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RESUMO

As doencas que acometem a cavidade oral de gatos sdo comuns e podem apresentar
prognostico desfavoravel, principalmente em pacientes portadores de retroviroses. A
interacd0 entre 0s potenciais agentes infecciosos nesses pacientes ndo foi
completamente explorada. Na medicina veterinaria, a micoplasmose nao-hemotropica
aparentemente esta apenas relacionada as infeccdes de trato respiratorio cranial e caudal
em felinos, porém faltam pesquisas sobre o assunto na investigacdo do seu papel nas
lesBes orais. O objetivo do presente estudo é investigar as principais causas primarias e
secundérias envolvidas nas lesdes de cavidade oral dos felinos domésticos, avaliando o
papel da infeccdo oral por Mycoplasma sp. e associando-a com a presenca de
retroviroses em gatos domésticos. Os pacientes selecionados foram gatos encaminhados
para profilaxia oral e tratamento periodontal por indicacdo médico-veterinaria no
Servico de Medicina Felina da UFRGS e em uma clinica veterinaria particular no
periodo de junho a dezembro de 2019, sem restricdes entre sexo e idade dos pacientes,
nos quais foi realizada avaliacdo clinica e laboratorial, teste rapido imunoenzimatico
para deteccdo de anticorpos de FIV e antigenos de FeLV, e exame histopatoldgico e
PCR para Mycoplasma sp. de tecidos orais obtidos por bidpsia durante o procedimento
de tratamento odontolégico. Foram incluidos no estudo 78 pacientes com lesGes orais,
em idade entre dois e 16 anos (média 7,6 anos) e, dentre elas, as mais prevalentes foram
doenca periodontal moderada a grave em 57,7% dos gatos, reabsorcdo dentaria em
35,9% e gengivoestomatite cronica em 23% dos pacientes. Dentre estes, 23 (29,5%)
eram positivos para infecgdo por virus imunodepressores (FIV e/ou FelLV), sendo 12
(15,4%) positivos para FIV, 11 (14,1%) positivos para FeLV e apenas um apresentou
resultado positivo para as duas retroviroses simultaneamente. Foram encontrados 36

(46,2%) resultados positivos para Mycoplasma sp. O presente estudo identificou que



gatos infectados por retroviroses apresentam gengivoestomatite cronica mais
comumente do que gatos negativos, e que a associa¢do entre o diagndstico clinico de
gengivoestomatite cronica, a infeccdo por FIV e/ou FeLV e a detec¢do de Mycoplasma
sp. foi estatisticamente significativa (p=0,003). Sugere-se estudos avaliando o papel do

tratamento antimicrobiano contra Mycoplasma sp. nestes pacientes.

Palavras-chave: Doenca periodontal, felinos domésticos, gengivoestomatite cronica,
imunossupressao, reabsorcdo dentaria, lesdes orais, micoplasmose nao-hemotrdpica,

micoplasmose oral.



ASSOCIATION BETWEEN THE PRESENCE OF Mycoplasma sp. AND ORAL
CAVITY LESIONS IN CATS INFECTED WITH IMMUNODEPRESSIVE
VIRUS (FIV OR FeLV)

Author: Raquel Redaelli
Advisor: Fernanda Vieira Amorim da Costa

Co-advisor: David Driemeier

ABSTRACT

Diseases affecting the oral cavity of cats are common and can have an unfavorable
prognosis, especially in patients infected with retroviruses. The interaction between
potential infectious agents in these patients has not been fully explored. In veterinary
medicine, non-hemotropic mycoplasmosis is apparently only related to cranial and
caudal respiratory tract infections in felines, but there is a lack of research
investigating its role in oral lesions. The objective of the present study is to investigate
the main primary and secondary causes involved in oral cavity lesions of domestic cats,
evaluating the role of oral infection by Mycoplasma sp. and associating it to the
presence of retrovirus in domestic cats. The selected patients were feline submitted for
oral prophylaxis and periodontal therapy by veterinary medical indication at the
UFRGS Feline Medicine Service and at a private veterinary clinic at the period of June
to December 2019, without gender and age restriction. Clinical and laboratory
evaluation was carried out, including also rapid immunoenzymatically test for detection
of FIV antibodies and FeLV antigens, and histopathological examination and PCR for
Mycoplasma sp. of oral tissues obtained by biopsy during the dental treatment. Seventy
eight patients with oral lesions were included in the study, age two to 16 years (average
7,6 years) and the most prevalent condition found were moderate to severe periodontal
disease in 57.7% of cats, tooth resorption in 35.9% and chronic gingivostomatitis in
23% of patients. Among these, 23 (29.5%) were positive for infection by
immunosupressive viruses (FIV and/or FeLV), 12 (15.4%) positive for FIV, 11 (14.1%)
positive for FeLV and only one showed positive results for both retroviruses
simultaneously. Mycoplasma sp. was detected in 36 (46.2%) patients. The present study
identified that cats infected by retroviruses present chronic gingivostomatitis more

commonly than negative cats and that the association between the clinical diagnosis of



chronic gingivostomatitis, infection with FIV and/or FeLV and the detection of
Mycoplasma sp. was statistically significant (p = 0.003). It is suggested that

antimicrobial treatment against Mycoplasma sp. must be considered in these patients.

Keywords:  Chronic  gingivostomatitis; ~ imunossupression;  non-hemotropic
mycoplasmosis; oral lesions; oral mycoplasmosis; periodontal disease; tooth

resorption.
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1 INTRODUCAO

O exame da cavidade oral de gatos deve fazer parte do exame fisico de todos
pacientes na rotina clinica. Disfagia, halitose, anorexia e perda de peso sdo sinais
clinicos comumente encontrados em gatos atendidos com presenca de lesdes orais na
rotina clinica (LOMMER, 2013; HENNET, 2019). As doencas que acometem a
cavidade oral de gatos sdo comuns e podem apresentar prognostico desfavoravel,
principalmente em pacientes portadores de retroviroses, porque geralmente sao
recidivantes ou apresentam baixa resposta ao tratamento. Muitos pacientes ainda sofrem
com doencas cronicas cujas causas ndo sao esclarecidas (HENNET, 2019).

A cavidade oral pode ser acometida por uma grande variedade de desordens
caracterizadas por inflamacdes locais ou generalizadas, recorrentes e cronicas, da
mucosa oral e gengiva. Baseado na aparéncia, as lesdes orais inflamatdrias podem ser
classificadas como ulcerativas, vesiculobolhosas ou proliferativas. As vérias condi¢oes
inflamatdrias sdo discutidas de acordo com suas causas subjacentes: inflamacéo
associada com doenca periodontal, condi¢bes infecciosas, resposta inflamatoria
idiopéatica, desordens imunomediadas, lesdes reacionais e neoplasias (LOMMER,
2013). As doengas com manifestacGes em cavidade oral de gatos sdo comuns, sendo as
mais frequentemente observadas a doenca periodontal (PERRY, 2015), a reabsorcao
dentaria (SHEEBA, 2017) e a gengivoestomatite cronica (LOMMER, 2013; ROLIM,
2016; SHEEBA, 2017).

