilizadas e presenca de lesdes
orais quando observadas. Todos os pacientes receberam transplante de doador vivo
e 71,5% utilizavam Ciclosporina A, Azatioprina e Prednisona como esguema
imunossupressor. Dez dos 21 pacientes utilizavam bloqueadores de canal de célcio.
Dos 21 pacientes estudados, 17 (81%) apresentaram lesOes orais. Hiperplasia
gengival foi a alteracdo bucal mais comum, seguida pela candidiase e Ulceras. Foi

observado um caso de carcinoma de labio.

Mansourian et al. (2013) compararam lesdes orais em transplantados renais de
até seis meses poOs transplante e doentes renais crénicos em fila de espera para
receberem transplante renal. Noventa e trés transplantados renais foram analisados
contra 93 doentes renais crénicos. Encontraram uma prevaléncia de 32,2% de lesdes
orais no grupo transplantado renais e 8,6% nos renais crbénicos. A alteracdo bucal
mais comum em ambos os grupos foi a xerostomia, observada em 21,5% do grupo de

transplantados e 8,6 % nos pacientes renais cronicos.

Lopes Pintor et al. (2013) analisaram a prevaléncia e fatores de risco
associados a candidiase oral em pacientes transplantados renais. Foi analisado um
grupo de 500 transplantados renais (307 homens e 193 mulheres) idade média 53
anos e, 501 pacientes nédo transplantados (314 homens e 187 mulheres) idade média
52 anos. A prevaléncia de candidiase oral foi de 7,4 % no grupo transplantados
comparado com 4, 1% no grupo controle. O tipo mais frequente de candidiase foi a
relacionada ao uso de protese. As associacdes observadas foram altas doses séricas

de micofenolato mofetil, uso de prétese e habito tabagista. Vinte e quatro pacientes



25

transplantados renais apresentaram candidiase oral durante o primeiro més pos
transplante. Os autores concluiram que a presenca de protese € um importante fator
de risco para desenvolver candidiase oral e enfatizam a importancia de adequada
saude oral pré e p0s transplante para prevencao da infeccdo causada por Candida

albicans.

De La Rosa Garcia et al. (2014) investigaram alteracdes bucais em 190
pacientes receptores de transplantes renais. Como resultado, obteve uma prevaléncia
de lesGes orais de 28, 4 %. A lesdo mais encontrada foi a candidiase (15,9%), seguida
pelo herpes simples (7,4%), leucoplasia pilosa (5,3%), verrugas orais (3,7 %) e
ulceracdes que tiveram uma prevaléncia de 2, 6 %. O esquema imunossupressor
associado com maior prevaléncia de lesdes orais foi aquele que reunia a Ciclosporina
A, Azatioprina e Prednisona. As verrugas orais foram relatadas nos pacientes que

receberam rins de doadores falecidos.

Rezvani et al. (2014) examinaram 59 receptores de transplante renal (41 do
sexo masculino e 18 do sexo feminino) uma semana antes e quatro meses apos o
transplante. Os dados coletados incluiam idade, género, tabagismo, tempo de dialise
e medicacdes utilizadas. Antes da cirurgia, dois pacientes apresentaram lesdes orais
inespecificas e dois apresentaram leucoedema. Apos a cirurgia, 5 pacientes tiveram
hiperplasia gengival medicamentosa, e 1 paciente apresentou candidiase

eritematosa.

Kaswan et al. (2015) analisaram alteragées bucais de 300 transplantados
renais de até 6 meses pOs transplante e comparou com 296 individuos néao
transplantados. A prevaléncia de lesdes orais nos transplantados foi de 56,8 % contra
29,7% no grupo controle. As lesbes mais comuns no grupo transplantados renais
foram, hiperplasia gengival (21,8%), candidiase (17,1%), lingua saburrosa (15,9%) e

leucoplasia (11,3%).

Levarda Hudolin et al. (2016) fizeram uma revisédo e descreveram as principais
lesdes orais que acometem o0s receptores de transplantes renais. Aponta que
aproximadamente dois tercos deles apresentam pelo menos uma leséo oral. As lesbes
descritas foram a hiperplasia gengival, candidiase, leucoplasia pilosa e lingua

saburrosa.
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Sarmento et al. (2018), fizeram andlise da excrecédo salivar de Herpes virus na
saliva e, manifestacdes orais de transplantados renais. Foi um estudo prospectivo de
caso-controle realizado com um grupo de estudo de 20 receptores de transplante renal
e um grupo controle de nao-transplantados, imunocompetentes. Foram observados 7
casos de hiperplasia gengival medicamentosa,7 participantes apresentaram

diminuicao do fluxo salivar e 4 participantes relataram xerostomia.

Os principais estudos encontrados a respeito de manifestacées bucais em

receptores de transplante renal estdo resumidos no quadro 2.1.



Quadro 2.1 Resumo dos principais artigos sobre manifestaces orais em RTR

Autor
Greenberg e Cohen.

Tyldesley et al.

Friskopp e Klintmalm
Thomason et al.

King et al.
Vargaetal.

Al Mohaya et al.

De Rosa Garcia et al.

Vescovi et al.

Costa Fo et al.

Spolidorio et al.

Sekiguti et al.
Limaetal..

Olczak- Kowalczyk et
al.

Gondim

L6pes Pintor et al.

Olczak- Kowalczyk D.
etal.

Guleg et al.

Ano

1977

1979

1986

1993

1994

1998

2002

2005

2005

2006

2006

2007

2008

2008

2009

2010

2010

2010

Métodos
Prospectivo- Avaliagdo clinica e microbiolégica

Prospectivo — Avaliagao clinica e laboratorial dos patdgenos envolvidos nas lesdes de
candidiase

Prospectivo-Avaliacéo do crescimento gengival
Prospectivo-Avaliagdo do crescimento gengival
Prospectivo-Avaliou as caracteristicas clinicas das lesdes orais
Prospectivo- Avaliou indice de crescimento gengival
Prospectivo- Determinou a prevaléncia de lesdes orais

Prospectivo-Avaliou as lesdes orais baseadas nas caracteristicas clinicas

Prospectivo-Avaliou indice de crescimento gengival

Prospectivo-Avaliou crescimento gengival e uso de drogas como a CSA e TCR

Prospectivo — Avaliou as alteragdes bucais de RTR com CSA e TCR

Prospectivo-Avaliou o crescimento gengival e uso de drogas como CSA e TCR

Prospectivo- Avaliou o crescimento gengival e uso de drogas como CSA e TCR

Prospectivo-Avaliou a infeccdo por CMV

Revisdo sistematica-Avaliou publicacdes de 1966 4 2008, cujo objetivo fosse tragar o perfil de
manifestagdes estomatolégicas em RTR

Prospectivo-Analisar a prevaléncia de lesdes orais e comparar com GC

Prospectivo- Verificou a colonizagdo de Candida spp

Prospectivo-Avaliou a prevaléncia de lesdes orais

RTR- 27, GC - 18

RTR-7

RTR-30

RTR- 32

RTR- 159

RTR- 35

RTR- 58,GC- 52

RTR-90

RTR- 121

CSA451, TCR- 134

CSA 88 TRC 67

RTR- 40

RTR - 83

RTR- 25

RTR-500,GC- 501

RTR 185,GC 70

RTR 100

Resultado
. 14,8% Abscesso agudo, 11.1% Ulceras orais, 3,7% Candidiase
. 4 pacientes apresentaram coinfec¢éo por Coliform, 2 por Neisseria
. Crescimento gengival observado em 81% participantes usuarios de CSA
. 71,8% apresentaram hiperplasia gengival., 48% tomavam CSA+ NIF
. 22%apresentaram crescimento gengival, 11,3% leucoplasia pilosa, 10,7% leucoplasia,
10,1% candidiase
. 82,8% apresentaram crescimento gengival
. 74,1% apresentaram crescimento gengival,15,5% candidiase eritematosa,8,6%
leucoplasia pilosa
. 60% dos participantes apresentaram pelo menos uma lesao oral, 49%-crescimento

gengival, 22,2%- linguasaburrosa, 18,7%-candidiase bucal, 12,2% - Leucoplasia pilosa7,8%- herpes
simples
. 48, 4% dos participantes apresentaram crescimento gengival

. CSA:38,1% crescimento gengival, TCR:17,9% crescimento gengival

. CSA: 68 participantes, TCR: 0. apresentaram HGM
. CSA: 66 participantes, TCR:17 apresentaram Candida Albicans na saliva

. 17,9% do grupo CSA apresentaram crescimento gengival,6,4% Grupo TCR desenvolveram
crescimento gengival

. 61% do grupo CSA apresentaram crescimento gengival,26,5% Grupo TCR - HGM

. 46,4% apresentaram ulceragdo na mucosa oral, com diagndstico confirmado de CMV,8%
candidiase

. Dos 207 estudos identificados, somente 11 foram selecionados
. A manifestacdo mais freqiientemente relatada na literatura foi o crescimento gengival
associado ao uso de drogas imunossupressoras

. 40% dos RTR apresetaram lesdes orais contra 23,4% do GC,7,4 % RTR apresentaram
candidiase contra 4,9% GC,2,6% RTR herpes simples labial contra 2,2% GC,1 RTR
leucoplasia pilosa

. 34% RTR apresentaram colonizagao por Candidaspp na mucosa oral,27% do GC
apresentaram colonizagéo por Candida spp na mucosa oral

. 39% apresentaram crescimento gengival,35% lingua fissurada,26% candidiase

continua
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2018

Prospectivo- Investigou a presenca de lesdes orais
Prospectivo- Observou a presenca de lesdes orais

Prospectivo-Comparou alteragdes bucais em RTR e Renais cronicos (RC)

Prospectivo-analisaram a prevaléncia de candidiase oral em pacientes transplantados renais

Prospectivo-investigou alteragdes bucais em RTR

Prospectivo- Verificar a prevaléncia de lesdes orais uma semana antes e 4 meses ap6s
transplante renal

Prospectivo-analisar alteragcdes bucais e comparar com individuos ndo transplantados

Revisdo — revisar as lesdes mais comuns em RTR

Caso controle — Manifestacdes orais em RTR

RTR 100

RTR - 21

RTR-93,RC - 93

RTR-500 ,GC- 501

RTR-190

RTR - 59

RTR- 300,GC- 296

RTR 20 GC 20

24% apresentaram pelo menos uma alteragédo bucal,16% candidiase,7% crescimento gengival
17 pacientes apresentaram pelo menos uma alteragéo bucal,Hiperplasia gengival ,Candidiase

32,2% de lesdes orais no grupo transplantado renais ,xerostomia, observada em 21,5% do
grupo de transplantados e 8,6 % nos pacientes renais cronicos.
7,4% de candidiase no grupo RTR,4,1% de candidiase no GC

28, 4 %, apresentaram alteragdes bucais,15,9% candidiase,7,4% herpes simples,5,3%
leucoplasia pilosa,3,7% verrugas orais,2,6% ulceragdes

7 pacientes apresentaram leucoedema,6 pacientes apresentaram leséo eritematosa ndo
especifica 5 pacientes crescimento gengival,5 pacientes candidiase eritematosa,4 leucoplasia
pilosa

56,8 % de lesdes orais no grupo RTR,29,7% no grupo controle,21,8% dos RTR apresentaram
crescimento gengival,17,1% candidiase,15,9% lingua saburrosa,11,3% leucoplasia
Aproximadamente dois ter¢os dos transplantados renais apresentam pelo menos uma lesao
oral

Lesdes orais mais comuns sao:hiperplasia gengival, candidiase oral, leucoplasia pilosa e
lingua saburrosa.

7 HGM, 7 diminuicdes do fluxo salivar e 4 relataram xerostomia.

Fonte: elaborado pela autora.
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2.2 Complicagfes odontologicas apdés o transplante renal

Ocorréncia de infeccbes é uma preocupacgédo no periodo pds transplante renal,
principalmente nas fases iniciais do transplante, quando o risco de rejeicdo também é
maior e as doses de imunossupressores estdo sendo ajustadas (Patel;
Butermam,1997; Medina-Pestana,2002).

Nos primeiros meses apds o0 transplante renal predominam as infeccdes
hospitalares, principalmente as localizadas no trato urinério e na ferida cirtrgica. As
infecgbes pulmonares também s&o comuns e por isso a profilaxia continua com
trimetropina e sulfametozol (bactrim®) € instituida. Entre o segundo e o0 sexto més
predominam as infec¢cdes oportunistas causadas por agentes virais e fungicos
(Snydnan ,1999).

