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RESUMO 

 
Introdução: O risco aterosclerótico em pacientes com doença periodontal pode estar relacionado a 

fatores nutricionais, bioquímicos e genéticos, dentre eles, a presença de genes de risco, como o alelo E4 

da apolipoproteína E. A apolipoproteína E (ApoE) é envolvida no metabolismo do colesterol e influencia 
os parâmetros lipídicos e risco para a doença cardiovascular. O gene que codifica a ApoE é polimórfico, 

apresentando três alelos mais comuns: E2, E3 e E4, sendo esse último reconhecidamente associado à 

doença cardiovascular. Este estudo investigou a associação dos polimorfismos da apolipoproteína E com 

fatores de risco cardiovascular e aterosclerose subclínica em pacientes com doença periodontal no 
Ceará. Metodologia: Trata-se de um estudo transversal caso-controle, com 239 pacientes recrutados 

com doença periodontal (casos) e controles atendidos nos Centros de Especialidades Odontológicas no 

período de setembro de 2014 a janeiro de 2018. 141 pacientes concluíram a genotipagem da ApoE e 
foram avaliados para o perfil sociodemográfico, anamnese nutricional, exames bioquímicos, espessura 

mediointimal carotídea por ultrassonografia modo B e exame clínico-odontológico. Amostras de células 

bucais foram coletadas para extração de DNA genômico e para análise dos polimorfismos da ApoE. Os 
dados foram expressos como média e desvio-padrão, analisados por teste de qui-quadrado e teste t de 

Student não pareado para as variáveis contínuas, com um intervalo de confiança de 95% e p < 0,05 foi 

considerado estatisticamente significativo. O coeficiente de Pearson, teste exato de Fischer e análises 

multivariadas foram realizados para identificar as correlações dos fatores de risco aterosclerótico e a 
espessura mediointimal das carótidas (EMI) com os polimorfismos da ApoE. As frequências dos alelos 

e genótipos da ApoE foram analisadas e testadas para o equilíbrio de Hardy-Weinberg. Todas as análises 

estatísticas foram realizadas usando os pacotes estatísticos SPSS e o R. Resultados: Foram incluídos 
no estudo 141 pacientes, sendo 67 casos (53,5%) e 74 controles (47,5%), com média de idade de 44,5 ± 

6,5 anos. Na população total, não foram encontradas diferenças nos dados sociodemográficos, exceto 

renda familiar, maior entre controles (p=0,028). Foi relatado entre os casos, um percentual maior de 
mobilidade dentária quando comparado aos controles (p=0,001). O alelo E3 foi identificado em 80,8%, 

o alelo E4 em 15% e o alelo E2 em 4,3% da população total estudada. Não houve diferença na frequência 

alélica e genotípica entre casos e controles. Portadores do alelo E4 relataram mais histórico familiar de 

doença periodontal quando comparado aos não portadores (p=0,007). A maioria dos pacientes 
apresentava excesso de peso (65,9%), circunferência da cintura de risco (66,4%) e índice de adiposidade 

corporal indicativo de excesso de gordura (77,8%) na população estudada de forma independente ao 

polimorfismo da ApoE. Não houve diferença também entre casos e controles. Na população total, 
verificou-se níveis séricos de LDL (73,5%) e HDL (56,2%) fora dos valores desejáveis, sendo que casos 

E2 positivos apresentaram valores médios mais elevados de HDL e reduzidos de LDL, quando 

comparados aos E2 negativos. Nos controles, os níveis de colesterol total sérico se correlacionaram 

positivamente com LDL (r=0,93, p=0,000) e com índice aterogênico plasmático (IAP) (r=0,62, 
p=0,000), enquanto nos casos, se correlacionaram positivamente com LDL (r=0,92, p=0,000), 

triglicerídeos (r=0,56, p=0,000), Castelli 1 (r=0,53, p=0,000) e 2 (r=0,46, p=0,010), e IAP (r=0,57, 

p=0,000). Em casos E4 positivos, níveis séricos de colesterol total se correlacionaram forte e 
positivamente com LDL (r=0,95, p=0,000), Castelli 2 (r=0,72, p=0,000) e IAP (r=0,80, p=0,000). Além 

disso, observou-se em casos E4 positivos um risco 4,2 vezes maior de apresentar EMI ≥ 1,0mm 

(OR=4,17, p=0,028), na carótida comum esquerda (OR=7,75; p=0,003), independente da severidade da 
doença periodontal (≥ 5 mm de profundidade da bolsa periodontal). Foi encontrada maior frequência do 

alelo E4 em indivíduos com baixo risco de desenvolver doença cardiovascular, em relação aos níveis 

séricos de proteína C-reativa (PCR).  Conclusão: A correlação positiva de EMI elevada das carótidas 

comuns (≥ 1,0mm) em portadores de E4 sugere que esse alelo é um fator preditor de aterosclerose 
subclínica de forma independente aos níveis séricos de PCR e outros fatores de risco cardiovascular. Os 

resultados desse estudo também sugerem que o alelo 2 da ApoE foi protetor em alguns fatores de risco 

bioquímicos.  
 

Palavras-chaves: Apolipoproteína E; Aterosclerose subclínica; Periodontite; Espessura da camada 

mediointimal da carótida; Genotipagem da APOE. 
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ABSTRACT 

 
Introduction: Atherosclerotic risk in patients with periodontal disease may be related to nutritional, 

biochemical and genetic factors, among them, the presence of risk genes, such as the E4 allele of 

apolipoprotein E. Apolipoprotein E (ApoE) is involved in the metabolism of cholesterol and influences 
lipid parameters and risk for cardiovascular disease. The gene encoding ApoE is polymorphic, 

presenting three common alleles: E2, E3 and E4, the latter being known to be associated with 

cardiovascular disease. This study investigated the association of apolipoprotein E polymorphisms with 

cardiovascular risk factors and subclinical atherosclerosis in patients with periodontal disease in Ceara. 
Methodology: This is a cross-sectional case-control study, with 239 patients recruited with periodontal 

disease (cases) and controls attended at the Dental Specialties Centers from September 2014 to January 

2018. 141 patients completed ApoE genotyping and were evaluated for sociodemographic profile, 
nutritional anamnesis, biochemical laboratory tests, carotid medial-intimal thickness by B-mode 

ultrasonography and clinical-odontological examination. Buccal cell samples were harvested for 

genomic DNA extraction and ApoE polymorphisms analysis. Data were expressed as mean and standard 
deviation, analyzed by chi-square test and Student's t-test not paired for continuous variables, with a 

confidence interval of 95% and p <0.05 was considered statistically significant. Pearson's coefficient, 

Fischer's exact test and multivariate analyses were performed to identify correlations of atherosclerotic 

risk factors and carotid intima-media thickness (cMIT) with ApoE polymorphisms. The allele 
frequencies and ApoE genotypes were analyzed and tested for the Hardy-Weinberg equilibrium. All 

statistical analyses were conducted using the SPSS and R softwares. Results: A total of 141 patients 

were included in the study, of whom 67 (53.5%) and 74 controls (47.5%) with an average age of 44.5 ± 
6.5 years. In the total population, no differences were found in the sociodemographic data, except for 

family income, higher among controls (p=0.028). A greater percentage of dental mobility was reported 

among cases when compared to controls (p=0.001). The E3 allele was identified in 80.8%, the E4 allele 
in 15% and the E2 allele in 4.3% of the studied population. There was no difference in allelic and 

genotype frequency between cases and controls. E4 allele carriers reported more family history of 

periodontal disease when compared to non-carriers (p=0.007). The majority of the patients presented 

excess weight (65.9%), waist circumference at risk (66.4%) and body fat index (77.8%) in the population 
studied independently of the polymorphism of ApoE. There was also no difference between cases and 

controls. In the total population, serum levels of LDL (73.5%) and HDL (56.2%) were out of the 

desirable values, with E2 positive cases having higher mean values of HDL and reduced LDL, when 
compared to E2 negative. In controls, serum total cholesterol (TC) levels were positively correlated with 

LDL (r= 0.93, p=0.000) and with plasma atherogenic index (PAI) (r=0.62, p = 0.000), whereas in the 

cases, TC positively correlated with serum LDL (r=0.92, p= 0.000), triglycerides (r =0.56, p=0.000), 

Castelli 1 (r =0.53, p=0,000) and Castelli 2 (r =0.46, p=0. 000) and PAI (r=0.57, p= 0.000). In E4 positive 
cases, serum levels of TC were strongly and positively correlated with LDL (r= 0.95, p=0.000), Castelli 

2 (r = 0.72, p = 0.000) and PAI (r =0.80, p=0.000). In addition, a 4.2-fold higher risk of presenting a 

cMIT> 1.0 mm (OR = 4.17, p = 0.028) was observed in E4 positive cases in the left common carotid 
(OR = 7.75, p = 0.003) regardless of the periodontal disease severity (≥ 5 mm deep in the periodontal 

pocket). Increased frequency of the E4 allele was found in individuals at low risk for developing 

cardiovascular disease, relative to C-reactive protein (CRP) serum levels. Conclusion: The positive 
correlation of elevated cMIT of common carotid arteries (≥ 1.0mm) in E4 carriers suggests that this 

allele is a predictor of subclinical atherosclerosis independently of CRP serum levels and other 

cardiovascular risk factors. The results of this study also suggest that ApoE 2 allele was protective in 

some biochemical risk factors. 
 

Key-words: Apolipoprotein E; Subclinical atherosclerosis; Periodontitis; Carotid intima-media 

thickness; APOE genotyping. 
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1 INTRODUÇÃO 

 

1.1 DOENÇA ATEROSCLERÓTICA 

 

1.1.1. Epidemiologia e impacto da doença aterosclerótica na população  

 

A doença cardiovascular (DCV) é um complexo processo inflamatório das artérias 

e vasos periféricos, que pode levar ao infarto do miocárdio, acidente vascular cerebral e doença 

arterial periférica, sendo a aterosclerose seu o principal processo patológico (MARINHO et al., 

2018). 