A investigacdo de potenciais agentes infecciosos ndo foi completamente
explorada em pacientes com lesdes orais, e muitos agentes ainda ndo foram avaliados
como possiveis causadores ou perpetuadores dessas doencas. Frequentemente, a
etiopatogenia das lesdes é multifatorial, afeta o sistema imunol6gico do paciente e inclui
fatores infecciosos e ndo-infecciosos (LYON, 2005; ROLIN et al., 2016). Muitos
fatores etioldgicos sdo propostos, entre eles agentes virais como FIV, FeLV, FCV,
FHV-1, bactérias gram-negativas da microbiota oral normal, reagdo imune exagerada a
algum agente infeccioso, estresse fisiologico ou ambiental, e predisposicdo genética
(DOWERS, 2010; ROLIN et al.,, 2016), porém a exata relacdo da causa ndo foi
identificada (LOMMER, 2013). Anormalidades do sistema imune alteram a resposta
individual do paciente e levam a infecgOes oportunistas, contribuindo para a natureza
cronica da doenca (LYON, 2005).
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Em humanos, existe uma correlacdo clara entre a infeccdo por HIV ou outras
causas de imunossupressdo com o aparecimento de lesdes em cavidade oral,
especialmente candidiase oral, leucoplasia pilosa, doenca periodontal ulcerativa
necrosante e sarcoma de Kaposi (GASPARIN et al., 2009; HIRATA, 2015).
Aproximadamente 60% dos individuos infectados pelo HIV e 80% daqueles com AIDS
apresentam essas manifestacbes, portanto, a presenca de alteragdes bucais
“oportunistas” sugestivas de um estado de imunossupressdo deve induzir a investigar a
possibilidade de infec¢do pelo HIV no paciente ou alertar para uma falha imunologica
naqueles que tem a doenga (GASPARIN et al., 2009). Muitos consideram as lesdes
orais como marcadores de imunossupressdo e progressao da AIDS, o que impacta nas
estratégias de intervencdo e tratamento. Nos anos 1980 e 1990, o diagnostico da
infeccdo por HIV foi, muitas vezes, realizado a partir do aparecimento dessas lesfes
(GASPARIN et al., 2009; HIRATA, 2015).

A associacdo entre a infec¢do pelos virus da imunodeficiéncia felina (FIV) e da
leucemia felina (FeLV) em gatos portadores de lesbes orais, principalmente a
gengivoestomatite, foi relatada em diversos estudos. Rolim et al. (2017), identificou
antigenos da FeLV por imuno-histoquimica no epitélio e infiltrado inflamatdrio de gatos
com gengivoestomatite, e Peralta et al. (2019) correlacionaram a incidéncia da
gengivoestomatite com gatos vivendo em residéncias multicats e com maior
predisposicdo a doencas infeciosas nestes ambientes, entre elas as retroviroses. Porém,
ndo existem estudos associando micoplasmose nao-hemotropica com doencas da
cavidade oral. As citopenias, como neutropenia e linfopenia, séo comumente observadas
em gatos portadores de retroviroses (FUJINO et al., 2009). Supfe-se que estas
alteracdes leucocitarias podem predispor gatos imunossuprimidos as infecces orais
bacterianas, conforme descrito por Costa et al. (2018), com um caso de Ulcera necrética
localizada no palato mole e tonsilas, colonizada por grande quantidade de coldnias
bacterianas na superficie, em um gato portador de FIV e FelLV, apresentando
leucopenia (1200 leucdcitos totais/uL) com neutropenia grave (276 neutrofilos
segmentados/pL).

A bactéria Mycoplasma sp. pode ser considerada comensal da cavidade oral na
especie humana (LEE-FOWLER, 2014) e ha poucas pesquisas relacionadas a sua
identificacdo em lesGes orais de pacientes imunossuprimidos ou ndo. N&o foram
identificados estudos que indiqguem espécies de Mycoplasma sp. como potenciais

patdgenos em cavidade oral de humanos e felinos, assim como essa bactéria ndo é
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citada como potencial agente ao avaliar-se a utilizag&o de antibioticoterapia em casos de
doencas acometendo a cavidade oral. No entanto, a correlagdo desta bactéria com
doencas do trato respiratério cranial e caudal em pacientes felinos tem sido motivo de
diversos estudos, os quais tem mostrado grande incidéncia da infeccdo (FOSTER et al.,
2004; ROBINSON, 2009; REED et al., 2012; LEE-FOWLER, 2014). Porém,
provavelmente a infecgdo seja subdiagnosticada devido as limitagcbes no diagnostico,
pois este microrganismo ndo cresce nas culturas bacterianas realizadas de rotina (LEE-
FOWLER, 2014). Foi encontrado apenas um estudo que buscou sua identificacdo em
pacientes felinos com gengivoestomatite (NAKANISHI et al., 2018), entretanto, apenas
um caso foi positivo e outros tipos de lesdes orais ndo foram avaliados. Além disso,
dentre os 32 pacientes avaliados, apenas dois eram positivos para FIV. No estudo
realizado por Dolieslager et al. (2011), que pesquisou as bactérias encontradas na
cavidade oral de gatos com gengivoestomatite, apenas uma amostra foi positiva para
uma espécie de Mycoplasma sp. (M. arginini) e em um gato assintomético. Segundo
Kornya et al. (2014), 59,9% dos gatos portadores de retroviroses apresentam lesbes
orais, entre elas a gengivite, a periodontite e a estomatite, ressaltando a importancia da
investigacao das causas primarias e secundarias de doencas orais nestes pacientes.
Muitos gatos sdo apresentados em clinicas veterinarias frequentemente com
historico de disfagia, anorexia, sialorreia e halitose devido a doenca periodontal de
diferentes graus, Ulceras na lingua, gengivas, mucosa oral, palato e labios; hiperémicas,
contaminadas ou necroticas; assim como proliferacdes teciduais em regido de mucosa
caudal, podendo se estender as gengivas, de grau leve a grave, também podendo
apresentar sinais de contaminacdo bacteriana, e ainda, pode-se verificar eventualmente a
presenca de massas tumorais em lingua ou acometendo qualquer parte da cavidade oral.
Em geral, essas afecgdes cursam com dor moderada a intensa, e podem ou ndo estar
relacionadas a alteracdes sistémicas, afetando a qualidade de vida dos pacientes. A
identificacdo dos microrganismos relacionados com estes quadros permite que 0S
diagnosticos sejam feitos de maneira correta propiciando um tratamento mais adequado.
O objetivo do presente estudo € investigar as principais causas primarias e
secundarias envolvidas nas lesfes de cavidade oral dos felinos domésticos, avaliando o
papel da infeccdo oral por Mycoplasma sp. e associando-a com a presenca de
retroviroses em gatos domésticos, de forma prospectiva e sistematica, por meio de uma
completa avaliacdo clinica e laboratorial dos pacientes, exame histopatoldgico das

lesbes e PCR para deteccdo do agente Mycoplasma sp. Os resultados obtidos foram
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analisados visando determinar se 0o microrganismo Mycoplasma sp. esta presente em
lesBes orais e se a presenca deste é mais prevalente em pacientes portadores de FIV e/ou
FeLV, obtendo-se seus dados epidemioldgicos e avaliando a relevancia clinica destes
resultados. Acredita-se que esses resultados possam favorecer o prognostico dos

pacientes ao lhes possibilitar alternativas terapéuticas.
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2 ARTIGO CIENTIFICO

Os materiais, métodos, resultados e discussdo serdo apresentados a seguir na
forma de artigo cientifico, que serd traduzido e submetido ao periddico Journal of

Feline Medicine and Surgery, como Artigo Original.
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Associacao entre a presenca de Mycoplasma sp. e lesGes em cavidade oral em gatos

infectados por virus imunodepressores (FIV ou FeLV)

Raquel Redaelli, Carolina Silveira Braga, Aline Borges Kersting, David Driemeier,

Fernanda Vieira Amorim da Costa

RESUMO

Objetivo: O objetivo do presente estudo € investigar as principais causas primarias e
secundarias envolvidas nas lesbes de cavidade oral dos felinos domésticos, avaliando o
papel da infeccdo oral por Mycoplasma sp. e associando-a com a presenca de
retroviroses em gatos domésticos.