Reyna et al. (1982) pesquisaram infec¢cdes em regido de cabeca e pescoco
apos transplante renal. Dos 128 pacientes estudados 12 (9%) exibiram infec¢des,
assim distribuidas: sinusite (5 casos), otite média (3 casos), abscesso dentario (3
casos), angina de Ludwig (1 caso), parotidite (1caso) e abscesso nasal (1 caso).
Nenhuma das infec¢cdes ocorreu durante o tratamento de rejeicdo do enxerto com
corticosteréides. Os trés pacientes que tinham abscessos dentarios apresentaram
febre idiopéatica nos dois primeiros meses ap6s o transplante, mas apenas um
apresentou odontalgia. As radiografias dentarias apresentaram caracteristicas tipicas
de abscessos periapicais, e todos os casos foram tratados com extracdo dos dentes
envolvidos, sem complicagcbes. As apresentacbes clinicas e o0s agentes
microbiolégicos que causaram as infec¢des foram semelhantes aos encontrados em

pacientes imunocompetentes.

Mais tarde, Stoufi et al. (1986), fizeram a avaliagdo retrospectiva de episédios
infecciosos em individuos receptores de transplante renal através de analise de 328
prontuéarios. Do total de 215 infeccbes detectadas, 30,6% ocorreram na regiao de
cabeca e o0 pescoco. Os sitios mais comuns foram os seios maxilares (44%) e tecido
mole oral (25%).No tecido mole oral, as infec¢cdes eram na maioria de etiologia viral
(93%) causada por herpes virus e flngicas (88%) causadas por Candida albicans.

Apenas um caso de infeccdo odontogénica foi documentado.
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Pourmande et al. (2007) realizaram um estudo prospectivo onde observaram
entre 2002 e 2004, 142 receptores de transplante renal. As infeccdes afetaram 54,2%
dos transplantados renais. Os locais mais comuns de infec¢des foram o trato urinario
(41,5%), o trato respiratorio (6,3%) e infeccao da ferida cirdrgica (4,9%). Os autores

nao observaram nenhuma infec¢éo de origem odontogénica.

Medina-Pestana (2010), conduziram estudo retrospectivo, no qual analisaram
1.676 prontuarios de pacientes que receberam transplante renal no periodo de janeiro
de 1998 a marco de 2004, a fim de conhecer os episddios infeciosos apos transplante.
Dos 1.676 prontuarios analisados, foram identificados 1.882 episédios infecciosos,
gue apresentaram a seguinte distribuicdo de acordo com a causa: 588 (31,3%) casos
de infeccdo do trato urinario, 225 (12%) casos de infec¢cdo por CMV, 194 (10,3%)
casos de infeccdo na incisao cirargica, 172 (9,1%) casos de infeccBes herpéticas, 99
(5,2%) casos de pneumonia, 81 (4,3%) infeccdes da corrente sanguinea (foi definida
como a presenca de febre com cultura de amostra de sangue periférico positiva, sem
outras manifestacdes clinicas) e 523 (27,8%) infec¢cdes em outras localizacdes. Os
autores citam 42(24%) casos de recorréncia de herpes simples labial e nédo

mencionam nenhuma infec¢éo de origem odontogénica.

Muitos textos e livros falam da importancia do tratamento odontolégico, ou do
“clearance bucal” antes do transplante renal (Guggenheimer et al., 2003; Stoufi et al.,
1986).No entanto, na literatura ndo h& evidéncia mostrando que as infeccdes
odontogénicas sejam fonte importante de complicacdes infecciosas apds transplante

(Guggenheimer et al., 2005).

Em1997, um comité do Instituto de Medicina dos EUA, a fim de aprovar a Lei
do Orcamento Balanceado daquele ano, avaliou a eficacia clinica dos "servicos
odontoldgicos necessarios" a fim de determinar se o convénio de saude popular, o
Medicare, deveria cobrir tais servicos odontoldgicos para pacientes com cancer de
cabeca e pescoco, leucemia, linfoma, transplante de 6rgdos e reparagdo ou
substituicdo de valvulas cardiacas. O comité concluiu que a maioria dos protocolos de
tratamento odontoldgico pré-transplante estavam baseados em argumentos tedricos
e pareceres de especialistas que ndo traziam dados suficientes para avaliar a eficacia
do tratamento odontoldgico e o impacto positivo ou negativo nas taxas de sucesso do

transplante de 6rgaos solidos (Patel;Guterman, 2017).
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A guestdo que permanece em aberto € saber se a remocédo de focos de
infeccdo bucal, agudos ou crénicos antes do transplante renal é necessaria, uma vez
gue pacientes criticamente doentes estdo recebendo transplantes sem eliminagao
desses focos e nao estdo rejeitando seus transplantes por causa disso. Nesse

contexto sdo necessarios mais estudos para avaliar a magnitude desse risco.
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3 PROPOSICAO

Identificar e analisar as alteracfes e lesdes orofaciais, incidéncia de cérie e de
doenca periodontal, bem como comorbidades presentes no momento do
exame clinico, em receptores de transplante renal comparado a um grupo

controle;

Analisar as alteracfes e lesfes orofaciais encontradas no GE em funcéo da
doenca de base que levou ao transplante, tipo de transplante, do tempo de

transplante e esquema imunossupressor usado;

Identificar a incidéncia de complicacbes bucais e odontogénicas apos o
transplante renal e o impacto da realizacdo de preparo odontologico antes do

transplante renal na ocorréncia dessas complicagdes.
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4 METODO

Na base de dados Pubmed, utilizando as palavras chaves “kidney
transplantation” ou "kidney transplant” ou "renal transplantation” ou "renal transplant”
e "oral manifestations” ou "oral lesions” encontramos cerca de 50 artigos cientificos
publicados. Excluimos os relatos de caso clinico e estudos com doentes renais
cronicos nao transplantados. Selecionamos entéo os estudos que mais se adequavam

ao conhecimento das lesfes bucais em individuos transplantados renais (quadro 2.1).

4.1 Tipo de Estudo

Estudo transversal observacional.

4.2 Populacéao

O grupo de estudo (GE) foi constituido por individuos transplantados renais
(RTR), que realizam consulta de rotina no ambulatério pés TX (Transplante ) do H
Rim (Hospital do rim). O grupo controle (GC), foi constituido por acompanhantes do
TR ou qualquer pessoa que se enquadre nos critérios de inclusdo para GC, descrito

no item 4. 4.

4.3 Calculo amostral

Foi realizado um estudo piloto com 50 individuos para determinar o calculo
amostral. Destes, 11 participantes exibiram alguma lesdo bucal, 0 que representou
uma prevaléncia de 22%.

Os 50 individuos utilizados no estudo piloto foram excluidos do resultado final do

trabalho.
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Para o calculo amostral, os dados foram

Openepi.com (Calculadora On-line,2018)

inseridos na plataforma

Foi utilizado indice de confian¢a de 95% e EDFF 1, resultando em um namero

amostral de 264 individuos (Quadro 4.1).

Quadro 4.1- Calculo amostral

Tamanho da amostra para a frequencia em uma populacio

Limites de confianga como % de 100{absoluto +/-%0)(d):
Efeito de desenho (para inquéritos em grupo-EDFF):

Tamanho da populacéo (para o fator de corregéo da populagio finita ou fep)(V): 100000000
frequéncia % hipotética do fator do resultado na populagio (p):

Tamanho da Amostra(n) para varios Niveis de Confianca

22%+/-3
%

3
1

IntervaloConfianca (%) Tamanho da amostra

03% 264

80% 113
o0% 186

97% 324

Q0% 436
99.9% 744
09.99% 1040

Equagio

Tamanho da amostra n = [EDFF*Np(1-p))/ [(dz.-’Z:1_u;3*[5_—l)+p*{l—p)]

Resultados do OpenEpi, Versio 3, calculadora de codigo aberto--S5Propor

Fonte: elaborado pela autora.

Ao valor do calculo amostral foi incluido um acréscimo de 20%, o qual

corresponde da perda estimada da pesquisa. A amostra final entdo foi totalizada em

317 individuos. Para o grupo controle, a amostra de conveniéncia é de 100 sujeitos,

acompanhantes dos receptores de transplante renal, que se auto- intitulam saudaveis

através de anamnese.

4.4 Critérios de inclusao e excluséo

O critério de inclusdo para o grupo de estudo é, ser receptor de transplante

renal funcional, e ter 18 anos ou mais.
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O critério de incluséo para o grupo controle é ter 18 anos ou mais e nao possuir
nefropatia, ndo sofrer de nenhuma doenca relacionada com imunossupressao, e nao

estar utilizando nenhuma droga imunossupressora.

O critério de excluséo para ambos 0s grupos € a presenca de déficit neuroldgico
com comprometimento cognitivo, que néo permita compreensdo do TCLE e recusa

em participar.

4.5 Local da Pesquisa

A pesquisa foi realizada no ambulatoério pés tx do H Rim da fundag¢do Oswaldo
Ramos, sito a Rua Borges Lagoa, 960- Vila Clementino
CEP: 04038-002 - S&o Paulo — SP.

4.6 Instrumento para Coleta de Dados

O exame clinico do paciente bem como o preenchimento dos dados obtidos foi
realizado sempre pela mesma pesquisadora, cirurgia dentista treinada para essa
pesquisa. A ficha clinica foi desenvolvida especificamente para este estudo (Apéndice
A) e contém dados demogréficos, data do transplante, tempo de hemodiélise, tempo
de transplante, tipo de transplante, medicacdes em uso e doenca de base que levou
ao transplante.

Adicionalmente os participantes foram questionados sobre a histdria odontoldogica,
habitos nocivos, ocorréncia de tratamentos odontolégicos antes e depois do TX e

ocorréncia de complicagfes bucais de quaisquer natureza. (Apéndice A)
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4.7 Procedimento para Coleta de Dados

Depois de preenchido o TCLE (Apéndice B) e explicado sobre a importancia
do estudo, os participantes foram examinados em sala iluminada artificialmente, em
cadeira convencional, com auxilio de lanterna de LED, espelho nimero 5 e sonda
periodontal OMS. O exame fisico orofacial foi realizado com o intuito de verificar a
presenca de les&o ou condicao facial e bucal alterada, obter o indice CPOD e o indice

Periodontal Comunitéario (ICP).

A andlise do CPO-D e do ICP foram realizados de acordo com o manual do
examinador do projeto SB2000 (Brasil, 2001). Todas as normas de biosseguranca

foram rigorosamente seguidas.

O ICP permite avaliar a condicéo periodontal quanto a higidez, sangramento e
presenca de calculo ou bolsa. Para realizar o exame utilizamos sonda especifica,
denominada sonda CPI, com esfera de 0,5 mm na ponta e area anelada em preto
situada entre 3,5 mm e 5,5 mm da ponta. A boca foi dividida em sextantes e foram
analisados o periodonto préximo aos seguintes dentes: 17, 16, 11, 26, 27, 37, 36, 31,
46 e 47. Os codigos utilizados no IPC foram: O - sextante higido; 1 - sextante com
sangramento; 2 - célculo; 3 - bolsa de 4 mm a 5 mm; 4 - bolsa de 6 mm ou mais X -
sextante excluido (menos de 2 dentes presentes); 9 - sextante ndo examinado. Foram
considerados os dados relativos a pior condicdo encontrada, sendo um por sextante
(Brasil, 2001).

O indice CPO-D, originalmente formulado por Klein e Palmer em 1937, traduz
0 numero de dentes permanentes cariados, perdidos e obturados, e estima a
experiéncia presente e passada de carie dental na denticio permanente. E utilizado a

partir dos 12 anos de idade, em determinado tempo e espaco (Pinto, 2000).

Os valores do indice correspondem aos seguintes graus de severidade: muito
baixo (0,0 a 1,1), baixo (1,2 a 2,6), moderado (2,7 a 4,4), alto (4,5 a 6,5) e muito alto
(>6,6). A indicacdo de exodontia foi considerada quando na presenca de caries

extensas, doenca periodontal avancada, raizes residuais e fragmentos dentarios.

Utilizamos um odontograma para marcar o indice CPOD (Pinto, 2000).
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O exame bucal foi realizado, usando critérios padronizados baseados em
literatura cientifica, sempre pela mesma cirurgia dentista. O quadro 4.2 especifica as
alteracdes orofaciais que possivelmente seriam encontradas e o0s critérios para
diagnostico. Quando necessario, exames complementares como radiografia e
citologia esfoliativa foram realizados, e os materiais encaminhados para o Laboratério
de Patologia Cirurgica da Disciplina de Patologia Bucal da Faculdade de Odontologia
da USP-FOUSP.

Quadro 4.2 - Critérios para o diagnéstico de lesbes bucais

Manifestacéo Método Diagnéstico
orofacial

Candidiase bucal Diagnastico clinico
HGM-Hiperplasia Diagndstico clinico

gengival medicamentosa

Aftas Diagnéstico clinico presuntivo
Herpes simples Diagndstico clinico presuntivo

Tumor marrom do Relato do paciente e acesso aos prontuarios.

hiperparatireoidismo

Xerostomia Relato do paciente

Fonte: elaborado pela autora.