Em 2017, o estudo Global Burden Disease (GBD) apresentou dados integrados 

sobre a incidência, prevalência e mortalidade de doenças cardiovasculares no mundo. 

Globalmente, estima-se que existam 422,7 milhões de casos prevalentes de DCV, em 2015, e 

estas continuam sendo a principal causa de perda de saúde em todas as regiões do mundo. A 

alteração sociodemográfica dos últimos 25 anos contribuiu para que houvesse uma manutenção 

ou aumento da prevalência na maioria das regiões do mundo, a exceção dos países com índice 

de desenvolvimento social muito alto, onde foi possível identificar um declínio das DCV nos 

últimos anos (ROTH et al., 2017) (Figura 1). 

 

Figura 1 – Mapa mundial da prevalência de doenças cardiovasculares ajustadas por idade, por 

100.000 habitantes, em 2015. 

 

Fonte: Adaptado de Roth et al. (2017). 
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Há um elevado percentual de indivíduos no mundo que desenvolve complicações 

decorrentes das DCV, com 7,3 milhões infartos agudos do miocárdio e 110,6 milhões de casos 

de doença coronariana isquêmica, em 2015, principalmente na população após 40 anos. Estima-

se que existam 10,8 milhões de casos de doença coronariana isquêmica entre pessoas de 50 a 

54 anos, o que equivale a três vezes o número de casos na faixa etária de 40 a 44 anos (ROTH 

et al., 2017). 

Estima-se que, em 2016, 41 milhões de mortes ocorreram devido às doenças 

crônicas não transmissíveis (DCNT), 71% de todas as mortes, sendo que as doenças 

cardiovasculares são as que mais contribuem para esses elevados índices, com 17,9 milhões de 

óbitos, cerca de 44% do total causado pelas DCNT, alta taxa de mortalidade na população 

mundial (TORRES et al., 2015). Entende-se como DCNTs a doença cardíaca coronariana 

(DAC), acidente vascular cerebral (AVC), diabetes melitus tipo 2 (DM2), cânceres de pulmão, 

cólon, colo do útero e mama, doença pulmonar obstrutiva crônica e doença renal crônica, por 

exemplo. 

O GBD avaliou a estimativa de mortalidade, anos de vida perdidos (AVP) (do 

inglês, years of life lost – YLL), anos de vida com deficiência (do inglês, years lived with 

disability - YLD) e anos de vida ajustados por incapacidade (do inglês, disability adjusted life-

years - DALYS), expectativa de vida saudável e fatores de risco construídos com base nas 

evidências publicadas no GBD, especificamente no Brasil, e identificou alterações nas 

principais doenças que estão aumentando os AVP pela população brasileira, evidenciando o 

impacto direto das doenças crônicas e suas complicações em países emergentes, como o Brasil. 

Em 1990, enquanto as doenças diarreicas eram a principal causa, segundo GBD em 

2016, estas passaram a ocupar o 39º lugar, com incremento nas medidas de saneamento básico 

e tratamento mais eficazes, dando lugar a doença coronária isquêmica, que já ocupa o primeiro 

lugar dentre as causas de AVP, seguido de acidente vascular cerebral, dentre as doenças mais 

causadoras de mortalidade em 2016.  
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Figura 2 – Principais causas de anos de vida perdidos (AVP) para ambos os sexos, no Brasil, 

para 1990 e 2016. 

 

Fonte: Adaptado de Marinho et al. (2018). 
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Houve uma modificação das causas dos AVP, entre os sexos, identificados entre 

1990 e 2016, sendo que a aterosclerose foi a principal responsável pela alta taxa de mortalidade 

da população (TORRES et al., 2015), contribuindo para o aumento dos AVP. Quase todos os 

estados brasileiros têm como principal causa de AVP a doença coronariana isquêmica, em 

mulheres, a exceção do estado de Roraima (Figura 3). 

Considerando o sexo masculino, a violência se tornou a principal causa de AVP, 

entretanto, pode-se observar que, em 1990, a doença coronariana isquêmica contribuía em boa 

parte do país para redução dos anos de vida neste sexo, há exceção da maioria dos estados do 

Nordeste, que ainda sofria com as doenças diarreicas (MARINHO et al., 2018) (Figura 3). 

 

Figura 3 – Causas de anos de vida perdidos (AVP) ajustado por idade nos estados brasileiros, 

nos anos de 1990 e 2016, de acordo com o sexo. 

 

Fonte: Adaptado de Marinho et al. (2018). 
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Segundo Allen et al. (2017), as DCNTs são as principais causas globais de morte e 

afetam desproporcionalmente aqueles que vivem em países de média e baixa renda. Estes países 

apresentam uma prevalência significativamente maior de tabagismo e uso de álcool, além do 

consumo inferior de frutas, legumes, peixes e fibras, quando comparados aos grupos 

socioeconômicos mais abastados, fatores de risco já conhecidos para o desenvolvimento e 

complicações das DCNTs. Evidencia-se, assim, a importância para os profissionais de saúde 

nessas populações, para formular políticas públicas voltadas para prevenção e controle destas 

doenças. 

O impacto das DCNTs nos gastos com saúde e na renda nacional é descrito por 

Jaspers et al. (2014) e Muka et al. (2015), ao relatarem que os gastos associados às doenças 

cardiovasculares (12 a 16,5% do orçamento anual para cuidados de saúde nos Estados Unidos 

e na Europa foram os mais altos em comparação aos demais, além de haver um aumento nos 

custos em casos com maior gravidade da doença, representando um encargo financeiro 

significativo para os orçamentos de saúde e o bem-estar das nações, o que provavelmente 

aumentará com a tendência do aumento da expectativa de vida das pessoas, principalmente nos 

países emergentes. 

Brouwer et al. (2015), em uma revisão sistemática, relataram sobre os custos com 

tratamento das DCV em países de baixa e média renda, e identificaram que as condições mais 

comuns que elevam os custos foram cardiopatia isquêmica aguda, DM2, AVC e hipertensão 

arterial sistêmica (HAS). 

Na revisão sistemática de Einarson et al. (2018), é possível identificar entre os anos 

de 2007 a 2017, os custos médios por paciente/ano, e com a associação de DCV e DM2. Foram 

encontrados custos anuais médios por paciente para DCV, doença arterial coronariana, 

insuficiência cardíaca e acidente vascular cerebral, respectivamente, de 112%, 107%, 59% e 

322% maiores em comparação aos pacientes com DM2 sem DCV, além dos custos do 

tratamento que variaram de US$ 3.418,00 a 9.705,00 em comparação com o tratamento de 

pacientes com DM2 apenas, demonstrando que não só as DCV, mas suas complicações e 

associações com outras doenças crônicas podem interferir na economia da saúde em nível 

global. 

Já é demonstrado na literatura o impacto na economia da saúde pelos custos 

associados ao tratamento dessas doenças e suas complicações, principalmente em países 

desenvolvidos e com o envelhecimento populacional. Kunz et al. (2018) chamaram atenção 

para o impacto do custo-efetividade na terapia endovascular de pacientes pós-AVC, entre 50 a 

100 anos, dos Estados Unidos, e demonstraram que o cuidado e tratamento precoce reduz o 
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custo de vida para os pacientes com até 79 anos, sendo ainda mais efetivo na faixa etária de 80 

a 100 anos. 

A evidência da DCV sobre o impacto na economia em países emergentes foi 

relatada na revisão de Gheorghe et al. (2018), que incluíram países como China, Brasil, Índia e 

México, e identificaram que os custos por episódio de hipertensão e DCV variaram entre US$ 

500,00 e 1.500,00, enquanto que para as DAC e o AVC foram geralmente maiores, com 

estimativa de US$ 5.000,00 por episódio. Na maioria dos países de baixa e média renda, tanto 

o custo anual da assistência quanto o custo de um episódio agudo excedem, muitas vezes, o 

gasto total em saúde per capita. 

Siqueira et al. (2017) apresentaram em seu estudo a preocupação crescente do 

impacto econômico das DCV no Brasil nos últimos cinco anos, através de bancos de dados 

nacionais. A mortalidade por DCV representou 38% dos óbitos na faixa etária produtiva, com 

custos crescentes e estimados de 37,1 bilhões de reais/ano. Por morte prematura, os custos 

podem representar até 61%, com 22% provenientes de internações e consultas, e 15% pela perda 

da produtividade. Considerando que 9,5% no produto interno bruto (PIB) é gasto com saúde, o 

custo médio impacta em 0,7% do PIB, e aumenta significativamente nos últimos cinco anos, à 

medida que a população brasileira envelhece e a prevalência de DCV aumenta. 

 

1.1.2 Fisiopatologia da doença aterosclerótica 

 

A aterosclerose é uma doença inflamatória ocasionada pelas altas concentrações 

plasmáticas de colesterol, em particular, o colesterol de baixa densidade (LDL), acumulando-

se dentro da parede da artéria, levando a respostas celulares e moleculares específicas que 

podem desencadear um processo inflamatório sistêmico, com ativação de macrófagos, em 

artérias de grande e médio calibre, predispondo ao infarto do miocárdio, acidente vascular 

cerebral e doença arterial periférica (ROSS, 1999; GETZ; REARDON, 2017; MARINHO et 

al., 2018; ADAY et al., 2018). 