Meétodos: Os pacientes selecionados foram gatos encaminhados para profilaxia oral e
tratamento periodontal por indicacdo médico-veterinaria no Servico de Medicina Felina
da UFRGS e em uma clinica veterinaria particular especializada no atendimento de
felinos, no periodo de junho a dezembro de 2019, nos quais foi realizada avaliagdo
clinica e laboratorial, incluindo exame hematoldgico, teste rapido imunoenzimatico para
deteccdo de anticorpos de FIV e antigenos de FeLV), e coleta de amostras de tecidos
orais por biopsia para exame histopatologico e PCR para Mycoplasma sp. durante o
procedimento de profilaxia dentaria.

Resultados: Foram incluidos no estudo 78 pacientes com lesdes orais, com idade média
de 7,6 anos (dois a 16 anos) e, dentre elas, as mais prevalentes foram doenca
periodontal moderada a grave em 57,7% dos gatos, reabsorcdo dentaria em 35,9% e
gengivoestomatite crénica em 23% dos pacientes. Dentre estes, 23 (29,5%) eram

positivos para infeccdo por virus imunodepressores (FIV e/ou FeLV), sendo 12 (15,4%)
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positivos para FIV, 11 (14,1%) positivos para FeLV e apenas um apresentou resultado
positivo para as duas retroviroses simultaneamente. Foram encontrados 36 (46,2%)
resultados positivos para Mycoplasma sp. A associacdo entre o diagndstico clinico e
histopatoldgico de gengivoestomatite crénica, a infeccdo por FIV elou FelLV e a
deteccdo de Mycoplasma sp. foi estatisticamente significativa (p=0,003).

Conclusbes e relevancia: O presente estudo sugere que gatos infectados por
retroviroses apresentam gengivoestomatite crénica mais comumente do que gatos
negativos. A bactéria Mycoplasma sp. estd presente nas lesdes de cavidade oral de
gatos, em especial nos casos de gengivoestomatite crbnica. Encontrou-se uma
associacdo entre a presenca do agente Mycoplasma sp. nos casos de gengivoestomatite
crbnica em gatos infectados por retroviroses (FIV e/ou FeLV). Sugere-se que mais
estudos sejam empregados avaliando o tratamento antimicrobiano contra Mycoplasma
sp. no controle da doenca destes pacientes.

Palavras-chave: Doencga periodontal; gengivoestomatite crdnica; imunossupressao;

reabsorcao dentaria; lesGes orais; micoplasmose nao-hemotrdpica, micoplasmose oral.
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INTRODUCAO

Disfagia, halitose, anorexia, sialorréia e perda de peso sdo sinais clinicos
encontrados em gatos atendidos com lesBes em cavidade oral na rotina clinica.t’?* A
investigacdo de potenciais agentes infecciosos ndo foi completamente explorada nesses
pacientes, e muitos agentes ainda ndo foram avaliados como possiveis causadores ou
perpetuadores de doencas orais. Frequentemente, a etiopatogenia das lesGes é
multifatorial, afeta o sistema imunolégico do paciente e inclui fatores infecciosos e ndo-
infecciosos.® Em humanos, existe uma correlagdo clara entre a infecgdo por HIV ou
outras causas de imunossupressdo, com o aparecimento de lesdes em cavidade oral 1418

A associacdo entre a infeccdo pelos virus da imunodeficiéncia felina (FIV) e da
leucemia felina (FeLV) em gatos portadores de lesbes orais, principalmente a
gengivoestomatite, foi relatada em diversos estudos, entre eles, Rolim et al** em 2016
identificou a presenca de antigenos da FeLV por imuno-histoquimica no epitélio e
infiltrado inflamatdrio de gatos com gengivoestomatite, e em 2019 Peralta et al?’
correlacionaram a incidéncia da gengivoestomatite com gatos vivendo em residéncias
multicats e com a maior predisposicdo a doencgas infeciosas nesses ambientes, entre elas
as retroviroses. Porém, ndo existem estudos associando micoplasmose ndo-hemotrépica
com doencas da cavidade oral.

As citopenias, como neutropenia e linfopenia, sdéo comumente observadas em
gatos portadores de retroviroses.”> Supde-se que estas alteragdes leucocitarias podem
predispor gatos imunossuprimidos as infec¢fes orais bacterianas, conforme descrito por
Costa et al® com um caso de Ulcera necrética localizada no palato mole e tonsilas,

colonizada por grande quantidade de colonias bacterianas na superficie, em um gato
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portador de FIV e FelLV, apresentando leucopenia (1200 leucécitos totais/pL) com
neutropenia grave (276 neutrofilos segmentados/pL).

A cavidade oral contém bactérias comensais que podem ser consideradas parte
da microbiota saudavel, porém algumas espécies sdo comumente encontradas quando ha
alteragBes clinicas na cavidade oral, consideradas patogenos periodontais.?
Mycoplasma sp. ndo foi citada entre estas espécies.

A bactéria Mycoplasma sp. pode ser considerada comensal na espécie humana®
e nao foi relacionada a sua identificagdo com lesGes orais, em pacientes
imunossuprimidos ou ndo. Ndo foram identificados estudos que indiquem espécies de
Mycoplasma sp. como potenciais patdgenos em cavidade oral de humanos e felinos,
assim como Mycoplasma sp. ndo é citada como potencial agente ao avaliar-se a
utilizacdo de antibioticoterapia em casos de doencgas acometendo a cavidade oral. No
entanto, a correlacdo desta bactéria com doencas do trato respiratorio cranial e caudal
em gatos tem sido motivo de diversos estudos, 0s quais tem mostrado grande incidéncia
da infecco.12202930 provavelmente a infeccdo seja subdiagnosticada devido as
limitacBGes no diagnostico, pois este microrganismo ndo cresce nas culturas bacterianas
realizadas de rotina.?° Foi encontrado apenas um estudo que buscou sua identificacio
em pacientes felinos com gengivoestomatite,?* e neste, apenas um caso foi positivo e
outros tipos de lesdes orais ndo foram avaliados. Além disso, dentre os 32 pacientes
avaliados, apenas dois eram positivos para FIV. No estudo realizado por Dolieslager et
al” em 2011, que pesquisou as bactérias encontradas na cavidade oral de gatos com
gengivoestomatite, apenas uma amostra foi positiva para uma espécie de Mycoplasma
sp. (M. arginini) e em um gato assintomatico.

O objetivo do presente estudo € investigar as principais causas primarias e

secundarias envolvidas nas lesdes de cavidade oral dos felinos domésticos, avaliando o
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papel da infeccdo oral por Mycoplasma sp. e associando-a com retroviroses em gatos
domésticos, de forma prospectiva e sistematica, por meio de uma completa avaliagdo
clinica e laboratorial dos pacientes, exame histopatoldgico das lesdes e PCR para
deteccdo do agente Mycoplasma sp. Os resultados serdo analisados visando determinar
se 0 microrganismo Mycoplasma sp. esta presente em lesGes orais e se a presenca deste
é mais prevalente em pacientes portadores de FIV e/ou FeLV, obtendo-se seus dados
epidemioldgicos e avaliando a relevancia clinica destes resultados. Acredita-se que
esses dados possam favorecer o prognostico dos pacientes ao lhes possibilitar

alternativas terapéuticas.

MATERIAIS E METODOS

Foram incluidos na pesquisa gatos com indicacdo clinica de profilaxia oral por
problemas odontoldgicos, simples ou complexos, no periodo de junho a dezembro de
2019, atendidos no Servico de Medicina Felina HCV/UFRGS e na Clinica Veterinaria
Gatices, localizadas na cidade de Porto Alegre e Caxias do Sul, consecutivamente, no
estado do Rio Grande do Sul, Brasil. N&o houve restricdo de sexo e idade, sendo
excluidos apenas aqueles que ndo estavam aptos clinicamente e laboratorialmente ao
procedimento cirdrgico e anestésico, e aqueles que haviam recebido tratamentos
imunossupressores e antimicrobianos, no periodo de 15 dias precedentes ao dia do
procedimento de coleta.