Mais especificamente foram pesquisadas as presencas de:

o Candidiase bucal: pode exibir uma variedade de padrdes clinicos. Muitos
pacientes apresentam apenas uma forma, embora alguns manifestem mais de
um tipo clinico: Pseudomembrana, que apresenta-se como placas brancas,
cremosas e destacaveis; Eritematosa, que caracteriza-se por manchas
vermelhas; Atrofia papilar central, que manifesta-se com areas atroficas e
vermelhas na regido posterior do dorso lingual; Multifocal crénica que
apresenta-se com areas vermelhas, muitas vezes com placas brancas

destacaveis; queilite angular que caracteriza-se por lesdes fissuradas
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avermelhadas irritadas na comissura labial; estomatite protética que apresenta-
se vermelha, confinada a superficie mucosa que suporta a protese. O
diagndstico de candidiase bucal € estabelecido pelos achados clinicos em
conjunto com a citopatologia (Neville; Damm,2009).

o Herpes simples: HSV- 1 dissemina-se predominantemente, através da
saliva infecta ou de lesGes periorais ativas. O HSV-1 atua de forma mais
eficiente nas regides oral, facial e ocular. Os sinais e sintomas podromicos
aparecem de 6 a 24 horas antes do desenvolvimento das lesdes.
Desenvolvem-se multiplas vesiculas pequenas preenchidas por liquido. As
vesiculas se rompem e formam crosta dentro de 2 dias. A cicatrizacé@o
usualmente ocorre,em imunocompetentes, entre 7 e 10 dias. A recidiva do HSV
em hospedeiros imunocomprometidos pode ser significativa. Na auséncia de
funcdo imunoldgica apropriada, o herpes recorrente pode persistir e se
disseminar. O diagnéstico presuntivo da infeccdo pelo HSV pode ser
confirmado com exame citolégico ou bidpsia. Algumas vezes, as infeccdes
podem ser confundidas com outras patologias, sendo a confirmacao

laboratorial desejavel (Neville; Damm,2009).

o Hiperplasia gengival medicamentosa: Crescimento anormal dos tecidos
gengivais secundario ao uso de medicamentos. Uma forte associacao tem sido
observada com ciclosporina, fenitoina e nifedipina. Ocorre de um a trés meses
de uso do medicamento, 0s aumentos originam-se nas papilas interdentais e
se espalham pelas superficies dos dentes. Em casos extensos, pode cobrir a
coroa de todos os dentes. A classificacdo de hiperplasia gengival baseado no
grau de crescimento classifica-se como: Grau 0 - nenhum sinal de hiperplasia
gengival, grau | - hiperplasia no limite da papila interdentaria, grau Il -
hiperplasia envolvendo papila e gengiva marginal e grau lll - hiperplasia

recobrindo % ou mais da coroa (Lamb;2000).

o Leucoplasia pilosa: Nos casos presuntivos de leucoplasia pilosa sera
realizada bidpsia para definir o diagnoéstico. O mesmo sera concluido quando

houver hiperplasia epitelial pseudocarcinomatosa, hiperqueratose, presenca de
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células balonizantes, e reacao de hibridizac&o in situ positiva para EBV (Neville;
Damm,2009).

o Tumor marrom do hiperparatireoidismo: A producdo em excesso do
hormoénio paratireoidano (PTH), resulta numa condicdo conhecida como
hiperparatireoidismo. O hiperparatireoidismo secundario se desenvolve quando
o PTH é continuamente produzido em resposta ao baixo nivel sérico de calcio
associado a doenca renal crénica. O tumor marrom tem essa denominagao por
causa da cor do espécime tecidual, devido & hemorragia abundante e
deposicdo de hemossiderina dentro da lesdo. Tem aspecto radiogréafico
radioltcido bem delimitado uni ou multilocular. Les6es de longa duracdo podem

gerar expanséo cortical (Neville;Damm 2009).

4.8 Andlise Estatistica

Os dados foram analisados nos softwares BioEstat (versdo 5.3) e Statistical
Package for the Social Science (SPSS® for Windows, versdo 20.0, SPSS Inc.,
Chicago, IL, USA). Foi realizada analise descritiva dos dados através de frequéncias
absolutas e relativas, médias, desvios-padrdo, medianas, valores minimo e maximo.
Foi utilizado teste Kolmogorov-Smirnov para testar a hipétese de normalidade das
variaveis quantitativas, onde foi verificada distribuicdo ndo-paramétrica dos dados. Na
analise bivariada de variaveis qualitativas, foram utilizados os testes Qui-Quadrado de
Pearson (x2), Exato de Fisher, Probabilidade (Raz&o de Verossimilanga), de
Associacao Linear e Binomial para duas proporc¢des, afim de determinar associacdes
entre as variaveis independentes e as manifestacdes bucais observadas, para testar
a associacdo entre realizacdo de preparo odontologico prévio e relato de
complicagbes odontologicas no periodo pos-transplante renal. Na analise bivariada
para variaveis quantitativas, foram utilizados o teste de Kruskal-Wallis e o teste de
Mann Whitney para comparacdo entre o tempo decorrido apés o transplante e as
manifestagbes bucais apresentadas. Foram considerados estatisticamente

significativos valores p<0,05.



42

Na analise multivariada, foram incluidas no modelo de regresséo as variaveis
gue apresentaram o valor de p estatisticamente significativo (p<0,05) na analise
bivariada. O modelo de Regressdo de Logistica multivariada foi elaborado para
analise dos fatores associados as manifestacdes bucais, sendo a auséncia de
alteracao bucal considerada a categoria de referéncia. Os resultados foram expressos
em Razéo de Chances (Odds Ratio - OR) ndo ajustadas e ajustadas, com intervalo
de 95% de confianca (IC95%). Permaneceram no modelo as associacdes que
alcancaram valor de p<0,05 (teste de Wald). Em todas as analises foi considerado o

nivel de significancia 0=5%.

4.9 Aspectos éticos

Este estudo foi submetido ao Comité de Etica em Pesquisa da Faculdade de
Odontologia da Universidade de Sao Paulo (FOUSP) parecer 1.824.857, e do Hospital
do Rim e Hipertensdo da Universidade Federal de Sdo Paulo (UNIFESP) parecer:
1.833.247 (Anexos A e B).
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5 RESULTADOS

Caracteristicas socioecondmico-demograficas

Trezentos e vinte individuos transplantados renais foram convidados a
participarem do grupo de estudo (GE) e 317 (99,06%) concordaram. A idade média
dos participantes do GE foi de 45.65 anos, sendo 18 anos a idade minima e 77 anos
a idade maxima. A maioria dos participantes (87;27,4%) encontrava-se em torno dos
46 anos de idade. A maioria dos participantes era do género feminino (165;52,05%),
leucoderma (119; 37,5%), casado (181;57,1%) e com menos de 8 anos de estudo
(163;51,4%). Cem participantes compuseram o grupo controle (GC). Com excecao ao
estado civil e grau de escolaridade, as caracteristicas dos dois grupos (GE e GC)
foram estatisticamente semelhantes. A tabela 5.1 resume as caracteristicas

socioeconémico-demogréaficas da amostra.
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Tabela 5.1 — Caracteristicas socioeconémico-demogréaficas dos 417 participantes do estudo,
pertencentes ao grupo de estudo (GE) e ao grupo controle (GC)

Caracteristica Grupo de Grupo p
estudo controle
N (%) N(%)
Idade (u,x 4560 + 13,43 45,70+ 13,61 0,947*
Sexo
Masculino 152 (47,9) 49 (49,0) 0,855**
Feminino 165 (52,1) 51 (51,0)
Estado civil
Solteiro 101 (31,9) 19 (19,0)
Divorciado 31(9,8) 6 (6,0) 0,024***
Casado 181 (57,1) 73 (73,0)
Viavo 04 (1,3) 02 (2,0)
Raca
Leucoderma 119 (37,5) 46 (46,0)
Feoderma 127 (40,1) 36 (36,0) 0,351***
Melanoderma 70 (22,1) 17 (17,0)
Xantoderma 1(0,3) 1(1,0)
Renda em salarios minimos brasileiros de 2018
1-3 263 (83,0) 77 (77,0)
4-6 42 (13,2) 21 (21,0) 0,528%****
7-10 08 (2,5) 01 (1,0)
>10 04 (1,3) 01 (1,0)
Escolaridade em anos de estudo formal
<8 154 (48,6) 37 (37,0) 0,043**
>8 163 (51,4) 63 (63,0)
TOTAL 317 (100,0) 100 (100,0)

Fonte: elaborado pela autora.
* Teste T de Student para amostras independentes; ** teste Qui-Quadrado de Pearson; *** teste de
Probabilidade (Razdo de Verossimilanca); **** teste de Associacao Linear.

Habitos nocivos

Dezesseis participantes do GE (5%) relataram serem fumantes e 93 (29,3%)
haviam abandonado o habito ha mais de um ano, enquanto no grupo controle, 12
(12%) participantes tinham habito tabagista atual e 15 (15%) eram ex-tabagistas
(p<0,05). O uso de drogas ilicitas foi relatado por 6 participantes do GE e por 2 do GC,
(p=0,946), sendo que os 8 relataram uso de maconha como droga ilicita.
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O habito etilista foi relatado por 16% no GC contra 6,6% no GE (p=0,004).
Foram considerados etilistas os participantes que bebiam bebidas alcodlicas pelo
menos trés vezes por semana. Os etilistas pregressos foram aqueles que haviam
cessado habito etilista ha pelo menos 1 ano. Etilistas sociais, foram aqueles que
relataram beberem ocasionalmente, em festas ou em finais de semana, e foram
considerados como né&o etilistas. A tabela 5.2 mostra os habitos nocivos dos

participantes.

Tabela 5.2- Habitos nocivos relatados pelos participantes do estudo

GE % GC % p*
N= 317 N=100
Tabagismo Atual 0,015
Nao 301 95,0 88 88,0
Sim 16 50 12 12,0
Tabagismo Pregresso 0,004
N&ao 224 70,7 85 85,0
Sim 93 29,3 15 15,0
Uso de drogas ilicitas 0,946
Nao 311 98,1 98 98,0
Sim 06 1,9 02 2,0
Etilismo Atual 0,004
Nao 296 93,4 84 84,0
Sim 21 6,6 16 16,0
Etilismo Pregresso <0,001
Nao 236 74,4 92 92,0
Sim 81 25,6 08 8,0

Fonte: Elaborado pela autora.
* Teste Qui-Quadrado.
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Histéria médica pregressa

As principais doencas de base que levaram os 317 participantes do GE ao TR
foram: Hipertensdo (120;37,9%), Glomerulonefrites (38;12,0%), Diabetes Mellitus
(37;11,7%), Rim policistico (18;5,7%) e Lupus eritematoso sistémico (9; 2,8%). Em 72
participantes (22,7%), a doenca de base que levou ao TR era desconhecida. A maioria
dos participantes, 241 (76,0%) recebeu o rim de um doador falecido, 272 participantes
(85,8%) tinham transplantado ha mais de 6 meses e o tempo médio de transplante da

amostra foi de 57,2 meses. O tempo médio de realizacéo da didlise foi de 48,7 meses.

As drogas imunossupressoras mais utilizadas pelos participantes do GE foram
a prednisona (100%), em baixas doses e associada a outras medicagles, e 0
tacrolimus (86,1%). Geralmente essas drogas estavam prescritas em associacao a
outros imunossupressores, sendo a associagcdo mais comum, usada por 47,3% dos
participantes, aquela que combinava tacrolimus, micofenolato de sédio e prednisona.
A maioria dos individuos (273;86,1%) fazia uso continuo de antibiético (Bactrim®
trimetoprima e sulfametoxazol), como profilaxia para pneumonia. Outras medicacdes

usadas pelos participantes estdo descritas na tabela 5.3.



Tabela 5.3 -Historia médica pregressa dos participantes do GE (n=317).

Caracteristicas

Tempo decorrido do transplante
Até 60 dias
De 61 dias a 6 meses
Mais de 6 meses
Tipo de Doador
Falecido
Vivo
- Doador Vivo Mae ou Pai
- Doador Vivo Irmao (8)
Doenca de Base
Hipertensao Arterial Sistémica
Glomerulonefrite
Diabetes Mellitus
Rins Policisticos
Lupus Eritematoso Sistémico
Nefropatia de Refluxo
Célculo Renal
Bexiga Neurogénica
Nefrite
Hipoplasia Renal
Artrite
Sindrome Nefrética
Sindrome Hemolitico Urémica (SHU)

Tuberculose
Causa Desconhecida
Medicagfes Imunossupressoras
Prednisona

317(100%)

23 (7,3)
22 (6,9)
272 (85,8)

241 (76,0)
76 (24,0)
24 (31,6)
52 (68,4)

120 (37,9)
38 (12,0)
37 (11,7)
18 (5,7)
09 (2,8)
06 (1,9)
06 (1,9)
05 (1,6)
04 (1,3)
02 (0,6)
01 (0,3)
01 (0,3)
01 (0,3)

01 (0,3)
72 (22,7)

317 (100,0)

continua

Ly
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Tacrolimus
Micofenolato de Sodio
Azatioprina
Ciclosporina
Everolimus
Sirolimus
Micofenolato Mofetil
Associacdo de medicagdes Imunossupressoras
Tacrolimus+Micofenolato de S6dio+Prednisona
Tacrolimus+Azatioprinat+Prednisona
Tacrolimus+Prednisona
Ciclosporina+Azatioprinat+Prednisona
Tacrolimus+Everolimus+Prednisona
Tacrolimus+Sirolimus+Prednisona
Ciclosporina+Micofelonato de Sédio+Prednisona
Micofenolato de S6dio+Prednisona
Azatioprina+Prednisona
Everolimus+Prednisona
Outras MedicacGes mais frequentemente utilizadas
Antibiético de uso continuo
Anti-hipertensivos
- Beta-blogueadores
- Bloqueadores de Canais de Calcio
Diuréticos

273 (86,1)
153 (48,3)
92 (29,0)
36 (11,4)
29 (9,1)
09 (2,8)
02 (0,6)

150 (47,3)
57 (18,0)
30 (9,5)
29 (9,1)
27 (6,5)
10 (3,2)
07 (2,2)
03 (0,9)
02 (0,6)
02 (0,6)

273 (86,1)
223 (70,3)
137 (43,2)
120 (37,9)
29 (9,1)

Fonte: elaborado pela autora.