A formação de células espumosas na camada íntima da artéria carótida, por meio 

da agregação de macrófagos, é a principal característica do desenvolvimento de lesões 

decorrentes do processo aterosclerótico no início. A captação descontrolada de LDL oxidada 

(LDLox), a excessiva esterificação do colesterol e/ou a diminuição da liberação de colesterol 

resultam no acúmulo de ésteres de colesterol armazenado como gotículas lipídicas 

citoplasmáticas e, subsequentemente, desencadeando a formação de células espumosas (YU et 

al., 2013). 
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O desenvolvimento da placa de ateroma é desencadeado pela diminuição do efluxo 

de colesterol devido à redução da expressão do cassete de ligação do ATP-1 (ABCA1), cassete 

de ligação do ATP-G1 (ABCG1) e receptor scavenger da classe B tipo 1 (SR-BI) (MAÏGA; 

KALOPISSIS; CHABERT, 2014), além de sua captação ser aumentada devido ao aumento da 

expressão da glicoproteína plaquetária III b / IV (CD36), que é um receptor de alta afinidade a 

LDLox, e de uma glicoproteína de superfície celular altamente expressa em macrófagos e que 

medeia a captação de LDLox ao receptor scavenger-A1 (SR-A1). Níveis mais elevados de 

acetil-coA acetil-transferase-1 (ACAT1) e menores de hidrolases de éster de colesterol (nCEH) 

elevam excessivamente a esterificação do colesterol (YU et al., 2013; KURITA-OCHIAI; 

YAMAMOTO, 2014; HAJISHENGALLIS, 2015; CHISTIAKOV et al., 2017).  

A molécula de ACAT1 tem sua regulação induzindo elevação na sua expressão, 

enquanto o nCEH é inversamente regulado (na diminuição). Esses mecanismos juntos levam a 

depósitos de lipídios excessivos e a transformação de macrófagos em células espumosas 

(Figura 4) (CHISTIAKOV et al., 2017). 

 

Figura 4 – Mecanismo envolvido na formação das células espumosas em macrófagos. 

 

Nota: As células endoteliais permitem a transferência de LDLox facilitada pela alta expressão de 

receptores. Com a infiltração, os macrófagos detectam e se ligam a LDLox pelos receptores, como SR-

A1, CD-36 e LOX-1. Nos lisossomos tardios, a LAL degrada os ésteres de colesterol, presentes nas 

moléculas de LDL, liberando colesterol e ácidos graxos livres. No retículo endoplasmático, a ACAT1 

contribui para a formação de ésteres de colesterol com o colesterol livre, se acumulando no retículo 

endoplasmático. A nCEH processa ésteres de colesterol, liberando colesterol livre, que é transportado 

para fora das células através dos transportadores ABCA1 e ABCG1, assim como via SR-BI. A ApoA-1 

serve como receptor do colesterol transportado pela ABCA1. A HDL recebe o colesterol que é 

transferido pela ABCG1 e pela SR-BI. Na aterosclerose, o controle é desregulado, aumentando a 

expressão de receptores scavenger (SR), levando uma absorção ainda maior de LDLox, enquanto que a 

expressão de ABCA1 e ABCG1 é reduzida, diminuindo o efluxo de colesterol e promovendo uma 

deposição dentro dos macrófagos, o que pode gerar acúmulo de ésteres de colesterol na célula e levar à 

transformação de macrófagos em células espumosas.  
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Legenda: LDLox – lipoproteína de baixa densidade oxidada; HDL – lipoproteína de alta densidade; SR-

A1 - receptor scavenger-A1; ABCA1 - cassete de ligação do ATP-1; ABCG1 - cassete de ligação do 

ATP-G1; ACAT1- acetil-coA acetil-transferase-1; CD36 - glicoproteína plaquetária IIIb/IV; nCEH - 

hidrolases de éster de colesterol; RE – retículo endoplasmático; LAL - lipase ácida lisossômica. 

Fonte: Adaptado de Chistiakov et al. (2017). 

 

Na camada mediointimal, essas alterações na permeabilidade endotelial favorecem 

o influxo de LDLox para o vaso com posterior proliferação de células espumosas, acarreta a 

formação de estrias gordurosas, onde ocorre também proliferação e migração de células 

musculares lisas pela íntima. Esse mecanismo tem a participação do fator de necrose tumoral-

ɑ (TNF-ɑ), interleucina 2 (IL-2), inibidor do ativador de plasminogênio tipo 1 (PAI-1), 

integrinas, fibrina e tromboxano A2 na aderência e migração de leucócitos. Essas estrias 

progridem e levam a lesões intermediárias e avançadas, além da formação de uma rede de 

fibrina (ROSS, 1999; YU et al., 2013; HAJISHENGALLIS, 2015; DI PIETRO; FORMOSO; 

PANDOLFI, 2016; MITEVA et al., 2018) (Figuras 5a e 5b). 

 

Figura 5 – Formação de placa de ateroma dentro do lúmen arterial. 

 

Fonte: Adaptado de Ross (1999). 
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As lesões iniciais de gordura são caracterizadas pelo acúmulo de lipoproteínas, 

contendo apolipoproteína B (ApoB) no espaço subendotelial, que incita o recrutamento de 

células dendríticas e macrófagos. À medida que a lesão aterosclerótica progride, o músculo liso 

e as células T também se infiltram na íntima e a retenção de lipoproteínas é amplificada 

(MOORE; TABAS, 2011; BALE; DONEEN; VIGERUST, 2017). 

As placas vulneráveis caracterizam-se pelo acúmulo de células apoptóticas e pela 

depuração fagocítica defeituosa, resultando no núcleo necrótico, envolvido por uma mistura de 

leucócitos, lipídios e detritos, resultando em mais apoptose e necrose, aumento da atividade 

proteolítica e acúmulo progressivo de lipídios (MOORE; TABAS, 2011; GROOTAERT et al., 

2018).  

O desgaste da fina capa fibrosa reduz a estabilidade da lesão, tornando essas placas 

ateroscleróticas suscetíveis à ruptura e à formação de um trombo, e essa ruptura pode levar 

rapidamente à trombose e que geralmente ocorre nos locais de estreitamento da capa que 

recobre a lesão avançada. Essa ruptura pode levar à hemorragia do vaso ou do lúmen da artéria, 

além de também resultar na formação de trombo e/ou na oclusão da artéria (ROSS, 1999; 

PACKARD; LICHTMAN; LIBBY, 2009; MOORE; TABAS, 2011; YU et al., 2013; 

HOVLAND et al., 2015) (Figuras 5c, 5d e 6). 

Em estudo com camundongos expostos a uma dieta hiperlipídica, esses cristais de 

colesterol aparecem no seio aórtico dentro de uma semana, ou seja, tempo relativamente curto 

para uma doença crônica, pois precede inclusive a infiltração de macrófagos (BAUMER et al., 

2017). 

 

Figura 6 – Esquema de formação do processo de aterosclerose na camada mediointimal das 

artérias até a ruptura da placa. 

 

Fonte: Adaptado de Moore e Tabas (2011). 
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1.1.3 Métodos diagnósticos da doença aterosclerótica  

 

A detecção precoce de processos de obstrução dos vasos sanguíneos ou mesmo, 

início da doença vascular, antes de sua apresentação clínica é um importante objetivo para se 

evitar complicações decorrentes do estágio mais avançado da doença aterosclerótica. A 

aterosclerose pode ser identificada em artérias carótidas ou em vasos periféricos e a 

ultrassonografia da espessura mediointimal (EMI) das carótidas pode ser considerada um 

marcador importante para avaliar a doença arterial coronariana, sendo validado em grandes 

estudos populacionais (LUNDBERG et al., 2014; ZHANG et al., 2014; FLIOTSOS et al., 

2018). 

Dentre as técnicas que permitem a caracterização precisa das placas ateroscleróticas 

(in vivo), temos o mapeamento por ressonância magnética por imagem e a ultrassonografia 

colorida com Doppler. O método ultrassonográfico baseia-se no fenômeno da interação de som 

e tecidos, a partir da transmissão de ondas sonoras pelo meio, de tal sorte que é possível 

determinar as propriedades mecânicas dos tecidos, a detecção da arquitetura vascular, com a 

determinação da direção e velocidade do fluxo de sangue (UNDERHILL et al., 2010). 

A Figura 7 ilustra o sítio onde são realizadas as medidas para detecção de placas 

ateroscleróticas em artérias carótidas comuns em humano afim de um diagnóstico precoce para 

DCV. Além disso, a detecção desta placa, quando comparada a EMI, apresenta maior acurácia 

diagnóstica para o risco de patologias cardiovasculares, tais como o acidente vascular cerebral 

(INABA; CHEN; BERGMANN, 2012).  

 

Figura 7. Localização das medidas da espessura da camada mediointimal (EMI) (delineada em 

destaque azul) na carótida comum. 

 

Fonte: Freire et al. (2015). 
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A obtenção das medidas da espessura mediointimal (EMI) das carótidas por 

ultrassonografia modo-B tem sido utilizada por ser um método não invasivo e altamente 

confiável para os estágios precoces de aterosclerose, comumente associada à fase subclínica, 

processo inicial definido com a presença de qualquer placa em locais carotídeos, aórtico ou 

iliofemoral ou com espessura da carótida mediointimal maior ou igual a 1 mm (FERNÁNDEZ-

ALVIRA et al., 2017). Quando as medidas de EMI das artérias carótidas comuns (ACC) e das 

carótidas comuns internas (ACCI) são combinadas, existe uma forte associação com  fatores de 

risco e prevalência de doenças cardiovasculares do que se analisadas sozinhas (TOUBOUL et 

al., 2007; AMARENCO et al., 2018). 

Embora vários estudos clínicos tenham demonstrado que a EMI espessada prediz, 

independentemente, o risco ou eventos de DCV, de forma confiável, ainda não há consenso nos 

achados. O valor preditivo inconsistente da EMI pode ser atribuído à variabilidade da 

metodologia de medição, tais como aquisição de imagens, leitura e processamento, além de 

poder ocorrer erro na avaliação das condições hemodinâmicas, com achados de velocidade e de 

forma de onda do doppler com distorções, causando um diagnóstico errôneo, e das diferenças 

étnicas da população estudada e de erros do operador (HO, 2016), o que requer cautela e 

treinamento dos profissionais especialistas (ZWIEBEL; PELLERITO, 2005). 