Os pacientes passaram por avaliacdo clinica e laboratorial, incluindo coleta de
sangue para hemograma completo, proteina plasmatica total, dosagem sérica de
albumina, ureia, creatinina e glicose, e atividade sérica de ALT e FA e teste

imunoenzimatico (ELISA) (SNAP FIV/FeLV Combo Test® - IDEXX Laboratories)



25

para deteccdo de anticorpos do virus da imunodeficiéncia felina (FIV) e antigeno do
virus da leucemia felina (FeLV), além de posterior coleta de amostras de tecidos da
cavidade oral para exame histopatologico e PCR para Mycoplasma sp.

Os procedimentos de profilaxia oral foram realizados por dois médicos
veterinarios odontologistas, sob anestesia geral inalatoria, sendo realizado em todos
pacientes avaliacdo geral de todos os dentes, radiografia dentéria intraoral, extracao
dentaria quando indicado pelo diagndstico clinico e/ou radioldgico, raspagem com
ultrassom odontoldgico e polimento com pasta profilatica de dentes remanescentes. Foi
feita coleta de no minimo dois fragmentos de 4,0 a 6,0 mm (didmetro maximo) de
tecido oral (conforme acessibilidade) para as analises histopatolégica e molecular.

A coleta dos fragmentos foi realizada de locais que ndo causassem lesdo maior
que a necessaria pelo procedimento odontolégico em si. Utilizando lamina de bisturi
tamanho 15, coletou-se tecido gengival remanescente das extragbes dentarias,
procurando-se os tecidos com maior grau visual de inflamacéo, proliferagcfes teciduais
em gengivas, lingua e mucosa oral, areas de ulceracdo e com secrecao purulenta. Nos
pacientes que ndo apresentaram estas alteragcdes, foram coletados dois fragmentos da
mucosa do arco palatoglosso.

Os fragmentos coletados de cada paciente foram acondicionados em dois
frascos: um contendo formalina tamponada a 10%, fixado por no minimo 48hs para
analise histologica, e outro contendo solucdo fisiologica estéril (NaCl 0,9%),
imediatamente congelado a 20°C negativos apds a coleta, para realizacdo de PCR para
pesquisa do agente Mycoplasma sp., encaminhados para o Setor de Patologia

Veterinaria da UFRGS.
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Os tecidos fixados em formalina tamponada a 10% foram subsequentemente
processados rotineiramente para histologia e corados pela técnica de hematoxilina e
eosina para interpretacao histopatologica.

Os fragmentos de tecido armazenados em solucdo fisiologica foram
encaminhados para realizacdo de PCR. As amostras de mucosa refrigeradas foram
utilizadas para extracdo do DNA total através do kit comercial QlIAamp DNA Mini Kit
(Qiagen®), de acordo com as instrugdes do fabricante. Em seguida foi realizada a reagéo
de PCR para a identificacdo do gene 16S de Mycoplasma sp., onde 0s seguintes primers
especificos para o  agente  foram  usados: Primer  forward  5°-
GACAGATGGTGCATGGTT-3’ e primer reverso 5’-
CATATTGCTTCTCTTTGTACCG-3, descrito por Padmabandu et al®® em 2005. A
reacdo de PCR foi realizada com os seguintes parametros: 20 pmol de cada primer, 200
mM de dNTP, 1x do tampdo da enzima, 1,5 mM MgClz, 1 unidade da enzima Taq
Polimerase e 1 uL de DNA total extraido. A reacdo de PCR seguiu 0s seguintes
parametros: 95°C por 5 min, seguido de 35 ciclos de 95°C por 30 seg, 56°C por 30 seg e
72°C por 45 seg e uma etapa final de 72°C por 5 min. As amostras foram submetidas a
eletroforese a 120V em gel de agarose 2% por 30 min. Durante a realizacdo da PCR,
procedimentos para a prevengdo da contaminacdo foram empregados. Controles
negativos e positivos foram incluidos em cada bateria de amostras analisadas.

Utilizando-se do teste de Qui-Quadrado de Pearson, procurou-se verificar a
associacdo da deteccdo do DNA do agente Mycoplama sp. com as variaveis analisadas:
diagnostico definitivo da lesdo oral, infeccdo por FIV e/ou FeLV e leucopenia.

O projeto de pesquisa foi aprovado pelo Comité de Etica no Uso de Animais

(CEUA) da Universidade Federal do Rio Grande do Sul (Anexo A).
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RESULTADOS

Foram incluidos no estudo 78 gatos, sendo que destes, trés (3,8%) néo
apresentaram lesbes clinicas e foram submetidos a profilaxia dentaria simples e os
demais apresentaram manifestacbes clinicas diversas, sendo a maioria lesOes
inflamatdrias e/ou proliferativas. A média de idade dos felinos foi de 7,6 (£ 4,0) anos,
sendo a idade minima dois e a maxima 16 anos. A proporc¢ao entre machos e fémeas foi
de 45 machos (57,7%) e 33 fémeas (42,3%), 72 pacientes (93,3%) eram sem ragdo
definida e 6 (7,7%) eram gatos de raca (dois Maine Coon e quatro Persas) e dos animais
incluidos no estudo, 100% eram castrados.

Os principais achados clinicos e radiologicos encontrados incluiram doenca
periodontal (moderada a grave) em 57,7% dos gatos, reabsorcdo dentaria em 34,6% e
lesbes inflamato6rias compativeis com gengivoestomatite cronica em 23% dos pacientes.
A Tabela 1 descreve os diagnosticos clinicos dos pacientes avaliados. Existiram 30
pacientes que apresentaram lesdes diversas com mais de um diagnostico. Os principais
achados clinicos identificados ao exame fisico dos pacientes estdo ilustrados na Figura

1.
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Tabela 1. Descricdo dos achados clinicos/radiograficos encontrados nos pacientes

apos o exame fisico e exame radiografico das lesGes orais.

Achados Clinicos e Radiograficos n (%)"
Doenca periodontal (moderada a grave) 45 (57,7)
Reabsorc¢éo dentaria 27 (34,6)
Gengivoestomatite 18 (23,1)
Hiperplasia gengival 5 (6,5)
Profilaxia dentaria simples 3(3,8)
Gengivite juvenil 3(3,8)
Neoplasia 2 (2,6)

* Porcentagem referente a cada variavel isoladamente.

Figura 1. Principais alteracfes clinicas identificadas ao exame fisico da cavidade oral.
A. Doenca periodontal grave associada com reabsorcao dentaria. B. Reabsor¢do dentéaria
(setas). C. Reabsorcdo dentéria identificada na radiografia intraoral. Nota-se densidade
dentaria diminuida (setas). D. Gengivoestomatite crénica.
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Dos pacientes atendidos, 54 (69,2%) ndo apresentaram outras alteracdes clinicas
além das relacionadas com a cavidade oral. Nos demais (24 gatos), foram observadas
doencas diversas, totalizando 30,8% dos animais. A principal doenca concomitante
observada foi a doenca renal crénica, acometendo 10 gatos (12,9%). Dentre as demais
enfermidades, pode-se citar as doencas cutaneas (alergopatia, carcinoma de células
escamosas, demodicose, dermatofitose e granuloma eosinofilico), acometendo 9
animais ao todo; entropio, diabetes mellitus, doenca intestinal inflamatdria, linfoma
alimentar e doenca osteoarticular, acometendo sete animais; e doencas do trato
respiratorio cranial e caudal acometendo trés gatos, sendo um com rinite, um com
sinusite e um com pneumonia fangica.