1174
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O tempo médio que os participantes do GE realizaram dialise foi de 48,7 meses,
sendo o menor tempo de 1 més e 0 maior 240 meses. O tempo médio decorrido do

transplante foi de 57,2 meses, variando de 5 dias a 300 meses.

Comorbidades

A comorbidade mais frequente nos dois grupos estudados foi a HAS, afetando
218 (68,8%) no GE e 24 (24%) no GC. A anemia foi a segunda comorbidade mais
prevalente no GE com 90 (28,4%) participantes afetados. A depressao\ansiedade, foi
considerada quando o participante tomava alguma medicacdo ansiolitica, estando
presente em 79 (24,9%) participantes do GE e em 5 (5%) participantes no GC. A
diabetes Mellitus foi relatada por 72 (22,7%) dos participantes do GE contra 13 (13%)
do GC. Houve diferenca estatistica significante entre os grupos, GE e GC, sendo que
o GE apresentou maior incidéncia de todas as comorbidades relatadas. A tabela 5.4

apresenta as comorbidades relatadas pelos 417 participantes.
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Tabela 5.4 — Comorbidades relatadas pelos participantes do GE e do GC.

Comorbidades Grupo de Grupo p
Estudo Controle
n (%) n (%)

Hipertensdo Arterial Sistémica
N&o 99 (31,2) 76 (76,0) <0,001*
Sim 218 (68,8) 24 (24,0)

Histoéria de Infarto Agudo do

Miocérdio
N&o 289 (91,2) 98 (98,0) 0,024**
Sim 28 (8,8) 02 (2,0)

Historia de Acidente Vascular

Cerebral
N&o 289 (91,2) 99 (99,0) 0,006**
Sim 28 (8,8) 01 (1,0)

Hepatite Viral
N&o 299 (94,3) 100 (100,0) 0,010**
Sim 18 (5,7) 00 (0,0)

Diabetes Mellitus
N&o 245 (77,3) 87 (87,0) 0,036*
Sim 72 (22,7) 13 (13,0)

Depresséao/ Ansiedade
N&o 238 (75,1) 95 (95,0) <0,001**
Sim 79 (24,9) 05 (5,0)

Anemia
N&o 227 (71,6) 98 (98,0) <0,001**
Sim 90 (28,4) 02 (2,0)

Discrasia sanguinea
N&o 303 (95,6) 100 (100,0) 0,027**
Sim 14 (4,4) 00 (0,0)

Alergia a Medicamentos
N&o 264 (83,3) 94 (94,0) 0,007*
Sim 53 (16,7) 06 (6,0)

Gastrite
N&o 267 (84,2) 94 (94,0) 0,012*
Sim 50 (15,8) 06 (6,0)

Fonte: elaborado pela autora.

* Teste Qui-Quadrado de Pearson; ** Teste Exato de Fischer.
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Condicao odontolégica da amostra

A presencga de carie, foi encontrada em 87(27,4%) dos participantes no GE e
29 (29%) no GC. Ja a necessidade e exodontia foi observada em 84 (26,5%)
participantes do GE contra 11 (11,0%) do GC. A retracdo gengival, foi mais prevalente
no GC, estando presente em 80% dos participantes contra 62,8 % no GE. De forma
geral o GE exibiu piores condi¢des periodontais que o grupo controle (p=0,015). A
maioria dos participantes exibiam calculo dentario no momento do exame clinico,
70,3% no GE e 52% no GC, sendo essa diferenca estatisticamente significante para
indicacao de exodontia, mobilidade dentaria e retragdo gengival. Em relacdo ao uso
de protese odontoldgica, 108 (34,1%) dos participantes do GE utilizavam algum tipo

de protese, ja no GC, 26 (26%) faziam uso de protese dentaria. A tabela 5.5 mostras

as condicdes clinicas bucais da amostra.

Tabela 5.5 — Condig¢@es clinicas bucais da amostra

Variaveis Grupo de Grupo p
Estudo Controle
317 (%) n (%)
Presenca de Lesao de Carie
Nao 230 (72,6) 71(71,0) 0,762*
Sim 87 (27,4) 29 (29,0)
Indicacao de Exodontia
N&o 233 (73,5) 89 (89,0) 0,001*
Sim 84 (26,5) 11 (11,0)
Mobilidade Dentaria
Nao 265 (83,6) 97 (97,0) <0,001**
Sim 52 (16,4) 03 (3,0)
Retracdo Gengival
N&o 118 (37,2) 20 (20,0) <0,001*
Sim 199 (62,8) 80 (80,0)
indice Periodontal 0,015%**
Comunitario
Higido 09 (2,8) 06 (6,0) 0,07
Sangramento gengival 18 (5,7) 26 (26,0) <0,001
Célculo dentério 223 (70,3) 52 (52,0) <0,001
Bolsa rasa 11 (3,5) 03 (3,0) 0,82
Bolsa profunda 26 (8,2) 00 (0,0) -
Excluido 30 (9,5) 13 (13,0) 0,03
Uso de Proétese
N&o 209 (65,9) 74 (74,0) 0,132*
Sim 108 (34,1) 26 (26,0)

Fonte: elaborado pela autora.

* Teste Qui-Quadrado de Pearson; ** Teste Exato de Fischer; *** Teste de Associacao Linear.
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O indice CPOD médio foi estatisticamente semelhante nos dois grupos
analisados. No GC foi de 14,82(desvio padrdao 9,25) e no GE foi de 13,93 (desvio
padréo9,29). A indicagdo de exodontia foi considerada segundo quando na presenga
de céries extensas, doenca periodontal avancada, raizes residuais e fragmentos

dentarios.

Alteracfes bucais

Demais alteracdes bucais foram encontradas em 66 (20,8%) participantes do
GE e em 9 (9%) participantes do GC, sendo essa diferenca estatisticamente
significante (p=0,007). A alteracdo bucal mais frequente foi a xerostomia relatada por
29% do GE contra 22% no GC. Por meio do exame fisico diagnosticamos candidiase
em 28 (9%) participantes do GE e em 3(3%) participantes do GC. Ainda foram
identificados no GE, queilite angular (em 4 participantes), Ulceras (8 participantes),
sendo 6 trauméticas e 2 idiopéticas, herpes simples recorrente (5 participantes). A
tabela 5.6 resume as alteragdes bucais encontradas nos GE e GC.



Tabela 5.6- Alterag6es bucais encontradas nos 417 participantes no momento do exame fisico

Alteragdes bucais
Nao
Sim
Pericoronarite
Nao
Sim
Palidez de Mucosas
Nao
Sim
Candidiase
Nao
Sim

Candidiase Eritematosa

Nao
Sim

Candidiase Pseudomembranosa

Nao
Sim

Queilite angular

Nao

Sim
Ulcera

Nao

Sim
Ulcera Traumatica

Nao

Sim
Herpes Simples

Nao

Sim
Hiperqueratose

Nao

Sim
Estomatite Nicotinica

Nao

Sim
Granuloma Piogénico

Nao

Sim
Leucoplasia

Nao

Sim
Fibroma

Nao

Sim

Tumor Marrom do Hiperparatireoidismo

Nao
Sim

GE
251 (79,2)
66 (20,8)

316 (99,7)
01 (0,3)

316 (99,7)
01 (0,3)

285(90,0)
32(10,0)

296 (93,4)
21 (6,6)

310 (97,8)
07 (2,2)

313(98,7)
04(1,3)

315 (99,4)
02 (0,6)

311 (98,1)
06 (1,9)

312 (98,4)
05 (1,6)

316 (99,7)
01 (0,3)

316 (99,7)
01 (0,3)

316 (99,7)
01 (0,3)

317 (100,0)
00 (0,0)

317 (100,0)
00 (0,0)

315 (99,4)
02 (0,6)

GC
91 (91,0)
09 (9,0)

100 (100,0)
00 (0,0)

100 (100,0)
00 (0,0)

97 (97,0)
03(3,0)

97 (97,0)
03 (3,0)

100 (100,0)
00 (0,0)

100(100)
00(00)

100 (100,0)
00 (0,0)

100 (100,0)
00 (0,0)

100 (100,0)
00 (0,0)

99 (99,0)
01 (1,0)

100 (100,0)
00 (0,0)

100 (100,0)
00 (0,0)

99 (99,0)
01 (1,0)

99 (99,0)
01 (1,0)

100 (100,0)
00 (0,0)

continua

0,007*

0,760**

0,760**

0,035*

0,223**

0,204**

0,589**

0,577**

0,343**

0,344**

0,423**

0,760**

0,760**

0,240**

0,240**

0,577**

53



conclusao
54

Hiperplasia Fibrosa Inflamatdria

Nao 315(99,4) 100 (100,0) 0,577*
Sim 02 (0,6) 00 (0,0)
Hiperplasia Gengival Medicamentosa
Nao 315(99,4) 100(100,0) 0,577*
Sim 02 (0,6) 00(0,0)
Xerostomia
Nao 223 (70,3) 78(78,0) 0,136*
Sim 94 (29,7) 22 (22,0)
Aumento bilateral de parétida
Nao 261 (82,3) 95(95,0) 0,001*
Sim 56 (17,7) 05 (5,0)

Fonte; elaborado pela autora.
* Teste Qui-Quadrado de Pearson; ** Teste Exato de Fischer; *** Teste de Associacdo Linear.

Quando agrupadas, a candidiase pseudomembranosa, a eritematosa e a
queilite angular, em um grupo de doenca denominado candidiase, esta foi mais

prevalente no GE que no GC. (p<0,05).

Entre os participantes do GE, a ocorréncia de candidiase eritematosa foi
estatisticamente mais frequente dentre aqueles que usavam protese dentaria

removivel. A tabela 5.7 mostra o uso de prétese e candidiase no grupo de estudo.



55

Tabela 5. 7- Uso de Prétese X Candidiase no Grupo de Estudo

Variaveis Uso de Prétese p OR né&o ajustada
Nao Sim
n (%) n (%)
Candidiase Eritematosa
Nao 200 (95,7) 96 (88,9) 0,038* 2,78 (1,13-6,82)
Sim 09 (4,3) 12 (11,1)
Candidiase Pseudomembranosa
Nao 206 (98,6) 104 (96,3) 0,235** 2,64 (0,58-12,02)
Sim 03 (1,4) 04 (3,7)
Candidiase Eritematosa + Pseudomembranosa
Nao 197 (94,3) 92 (85,2) 0,013* 2,85 (1,29-6,28)
Sim 12 (5,7) 16 (14,8)

Fonte: elaborado pela autora.
* Teste Qui-Quadrado. ** Teste Exato de Fisher.

Da mesma forma, no grupo controle, observamos que os 3 individuos que
tinham candidiase eritematosa eram usuarios e prétese removivel, sendo positiva a
associacao entre candidiase eritematosa e uso de protese dentaria removivel, neste
grupo também.

Foram observados 2 (0,6%) casos de Ulceras associadas ao uso de inibidores
de m TOR, as quais estavam relacionadas ao uso de everolimus. A tabela 5.8 mostra

0 uso de inibidores de m Tor versos a presenca de Ulceras no grupo de estudo.

Tabela 5. 8- Uso de inibidores de mTOR X Presenca de Ulcera — Grupo de Estudo

Variaveis Presenca de Ulcera p
Nao Sim
n (%) n (%)
Uso de Inibidores de mTor
Nao 274 (87,0) 00 (0,0) 0,018*
Sim 41 (13,0) 02 (100,0)
Uso de Sirolimus
N&o 306 (97,1) 02 (100,0) 0,944*
Sim 09 (2,9) 00 (0,0)
Uso de Everolimus
Nao 288 (91,4) 00 (0,0) 0,008*
Sim 27 (8,6) 02 (100,0)

Fonte: elaborado pela autora.
* * Teste Exato de Fisher.