Estudos vêm mostrando que o fluxo sanguíneo, quando associado à presença de 

uma patologia, tais como aterosclerose, apresenta-se mais lento na periferia do que no centro, 

com a luz do vaso alterada. Desta forma, Zwiebel e Pellerito (2005) mostraram que na presença 

de um fluxo sanguíneo atípico foram produzidos alterações, na qual a análise espectral tornou-

se necessária porque organizava a mistura de frequências geradas por fluxos atípicos, que 

poderiam servir de suporte para diagnóstico de alterações vasculares.   

O uso de métodos que avaliam precocemente fatores de risco cardiovascular é útil 

para predizer a presença de aterosclerose subclínica em indivíduos aparentemente saudáveis, 

com baixo risco cardiovascular e/ou na fase inicial da doença (FERNÁNDEZ-ALVIRA et al., 

2017). 

 

1.1.4. Fatores antropométricos e bioquímicos para risco cardiovascular  

 

A obesidade é um dos maiores problemas de saúde pública no mundo, com 

projeções, até 2025, estimando em cerca de 2,3 bilhões de adultos estarão com sobrepeso e mais 
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de 700 milhões com obesidade. Entre os anos de 2006 e 2016, a prevalência da obesidade 

passou de 11,8% para 18,9% (BRASIL, 2017).  

A obesidade pode ser classificada, em estudos populacionais, utilizando o índice de 

massa corporal (IMC), por ser um cálculo simples da razão do peso, em kg, pelo quadrado da 

altura, em m, considerando IMC igual ou acima de 30,0 kg/m² como indicativo de obesidade 

(WHO, 2015). 

O excesso de tecido adiposo, muitas vezes associado ao sobrepeso, pode acelerar e 

ser risco para desenvolvimento de DCNT, sendo as DCV as mais prevalentes, a partir do 

enrijecimento arterial e formação de placa ateromatosa. Há parâmetros antropométricos que 

estão associados ao aumento do risco de desenvolver DCV, como a circunferência da cintura 

(CC), a razão cintura-quadril (RCQ) e o percentual de gordura corporal (%GC), podendo estar 

associados ao acúmulo de gordura na região visceral. Esses parâmetros tem uma relação direta 

com o aumento do risco de desenvolver doenças metabólicas e cardiovasculares, associando-

se, assim, a níveis alterados de LDL, HDL, triglicerídeos e aumento dos valores séricos de 

insulina (HIRSCHLER et al., 2005; LUNARDI; PETROSKI, 2008; ROMERO-VELARDE et 

al., 2013). 

Estudos demonstram que a prevalência de fatores de risco para DCV eleva-se 

quando há aumento das medidas de adiposidade, ou seja, homens e mulheres com valores 

elevados de obesidade global e central, valores de índice de massa corporal elevados e 

circunferência da cintura elevada, respectivamente. Esses achados são considerados fatores de 

risco cardiometabólicos, com aumento na propensão de formação de placas de ateroma 

(CHUANG et al., 2012; KNOWLES et al., 2011; LIMA, 2010; SUKA et al., 2011; YING et 

al., 2010).  

Em suma, a obesidade central é um dos principais fatores associados a síndrome 

metabólica e risco cardiovascular, e medidas de IMC, CC e RCQ fornecem informações úteis 

para avaliar a adiposidade corporal na prática clínica (AMATO; GUARNOTTA; GIORDANO, 

2013) 

 

1.2 DOENÇA PERIODONTAL 

 

1.2.1 Epidemiologia e diagnóstico da doença periodontal 

 

A doença periodontal (DP) é definida como uma doença inflamatória do tecido que 

cerca e apoia os dentes (periodonto), afetando de 20 a 50% (NAZIR, 2017), podendo chegar 
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até 90% da população mundial, em alguns estudos (PIHLSTROM; MICHALOWICZ; 

JOHNSON, 2005). É causada por microrganismos patogênicos presentes na cavidade oral, 

associado à destruição óssea alveolar e perda do suporte do tecido conjuntivo adjacente  

(HIGHFIELD, 2009), chegando até a perda dentária (SANZ; VAN WINKELHOFF, 2011). 

É considerada uma doença complexa com múltiplas causas, algumas de base 

genética, com influências epigenéticas, e outras modificáveis, relacionadas aos fatores 

ambientais e comportamentais, que podem impactar no estabelecimento e propagação da lesão 

(MEYLE; CHAPPLE, 2015). 

Dados globais de saúde bucal, provenientes de grandes estudos epidemiológicos em 

diferentes países, mostram que a distribuição da DP é bem abrangente, presente em qualquer 

fase da vida (KINANE; STATHOPOULOU; PAPAPANOU, 2017). Grande parte da população 

mundial sofre com algum grau de DP, independente da faixa etária, sendo a periodontite crônica 

mais prevalente com o avançar da idade, nos idosos (≥ 65 anos) (NAZIR, 2017). 

A classificação, segundo Highfield (2009), caracteriza-se por três estágios de 

severidade da periodontite, sendo: crônica; agressiva e associada a manifestações sistêmicas, 

com distinção baseada no início da doença, na taxa de progressão, na intensidade da destruição 

do periodonto, no grau de inflamação e na quantidade de biofilme e cálculo acumulados 

(ARMITAGE; CULLINAN, 2010). Ainda é possível classificar em periodontite leve, 

moderada ou grave, considerando a profundidade de sondagem e inserção de 1 a 2 mm, 3 a 4 

mm e ≥ 5mm, respectivamente (ARMITAGE, 2004). 

O estudo “Prevalência de periodontite em adultos nos Estados Unidos da América 

(EUA): 2009 e 2010” foi realizado com amostra probabilística de múltiplos estágios 

estratificada da população não institucionalizada nos 50 estados dos EUA e no Distrito de 

Columbia, estimando 64,7 milhões de adultos convivendo com periodontite nos diversos graus 

de severidade da doença, sendo o estágio moderado como o mais prevalente (SANTOSH et al., 

2017; EKE et al., 2012) (Gráfico 1). 

Apesar da manifestação na idade adulta, crianças e adolescentes podem desenvolver 

precocemente DP (CHATZISTAVRIANOU; BLAIR, 2017), e em adolescentes (15 a 19 anos) 

de países em desenvolvimento, há uma maior prevalência de cálculos e sangramento na 

sondagem, variando entre 35 e 70%, quando comparado aos dos países desenvolvidos (entre 4 

e 34%), semelhante às prevalências maiores na população adulta nos países em 

desenvolvimento (36 a 63%) frente aos 14 a 47% dos países desenvolvidos (NAZIR, 2017). 
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Gráfico 1 – Percentual do total de indivíduos com periodontite de acordo com a severidade da 

doença estratificado por idade. 

 

Fonte: Adaptado de Eke et al. (2012) 

 

Entretanto, nos países desenvolvidos, há um percentual maior de indivíduos adultos 

com bolsas periodontais mais profundas (4 a 5 mm) e os idosos são a parcela da população que 

mais sofre com bolsas acima de 6 mm (NAZIR, 2017), impactando na quantidade de edêntulos 

totais nessa faixa etária (um a cada cinco idosos ≥ 65 anos nos EUA) (EKE et al., 2016). 

A doença periodontal mais severa (≥ 5 mm de profundida de bolsa periodontal) é a 

sexta patologia mais prevalente na população global, afetando 10,8% de indivíduos, o 

equivalente a 743 milhões de adultos (MARCENES et al., 2013). 

No Brasil, a última pesquisa epidemiológica com publicação dos dados em 2012, a 

“Pesquisa Nacional de Saúde Bucal 2010”, conhecida por SB BRASIL 2010, indicou que cerca 

de metade dos adultos no país apresenta sangramento gengival e cálculos dentários e 30% já 

apresentam bolsas periodontais em uma ou mais regiões da boca (BRASIL, 2012). 

A destruição tecidual é proporcional aos níveis de placas dentárias, sistema de 

defesa do hospedeiro e fatores de risco relacionados, apresentando uma característica 

importante da periodontite crônica e agressiva, mais severa: a especificidade do local, com 

bolsas periodontais características, além da perda de inserção e óssea associadas (Figura 8) 
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(HIGHFIELD, 2009; BINDERMAN; GADBAN; YAFFE, 2014; ALBANDAR, 2014; 

KINANE; STATHOPOULOU; PAPAPANOU, 2017). 

 

Figura 8 – Periodonto saudável e doente. 

 

Nota: a) Tecidos periodontais saudáveis. b) Inflamação gengival precoce (gengivite; seta) pode ser vista 

na gengiva entre os incisivos centrais. c) Aparência clínica de periodontite crônica, com perda de tecido 

e bolsas periodontais profundas, que são uma característica da doença (seta). 

Fonte: Kinane; Stathopoulou; Papapanou (2017). 

 

A DP crônica é a forma mais prevalente de periodontite, com progressão lenta, 

diagnosticada pelas alterações inflamatórias crônicas na gengiva marginal, caracterizada pelo 

sangramento, assim como a presença de bolsas periodontais e perda de inserção no periodonto, 

diferentemente da agressiva, quando pode ser identificada presença abundante de placa e 

cálculo (BINDERMAN; GADBAN; YAFFE, 2014; ALBANDAR, 2014; HIGHFIELD, 2009). 

A classificação e definição de um caso de periodontite depende de três fatores: 

magnitude da profundidade da sondagem da bolsa, perda de inserção clínica e perda óssea 

alveolar nos dentes afetados (KINANE; STATHOPOULOU; PAPAPANOU, 2017), que 

podem ser observadas do ponto de vista clínico, ocasionando mobilidade dental, migração 

patológica e perda dentária (KIM; KIM; CAMARGO, 2013). 

A avaliação clínica periodontal envolve desde a avaliação visual da gengiva até o 

exame clínico de sondagem da bolsa e/ou sulco. Ao realizar o exame, utilizando uma sonda 

específica, a ausência de sangramento na sondagem é um excelente preditor negativo do 

desenvolvimento da doença (Figura 9a), enquanto a presença de sangramento é amplamente 

utilizada na prática clínica, apesar de poder superestimar o diagnóstico decorrente da lesão 

proposital no tecido de suporte (Figura 9b) (KIM; KIM; CAMARGO, 2013). 
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Figura 9 - Sangramento na sondagem no diagnóstico de doenças periodontais (ausente – 9a; 

presente – 9b). 