Entre os 78 gatos, foram encontrados 23 (29,5%) positivos para infec¢do por
retrovirus (FIV e/ou FeLV), sendo 12 (15,4%) positivos para FIV, 11 (14,1%) positivos
para FeLV e, destes, apenas um apresentou resultado positivo para as duas retroviroses
simultaneamente. Foi incluido na pesquisa 0 mesmo numero de pacientes positivos para
retroviroses em Caxias do Sul e em Porto Alegre.

AlteracGes leucocitarias estavam presentes no momento pré-operatério de 30
(38,4%) animais, sendo que em 73,3% deles (22 pacientes) houve linfopenia (linfécitos
< 1500/uL). Sete gatos apresentaram leucocitose (leucécitos totais > 19.500/uL), cinco
apresentaram leucopenia (leucocitos totais < 5000/pL), e dois apresentaram neutropenia
(neutrdfilos segmentados < 2500/pL).

Na andlise histopatoldgica, sete pacientes (9%) apresentaram tecido oral
saudavel, enquanto que em 65 gatos (83,3%) foram diagnosticadas doencas
inflamatdrias (gengivite neutrofilica, gengivite linfoplasmocitaria, gengivoestomatite
linfoplasmocitaria, hiperplasia gengival e granuloma eosinofilico), 5% (4 gatos)

apresentaram alteracbes compativeis com fibrose e em 2,6% (2 pacientes) foi
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diagnosticado neoplasia oral (um sarcoma e um carcinoma de células escamosas). O
principal diagnostico histopatolégico foi de infiltrado linfoplasmocitario, presente em
69,2% (54) dos gatos. A gengivoestomatite linfoplasmocitaria foi diagnosticada em 42
pacientes (53,8%) (Figura 2) e a gengivite linfoplasmocitaria, em 12 (15,4%) gatos. A

hiperplasia gengival esteve presente em 18 gatos (23,1%).

Figura 2. Fotomicrografias de mucosa oral de gato com gengivoestomatite cronica,
positivo para FIV e positivo para Mycoplasma sp. A. Nota-se area focalmente extensa de
ulceracdo da mucosa (asterisco), associada a abundante infiltrado inflamatorio e restos
celulares. Na mucosa adjacente, ha hiperplasia do epitélio (seta). Hematoxilina e eosina,
10x. B. Acentuado infiltrado inflamatério composto predominantemente por
plasmacitos e linfocitos, alem de ocasionais macréfagos e neutréfilos. Hematoxilina e
eosina, 40x.
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Foram encontrados 36 (46,2%) resultados positivos para Mycoplasma sp.
utilizando o método de PCR. As Tabelas 2 e 3 demonstram a associacdo entre 0s
principais achados clinicos/radiograficos com a presenca de infeccdo por FIV/FeLV,
alteracOes leucocitarias (considerando valores abaixo do valor de referéncia) e deteccéo
de Mycoplasma sp. (Tabela 2), e agrupando as variaveis de interesse (Tabela 3), nos
quais avaliou-se a associa¢do entre os principais achados clinicos, radiograficos e
histopatoldgicos com FIV e/ou FeLV e leucopenia e com FIV e/ou FeLV e deteccdo de

Mycoplasma sp.

A A
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Tabela 2. Associacdo dos achados clinicos/radioldgicos encontrados com as
variaveis infeccdo por FIV/FeLV, leucopenia e deteccdo de Mycoplasma sp. por PCR
avaliada pelo Teste de Qui-Quadrado de Pearson.

Achados clinicos/ FIV/FeLV Valor Leucopenia Valor Mycoplasma Valor

radiograficos n (%) p n (%) p sp. n (%) p

n (%)

Doenga 10 (20) 0,17 13(28,9) 0,89 20 (44,4) 0,72
Periodontal

Gengivoestomatite 10 (55,6) 0,03 6 (33,3) 0,68 11(61,1) 0,15
Reabsorcéo 6 (22,2) 0,39 9(33)3) 0,59 13(48)1) 0,80
Dentéria

FIV - Virus da Imunodeficiéncia Felina; FeLV — Virus da Leucemia Felina; * Valor p
estatisticamente significativo.

Tabela 3. Associacdo dos principais achados clinicos/radiograficos e diagndsticos
histopatoldgicos encontrados com grupos de varidveis de interesse: infeccdo por FIV
e/lou FeLV e leucopenia; infeccdo por FIV e/ou FeLV e deteccdo de Mycoplasma sp.
por PCR avaliada pelo Teste de Qui-Quadrado de Pearson.

Achados FIV/FeLV Valor p FIV/FeLV + Valorp
clinicos/radiograficos  + Leucopenia Mycoplasma sp.

e histopatoldgicos n (%) n (%)

Doenca Periodontal 5(11) 0,89 4 (8,9) 0,22
Gengivoestomatite 4(22,2) 0,10 6 (33,3) 0,003"
Reabsorc¢do Dentéaria 2 (7,14) 0,41 2 (7,4) 0,3

FIV - Virus da Imunodeficiéncia Felina; FeLV — Virus da Leucemia Felina; * Valor p
estatisticamente significativo.

Foram encontrados 2 (28,6%) resultados positivos na PCR para Mycoplasma sp.
em gatos sem alteracdo histopatologica nas biopsias de cavidade oral (tecido normal) e
33 (47,8%) resultados positivos em gatos com alteragdes inflamatorias, porém, nédo
houve associacdo estatistica entre essas variaveis. No entanto, em 11 (61,1%) dos gatos
com diagnéstico clinico de gengivoestomatite crénica foi identificado Mycoplasma sp.

Ainda, o diagndstico histopatoldgico no qual observou-se infiltrado linfoplasmocitério
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(gengivite ou gengivoestomatite) apresentou forte associacdo com pacientes portadores

de retroviroses (p = 0,03).

DISCUSSAO

A maioria dos pacientes encaminhados para tratamento odontologico
apresentaram diferentes graus de doenca periodontal, sendo os casos moderados a
graves identificados em 57,7% dos casos. A reabsor¢do dentaria esteve presente em
34,6% dos pacientes e a gengivoestomatite cronica em 23,1% dos gatos na avaliacdo
clinica.

A reabsorcdo dentaria € comum em gatos acima de seis anos de idade, e ha
aumento do nimero de casos com a progressao da idade, afetando entre 28,5% a 67%
dos pacientes.’™>? A lesdo foi identificada no exame fisico e radiografia odontoldgica
intraoral, e a maioria deles (82,1%) estava associada com doenca periodontal. Apenas
trés pacientes apresentaram reabsorcdo dentdria sem associacdo com a doenca
periodontal. Foi identificado apenas um caso de reabsorcdo dentaria associado a
gengivoestomatite presente no exame fisico, estando de acordo com estudos prévios no
qual n3o foi identificada relacdo significativa entre as doencas.®?! Pouco é conhecido
sobre o envolvimento da microbiota na reabsorcdo dentaria. No estudo realizado por
Sheeba et al,*> que pesquisaram a relagdo entre calicivirus, reabsorcio dentaria e
gengivoestomatite, € proposta a hipdtese de que agentes da microbiota oral possam
influenciar na resposta imune, o que leva & inflamacdo, possivelmente devido a
alteracBes gengivais. Segundo Gorrel,™ a etiologia da doenca permanece inconclusiva e
a reabsorcdo dentaria em gatos pode ter origem tanto inflamatéria quanto néo

inflamatdria; no entanto, grande nimero das lesdes sdo consideradas de origem
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idiopaticas. De acordo com a mesma autora, 72% dos casos inflamatdrios apresentam
doenca periodontal presente.