No GE, 56 dos 317 participantes exibiram aumento bilateral de paroétida,
detectado pelo exame visual e palpacéo, sendo todos os casos assintomaticos. Houve

associacdo positiva entre tempo de transplante e aumento bilateral de parétida.
(Tabela 5.9)
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Tabela 5.9 Associacao do aumento bilateral de parétida com xerostomia, tempo de transplante e
tempo de didlise- Grupo de Estudo

Variaveis Aumento de Parotida
N&o Sim
n (%) n (%)
Xerostomia
N&o 182 (69,7) 41 (73,2)
Sim 79 (30,3) 15 (26,8)

Tempo de transplante

< 36 meses 145 (55,6)
> 36 meses 116 (44,4)
Tempo de dialise

< 36 meses 152 (58,2)

> 36 meses 109 (41,8)

20 (35,7)
36 (64,3)

29 (51,8)

27 (48,2)

P

0,605*

0,007*

0,376**

OR néo ajustada

0,84 (0,44-1,61)

2,25 (1,23-4,09)

1,29 (0,73-2,31)

Fonte: elaborado pela autora.

Nenhuma das doencas de base mais prevalentes apresentadas pelos

participantes do GE foram associadas as alterac6es bucais encontradas. Apenas a

HAS teve associacao estatistica com lesédo de cérie.

N&o encontramos associacdo entre o tipo de transplante, se vivo (24%) ou

falecido (76%) e as condi¢cdes de saude bucal apresentadas.

Encontramos associacao entre mobilidade dentéria, retracao gengival e uso de

tacrolimus. Houve associacdo entre o uso da ciclosporina, mobilidade dentaria,

retracdo gengival e indice ICP aumentado. As ulceragfes estiveram relacionadas com

uso de inibidores de mTOR e agentes antiproliferativos. A tabela 5.10 mostra essas

associacoes.
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Tabela 5.10 — Associacdo entre doenca de base e medicagdes imunossupressoras e condi¢cdes de salde bucal (n=317)

XR Cérie M D RG ICP LTM CE CcP Queilite  Ulcera Ulcera Herpes HFI Tumor
Angular Traumatica Simples Marrom
p* p* p* p* p** p* p* p* p* p* p* p* p* p*
HAS 0,627 0,026 0,233 0,086 0,204 0,996 0,798 0,714 0,594 0,528 0,818 0,921 0,726 0,726
DM 0,857 0,797 0,235 0,324 0,349 0,899 0,461 0,416 0,607 0,780 0,797 0,535 0,780 0,780
Glomerulo 0,09 0,978 0,732 0,344 0454 0970 0,488 0,690 0,598 0,774 0,322 0,474 0,774 0,226
nefrite
Rins 0,656 0,788 0975 0,920 0,570 0,882 0,851 0,661 0,791 0,889 0,702 0,255 0,889 0,889
policisticos
LES 0,728 0462 0,373 0421 0,491 0,756 0,465 0,816 0,891 0,944 0,840 0,865 0,944 0,944
Tipo de 0,673 0,222 0,586 0,371 0,335 0,954 0,427 0,873 0,244 0,577 0,365 0,750 0,577 0,432
transplante

Inibidores 0,981 0,206 0,013 0,032 0,009 0,741 0,683 0,797 0,282 0,938 0,824 0,851 0,938 0,938
calcineurina

Tacrolimus 0,207 0,107 <0,001 0,005 0,336 0,143 0,786 0,602 0,452 0,741 0,692 0,800 0,741 0,741

Ciclosporina 0,218 0,299 0,028 0,031 0,021 0,029 0,529 0,722 0,616 0,785 0,814 0,923 0,785 0,785
Inibidores de 0,928 0,114 0,115 0,011 0,323 0,025 0,818 0,539 0,950 0,018 0,706 0,689 0,747 0,747

mTor

Everolimus 0,834 0,841 0,235 0,276 0,194 0,097 0,951 0,254 0,680 0,008 0,944 0,383 0,825 0,825
Sirolimus 0,901 0,135 0,664 0,421 0,501 0,916 0,896 0,816 0,891 0,944 0,840 0,865 0,944 0,944
Agentes 0,503 0,678 0913 0,899 0,052 0,861 0,743 0,854 0,598 0,014 0,734 0,890 0,774 0,774
antiproliferati

VOS

Azatioprina 0,306 0,945 0,891 0,047 0,076 0,043 0,455 0,678 0,858 0,900 0,817 0,345 0,497 0,900

Micgfzr_lolato 0,207 0,256 0,670 0,719 0,467 0,464 538 0,502 0,566 0,509 0,932 0,938 0,961 0,448
odico

MiCO;‘\i”}?'?ltO de 0,88 0,938 0,698 0,720 0,701 0,626 0,872 0,956 0,975 0,987 0,962 0,858 0,987 0,987
ofeti

Fonte: elaborado pela autora.
* Teste Qui-Quadrado ou Exato de Fisher. ** Teste de Mann-Whitney.
XR- Xerostomia, M D-Mobilidade dentaria, R G- Retragdo gengival, LTM — Lesdo de tecido mole, C E- Candidiase eritematosa, C P- Candidiase
pseudomembranosa,
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Foi realizada a regresséo logistica (tabela 5.11) com as variaveis que exibiram valores de p<0,05 na analise bivariada,
descrita na tabela anterior. Como participantes que nao utilizavam inibidores de mTOR n&o exibiram Ulcera, ndo foi possivel

realizar o teste de regressao logistica para esse item.

Tabela 5.11- Fatores associados a presenca de alteragfes bucais em individuos adultos transplantados renais e modelo de regressao logistica final

Variaveis N&o Sim p OR néo ajustada OR ajustada p
n (%) n (%)
Mobilidade Dentaria

Uso de inibidores de calcineurina

Nao 05 (1,9) 05(9,6) 0,013* 1 1

Sim 260 (98,1) 47 (90,4) 0,18 (0,05-0,65) 0,68 (0,06-7,69) 0,757
Uso de tacrolimus

Nao 28 (10,6) 16 (30,8) <0,001* 1 1

Sim 237 (89,4) 36 (69,2) 0,26 (0,13-0,54) 0,13 (0,01-1,60) 0,111
Uso de ciclosporina

Nao 240 (90,6) 41 (78,8) 0,028* 1 1

Sim 25 (9,4) 11 (21,2) 2,57 (1,18-5,63) 0,37 (0,03-5,17) 0,459

Retracdo Gengival

Uso deinibidores de calcineurina

Nao 00 (0,0) 10 (5,0) 0,032** 1 1

Sim 118 (100,0) 189 (95,0) 1,62 (1,49-1,77) 0,62 (0,06-6,65) 0,697
Uso de inibidores de mTor

Nao 94 (79,7) 180(90,5) 0,011* 1 1

Sim 24 (20,3) 19 (9,5) 0,41 (0,21-0,79) 0,29 (0,08-1,11) 0,072
Uso de tacrolimus

Nao 08 (6,8) 36 (18,1) 0,008* 1 1

Sim 110 (93,2) 163 (81,9) 0,33 (0,15-0,73) 0,11 (0,01-1,38) 0,088
Uso de ciclosporina

Nao 111 (94,1) 170(85,4) 0,031* 1 1

continua
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conclusao

Sim 07 (5,9) 29 (14,6) 2,70 (1,14-6,39) 0,34 (0,02-5,00) 0,436
Uso de azatioprina
Nao 92 (78,0) 133(66,8) 0,047* 1 1
Sim 26 (22,0) 66 (33,2) 1,75 (1,04-2,97) 0,68 (0,32-1,46) 0,326
Lesédo de tecidos moles
Uso de inibidores de mTor
Nao 223 (88,8) 51 (77,3) 0,025* 1 1
Sim 28 (11,2) 15 (22,7) 2,34 (1,16-4,70) 1,91 (0,93-3,89 0,076
Uso de ciclosporina
Nao 217 (86,5) 64 (97,0) 0,029** 1 1
Sim 34 (13,5) 02 (3,0) 0,19 (0,05-0,85) 0,27 (0,06-1,22) 0,091
Uso de azatioprina
Nao 171 (68,1) 54(81,8) 0,043* 1 1
Sim 80 (31,9) 12 (18,2) 0,47 (0,24-0,94) 0,67 (0,32-1,37) 0,275

* Teste Qui-Quadrado; ** Teste Exato de Fisher.

Fonte:elaborado pela autora.
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As lesdes de carie, mobilidade dentéria e retracdo gengival estiveram
associadas com maior tempo de transplante (tabela 5.12).

Tabela 5.12 — Andlise descritiva e associacao entre condigées de saude bucal e tempo pos-
transplante em meses

Variaveis Média Desvio- p

padréo
De tempo de

transplante em meses

Xerostomia Sim 54,54 55,97 0,642*
Nao 58,43 61,76
Carie Sim 71,18 60,89 0,003*
Nao 52,02 59,00
Mobilidade Sim 84,42 69,65 <0,001*
dentaria
Nao 51,95 56,61
Retracéao Sim 62,55 60,77 0,009*
gengival
Nao 48,40 57,97
Lesdes de tecido Sim 49,41 55,55 0,201*
mole
Nao 59,35 61,10
ICP Higido 45,67 56,90 0,321**
Sangramento 49,06 59,84
engival
Jend 58,33 58,51
Célculo dentéario
89,91 100,71
Bolsa rasa
68,31 68,62
Bolsa profunda
36,40 38,36

Excluido

Fonte:elaborado pela autora.
* Teste de Mann Whitney ** Teste de Kruskall Wallis



62

Atendimento odontoldgico pré e pos transplante renal

A maioria (83%) dos participantes do GE n&o realizaram tratamento
odontoldgico prévio ao transplante renal e 83,6% relataram que nao receberam
orientacao para realizacdo de tratamento odontoldgico prévio ao transplante. Dos 317,
18 participantes alegaram terem dificuldades em obter tratamento odontolégico no
periodo pré TX, devido a falta de conhecimento do dentista em manejar esses

pacientes e também por falta de condi¢des financeiras para realizarem o tratamento.

Ja no periodo pos TX, 111 (35%) participantes realizaram algum tratamento
odontolégico, sendo a maioria (85/111; 76,5%) tratamento periodontal.

Dos 317 participantes do GE, 44,8 % receberam orientagbes meédicas sobre
tratamento odontoldgico no periodo pés TX, e 58 (18,3%) tiveram dificuldade em
realizar tratamento odontoldgico no periodo pds TX, devido a falta de conhecimento
do dentista em tratar individuos transplantados renais e também devido aos custos.
Dos 317, 34 participantes relataram complicacdes odontoldgicas no periodo pos TX,
sendo a afta recorrente a mais prevalente (53%). A tabela 5.13 exibe os resultados

relacionados ao atendimento odontolégico pré e pés TX.



Tabela 5.13 — Questionario relacionado ao atendimento odontolégico nos periodos pré e pés-
transplante renal (n=317)

Questionario
Procurou tratamento odontoldgico pré-transplante
N&o
Sim
Fez tratamento odontolégico pré-transplante
N&o
Sim
Procedimentos odontoldgicos realizados no pré-
Transplante
Periodontia
Dentistica
Cirurgia
Endodontia
Ortodontia
Dificuldade para obter tratamento odontolégico no
pré-transplante
Nao
Sim
N&o se aplica
Motivo
Custo
Conhecimento do CD
Conhecimento do CD + Outro motivo
N&o se aplica
Teve orientacdo médica sobre tratamento
odontoldgico no pré-transplante
Nao
Sim
Teve orientacdo médica sobre tratamento
odontoldgico no pés-transplante
Nao
Sim
Procurou tratamento odontoldgico pés-transplante
N&o
Sim
Fez tratamento odontoldgico no pés-transplante
Nao
Sim
Procedimentos odontolégicos realizados no pos-
Transplante
Periodontia
Dentistica
Cirurgia
Endodontia

Dificuldade para obter tratamento odontoldgico no
pés-transplante
N&o

n (%)

252 (79,5)
65 (20,5)

263 (83,0)
54 (17,0)

42 (13,2)
18 (5,7)
15 (4,7)
05 (1,6)
03 (0,9)

36 (11,4)
18 (5,6)
263 (83,0)

04 (1,3)

10 (3,1)

07 (2,2)
296 (93,4)

265 (83,6)
52 (16,4)

175 (55,2)
142 (44,8)

180 (56,8)
137 (43,2)

206 (65,0)
111 (35,0)

84 (26,5)
66 (20,8)
34 (10,7)
11 (3,5)
08 (2,5)

259 (81,7)

continua
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concluséo
Sim 58 (18,3)
Motivo
concluséo _CUStO 19 (6,0)
onhecimento do CD 31(9,8)
connecimento do CD + Outro motivo 11 (3,5)
Custo + Conhecimento de CD 01 (0,3)
Outros 01 (0,3)
N&o se aplica 254 (80,1)
Complicacdes odontologicas no pés-transplante
N&o 283 (89,3)
Sim 34 (10,7)
Quais Complicacdes
Aftas recorrentes 18 (53,0)
Gengivite 05 (10,8)
Pericoronarite 03 (8,8)
Odontalgia 02 (5,9)
Herpes simples 02 (5,9)
Lesdes nodulares 02 (5,9)
Sensibilidade dentaria 01 (2,9
Ulceras associadas ao CMV 01 (2,9)
Em qual periodo
N&o 288 (90,9)
1° ao 4° més 12 (3,8)
5% ao 6° més 04 (1,3)
Apoés 6 meses 13 (4,1)
Internacao por problema bucal
N&o 310 (97,8)
Sim 07 (2,2)
Qual motivo
Ulceras 4 (57,0)
Ulcera associada ao CMV 1(14,2)
Odontalgia 1(14,2)
Herpes 1(14,2)
Tempo de internacdo em semanas 01a04

Fonte: elaborado pela autora.
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Associacéo entre preparo odontoldgico prévio e variaveis independentes

Dentre os 317, 54 participantes realizaram, tratamento odontoldgico prévio ao
TX, destes, 5 (9,3%) tiveram complicacdes odontolégicas no periodo pos TX. Dos 263
que nao realizaram tratamento odontolégico prévio ao TX, 29 (11%) tiveram
complica¢cBes odontoldgicas no periodo pds TX. A realizacéo de preparo odontologico
pré transplante n&o influenciou na ocorréncia de complicacdes odontolégicas poés tx,
no namero de internagao hospitalar por complicacdo bucal, nem na ocorréncia de dor
de origem odontogénica. A tabela 5.14 mostra que ndo houve associacado entre
preparo odontoldgico prévio ao transplante e varidveis independentes. Desta forma
aqueles individuos do GE que realizaram preparo odontolégico antes do transplante
foram alocados no subgrupo 1 e aqueles que néo realizaram preparo foram alocados

no subgrupo 2.