  

Fonte: Kim; Kim; Camargo (2013) 

 

A periodontite agressiva pode apresentar-se nas formas localizada ou generalizada, 

iniciando precocemente o processo de doença inflamatória periodontal crônica entre a 

puberdade e o início da terceira década de vida, ou seja, no adulto jovem (KULKARNI; 

KINANE, 2014), sendo que não há biomarcador específico para diferenciar a periodontite 

crônica da agressiva, pela similaridade etiológica e histopatológica, que pode cursar para a 

periodontite crônica sindrômica, que se caracteriza pela destruição do periodonto em maior 

severidade, manifestando-se por uma doença sistêmica, relacionada à estrutura periodontal ou 

ao sistema imune do hospedeiro (ALBANDAR, 2014; KINANE; STATHOPOULOU; 

PAPAPANOU, 2017). 

Tais investigações devem refletir a eficácia longitudinal de diferentes abordagens 

para o manejo da saúde bucal, dada a possibilidade de recidiva da doença periodontal (DP) após 

a terapia e o longo período de evolução da patologia e suas manifestações. Critérios uniformes 

para definição, extensão e gravidade do caso de DP; protocolos padronizados de tratamento; e 

a consideração do curso do tempo, confundidores importantes e modificadores de efeito sobre 

a associação de DP e processo aterosclerótico também melhorariam estudos futuros. 

(LOCKHART et al., 2012) 

 

a 

b 
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1.2.2 Fisiopatologia e fatores de risco para doença periodontal 

 

Dentre as várias espécies de bactérias que podem estar associada à doença 

periodontal (DP), destacam-se: Aggregatibacter actinomycetemcomitans (TUOMAINEN et al., 

2008), Tannerella forsythia (MORALES et al., 2018), Prevotella intermeedia, Treponema 

denticola, Chlamydia pneumoniae (JOAQUIM et al., 2017), Campylobacter rectus 

(SANTOSH et al., 2017), Helicobacter pylori (HU et al., 2016) e Porphyromonas gingivalis, 

sendo este um dos mais associados à periodontite (ZHOU et al., 2014; HUSSAIN; STOVER; 

DUPONT, 2015), por induzir comunidades microbianas disbióticas no hospedeiro, mesmo 

presente em baixa frequência (HAJISHENGALLIS, 2015; HAJISHENGALLIS; DARVEAU; 

CURTIS, 2012). 

Certos comensais, como o Streptococcus gordonii, promovem a colonização por P. 

gingivalis, sendo considerados patógenos acessórios, evidenciando que a manipulação da 

resposta imune do hospedeiro é fundamental para alterar quantitativa e qualitativamente a 

microbiota bucal, antes de favorecer o desenvolvimento de DP em um processo periodontal 

inflamatório (WHITMORE; LAMONT, 2011), por meio da formação de bolsas periodontais, 

abrigando bactérias que podem se beneficiar de substratos da cascata inflamatória, como 

peptídeos de colágeno e outros compostos transportados com o fluido gengival 

(HAJISHENGALLIS, 2015) (Figura 10a). 

A inflamação periodontal começa como uma resposta protetora contra o biofilme 

bacteriano (DAMGAARD et al., 2015). Em indivíduos suscetíveis, o sistema imune não 

consegue controlar e a inflamação crônica e torna-se uma lesão periodontal mais aparente, e os 

objetivos da intervenção nesta doença se concentram no retorno do tecido lesionado à 

homeostase, definindo como ausência da inflamação (CEKICI et al., 2014) (Figura 10b). 

A evolução da patogênese da DP pode levar a um quadro mais crônico que inclui 

edema gengival, infiltração leucocitária e liberação de mediadores inflamatórios 

(GONÇALVES et al., 2018) (Figura 10b). 

 

 

 

 

 

 

 



41 

 

Figura 10 – Evolução da fisiopatologia da doença periodontal. 

 

Nota: a) A DP é induzida em indivíduos suscetíveis, com uma microbiota disbiótica, que ocorre 

sinergicamente para causar inflamação e a destruição do periodonto, promovendo a reabsorção óssea. 

b) A progressão da lesão, inicialmente com fissura gengival sem perda óssea, com sondagem ≤ 2 mm 

de profundidade, enquanto a periodontite já se apresenta bem desenvolvida com formação de bolsas e 

profundidade de ≥ 4 mm de profundidade, além da resposta inflamatória associada à perda óssea 

alveolar.  

Fonte: Adaptado de Hajishengallis (2015). 

 

Alguns indivíduos podem tolerar a disbiose em virtude da resposta imune individual 

e intrínseca, em casos de polimorfismos hiporresponsivos, o que pode atenuar a inflamação e 

prevenir, consequentemente, o desenvolvimento de DP. Já em outros, com mais suscetibilidade, 

há uma formação com menos acúmulo de biofilme e, ainda assim, são extremamente propensos 

à DP (LAINE; CRIELAARD; LOOS, 2012; BORGNAKKE, 2015), podendo permear mais 

rapidamente pelas quatro fases do desenvolvimento da DP: colonização, invasão, estímulo da 

resposta do hospedeiro com ativação da resposta imunológica, e destruição dos tecidos 

a) 

b)

) 
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conjuntivos e ósseos (GRAVES et al., 2011; LOCKHART et al., 2012; MOUTSOPOULOS; 

LIONAKIS; HAJISHENGALLIS, 2015). 

Os principais fatores de risco para DP podem ser divididos em dois tipos: 

modificáveis e não modificáveis, sendo que o primeiro está relacionado ao estilo de vida 

(tabagismo ativo e passivo, higiene bucal precária e estresse), doenças (diabetes mellitus, 

mudanças hormonais (principalmente em mulheres) e/ou uso de medicamentos) e condição 

socioeconômica (CASANOVA; HUGHES; PRESHAW, 2014; LEITE et al., 2018; SHIM; 

HAN, 2018). Em países industrializados, o tabagismo é o maior fator de risco para 

desenvolvimento de DP em adultos (SANTOSH et al., 2017). A idade, o sexo e a etnia são os 

fatores não modificáveis (RHEU et al., 2011), relacionados ao desenvolvimento, progressão, e 

gravidade da periodontite (OGAWA et al., 2002; NAZIR, 2017).  

 

1.2.3 Relação fisiopatológica da doença periodontal com doenças sistêmicas 

 

A bactéria Porphyromonas gingivalis, além de ser um dos patógenos mais 

relacionados à periodontite crônica, pode estar associada a outras patologias inflamatórias 

sistêmicas crônicas, incluindo doenças cardiovasculares, dentre elas a aterosclerose 

(MATTILA et al., 1989,  BUHLIN et al., 2009, BELSTRØM et al., 2011, AHN et al., 2016; 

ZENG et al., 2016), pneumonia aspirativa em idosos e imunossuprimidos (PAJU; 

SCANNAPIECO, 2007), doença de Alzheimer (CERAJEWSKA; DAVIES; WEST, 2015) 

(REBECK, 2017), artrite reumatoide (BARTOLD et al., 2010) e diabetes mellitus tipo 2  

(CHAPPLE; GENCO, 2013; CASANOVA; HUGHES; PRESHAW, 2014; JOSHIPURA et al., 

2018) (Figura 4).  

Na DP, as citocinas pró-inflamatórias produzidas localmente entram na circulação 

sistêmica e induzem resposta hepática aguda, principalmente pelo aumento da proteína C-

reativa (PCR), fibrinogênio e da proteína amiloide A sérica (SAA), contribuindo, por sua vez, 

na aterosclerose e na inflamação sistêmica, que pode afetar vários órgãos. Por meio das bolsas 

periodontais, há translocação das bactérias presentes, incluindo a Porphyromonas gingivalis, 

detectadas em leucócitos circulantes e lesões ateroscleróticas, atuando pró-aterogênese, além 

de contribuir na disbiose intestinal, afetando diretamente no mecanismo de permeabilidade 

epitelial intestinal e da endotexemia, podendo ser precursor da inflamação sistêmica (Figura 

11) (HAJISHENGALLIS, 2015). 
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Figura 11 – Mecanismos relacionando periodontite a inflamações sistêmicas crônicas. 

 

Legenda: TNF-ɑ - fator de necrose tumoral ɑ; IL – interleucina; PCR – proteína C-reativa. 

Fonte: Adaptado de Hajishengallis (2015). 

 

Especificamente para a doença aterosclerótica, a detecção de patógenos 

periodontais vivos em placas de ateroma, em experimentos in vivo em uma variedade de 

modelos animais corroboram que a Porphyromonas gingivalis pode contribuir com a 

aterogênese. A translocação bacteriana nos tecidos do periodonto para o sangue pode ser 

iniciada até por meio de procedimentos odontológicos e/ou no cuidado domiciliar com a higiene 

oral e, uma vez na corrente sanguínea, os antígenos podem induzir uma resposta imune 

sistêmica e as bactérias serem transportadas pelo sangue livremente na circulação ou agregadas 

em monócitos, neutrófilos ou plaquetas, podendo iniciar processos patogênicos, pela facilidade 

que os patógenos aderem e invadem várias células vasculares humanas (KURITA-OCHIAI; 

YAMAMOTO, 2014) (Figura 12). 
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Figura 12 – Mecanismo de invasão da Porphyromonas gingivalis no sistema circulatório e no 

desenvolvimento da placa de ateroma. 

 

Legenda: EROS – radicais livres; Hsp60 - Heat shock protein family D; LDLox – lipoproteína de 

baixa densidade oxidada. 

Fonte: Adaptado de Kurita-Ochiai; Yamamoto (2014). 

 

Tanto DP como aterosclerose são doenças complexas e tem fatores de risco comuns, 

como obesidade e tabagismo (FRIEDEWALD et al., 2009).  