Gengivoestomatite crénica resulta em lesdes ulcerativas na faringe, mucosa oral,
lingua e gengiva, causando dor na cavidade oral, halitose, disfagia, anorexia e
consequente perda de peso,°?1:31:32 sendo uma condico clinica séria e frequentemente
frustrante.® Sugere-se que diversos fatores relacionados, como a microbiota bacteriana
oral, dieta, hipersensibilidade a antigenos da placa dentaria, infeccdes virais e status
imunoldgico, sejam potenciais contribuintes para a doenca oral inflamatoria em gatos.
No entanto, a exata patogenia desta condicdo continua pouco esclarecida.*®
Anormalidades do sistema imune alteram a resposta individual do paciente e levam a
infeccBes oportunistas, contribuindo para a natureza cronica da doenca.?? Na avalia¢éo
histopatoldgica, havia infiltrado linfoplasmocitario em 69,2% dos gatos, indicando que
muitos gatos podem apresentar predisposicao a doenca e se apresentarem no momento
do exame fisico ainda em condigGes subclinicas. Farcas'®, em 2014, identificou em seu
estudo que gatos com gengivoestomatite frequentemente apresentam doenca
periodontal, e que a periodontite variou de moderada a grave e de semi-generalizada a
generalizada, na maioria dos gatos do estudo.

Em humanos, a doenca periodontal tem sido identificada como fator de risco
para a doenga renal cronica, com estreita associacdo entre as enfermidades.®! Pouco é
conhecido sobre as implicacdes sistémicas da doenca periodontal no gato. Um estudo
realizado por Greene et al,*® em 2014, identificaram o diagndstico prévio de doenca
periodontal como fator de risco para a doenca renal cronica no gato, apesar de o estudo
estabelecer relacdo de coexisténcia, e ndo de causa e efeito. Os autores declaram que
conhecer a doenga periodontal promove a oportunidade da deteccdo da doenca renal

subclinica e a intervencdo precoce e manejo da doenga primaria, prevenindo danos
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renais futuros.!! No estudo realizado em 2016 por Finch et al'!, foram identificados
como fatores de risco para o desenvolvimento da doenca renal crénica em gatos idosos
a vacinacdo anual ou frequente e a doencga periodontal moderada a grave, através de
mecanismos como a producdo de citocinas inflamatdrias ou endotoxemia e resposta
imune as bactérias. No presente estudo, 10 gatos (12,9%) apresentaram doenca renal
croénica concomitantemente a doenca periodontal. Segundo Cave et al,> a doenca
periodontal avancada em gatos esta associada com inflamacdo local significativa e
suspeita-se que haja influéncia nas respostas sistémicas e funcdo organica em sitios
distantes. O estudo realizado por Cave et al* em 2012 confirma a hipGtese de que ha
alteracdes sisttmicas mensuraveis associadas com a doenca periodontal avancada e que
o tratamento periodontal promove reducdo do nimero de espécies presentes na cavidade
oral e da potencial resposta inflamatoria. Apos o tratamento, a cicatrizacdo e a reducédo
da inflamacé&o local, espera-se a resolucdo dos componentes imunomediados.

Os dados obtidos corroboram com os estudos que mostram grande incidéncia de
gengivoestomatite crénica em gatos portadores de retroviroses'®?’3! (identificado em
55,6% do presente estudo). No estudo realizado por Kornya et al*® em 2014, doencas
orais inflamatdrias foram significativamente correlacionadas com resultados positivos
para FIV ou FeLV, especialmente a gengivoestomatite cronica, quando comparadas a
outras doencas orais ou auséncia de lesdes orais. O aumento da idade foi
proporcionalmente associado a uma maior prevaléncia de doencgas orais em animais
soronegativos.

Né&o existem estudos associando leucopenia e lesbes orais. No presente estudo,
33,3% dos gatos que apresentaram gengivoestomatite eram portadores de retrovirus
(FIV e/ou FeLV) e Mycoplasma sp. concomitantemente; e 22,2% eram portadores de

retrovirus (FIV elou FeLV) e estavam leucopénicos. Em 95,6% deles, a leucopenia
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estava relacionada com linfopenia. A infeccdo pelo FIV em fase aguda é caracterizada
por neutropenia leve e, em estagios avancados, citopenia varidvel, especialmente
linfopenia.* A neutropenia é observada em situacdes onde ocorre aumento no consumo,
sequestro vascular (endotoxemia ou anafilaxia), destruicdo imunomedidada e producéo
diminuida ou ndo efetiva. Em gatos, as retroviroses (FIV e FeLV) sdo causas
importantes de neutropenia, jA que ela ocorre significativamente mais em gatos
positivos para uma ou ambas retroviroses do que naqueles negativos.?® Um estudo
retrospectivo realizado em 2017 por Costa et al* identificou gatos FeLV positivos com
9% mais chance de apresentar leucopenia do que gatos negativos. A leucopenia estava
presente em 29,1% dos gatos FIV efou FeLV positivos, porém, nao foi identificada
relevancia clinica nestes pacientes durante o acompanhamento clinico. Leucopenia
relacionada a FeLV foi decorrente principalmente de linfopenia neste estudo. Em 2018
foi descrito por Costa et al® um caso de uma gata portadora de FIV e FeLV com Ulcera
necrética localizada no palato mole e tonsilas, que apresentava leucopenia (1200
leucdcitos/pL) com neutropenia grave (276 neutrofilos segmentados/pL). A presenca
do virus da imunodeficiéncia felina nas lesbes foi identificada por imuno-histoquimica,
e havia grande quantidade de coldnias bacterianas na superficie das ulceras.
Normalmente, o diagndstico da gengivoestomatite € realizado através do
historico e achados clinicos, que incluem estomatite caudal, gengivite e mucosite, com
ou sem envolvimento do palato, faringe e lingua. Raramente, faz-se necessario a
realizagdo de biopsia das lesdes.’® Pacientes com periodontite e/ou reabsor¢do dentaria
isoladamente ndo apresentam inflamacéo nas regies caudais da cavidade oral, porém,
as trés condicbes podem acontecer concomitantemente.? No entanto, é importante
ressaltar que a gengivoestomatite cronica, granuloma eosinofilico e neoplasias orais

podem ter aparéncia semelhante no exame fisico e, nestes casos, a biopsia € sempre
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indicada.??> O exame histopatoldgico da gengivoestomatite identifica primariamente
infiltrado de plasmdcitos na submucosa oral, estando presentes também neutrofilos,
linfocitos e macrdfagos.?>2® O diagndstico histopatologico pode ser descrito de formas
variaveis, incluido estomatite linfoplasmocitica, gengivoestomatite linfoplasmocitica,
estomatite plasmocitica, estomatite paradental ulcerativa crénica, gengivite-estomatite-
faringite plasmocitica, estomatite crbénica ulcerativa, estomatite necrosante,
gengivoestomatite cronica felina e gengivite-estomatite-faucite cronica.??

A bactéria Mycoplasma sp. como agente em doencas do trato respiratdrio cranial
e caudal em pacientes felinos tem sido motivo de diversos estudos, os quais tem
mostrado grande incidéncia da infecgd0.'>?°2%% No presente estudo, foram
identificadas doencas do trato respiratorio em apenas trés gatos e Mycoplasma sp. em
apenas um deles, sem significado estatistico. A patogénese das doencas causadas por
micoplasmas é pouco compreendida; as condi¢bes sob as quais estes agentes se tornam
patogénicos sdo multifatoriais, baseadas ndo apenas na viruléncia, mas também em
fatores ambientais e do hospedeiro.’® Considera-se, nesta pesquisa, que estes agentes
possam ter importancia também como agentes patogénicos em lesbes de cavidade oral
de gatos. Nos humanos, muitas espécies de micoplasmas sdo comensais da orofaringe.
Na cavidade oral, estas espécies sdo isoladas do sulco gengival, placa dentéria e saliva,
sendo M. salivairum e M. orale mais encontrados que as demais espécies.?