Tabela 5.14 — Associagéo entre realizacédo de preparo odontoldgico prévio e variaveis independentes

(n=317).
Preparo odontolégico pré- Sub grupo 1 Sub grupo 2 p
transplante Sim N&o
n (%) n (%)
Complicacao bucal pos-transplante
Sim 05 (9,3) 29 (11,0) 0,813*
Nao 49 (90,7) 234 (89,0)
Internagdo por complicagédo bucal
Sim 01 (1,9 06 (2,3) 0,845*
Nao 53 (98,1) 257 (97,7)
Dor/infeccao de origem odontogénica
Sim 00 (0,0) 05 (1,9) 0,593*
Nao 54 (100,0) 258 (98,1)

Fonte: elaborado pela autora.
* Teste Exato de Fisher.
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6 DISCUSSAO

Dividiremos o capitulo da discussao em trés partes, sendo a primeira sobre as
caracteristicas gerais da populacdo estudada, e a segunda e a terceira
correspondendo aos dois objetivos principais desta dissertacdo que foram analisar as
alteragcdes bucais encontradas e avaliar aspectos do tratamento odontologico antes e

depois do transplante renal, respectivamente.

6.1 Caracterizacdo da populagcéo estudada

O presente estudo analisou 317 receptores de transplante renal incluidos no
GE, com idade média de 45,6 anos e mediana de 46 anos. A maioria (272;85,8%) foi
transplantada ha mais de 6 meses, com rins majoritariamente recebidos de doadores
falecidos (241;76,0%). O esquema imunossupressor mais utilizado foi aquele que
incluia Tacrolimus, Micofenolato de Sodio e Prednisona, seguido do esquema
composto por Tacrolimus, Azatioprina e Prednisona. Os dados demograficos dos
participantes do GE, como sexo, idade e auto referéncia da cor da pele foram
semelhantes aos dados do GC, o que nos permite uma comparacao eficiente das
manifestacfes bucais apresentados pelos dois grupos. Os grupos foram diferentes
em relacdo a escolaridade, onde o GE possuia menos escolaridade que o GC e em
relagdo ao estado marital onde os “sem vida conjugal” eram a maioria no GE. Nossa
metodologia ndo permitiu inferirmos observacdes sobre as implicagcbes dessas

caracteristicas na saude bucal dos dois grupos estudados.

O numero total de participantes do grupo de estudo, 317 sujeitos, representa
uma importante casuistica, sendo superada apenas pelo estudo de Lépes Pintor et al.
(2010) que estudou 500 individuos transplantados renais na Espanha. Outro aspecto
importante é que nosso presente estudo reuniu a maior amostra de casos brasileiros
publicada até o momento. Dentro do nosso conhecimento, o estudo prévio que
analisou alteracfes bucais em individuos receptores de transplante renal no Brasil

avaliou 21 sujeitos (da Silva et al., 2012).

Nossa populacdo exibiu caracteristicas demograficas e de histéria médica

semelhantes as observadas por Lopes Pintor et al. (2010). Ja o estudo de Kaswan et
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al. (2015), De Oliveira et al. (2006), Sekiguchi et al. (2007) e Lima et al. (2008) mostram
a maioria dos transplantados renais utilizando regimes imunossupressores com
ciclosporina ao invés de tacrolimus. Da mesma forma que nesses estudos, as
comorbidades mais frequentes no GE foram a hipertensao arterial sistémica, seguida

da anemia, diabetes, e da depressdo/ansiedade.

6.2 Alteracdes bucais

O presente estudo, analisou a presenca de lesdes e alteracbes bucais em 317
participantes adultos transplantados renais e comparou os achados com grupo

controle, ndo transplantado renal, pareado por género, idade e cor da pele.

A literatura tem majoritariamente demonstrado que os pacientes transplantados
renais tém uma chance maior de manifestar lesbes orais. Essas lesdes estdo
relacionadas a doenca de base que levou ao transplante, mas especialmente ao tipo
de esquema imunossupressor que o paciente faz uso apos o transplante. Nossos
resultados mostraram que 20,8% (66/317) dos RTR exibiram alteracGes bucais, que
nao carie e doenca periodontal. Embora essa porcentagem tenha sido bem maior que
a encontrada no grupo controle, de 9% (9/100), ela € menor que a encontrada pela
maioria dos autores consultados: De La Rosa Garcia et al. (2005) observaram pelo
menos uma leséo oral em 60% dos sujeitos estudados, Kaswan et al. (2015) verificou
gue 56,8% dos RTR apresentaram pelo menos uma alteracéo bucal, e Lépes Pintor
et al. (2010), observou uma prevaléncia de 40% de lesdes orais. Ja os estudos de
Sahebjame et al. (2010) e De La Rosa Garcia et al. (2014) encontraram percentuais
préximos aos nossos, com 24% e 28,4% de prevaléncia de lesdes orais

respectivamente.

Observando a frequéncia das alteracdes bucais individualmente, todas tiveram
frequéncia estatisticamente semelhante nos dois grupos (GE e GC), com excecéo da
mobilidade dentéria (16,6% no GE X 3% no GC), do aumento de parotida (17,7% no
GE X 5% no GC) e da candidiase, quando computamos conjuntamente a ocorréncia
de candidiase eritematosa, pseudomembranosa e queilite angular (9,8% no GE X 3%
no GC). J4 a retracdo gengival foi achada com mais frequéncia no GC (62,8% no GE
X 80% no GC).
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A alteracdo bucal mais frequentemente encontrada em nosso estudo foi a
gueixa de xerostomia, relatada por 29% dos sujeitos do GE contra 22% do GC. Esse
achado concordou com os achados de Mansourian et al. (2013), que também
encontrou a xerostomia (21,5%) como a alteracdo bucal mais comum nos individuos
transplantados renais que examinou. Nao podemos relacionar a xerostomia com o TR
por que 0 nosso GC apresentou resultado estatisticamente semelhante ao GE. Além
disso, estudos como o de Lopes Pintor et al. (2010) e de Kaswan et al. (2015)
encontraram percentuais baixos dessa queixa entre os dois grupos, de estudo e
controle, ndo ultrapassando 1,4% dos pacientes. Considerando que a xerostomia &
multifatorial, podemos atribuir a alta frequéncia desse relato ao uso de medicamentos
antidepressivos e hipotensores, usados por grande parte daqueles que tinham essa

gueixa, em ambo 0s grupos.

A candidiase oral € uma infeccdo oportunista associada a multiplos fatores de
risco. A prevaléncia de candidiase oral em pacientes transplantados varia na literatura
de 7,4% a 34% (Lopes Pintor et al., 2013; Olczak-Kowalczyk et al., 2008). No presente
estudo, a candidiase eritematosa+pseudomembranosa+queilite angular) foi a
segunda alterac&o bucal mais prevalente, tendo sido detectada em 9,8% (31/317) dos
participantes do GE contra 3% (3/100) no GC. Esse achado coincidiu com os
resultados obtidos em estudos anteriores, como no estudo de Lépes Pintor et al.
(2010) que encontrou candidiase afetando 7,4% dos sujeitos transplantados renais, e
foi inferior aos achados de Sahebjamee et al. (2010) que encontrou 16%, e de De La
Rosa Garcia et al. (2014), 15,9% dos RTR afetados. Em nosso estudo, néo
encontramos associacdo da presenca da candidiase com o uso da azatioprina
combinada com corticoide, no esquema imunossupressor. Essa associacado foi

relatada anteriormente por da Silva et al. (2012).

Nossos resultados revelaram que a candidiase eritematosa foi a forma mais
comum de candidiase, como observado em outros estudos. Golecka et al. (2007)
mostraram que pacientes transplantados renais usuarios de préteses totais sdo mais
propensos a candidiase e queilite angular do que individuos controle com 0 mesmo
tipo de prétese. Assim, a limpeza e o ajuste adequado da prétese sdo recomendados,
por esses autores, para pacientes transplantados para evitar essa infeccdo. Nossos
resultados também mostraram maior prevaléncia de candidiase naqueles

participantes que usavam proteses removiveis. No GE, a incidéncia de candidiase
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eritematosa foi de 11.1% dentre aqueles que usavam protese removivel e de 4,3%
dentre aqueles RTR que ndo usavam protese dentaria removivel. Ja quando
analisamos apenas a presenca da candidiase pseudomembranosa, ela afetou

igualmente RTR com e sem prétese dentéria removivel.

Nossos resultados mostraram prevaléncia menor, quando comparado a demais
estudos, de herpes simples labial. Encontramos uma prevaléncia de 1,6% no GE e
nenhum caso no GC. O estudo de De La Rosa Garcia et al. (2014) apontou uma
prevaléncia de 7,4 % e o estudo de Lopes Pintor et al. (2010) de 2,6%. Considerando
gue nosso estudo foi transversal e que o participante foi examinado apenas uma vez,
a baixa ocorréncia ndo implica que desprezemos a possibilidade dos RTR exibiram

infeccéo por herpes simples tipo 1.

Um fator que pode ter contribuido para o baixo nimero de participantes com
lesdo de herpes simples tipo 1 (HSV-1), em nosso estudo, foi o regime
imunossupressor usado pela maioria de nossos participantes. A literatura mostra alto
indice de reativacdo do HSV-1 naqueles RTR que usam regime imunossupressor
baseado na ciclosporina (Spolidorio et al., 2006). Na nossa amostra dos 5 individuos
do GE que exibiram lebes por HSV-1, 4 usavam como esquema imunossupressor
composto por Tacrolimus, Micofenolato sodico e Prednisona e 1 utilizava Tacrolimus,
everolimus e Prednisona. Nenhum utilizava Ciclosporina.Tem les&o de herpes. Sem

ciclosporina.

Encontramos apenas dois casos de hiperplasia gengival medicamentosa
(HGM) no nosso GE, ambas classificadas em grau |, o que correspondeu a 0,6% de
prevaléncia. Esse achado foi inferior aos achados da maioria dos trabalhos da
literatura, tais como Varga et al. (1998) que encontraram HGM em 82,8% dos
participantes, Friskopp e Klintmalm (1986) com prevaléncia de 81%, Thomason et al.
(1993) que observou 71,8%. Ja estudos mais recentes como o de Lépes Pintor et al.
(2010) n&o encontraram nenhum caso de HGM dentre os 500 sujeitos transplantados

analisados.

Por sua vez, Kaswan et al. (2015) encontrou HGM em 21,8% dos 300 sujeitos
analisados. Esses autores relacionaram a alta incidéncia de HGM a pobre higiene oral
e ndo encontraram relacdo estatistica com o0 esquema imunossupressor usado.

7

Considerando que existem evidéncias de que a HGM nao € dependente da
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guantidade do biofilme e sim estaria mais relacionada ao uso de drogas como a
ciclosporina e bloqueadores de cais de calcio, existe a possibilidade desses autores
ndo terem conseguido diferenciar a HGM da hiperplasia fibrosa inflamatéria,
adequadamente (de Oliveira Costa et al.;2006, Lima et al. , 2008; Sekiguchi et al.,
2007).

No nosso estudo, a maioria dos participantes do GE usavam no regime
imunossupressor o tacrolimus (86,1%) ao invés de ciclosporina (11,4%). Alguns
autores tém demonstrado a baixa relacéo entre uso de tacrolimus e HGM (de Oliveira
Costa et al., 2006; Lima et al., 2008; Sekiguchi et al., 2007).