Os primeiros estudos (MATTILA et al., 1989) a correlacionarem a etiologia dessas 

desordens inflamatórias, associaram a disbiose oral com a presença de P. gingivalis, com papel 

fundamental na aceleração da progressão destas doenças, o que pode desencadear eventos 

agudos, com o infarto agudo no miocárdio (RENVERT et al., 2004; WILLERSHAUSEN et al., 

2009), evidenciando a importância do tratamento da DP na prevenção de desordens 

cardiovasculares (BUHLIN et al., 2009; LOCKHART et al., 2012). 

Os efeitos do tratamento da DP reduz a inflamação sistêmica e biomarcadores 

subclínicos da aterosclerose, desde a melhora da função endotelial (FRIEDEWALD et al., 

2009; OFFENBACHER et al., 2009), diminuindo, assim, a progressão da aterosclerose 

carotídea em adultos (BUHLIN et al., 2009; DESVARIEUX et al., 2013). 

Existem evidências de que a DP causada pelos patógenos de alto risco pode 

influenciar de forma adversa a tríade da patogênese da aterosclerose: concentração sérica de 
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lipoproteínas, permeabilidade endotelial e ligação de lipoproteínas na íntima arterial, podendo 

contribuir, desta forma, para a evolução significativa da doença arterial (BALE; DONEEN; 

VIGERUST, 2017). 

Encontrou-se correlação positiva dos marcadores moleculares de inflamação 

periodontal (TNF-ɑ e PAI-1) com perda óssea alveolar e índice glicêmico, principalmente em 

casos de animais com resistência à insulina e suscetíveis a diabetes, que também apresentação 

aumento nas populações de Porphyromonadaceae, Prevotella e Tannerella na microbiota oral 

de camundongos, considerados patógenos periodontais. A periodontite combinada com essa 

alteração na microbiota oral, concomitante à dieta hiperlipídica, foi associada a gravidade de 

alterações cardiometabólicas (BRANCHEREAU et al., 2016). 

As bactérias da microbiota oral não só invadem os tecidos da aorta pela circulação, 

como também ativam as células endoteliais, aumentando a expressão de moléculas de adesão 

celular e as quimiocinas, promovendo, assim, a transmigração de leucócitos que podem abrigar 

as bactérias intracelulares viáveis. Os patógenos podem favorecer a captação de lipoproteína de 

baixa densidade (LDL) por macrófagos transmigrados, levando a formação acelerada de células 

espumosas e à aterogênese, como consequência (KURITA-OCHIAI; YAMAMOTO, 2014).  

A agregação plaquetária pode contribuir para a oclusão trombótica do vaso e a 

ruptura da placa aterosclerótica, que pode ser facilitada pela produção de metaloproteinases de 

matriz por linfócitos ou células mieloides induzidas por bactérias (HAJISHENGALLIS, 2015) 

(Figura 13).  
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Figura 13 – Mecanismos imunológicos desencadeados pela microbiota oral na aterogênese na 

aorta. 

 

Nota: As bactérias periodontais, principalmente a P. gingivalis, podem se ligar ao receptor 1 do 

complemento C3b (CR1), facilitando sua disseminação da mucosa oral para os tecidos da aorta. As 

bactérias também ativam as células endoteliais, aumentando a expressão de moléculas de adesão celular 

e quimiocinas, o que pode promover a transmigração de leucócitos com bactérias intracelulares. A 

captação de LDL por macrófagos transmigrados é aumentada, levando ao processo de formação de 

células espumosas e placas ateromatosas. Essas placas podem causar a oclusão do vaso (trombos) ou se 

romper, por meio das metaloproteinases de matriz secretadas por linfócitos. 

Fonte: Adaptado de Hajishengallis (2015). 

 

A relação da aterosclerose com a DP pode ser evidenciada pela resposta 

inflamatória desencadeada bidirecionalmente (Figura 14), pela mediação das citocinas pró-

inflamatórias, bem como outras moléculas (fator ativador de plaquetas (PAF), e outros 

mediadores inflamatórios eicosanoides). As citocinas pró-inflamatórias (IL-1, IL-6 e TNF-ɑ) 

induzem a produção de proteína C-reativa (PCR) e fibrinogênio no fígado, proteínas de uma 
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resposta de fase aguda, inicialmente induzidas pela translocação para o sangue de patógenos 

orais presentes na DP, e também pode ser influenciada pelo processo inflamatório da lesão 

aterosclerótica, induzindo assim a formação de ateroma (AARABI et al., 2015). 

 

Figura 14 – Interações bidirecionais entre a doença aterosclerótica e a doença periodontal. 

 

Fonte: Adaptado de (AARABI et al., 2015). 

 

Por fim, a hipótese inflamatória oral da aterosclerose necessitará de estudos de 

coorte longitudinais em larga escala, para descobrir as relações causa-efeito e para permitir a 

quantificação do risco. Além disso, estudos randomizados controlados demonstrando que 

tratamentos antiinflamatórios para inflamações orais e a higiene bucal podem reduzir as taxas 

de eventos vasculares. Além disso, a importância da inflamação oral em relação a outros 

distúrbios associados à inflamação sistêmica deve ser investigada. 

 

1.3 APOLIPOPROTEÍNA E (ApoE) 

 

A apolipoproteína E (ApoE) é uma glicoproteína de 34 KDa sintetizada no fígado, 

que desempenha papel chave no catabolismo dos triglicerídeos e colesterol sérico, além de estar 

relacionada a diferentes condições inflamatórias (AZEVEDO et al., 2012; AZEVEDO et al., 

2014). O polimorfismo da ApoE está entre os mais estudados em relação ao seu impacto nos 

níveis de lipoproteínas plasmáticas na população (BERGDAHL et al., 2008). 

A ApoE foi descoberta em 1970, com 299 aminoácidos na sua composição, é 

sintetizada principalmente pelo fígado e levada para o plasma sanguíneo, sendo componente 
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importante de todas as lipoproteínas, exceto a LDL, e está envolvida na redistribuição de 

triglicerídeos e colesterol em diversos tecidos corporais (MAHLEY, 2016). 

A ApoE é uma proteína plasmática abundante e desempenha um papel importante 

no metabolismo lipídico e medeia a captação de lipoproteínas através da interação ligante-

receptor com os receptores de LDL (BENNET et al., 2007), interagindo diretamente com os 

receptores de LDL e a molécula LDL, lipase lipoproteica e outras apolipoproteínas (MEDH et 

al., 2000). A ApoE está associada principalmente às partículas de VLDL ricas em triglicerídeos 

para mediar o suprimento lipídico extra-hepático e com partículas de HDL, no transporte 

reverso de colesterol. Estes processos envolvem a ligação de ApoE a receptores de membrana 

específicos incluindo membros da família de receptores de LDL (HUEBBE; RIMBACH, 

2017). 

Os três alelos mais comuns da ApoE são os epsílons ɛ2, ɛ3 e ɛ4, que diferem por 

meio de mutações nos códons, resultando em um resíduo de cisteína ou arginina nas posições 

112 e 158 da molécula, sendo que o alelo E2 codifica o aminoácido cisteína nas duas posições, 

o E3 codifica na posição 112 a cisteína e na posição 158 a arginina, enquanto que o E4 codifica 

em ambas posições o aminoácido arginina (E2 = cys-112, cys-158; E3 = cys-112, arg-158; E4 

= arg-112, arg-158 (HUEBBE; RIMBACH, 2017) (Quadro 1). Para descrever o gene, utiliza-

se letras maiúsculas na escrita (APOE), enquanto ao se referir a estrutura da apolipoproteína, 

recomenda-se escrever ApoE.  

 

Quadro 1 - Aminoácidos presentes nas posições 112 e 158 da molécula de ApoE, codificados 

pelos alelos do gene polimórfico. 

 ɛ2 ɛ3 ɛ4 

Posição 112 Cisteína Cisteína Arginina 

Posição 158 Cisteína Arginina Arginina 

Fonte: própria. 

 

O alelo mais frequente é o E3, presente na maioria das populações. Enquanto o alelo 

E2 é o mais raro, com prevalências ainda menores quando se apresentando com o genótipo 

E2/E2, em boa parte das populações estudadas (ANGULO et al., 2015) 

Com as mutações, há alterações nas isoformas da ApoE, dependente dos 

aminoácidos codificados nas posições e, consequente, alelos encontrados, que podem 

influenciar diretamente o metabolismo lipídico, principalmente no receptor de LDL ou com o 

proteoglicano de sulfato de heparano, que são importantes para o metabolismo do colesterol.  
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Essas interações afetam os níveis lipídicos, sendo o alelo E4 mais associado ao aumento do 

colesterol total (em vez da E3 e E2) e aumentando o risco de doenças cardiovasculares, 

enquanto o E2 tem menor afinidade de ligação ao receptor do LDL, sendo considerado em 

muitos estudos como o alelo protetor. Um esquema de isoformas da ApoE está ilustrado na 

figura 15, que mostra afinidades das ligações em relação à expressão de cisteína ou arginina 

nas posições 112 e 158. 

 

Figura 15. Desenho esquemático das moléculas de E3 e E4. 

 

Nota: A diferença entre estas moléculas é a presença de um resíduo de arginina (Arg) na posição 112 na 

ApoE4 (Arg-112, Arg-158), enquanto a ApoE3 tem uma cisteína (Cys) nesta posição (Cys-112, Arg-

158). Observe o domínio de interação onde ocorre uma ponte salina entre Arg-61 e glutamato-255 na 

ApoE4, mas não na ApoE3 (nem na ApoE2, não mostrada nesta figura). Essa interação é responsável 

por uma maior afinidade pelas lipoproteínas de muito baixa densidade (VLDL) para E4 em vez da 

afinidade aumentada para lipoproteínas de alta densidade (HDL) que é observada para E3 e E2. 

Fonte: Adaptado de Pereira et al. (2019). 