O tratamento antimicrobiano é a principal conduta a ser realizada nas infecc¢oes
por Mycoplasma sp. No entanto, é igualmente importante identificar e tratar qualquer
doenca subjacente que possa predispor a infeccdo. A escolha de antimicrobianos
baseada em testes de sensibilidade ndo é aplicada a este agente pelas dificuldades nos
métodos de cultura citados anteriormente. Sendo assim, opta-se por terapia empirica,

considerando-se que estes agentes sdo supostamente sensiveis a tetraciclinas,
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macrolideos, fluoroquinolonas, lincosamidas, cloranfenicol e aminoglicosideos.
Doxiciclina tem mostrado boa eficacia nos estudos, baseando-se tanto na melhoria dos
sinais clinicos quanto na eliminacdo do organismo, quando avaliado por PCR.
Azitromicina também tem sido empregada com sucesso no tratamento de infeccGes do
trato respiratorio cranial e caudal de felinos, especialmente quando ha envolvimento de
Mycoplasma sp. Estima-se um periodo de tratamento de quatro semanas para qualquer
um dos antimicrobianos citados.?’ O uso de tetraciclinas (minociclinas e doxiciclinas)
localmente na cavidade oral tem sido estudada em humanos. Este grupo de antibidticos
bacteriostaticos apresentam amplo espectro de atividade contra espécies de bactérias
Gram-positivas e Gram-negativas, com propriedades anti-colagenase, ajudando a
reduzir a destruicdo do tecido periodontal e reabsorcdo 6ssea.??62¢ O uso topico de sub-
doses de doxiciclina esta indicado na medicina felina, pelos mesmos efeitos,* porém nio
é feito como rotina.

O dnico estudo encontrado considerado semelhante a esta pesquisa foi o
realizado por Nakanishi et al** no ano de 2018, que avaliaram os microrganismos
associados a gengivoestomatite. Os autores somente encontraram um caso de um gato
com gengivoestomatite cronica positivo para Mycoplasma felis, entretanto, outros tipos
de lesGes orais ndo foram avaliados e apenas dois pacientes eram positivos para FIV. Os
microrganismos foram avaliados a partir de amostras coletadas por swab das lesdes e a
deteccdo de M. felis foi realizada por PCR, que resultou na deteccdo deste agente em
6,9% de gatos assintomaticos e 3,1% dos gatos com gengivoestomatite. De forma
complementar ao estudo citado, buscou-se neste trabalho a investigacdo da presenca do
agente Mycoplasma sp. em outros padrdes de leses orais além de gengivoestomatite
crénica, como inflamagdes diversas, doenga periodontal, proliferacdes teciduais, lesdes

necroticas, Ulceras e processos neoplasicos, através de bidpsia (fragmentos teciduais), e
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sua associacdo com a infeccdo por retrovirus nos pacientes avaliados. Pode-se observar
a alta frequéncia de Mycoplasma sp. em gatos com doenca periodontal,
gengivoestomatite e reabsorcdo dentaria, pois quase metade dos animais estudados
(46,2%) apresentaram resultado positivo para Mycoplasma sp., fornecendo novas
possibilidades terapéuticas.

Pode-se perceber associacdo entre diversas variaveis, trazendo relevancia clinica
para este estudo, colaborando com estudos prévios e permitindo novas opc¢des
terapéuticas ao considerar a presenca de Mycoplasma sp. em grande parte dos gatos
com doencgas da cavidade oral. Os resultados deste trabalho de pesquisa sugerem o uso
da terapia antimicrobiana contra Mycoplasma sp. em casos de gengivoestomatite
cronica, doenca periodontal e reabsorcdo dentaria. E importante, porém, que novas
pesquisas sejam feitas para avaliar o efeito do uso destes antibidticos nas doencas

citadas.

CONCLUSOES

Doengas da cavidade oral s&o comuns na clinica de felinos, e as mais frequentes
incluem a doenca periodontal, a reabsorcdo dentéria e a gengivoestomatite cronica. A
bactéria Mycoplasma sp. estd presente nas lesdes de cavidade oral de gatos,
principalmente naqueles com lesdes inflamatdrias, em especial nos casos de
gengivoestomatite cronica. Encontrou-se uma associa¢do entre a presenca do agente
Mycoplasma sp. nos casos de gengivoestomatite cronica em gatos infectados por
retroviroses (FIV e/ou FeLV). O presente estudo sugere ainda que gatos infectados por

retroviroses apresentam gengivoestomatite crénica mais comumente do que gatos



39

negativos. Estes dados fornecem informacdes para novas possibilidades terapéuticas e

novos estudos associados a antimicrobianos em pacientes nestas condicées clinicas.

CONFLITOS DE INTERESSE

O autor declara ndo haver potenciais conflitos de interesse sobre a pesquisa,

autoria, e/ou publicacdo deste artigo.

COMITE DE ETICA

O projeto de pesquisa foi aprovado pelo Comité de Etica no Uso de Animais

(CEUA) da Universidade Federal do Rio Grande do Sul (Anexo A).

CONSENTIMETO LIVRE E ESCLARECIDO

Os tutores foram convidados a incluir seus animais na pesquisa, assinando e

recebendo uma via do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido, o qual fornece

todos os dados inerentes ao projeto de pesquisa (Anexo B).
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3 CONCLUSOES

Baseado no levantamento de dados desta pesquisa, comprova-se a que 0S casos
de doencas da cavidade oral sdo comuns na clinica de felinos, e sdo muito frequentes os
casos de doenca periodontal, reabsor¢do dentaria e a gengivoestomatite cronica (clinica
e subclinica, diagnosticado por histopatoldgico), apresentando relagdo entre reabsorgdo
dentaria com doenca periodontal e com gengivoestiomatite cronica (quando incluidos os
diagnosticos subclinicos). A bactéria Mycoplasma sp. estd presente nas lesbes de
cavidade oral de gatos com quadros inflamatérios, em especial nos casos de
gengivoestomatite cronica. A pesquisa concluiu que existe uma associacdo entre a
presenca do agente Mycoplasma sp. nos casos em que gengivoestomatite crénica e
retroviroses (FIV e/ou FeLV) acometem os pacientes concomitantemente, fornecendo
dados para novas possibilidades terapéuticas e novos estudos associados a

antimicrobianos em pacientes nestas condigdes clinicas.
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ANEXO A - Carta de Aprovacgdo da CEUA e Adendo

UFRGS PRO-REITORIA DE PESQUISA %‘,CEUA

~—— UFRGS

UNIVERSIDADE FEDERAL Comissdo De Etica No Uso De Animais
DO RIO GRANDE DO SUL

CARTA DE APROVACAO

Comissio De Etica No Uso De Animais analisou o projeto:

Nimero: 36166

Thia: ASSOCIACAO ENTRE A PRESENCA MYCOPLASMA SP. E DE LESOES EM CAVIDADE ORAL
EM GATOS INFECTADOS POR VIRUS IMUNODEPRESSORES (FIV OU FELV).