N&o encontramos nenhum caso de leucoplasia pilosa entre nossos
participantes. Sabe-se que a leucoplasia pilosa esta associada a presenca de estados
de imunodeficiéncia e ao virus Epstein-Barr e foi descrita inicialmente em pacientes
infectados pelo virus da imunodeficiéncia humana (HIV). King et al. (1994), De La
Rosa Garcia et al. (2005), Al-Mohaya et al. (2002) e Lopes Pintor et al. (2010)
relataram a condicdo em 11,3%, 12,2%, 8,6% e 0,2% dos pacientes transplantados

renais, respectivamente.

No presente estudo, foram observados 2 (0,6%) casos de Ulceras orais.
Encontramos associacao positiva entre a presenca das Ulceras de mucosa oral e o
uso de inibidores do m TOR, mais especificamente do everolimus, e também ao uso
de drogas antiproliferativos (tabela 5.11). As Ulceras orais tém sido descritas na
literatura como uma manifestacdo comum da toxicidade induzida pelo uso dos
inibidores de mTOR, em pacientes oncoldgicos (Lo Muzio et al., 2018). Os inibidores
(mTOR) tém sido utilizados como imunossupressores, e seu uso tem se associado
com toxicidade dose limitante, denominada estomatite associada ao uso de inibidores
de m TOR ou mIAS (Martins et al., 2013). A toxicidade tem sido caracterizada
clinicamente como ulceracdes dolorosas, bem delimitadas, em forma ovoide, Unicas
ou mudltiplas, de longa duracdo e que se assemelham a estomatite aftosa e séo

distintas da mucosite induzida por quimioterapia (Sonis et al., 2010).

O aumento bilateral de parotidas foi mais frequente no GE, sendo encontrado
em 56 participantes desse grupo. Ja no GC, apenas 5 individuos apresentavam
aumento bilateral de parétida. Todos os casos eram assintomaticos e os individuos

ndo sabiam dessa ocorréncia. Ndo encontramos dados na literatura que
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corroborassem com nossos achados. Apenas o estudo de Gallottini et al (2018) que
avaliou as alteracbes orofaciais de 74 pacientes antes e em até 60 dias apos o
transplante, encontrou na terceira observacéo clinica, 60 dias ap6s o TX, o aumento
bilateral em pardtida de 8 do total de 74 sujeitos.

A xerostomia € achado comum em pacientes com doenca renal em estéagio
terminal, e alguns autores reportam gue apos o transplante a sensacdo da boca
seca desaparece e o fluxo salivar se reestabelece. Nao encontramos associacao
entre presenca de aumento bilateral de parétida, com xerostomia, € nem como o

tempo de didlise. Houve associacdo positiva apenas com o tempo de transplante.

N&o observamos diferenca estatistica na incidéncia de lesbes de cérie, entre 0
GE e 0 GC. Mas o GE exibiu mais dentes com indicacdo para exodontia, mobilidade
dental por perda periodontal, e maior presenca de calculo dental. Mesmo sendo
semelhantes entre os grupos, o indice CPOD médio de 13,93 revela uma condicéo
ruim de saude bucal ja que o indice CPOD maior que 6,6 € considerado muito alto
(Pinto, 2000).

Esse dado nos sugere que essa populacdo de RTR, estd sendo privada de

cuidados odontolégicos rotineiros.

6.3 Tratamento odontoldgico antes e depois do transplante renal

Apesar da alta taxa frequéncia de alteracdes bucais em tecidos moles, lesdes
de carie e doenca periodontal nos pacientes que receberam transplantes de 6rgaos
desse estudo, ndo encontramos evidéncias de que a doenca bucal tenha contribuido
com complicacbes pOs transplante relevantes. Outros autores também nao
conseguiram identificar consequéncias gerais da ma saude bucal apés transplante
renal (Zwiech et al., 2013).

A maioria (83%) dos participantes do GE, relataram como resposta ao
guestionamento aplicado, que ndo realizaram tratamento odontolégico prévio ao
transplante renal e 83,6% relataram que n&o receberam orientacdo médica sobre a
necessidade de tratamento odontologico prévio ao transplante. Dentre os 317 do GE,
65 procuraram por tratamento odontolégico antes do TR e destes 54 realizaram algum

tratamento odontoldgico. Destes que realizaram tratamento odontolégico prévio ao
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transplante, 5 (9,3%) relataram terem tido queixas ou complica¢cdes bucais no periodo
pos TX, como ulceracdo (3 pacientes) e gengivite (2 pacientes). Dos 263 que nao
realizaram tratamento odontolégico prévio ao TX, 29 (11%) tiveram queixas ou
complicagBes odontolégicas no periodo pds TX, caracterizadas por ulceragbes (15
participantes), pericoronarites (3), gengivites (3), odontalgias (2), herpes simples (2),
lesBes nodulares (2), ulcera bucal associada ao CMV (1) e sensibilidade dentinaria (1
caso). A andlise estatistica demonstrou que o fato de o paciente ter se submetido ou
ndo a tratamento odontolégico antes do transplante renal, ndo influenciou na

frequéncia de queixas ou complicacdes bucais apds o transplante.

Dos 34 participantes que relataram alguma complicacdo bucal apds o
transplante renal, 7 necessitaram de internacao hospitalar devido a essa complicacéo,
0 que representou 2,2% (7/317) do total de participantes dessa pesquisa. De acordo
com o relato desses participantes, as complicacdes eram 5 ulceracdes, sendo 1 por
CMV, 1 herpes e 1 odontalgia.

Nossos resultados corroboram com os estudos de Medina-Pestana. (2010),
Pourmande et al. (2007), Reyna et al. (1982) e Stoufi et al. (1986) os quais mostram
que episbdios infecciosos de origem odontogénica sdo raros no periodo pos
transplante. Nossos dados mostram 2 casos de odontalgia, 3 de gengivite e 3 de
pericoronarite relatados pelos pacientes. Nenhum desses casos exigiu internacao

hospitalar.

Nossos resultados mostraram que a realizacdo de preparo odontolégico pré
transplante ndo influenciou na ocorréncia de complicacées odontolégicas pés tx, na
internacd@o por complicacdo bucal, nem na ocorréncia de dor ou agudizacao de foco

odontogénico.

Existem raros estudos prospectivos que tentam explicar a relagéo entre a saude
bucal e os resultados pdés-transplante renal. O regime de tacrolimus, utilizado pela
maioria dos participantes deste estudo, tem sido relacionado a um aumento da
inflamacgéo periodontal (Pereira-Lopes et al., 2013). O inibidor da calcineurina
(Tacrolimus) induz a angiogénese através da producao de citocinas e, por sua vez, a
angiogénese contribui para a inflamacao. Novos vasos sanguineos podem contribuir
para a manutencao do estado inflamatério crénico, transportando células inflamatorias

para o local da infeccdo e fornecendo nutrientes e oxigénio ao tecido inflamado em
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proliferacdo. Os pacientes que recebem Tacrolimus podem estar menos protegidos,
de acordo com a literatura, do desenvolvimento da doenca periodontal devido aos
efeitos desse imunossupressor na angiogénese (Sommerer et al., 2018; Pereira-
Lopes et al., 2013).

Recentemente, nosso grupo finalizou um estudo que objetiva analisar o impacto
da condicdo bucal antes do transplante nas complicacdes imediatamente apds o
transplante, dentro de um periodo de 60 dias. Os resultados encontrados mostraram
gue a hospitalizacdo por infeccdo dentaria € rara, mas pacientes com focos
infecciosos odontogénicos pré-transplante tinham maior probabilidade de serem
hospitalizados novamente do que aqueles sem focos infecciosos (Gallottini et al,
2018).

Detectamos dois aspectos que ajudam a explicar a nao realizacdo do
tratamento odontoldgico prévio ao transplante pela grande maioria dos participantes
do GE. O primeiro seria o fato de que apenas 16% dos participantes, ou seja, 52
individuos, receberam orientacdo do médico transplantador para procurar o dentista e
realizar o preparo odontoldgico pré transplante. Outros fatores seriam a dificuldade
financeira e o desconhecimento do dentista para realizar esse tipo de tratamento.

Apés o transplante, 18,3% dos individuos do GE tiveram dificuldade em realizar
tratamento odontolégico e a principal causa foi a falta de conhecimento do dentista

em atender pessoas transplantadas renais.
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7 CONCLUSAO

e As lesdes de tecidos moles bucais, quando consideradas em conjunto,
foram mais frequentes nos individuos transplantados renais que nos
sujeitos controle. Porém individualmente, apenas a candidiase e o

aumento bilateral de par6tida, foram mais prevalentes no GE que no GC.

e Apesar da experiéncia de cérie e do uso de protese ser semelhante entre
os dois grupos estudados, no GE houve maior prevaléncia de dentes
com indicacdo de exodontia, mobilidade dentéria e célculo dentério.

¢ Nos individuos RTR, ndo encontramos associacdo entre as alteracdes e
lesdes orofaciais com a doenca de base que levou ao transplante, com
o tipo de transplante renal realizado. Ao passo que a presenca de Ulceras
na mucosa oral esteve associada com o uso de everolimus, bem como
lesdo de carie, mobilidade dentaria e retracdo gengival foram associadas

a um maior tempo decorrido do transplante.

e Complicacdes de origem odontogénica foram raras apos o transplante
renal. A realizacdo de preparo odontolégico antes do transplante renal

nao mostrou associacdo com a ocorréncia dessas complicacdes.
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APENDICE A - Alteracdes bucais em receptores de transplante renal

/ / Nome do dentista:
DADOS DEMOGRAFICOS
Nome: Data de nascimento: |
|
Enderego: Telefone:
Idade: Sexo: Estado civil: Raca:

( )Masculino

() Feminino

() Solteiro(a)
() Separado(a)

() Casado(a)/Unido estavel

() Vidvo (a)

() Leucoderma
() Feoderma

() Melanoderma

() Outra:
Renda familiar:
( )1-3sS™m ( )4-6SM ( )7-10SM () Mais de 10 SM. SM=R$ 880,00
Profiss&o:
Escolaridade:( )FI ( )FC ( MI ( )MC ( )sl ()sC ( )PG

Data do transplante: | |

Tempo de didlise:

Tempo do transplante:

Tipo do transplante:(

desconhecido

)Doador vivo

( )Doador cadaver

Quem: () familiar ()

Medicamento imunossupressor

Apresentacao

Posologia

Tacrolimus

Ciclosporina

Micofenolato Sédico

MicofenolatoMofetil

Sirolimus

Azatioprina

Prednisona

Outro:

Outros medicamentos

Apresentacdo

Posologia indicacéo
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Doenca de base que levou ao transplante

Nefroesclorose hipertensiva SimO0  N&oll
Diabete Mellitus SimO0  N&oll
Glomerulonefrites Sim[0  Naoll
Rim policistico Simd  Naol
Lupus eritematoso Simd0  Naoll
Outras: Simd  Naol

Procurou tratamento odontolégico pré - transplante? ( )Sim ( )Nao
Fez tratamento odontolégico pré-transplante? ( )Sim ( )Néo
Que tipo de tratamento? () Dentistica ( ) Perio ( ) Orto ( ) Cirurgia ( ) Profilaxia

Foi orientado pelo médico da necessidade de tratamento odontoldgico pré transplante?( )Sim ( )N&o
Procurou tratamento odontolégico pos transplante ?( ) Sim ( ) Nao
Fez tratamento odontoldgico pds-transplante? ( ) Sim () N&o

Que tipo de tratamento? ( ) Dentistica ( ) Perio ( ) Orto( ) Cirurgia ( ) Profilaxia

Houve dificuldade em encontrar dentista para tratamento? ( ) Sim ( ) Nao

Se sim, qual motivo? () custo ( ) conhecimentodo CD ( ) medoseu ( )outros

Foi orientado pelo médico da necessidade de tratamento odontol6gico pés transplante?( )Sim ( )Nao
Teve alguma complicacdo odontoldgica pés-transplante? () Sim () Nao

Se sim, qual periodo?( )1°més ( ) 2°ao 4° més ( )5°ao0 6°més () apds 6° més

Qual complicagéo?

Houve necessidade de internacéo por isso? Se sim, por quanto tempo?

Comorbidades presentes

¢ hipertenséo Sim OON@od  N&o Sabel

e histdria de infarto do miocardio Sim O  Né&ol Nao Sabel[]
e histdria de AVC Sim O  Né&ol Nao Sabel[]
¢ hepatite viral (tipo) Sim O  NaoO N&o Sabel]

e anemia Sim O Né&oll N&o Sabel]
e discrasia sanguinea Sim OO  Naoll N&o Sabell

e depressdo/ ansiedade Sim 0  Naoll N&o Sabel]

e alergia a medicamentos Sim O Naoll N&o Sabellse sim:
e (Qastrite Sim O N&ol] N&o Sabel]
e diabetes SimdJ Né&ol] N&o Sabel]

Sesim:( )tipol ( )tipo2
e outras

comorbidades
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Tabaco/Alcool/Drogas
Tem histéria passada de uso cronico de alcool( ) sim ( ) ndo
Obs:

Tem histéria atual de uso de alcool? ( ) Sim—1 ( ) Ndo-0

Qual é a frequéncia do uso de alcool?