 

Existem relações aproximadamente lineares de genótipos da ApoE com níveis de 

LDL e risco coronariano. Comparado com indivíduos ε3/ε3, os portadores de ε2 tem 20% de 

risco reduzido de doença coronariana, enquanto que os portadores de ε4 apenas um risco 

ligeiramente aumentado (BENNET et al., 2007). 

Muitas dessas variantes genéticas, incluindo a Apolipoproteína E (ApoE) 

(PEREIRA et al., 2019), resultam em um risco duplo ou maior de doença arterial coronariana 

(DAC), infarto do miocárdio (VÉGH et al., 2012) e doença de Alzheimer (REBECK, 

2017;,LÖWE; GASER; FRANKE, 2016). Os polimorfismos da ApoE estão entre os mais 

estudados em relação ao seu impacto nos níveis de lipoproteínas plasmáticas na população 
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(BERGDAHL et al., 2008), interagindo diretamente com LDL e receptores LDL, lipase 

lipoproteína e outras apolipoproteínas (MEDH et al., 2000).  

Em uma meta-análise, encontrou-se associação entre o alelo E4 com aumento do 

risco de doença arterial coronariana (DAC), na população chinesa, na qual incluíram 4.564 

casos de DAC e 3.985 controles (YIN et al., 2013). 

O alelo E4, encontrado em aproximadamente 14% da população, está associado 

com risco aumentado para uma variedade de doenças cardiovasculares, que inclui a doença 

cerebrovascular isquêmica e aterosclerose, devido à inflamação sistêmica, pelos valores de 

proteína C reativa (PCR) aumentados em portadores de E4 (THIFAULT et al., 2013). A maioria 

dos estudos que associa a genotipagem da ApoE e o risco de aterosclerose em pacientes com 

doenças periodontais é feita em populações idosas (≥ 65 anos) quando a placa de ateroma é 

provavelmente mais grave, o que é incomum. Este estudo aborda casos adultos de meia-idade 

(35-55 anos de idade) com periodontite crônica e controles, quando as mudanças pré-

ateroscleróticas estão iniciando, podendo se caracterizar como aterosclerose subclínica. 

Mesmo que na literatura seja consenso a relação da E4 com a doença 

cardiovascular, principalmente a aterosclerose, e alterações metabólicas (ARRIFANO et al., 

2018b) desencadeada por diversos fatores induzindo a adesão de LDL na camada mediointimal 

de artérias, a existência de um fator de risco para o acidente vascular cerebral em decorrência 

deste processo ainda é controverso (TANG et al., 2018). 

As alterações subclínicas para o desenvolvimento de aterosclerose e/ou alterações 

ateroscleróticas, com o aumento da espessura da camada mediointimal (DOLINER et al., 2018, 

ZHANG et al., 2013), pode ter associação com doença periodontal por causa de potenciais 

interações com a APOE4 (PEREIRA et al., 2019), permeado pela associação dos fatores 

genéticos, nutricionais, bioquímicos e ambientais associados às doenças inflamatórias 

cardiovasculares e periodontais (Figura 16). 
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Figura 16 – Modelo para potenciais interações entre ApoE4, doença periodontal e aterosclerose. 

 

Nota: A APOE4 está associada a níveis aumentados de circulação do colesterol, lipoproteína de baixa densidade (LDL) e citocinas pró-inflamatórias. O aumento 

dos níveis de LDL na circulação sistêmica pode favorecer a oxidação de LDL, gerando LDL-ox, que é conhecido por ativar células endoteliais e respostas 

inflamatórias vasculares, que podem culminar em recrutamento e diferenciação de monócitos em macrófagos e, potencialmente, aterogênese. Esse processo 

pode ser acelerado por uma doença inflamatória crônica coexistente, como a DP, e pode ser associado a outras comorbidades e fatores de risco, como o estilo 

de vida ocidental. A ApoE4 pode ter uma influência chave na microbiota oral (embora este efeito permaneça inexplorado na literatura). A periodontite também 

pode favorecer a aterogênese, através da translocação de patógenos orais para a placa aterogênica e um aumento adicional na resposta inflamatória sistêmica. 

Fonte:  Adaptado de Pereira et al. (2019).
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O potencial achado de lesão precoce pré-aterosclerótica em pacientes com doença 

periodontal pode ajudar profissionais de saúde em países em desenvolvimento com alta 

endemia a procurar intervenção de baixo custo antes da hospitalização e cirurgia, além de 

reduzir o risco de morte relacionada ao acidente vascular cerebral e incapacidades decorrentes 

desta enfermidade. 

Essa lacuna no conhecimento é consequência da ausência ou escassez de estudos 

de coortes de longo prazo, além de estudos clínicos de determinação dos polimorfismos da 

ApoE, especialmente em países em desenvolvimento, como o Brasil, e ainda mais, em regiões 

menos desenvolvidas, como o Nordeste brasileiro (PEREIRA et al., 2019). São nessas regiões, 

em que os habitantes carecem de condições melhores de saúde, geral e odontológica, não são 

encontrados estudos e benefícios para se evitar os processos inflamatórios iniciados na cavidade 

oral (BLASCO-BAQUE et al., 2016). Sendo assim, os benefícios de se identificar essa 

interação podem ser determinantes para ações de promoção e prevenção de doenças, reduzindo 

ou controlando o aumento da incidência do desenvolvimento das doenças e suas comorbidades, 

com a mortalidade por evento cardiovascular agudo (acidente vascular encefálico ou infarto 

agudo do miocárdio). 
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2. OBJETIVOS 
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2.1. OBJETIVO GERAL 

 

• Correlacionar os polimorfismos da apolipoproteína E (APOE) com fatores de risco 

cardiovascular e aterosclerose subclínica, em pacientes com doença periodontal e 

controles no Ceará. 

 

2.2. OBJETIVOS ESPECÍFICOS 

 

 

• Identificar o perfil sociodemográfico da população total, nos casos com doença 

periodontal e nos controles (sem doença periodontal); 

• Identificar a distribuição genotípica e alélica da APOE na população total, em pacientes 

com doença periodontal e nos controles; 

• Avaliar alterações ultrassonográficas do espessamento da camada mediointimal das 

carótidas comum direita e esquerda (como marcador para aterosclerose subclínica), 

assim como presença ou não de placa aterosclerótica na população total, nos casos com 

doença periodontal e nos controles; 

• Associar os parâmetros da doença periodontal, histórico clínico e práticas de saúde 

bucal na população estudada com os fatores cardiovasculares, aterosclerose subclínica 

e polimorfismos da APOE; 

• Identificar fatores de risco para desenvolvimento de doenças cardiovasculares e 

metabólicas, segundo avaliação antropométrica, laboratorial e bioquímica, e sua 

correlação com achados ultrassonográficos das carótidas comum na população total, nos 

casos com doença periodontal e nos controles; 

• Correlacionar as alterações ultrassonográficas com os fatores de risco 

sociodemográficos, odontológicos, antropométricos e laboratoriais na população total, 

em paciente com doença periodontal e controles, e após estratificação de acordo com a 

presença ou não do alelo E4 ou do E2 da APOE. 
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3 MATERIAIS E MÉTODOS  

 

 

3.1. DELINEAMENTO DO ESTUDO 

 

Trata-se de estudo transversal, caso controle, realizado com pacientes adultos 

atendidos nos Centros de Especialidades Odontológicas (CEOs) por periodontistas, 

responsáveis pelo processo de avaliação odontológica dos pacientes com doença periodontal, 

no período de setembro de 2014 a janeiro de 2018. 

  

3.2. POPULAÇÃO E AMOSTRA DO ESTUDO 

 

Foram recrutados para o estudo 239 pacientes adultos atendidos em três CEOs da 

cidade de Fortaleza – Ceará, localizados nos bairros Rodolfo Teófilo, Joaquim Távora e 

Floresta. 

Os Centros de Especialidades Odontológicas, conhecidos CEOs, são unidades de 

referência para as Equipe de Saúde Bucal (ESB), implantados com a estruturação das Redes de 

Atenção à Saúde Bucal do Ceará, prevendo a prestação de serviços de saúde bucal com foco na 

integralidade, qualidade da atenção e na referência às demandas especializadas.  

São ofertados serviços complementares odontológicos nas diversas especialidades, 

como prótese dentária, periodontia, odontopediatria, cirurgia bucomaxilofacial, estomatologia, 

atendimento à paciente com necessidades especiais, emergência 24 horas, entre outros, por 

meio de encaminhamento realizado pelos cirurgiões-dentistas das ESB dos postos de saúde.  

Os grupos de pacientes recrutados voluntária e aleatoriamente foram divididos da 

seguinte forma: 

✓ Grupo caso (com doença periodontal): pacientes com doença periodontal (DP) 

detectável, por meio do Periodontal Screening and Recording (PSR), com diagnóstico de 

doença periodontal crônica (periodontite crônica) quando apresentarem, pelo menos, três dentes 

em dois ou mais sextantes, com profundidade de sondagem maior ou igual a 3 mm, segundo 

Highfield (2009).; 

✓ Grupo controle (sem doença periodontal): sujeitos que não apresentavam 

sinais de DP determinada pela ausência de perda de adesão, suscetibilidade à mobilidade 

dentária, e sem pontos de profundidade de sondagem maior que três milímetros, que foram 

atendidos nos CEOs para outras especialidades, como revisão e/ou limpeza dentária. 
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Os critérios de inclusão foram respeitados no momento do recrutamento e da 

anamnese clínica inicial do paciente, englobando pacientes entre 35 e 55 anos de idade; não 

fumantes; sem diagnóstico de doença periodontal crônica, para grupo controle; e com 

diagnóstico de doença periodontal crônica, que apresentarem pelo menos três dentes em dois 

ou mais sextantes, com profundidade de sondagem maior ou igual a 3 mm, para o grupo caso. 

Na amostra, foram incluídos todos os pacientes que satisfizeram as condições 

anteriormente citadas e que completaram todos os exames, apresentando, desta forma, todos os 

dados necessários das variáveis estudadas. 