Vigéncia: 01/05/2019 a 31/08/2020

Pesquisadores:

Equipe UFRGS:

FERNANDA VIEIRA AMORIM DA COSTA - coordenador desde 01/05/2019
DAVID DRIEMEIER - pesquisador desde 01/05/2019

RAQUEL REDAELLI - Médico Veterinario desde 01/05/2019

Carolina Silveira Braga - Médico Veterinario desde 01/05/2019

Comisséo De Etica No Uso De Animais aprovou o mesmo , em reuniao realizada em
29/04/2019 - Sala 223 do Prédio do Instituto de Ciéncias Bdsicas da Satde - ICBS - Campus
Centro da UFRGS - Bairro Farroupilha - Porto Alegre, em seus aspectos éticos e
metodolégicos, para a utilizagdo de 24 felinos de idades varidveis (machos e fémeas),
provenientes da rotina do HCV-UFRGS (Porto Alegre) e da Clinica Veterinadria Gatices (Caxias
do Sul), encaminhados com indicagao clinica para profilaxia dentédria por problemas
odontolégicos, simples ou complexos, no periodo compreendido entre Junho e Novembro
de 2019; de acordo com os preceitos das Diretrizes e Normas Nacionais e Internacionais,
especialmente a Lei 11.794 de 08 de novembro de 2008, o Decreto 6899 de 15 de julho de
2009, e as normas editadas pelo Conselho Nacional de Controle da Experimentagdao Animal
(CONCEA), que disciplinam a produgao, manutengao e/ou utilizagao de animais do filo
Chordata, subfilo Vertebrata (exceto o homem) em atividade de ensino ou pesquisa.

Porto Alegre, Sexta-Feira, 10 de Maio de 2019

ALEXANDRE TAVARES DUARTE DE OLIVEIRA
Coordenador da comisséo de ética
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A CEUA

o, SR NS

PRO-REITORIA DE PESQUISA

COMISSAO DE ETICA NO USO DE ANIMAIS

CARTA DE APROVACAO/ADENDO

Numero: 36166

Titulo: Associagdo entre a presenga de Mycoplasma sp. e de lesdes em cavidade oral em gatos
infectados por virus imunodepressores (FIV ou FeLV)

Pesquisador Responsavel: FERNANDA VIEIRA AMORIM DA COSTA

A Comissdo De Etica No Uso De Animais aprovou o Adendo ao Projeto de n® 36166 em
reunifo realizada em 24/11/2019 — Plenarinho — Andar Térreo do Prédio da Reitoria - Campus
Centro - Porto Alegre - RS, em seus aspectos éticos e metodoldgicos, para utilizagdo de mais 56
gatos para que a amostra total seja de 80 animais; de acordo com os preceitos das Diretrizes
e Normas Nacionais e Internacionais, especialmente a Lei 11.794 de 08 de novembro de 2008, o
Decreto 6899 de 15 de julho de 2009, e as normas editadas pelo Conselho Nacional de Controle
da Experimentag¢do Animal (CONCEA), que disciplinam a produg@o, manutengéo e/ou utilizagao
de animais do filo Chordata, subfilo Vertebrata (exceto o homem) em atividade de ensino ou
pesquisa. Este documento revoga a Carta de Aprovagio emitida anteriormente.

Porto Alegre, 06 de dezembro de 2019.
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exandre Tavares Duarte de Oliveira
i

Coordenador da CEUA/UFRGS
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ANEXO B — Termo de Consentimento

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Vocé esta sendo convidado(a) a participar, como voluntario, em uma pesquisa. Apos ser
esclarecido(a) sobre as informagOes a seguir, no caso de aceitar fazer parte do estudo,
assine ao final deste documento, que estd em duas vias. Uma delas € sua e a outra é do
pesquisador responsavel. Na sua cépia consta o telefone e endereco institucional do
pesquisador principal, de modo que vocé podera tirar suas ddvidas sobre o projeto e a
participacdo do seu gato, agora ou a qualquer momento. Em caso de recusa ou
desisténcia vocé ndo sera penalizado(a) de forma alguma. Em caso de duvida vocé pode
procurar o Comité de Etica em Uso de Animais (CEUA) da Universidade Federal do
Rio Grande do Sul (UFRGS) pelo telefone (51)3308.3738 ou pelo e-mail
ceua@propesq.ufrgs.br.

INFORMACOES SOBRE A PESQUISA

Titulo do projeto: Associacdo entre a presenca de Mycoplasma sp. e de lesdes em
cavidade oral em gatos infectados por virus imunodepressores (FIV ou FeLV).
Pesquisador responsavel: Prof. Dra. Fernanda Vieira Amorim da Costa

Endereco:

1.HCV-UFRGS - Av. Bento Gongalves, 9090 — Bairro Agronomia, Porto Alegre, RS,
CEP: 91540-000, Telefone: 51 3308-6922.

2. Clinica Veterinaria Gatices — Av. Rio Branco, 1677 — Bairro Rio Branco, Caxias do
Sul, RS, CEP: 95096-000, Telefone: (54)3021.5250.

Aluna responsavel: Raquel Redaelli — Medica Veterinaria, aluna de mestrado no
Programa de P6s-Graduagdo em Ciéncias Veterinarias — Universidade Federal do Rio
Grande do Sul (PPGCV-UFRGS).

Telefone para contato: (54)99934.5454

E-mail: clinica@gatices.com.br



mailto:clinica@gatices.com.br
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Seu felino esta sendo convidado para participar da pesquisa “Associa¢do entre a
presenca de Mycoplasma sp. e de lesGes em cavidade oral em gatos infectados por virus
imunodepressores (FIV ou FeLV)”.

Seu felino foi selecionado e a participacdo do mesmo néo € obrigatoria. A qualquer
momento vocé pode desistir e retirar seu consentimento para o seu felino fazer parte da
pesquisa. Sua recusa ndo trard nenhum prejuizo na relagdo do seu animal com o
pesquisador ou com a instituicdo. O objetivo deste projeto € identificar a presenca do
microrganismo Mycoplasma sp. nas lesbes de cavidade oral de gatos e correlacionar
com presenca de doencas virais imunossupressoras (FIV ou FeLV) e leucopenias. A
pesquisa sera realizada no Hospital de Clinicas Veterinarias da UFRGS, Faculdade de
Veterinaria, Porto Alegre, RS e na Clinica Veterinaria Gatices, Caxias do Sul, RS.

Os pacientes selecionados sdo aqueles no qual ha indicacdo clinica para
realizacdo de procedimento de profilaxia oral. Serd4 realizado como exames
complementares hemograma, perfil bioquimico, e teste de FIV/FeLV, financiados pelo
tutor do paciente. Estando o paciente apto a passar por um procedimento anestésico,
sera encaminhado para tal. O material colhido sera submetido a anélise histopatoldgica
e PCR para Mycoplasma sp.. Pacientes com mais de sete anos ou mais, ou com histérico
ou exame clinico de cardiopatia deverdo passar por ecocardiograma prévio ao
procedimento anestésico, custeado pelo tutor. A analise dos materiais coletados sera
financiada pela Faculdade de Veterindria da UFRGS, através do Programa de Pos-
Graduacao em Ciéncias Veterinarias.

Vocé terd a garantia de sigilo das informacdes obtidas bem como o direito de

retirar o consentimento a qualquer tempo.
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CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Eu, RG

, CPF , abaixo
assinado, proprietario do felino da raca , Sexo , idade
______, denominado de , ficha HCV , concordo em ceder

meu animal para participar do projeto “Associagdo entre a presenca de Mycoplasma sp.
e de lesbes em cavidade oral em gatos infectados por virus imunodepressores (FIV ou
FeLV)”, bem como o registro fotografico do mesmo.

Declaro que entendi os objetivos, riscos e beneficios da participagdo do meu
felino e que fui devidamente informado e esclarecido pela mestranda pesquisadora
RAQUEL REDAELLI sobre a pesquisa e os procedimentos nela envolvidos. Foi-me
garantido que posso retirar 0 meu consentimento a qualquer momento, sem que isto leve

a qualquer penalidade ou interrup¢do do acompanhamento do meu animal.

Porto Alegre, de de 201 .

Assinatura do proprietario Assinatura do aluno (mestrando)

Assinatura do orientador (pesquisador responsavel)