( )Nunca ( )diariamente ( )semanalmente ( )2-4 vezes por semana
( )finais de semana ( )ocasionalmente

Vocé é fumante? ( )Sim—-1 ( )N&o-0

Se sim, fuma quantos cigarros por dia? Ha quanto tempo?

Ja fumou? () sim ( )nao Por quanto tempo?

Parou ha quanto tempo?
Uso de drogas ilicitas? ( ) Sim—-1 ( ) Nao-0

( )presente  ( )passadoTipo de droga:

Exame fisico

Uso de protese (classificagdo OMS):

( ) ndo usa protese ()PPR ( )usalPPF ( ) usamais que uma PPF  ( )usaPT

( ) usaloumais PPF e 1 oumais PPR () possuiimplante. Quantos CPODL[1]
Xerostomia: ()sim ( )néo 1817 16 15 14 13 12 11 21 22 23 24 25 26 27 28
Aumento de glandulas parétidas: ()sim ( )néo (E0C0E0E (] (e e
Linfonodos anormais: ()sim ( )néo l%[gliﬂ%%ﬂ%ﬂl%@ @E%@E%’@@
Carie ()sim ()ndo Dentes:

Dentes perdidos ( )sim ( )ndo Dentes: Indicado para extracdo \
Dentes restaurados\obturados ( ) sim ( ) ndo Dentes: Ausente A
Mobilidade ()sim ()ndo Dentes: Perdido X
Retracdo gengival ( ) sim ( ) ndo Localizagéo: Restaurado @
Leucoplasia pilosa ( ) sim ( ) ndo Localizag&o: Cérie o

Hiperplasia gengival medicamentosa ( ) sim ( ) ndo Localizagdo e grau:

Les&o em tecido mole ( ) sim () néo Local:

Necessidade biopsia? ( )sim ( )ndo  Aspecto ou hipétese clinica
[ loremor ICP
0 — Higido DSup Cen Esp

1 — Sangramento

(Y 1Y 16w

s *
A8 L L

[ R

[\ = | )

"”djj\;)‘,\'}"-f/ \BAek erp=

DIREITO CENTRAL ESQUERDO

INFERIOR 2 — Célculo Dinf Cen Einf

3 — Bolsa 4-5 mm
4 — Bolsa 6 + mm

X —Excluido  Tem indicacao de exodontia? ( ) sim ( ) néo
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APENDICE B - Termo de consentimento livre e esclarecido

UNIVERSIDADE DE SAO PAULO - USP
FACULDADE DE ODONTOLOGIA - FO

Termo de Consentimento Livre e Esclarecido

Por meio da assinatura do presente Termo de Consentimento Livre e Esclarecido, a equipe
cientifica convida o(a) Senhor(a) para participar, de forma voluntaria, da pesquisa:
“AVALIACAO DA SAUDE BUCAL E PADRAO DE EXCRECAO SALIVAR DOS
HERPESVIRUS EM INDIVIDUOS TRANSPLANTADOS RENAIS”.

Antes da assinatura deste Termo de Consentimento Livre e Esclarecido, solicitamos

gue leia atentamente os itens abaixo, com intuito de esclarecimento sobre a pesquisa:

- O trabalho intitulado acima tem como objetivo conhecer como se comporta a excregao salivar
dos herpesvirus humanos (HSV-1, HSV-2, EBV, CMV, VzV, HHV-6, HHV-7 e HHV-8) em 3
momentos distintos (imediatamente antes do transplante, 15-20 dias, e 40-50 dias ap6s o
transplante) em pacientes transplantados renais. Procura-se, ainda, observar a saude bucal
e qualidade de vida destes pacientes, por meio, respectivamente, de exame clinico visual ndo-
invasivo e aplicagdo do questionario. A pesquisa serd realizada nolnstituto Social de
Assisténcia a Saude (ISAS), na cidade de Campina Grande/PB e Hospital do Rim e
Hipertensao, na cidade de Sao Paulo/SP

- Para participar da pesquisa énecessario uma entrevista, preencher um formulario e permitir

a coleta de lavado bucal e sangue.

- As amostras coletadas serdo apropriadamente armazenadas para andlise do presente

trabalho, por congelamento.
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- Ao participante da pesquisa sé cabera a autorizacao para que seja realizada uma entrevista,
aplicacdo de questionario, a coleta de enxague bucal, uso de parte do sangue coletado pelo

Hospital e exame clinico bucal.

- Nao havera qualquer despesa ou 6nus financeiro aos participantes da pesquisa. O
participante da pesquisa recebera assisténcia integral e imediata, de forma gratuita, bem

como tera direito a indenizacdo em caso de danos decorrente da pesquisa.

-Nao havera beneficios diretos ao participante da pesquisa, porém o desenvolvimento da
pesquisa resultard no conhecimento sobre peculiaridades desses pacientes, gerando dados
gue serdo Uteis na prevencgdo e/ou controle das doencas causadas pelos herpesvirus, que
afeta o bem-estar e equilibrio desses individuos, além de apresentar potencial risco para
rejeicdo dos transplantes. Estabelecera, por meio da saliva e sangue, quais variantes virais
dos herpesvirus sdo predominantes na populacdo estudada, no decorrer do periodo poés-
transplante, propiciando fontes para um diagnéstico e tratamento mais fundamentado. O
estudo irAd servir de base cientifica para o desenvolvimento de programas de
acompanhamento e prevencdo ao paciente transplantado renal, voltados para o controle de
infecgBes causadas pelos herpesvirus, possibilitando melhores condicbes de vida e uma

menor morbidade desta populagéo.

- A presente pesquisa apresenta riscos minimos, por se tratar de um estudo observacional,
eventualmente, podera expor o participante da pesquisa ao desconforto do tempo gasto para

responder o formulario de pesquisa bem como para coletar a saliva e sangue.

- Os participantes da pesquisa poderdo solicitar a qualquer momento os dados individuais

coletados por este estudo.

- A pesquisa sera realizada de forma confidencial e assegura o compromisso profissional no

sigilo absoluto das informagdes coletados durante o estudo.

- O participante da pesquisa podera se recusar a participar, ou retirar seu consentimento a
gualquer momento da realizacdo do trabalho ora proposto, ndo havendo qualquer penalizacéo
ou prejuizo para o seu atendimento no ISAS ou Hospital do Rim e Hipertenséo.

- Qualquer duvida ou solicitagdo de esclarecimentos, o participante podera contatar a equipe
cientifica pelos numeros: (011) 3091.7894, com Profa. Dra. Marina Helena Cury Gallottini ou
pelo (083) 98837.2455 (24 horas), com Dmitry José de Santana Sarmento.
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- Qualquer duvida sobre a ética da pesquisa contactar o Comité de Etica em Pesquisa (Seres
Humanos) da Faculdade de Odontologia da Universidade de Sao Paulo. Av. Prof. Lineu
Prestes, 2227 — 05508-000 — S&o Paulo — SP Fone: (11) 3091.7960 — E-mail: cepfo@usp.br
Horario de Funcionamento: segunda a sexta-feira das 8 as 17h (exceto feriados e recesso
universitario). O Comité é um colegiado interdisciplinar e independente, de relevancia publica,
de carater consultivo, deliberativo e educativo, criado para defender os interesses dos
participantes da pesquisa em sua integridade e dignidade para contribuir no desenvolvimento
da pesquisa dentro de padrdes éticos. (Resolu¢cdo CNS n° 466 de 2012) Numero do Parecer
- FOUSP: 1.824.857. Numero de Parecer UNIFESP: 1.833.247

Desta forma, eu ,

concordo voluntariamente em participar da pesquisa, uma vez que o presente termo foi lido,

explicado, entendido e aceito.

( ) NAO AUTORIZO a utilizacio de dados ou material bioldgico (sangue e saliva) em outra

pesquisa.

( ) AUTORIZO a utilizacdo de dados ou material bioldgico (sangue e saliva) em outra

pesquisa.

( ) NAO QUERO SER consultado da utilizagdo dos meus dados ou material bioldgico (sangue
e saliva) em outra pesquisa, desde que a nova pesquisa seja aprovado pelo Comité de Etica

em Pesquisa.

( ) QUERO SER consultado da utilizacdo dos meus dados ou material biolégico (sangue e

saliva) em outra pesquisa.

Este documento é elaborado em duas vias, sendo uma do participante da pesquisa e uma

do pesquisador responsavel.

, de__ 201

Assinatura do Pesquisador Responsavel Assinatura do participante da pesquisa
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ANEXO A- Parecer consubstanciado do CEP
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Tiulo da Pesguisa: &WALIACAD Da SAUDE BUCAL E FADARSD D& EXCREGAD BalIVAR DOS
HERFEESVIAUE EM IMDIVIDUDE TRAMSPLANTADDE REHAIS

Passuibadar: kanna Hoena Cory Oalomin
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Warsdo: 1
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ANEXO B — Parecer consubstanciado do CEP

oy FACULDADE DE
i g ODONTOLOGIA DA '%FM“M -
5 UNIVERSIDADE DE SAO

¥

L, i
el

PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP
DADCS DA EMENDA
Titulo da Pesquisa: AVALIAGAD DA SAUDE BUCAL E PADRAD DA EXCREGAD SALIVAR DOS
HERPESVIRUS EM INDIVIDUOS TRANSPLANTADOS REMAIS
Pesquisador: Marina Helena Cury Galkottin
Area Tematica:
Versdo: 3
CAAE: 55076516.2.0000.0075
Instituigao Proponente: Universidade de Sao Paulo
Patrocinador Principal: Financiamento Préprio

DADOS DO PARECER

Numero do Parecer: 1.774.845

Apresentagio do Projeto:

A emenda em questdo informa a inclus3o do Hospital do Rim & Hipertensdo (530 Paule/SP) na pesquisa
como instituigdo co-participante.

Objetivo da Pesquisa:

O objetivo da pesquiza ndo foi alterado.

Avaliagac dos Riscos e Beneficios:

Mao se aplica.

Comentarios e Consideragbes sobre a Pesquisa:

A inclus3o deste centro € importante para o projeto pois o hospital do Rim e Hipertensdo [S3o Paulo!SP) &
referéncia em transplants renal & ira conftribuir com a formag3o da amostra

do presentie estudo.

Consideragtes sobre os Termos de apresentagio obrigataria:

Foi apresentada carta de concordancia da instiuigso.

Conclusbes ou Pendéncias e Lista de Inadequagoes:

Apnoeado

Enderego: Ay Prof LUneu Presies 2227

Balmo: Cidade Universiiana CEF: [5.506-900
UF: 5P Municiplo:  SAQ PALLO
Telafone:  (11)3091-TIE0 Fax ([11)3091-7814 E-mall: Cepiouspbr
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R FACULDADE DE
U-’ ODONTOLOGIA DA
s UNIVERSIDADE DE SAO
Contnuaglo do Parscer 1.774.045

Consideragtes Finais a critério do CEP:

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

Qo

Tipo Documento Arquivo Postagem Austor Situagao
Informagdes Basicas| PB_INFORMAGOES_BASICAS_T87781| 21082018 Aeito
do Projedo E1l.pdf 16:15:45
Projeto Detalhado / | Projeto pdf 21/08/2016 | Dmitry Jose de Aceito
Brochura 16:11:58 | Samtana Sarmento
| Imvesiigador
Declaracio de aceite projeto HRIm. pdf 21/00/2016 | Dmitry Jose de Apeito
Instituigao 161033 |Santana Sarmento
Infraestrutura
TCLE ! Termos de | TCLE pdf 25/05/201G | Dmnitry Jose de Aeito
Assentimenio | 15:08:48 | Santana Sarmento
Justificativa de
Ausencia
Faolha d= Rosio Folha_de_rosto. pdf DS/05/20M6 | Dimitry Jose de Aeito

16:04:40 [Santana Sarmento
Orgamento Orcamento. pdf 242016 | Dmitry Jose de Aeito
156:21:18 [ Samtana Sarmento
Declaragao de Temmo_|SAS. pdf 29/ 0442016 | Dimitry Jose de Aeito
Instituicao e 15:18:1 Santana Sarmento
LInfreestruturs
Situagio do Parecer:
Aprovado
Mecessita Apreciagio da COMEP:
Mao

SAD PAULD, 14 de Outubro de 2018

Assinado por:
Maria Gabriela Haye Biazevic
[Coordenador)
Enderspo: Ay Frof Lineu Frasies 2237
Balmo: Cidade Unfversitana CHP: [5.508-300
UF: SP Municiplo:  SAD PALLD
Tedstons: (113091-7360 Fae [11)3081-7514 E-mall: SEpfEUSpLr
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