Foram considerados inelegíveis para compor a amostra estudada os pacientes que 

não conseguiram concluir todos os exames realizados, se recusaram a permanecer na pesquisa, 

que tinham conhecimento prévio de alguma doença sistêmica, fumantes, mulheres grávidas ou 

amamentando, pacientes imunossuprimidos ou com desordens pépticas ou esofágicas, em 

tratamento concomitante com drogas antimicrobianas, anti-inflamatórias não esteroidais 

(AINEs), glicocorticoides ou antibióticos três meses antes ou durante o período de coleta de 

dados do sujeito. Desta forma, a amostra final foi de 141 pacientes, sendo 74 controles e 67 

casos (com doença periodontal) (Figura 17). 

 

Figura 17 – Fluxograma de recrutamento e da coleta de dados deste estudo. 

 

 

 

Nota: Dados incompletos: ausência de algum dado antropométrico, laboratorial, ultrassonográfico e/ou 

ausência de amostra de células bucais; que impediram as análises dos dados. 

Fonte: própria. 
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3.3. COLETA E ANÁLISE DE DADOS  

 

Os dados foram obtidos por meio de entrevistas realizadas por equipes previamente 

treinadas para realizá-las, e registrados em questionários específicos, elaborados pela 

coordenação do projeto, que, juntamente com o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido 

(TCLE), estão descritos a seguir no Quadro 2: 

 

Quadro 2 - Formulários e documentos utilizados neste estudo. 

Formulários e documentos Conteúdos 

TCLE (Anexo 1) Termo de consentimento livre e esclarecido 

Questionário Odontológico  

(Anexo 2) 

Histórico odontológico, recursos de higiene bucal, 

exame periodontal simplificado (PSR), plano de 

tratamento e procedimentos executados 

Ficha de Avaliação Nutricional 

(Anexo 3) 

Dados pessoais, histórico clínico (funcionamento do 

intestino, sono, diurese, alergias, cirurgias, 

medicamentos, tabagismo, etilismo, bebida alcoólica) e 

avaliação antropométrica (peso atual, altura e 

circunferências corporais) 

Questionário Sociodemográfico 

(Anexo 4) 

Identificação e dados socioeconômicos 

Fonte: própria. 

 

Os pacientes voluntários foram submetidos às seguintes etapas de coleta de dados, 

recrutados no menor tempo possível para realização dos exames, evitando, assim, qualquer tipo 

de alteração ocasionada pelo período entre as avaliações: 

 

3.3.1. Anamnese  

 

3.3.1.1. Avaliação sociodemográfica 

 

Cada paciente, após assinado o termo de consentimento livre e esclarecido de 

participação, respondeu ao entrevistador previamente treinado o questionário sociodemográfico 

(Anexo 4), incluindo dados pessoais (nome completo, telefone, data de nascimento, idade, 

procedência, endereço atual, estado civil, ocupação, escolaridade, renda familiar, quantidade de 
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pessoas que residiam na mesma casa e quantas contribuíam para o sustento da família, tempo 

no domicílio, hábitos como tabagismo e etilismo; e se o próprio entrevistado tinha diagnóstico 

de hipertensão arterial sistêmica (HAS) ou diabetes mellitus tipo 2 (DM2) ou antecedentes 

familiares para essas doenças). Este questionário foi preenchido na ocasião do primeiro contato, 

ou seja, no recrutamento dos pacientes pela equipe de pesquisadores nos CEOs, em sala 

reservada e exclusiva para a pesquisa. 

 

3.3.1.2. Avaliação nutricional 

 

Ainda no momento inicial, os sujeitos da pesquisa foram submetidos à avaliação 

nutricional, com preenchimento de dados na ficha de avaliação (Anexo 3), novamente com 

dados pessoais, histórico clínico (funcionamento do intestino, diurese, horas de sono por dia, 

presença de alergias, cirurgias prévias, uso de medicamentos e se tinha conhecimento de alguma 

patologia pré-existente, além da avaliação antropométrica, com aferição do peso, altura e 

circunferências corporais). 

Para aferição de medidas antropométricas, foram utilizados os seguintes 

equipamentos calibrados:  

• Peso - utilizou-se balança portátil digital, tipo plataforma, com capacidade de até 

150kg (Balmak, BK50F, São Paulo, SP, Brasil); 

• Altura - estadiômetro clínico portátil Caprice, de alumínio, com capacidade de 

medição de 115 a 210 cm (Caprice Sanny, American Medical do Brasil, São 

Paulo, SP); e 

• Circunferências do braço, cintura e quadril – trena antropométrica inelástica sem 

trava, com extensão de até 200 cm, sem trava (Sanny, American Medical do 

Brasil, São Paulo, SP). 

O estado nutricional foi classificado para a população adulta de acordo com o Índice 

de Massa Corporal (IMC), calculado através da divisão do peso, em kg, pela altura, em metros, 

elevada ao quadrado (kg/m²), sendo o cálculo mais usado para estimativa da adiposidade 

corporal.  

Proposta pela World Health Organization (WHO) (WHO, 2000), a classificação 

também considera que o IMC prediz a adiposidade e, consequentemente, as doenças a ela 

associadas, ou seja, a OMS destaca o excesso de peso corporal como preditor de risco para 

doenças crônicas (Quadro 3). 
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Quadro 3 - Classificação do estado nutricional de adultos, segundo valores de IMC, propostos 

pela OMS, e risco para desenvolver doenças crônicas. 

Valores de IMC 

(em kg/m²) 

Classificação do estado 

nutricional 

Risco para  

doenças crônicas 

< 18,5 Baixo peso Baixo risco 

18,5 a 24,9 Eutrofia Sem risco 

25,0 a 29,9 Pré-obesidade / Sobrepeso Risco aumentado 

30,0 a 34,9 Obesidade grau I Moderado 

35,0 a 39,9 Obesidade grau II Grave 

≥ 40,0 Obesidade grau III Muito grave 

Fonte: Adaptada de WHO (2000). 

 

Foram consideradas quatro categorias de estado nutricional: baixo peso (< 18,5 

kg/m²); eutrofia (18,5 a 24,9 kg/m²); sobrepeso (25,0 a 29,9 kg/m²) e obesidade (≥ 30,0 kg/m²), 

na qual foram agrupados todos os graus de obesidade em um único grupo, considerando que a 

partir desta classificação, o risco já é moderado/grave para doenças crônicas (Quadro 2). 

Para avaliação da distribuição de gordura corporal ou visceral, foram analisados os 

valores de circunferência da cintura (CC), que foi medida com fita inelástica na horizontal. O 

indivíduo permanece em pé, com roupas leves, e a aferição foi tomada no final da expiração, 

no ponto médio entre o ponto mais baixo do rebordo costal e o ponto mais alto da crista ilíaca 

superior, ponto anatômico no protocolo de Lohman et al. (1988), adotado também pela WHO 

(WHO, 2000), classificando os pontos de corte de CC como preditor de risco para doenças 

cardiovasculares e metabólicas no adulto (Quadro 4). 

 

Quadro 4 - Classificação da circunferência da cintura (CC) de acordo com o risco metabólico 

por sexo. 

Sexo Risco elevado Risco muito elevado 

Masculino ≥ 94 cm ≥ 102 cm 

Feminino ≥ 80 cm ≥ 88 cm 

Fonte: Adaptada de WHO (2000). 

 

A relação cintura quadril (RCQ) expressa o risco de doenças cardiovasculares em 

indivíduos obesos, sendo uma avaliação para estimar obesidade visceral, sendo calculada pela 
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divisão da circunferência da cintura pela do quadril, aferida na WHO (WHO, 2000) (Quadro 

5). 

 

Quadro 5 - Classificação da relação cintura-quadril (RCQ) de acordo com o risco para doenças 

cardiovasculares. 

Sexo Alto risco  

Masculino ≥ 1,0 

Feminino ≥ 0,85 

Fonte: Adaptada de WHO (2000). 

 

Calculou-se o índice de conicidade (IC) e o índice de adiposidade corporal (IAC), 

dois parâmetros recentemente relacionados à avaliação da distribuição de gordura corporal na 

obesidade.  

O IC tem sido estudado em diversos estudos com o intuito de avaliar sua possível 

relação com variáveis consideradas de risco para desenvolvimento de doenças cardiovasculares, 

tendo em vista que representa um bom indicador para obesidade central (MOTAMED; 

PERUMAL; FHEA, 2015). Utiliza os valores de circunferência da cintura (em m), peso (em 

kg) e altura (em m), conforme a equação matemática abaixo:  

 

Índice de Conicidade (IC) = 
Circunferência da cintura (m)

0,109 √
Peso corporal (kg)

Altura (m)

 

 

São valores de risco para homens IC ≥ 1,25, independentemente da idade, e para 

mulheres menores de 50 anos, IC ≥ 1,18, e para aquelas com 50 anos ou mais, IC ≥ 1,22. 

O IAC foi proposto e validado para a população, e reflete o percentual de gordura 

corporal em homens e mulheres adultos em diferentes etnias, sem necessitar de correções nos 

valores para os sexos, sendo bastante fácil de se obter por utilizar os valores de circunferência 

do quadril (em cm) e da altura (em m), de acordo com a fórmula descrita abaixo, com 

classificação do nível de adiposidade corporal (BERGMAN et al., 2011) (Quadro 6): 

 

IAC (% Gordura corporal) =  
Circunferência do quadril (cm)

Altura (m)x √Altura (m)
− 18 
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Quadro 6 - Classificação dos valores de IAC (%) de acordo com a adiposidade corporal. 

Sexo Adiposidade normal (%) Sobrepeso (%) Obesidade (%) 

Masculino 8 a 20 21 a 25 Acima de 25 

Feminino 21 a 32 33 a 38 Acima de 38 

Fonte: Adaptada de Bergman et al. (2011). 

 

3.3.1.3. Exame clínico odontológico 

 

Os sujeitos da pesquisa foram avaliados por dois cirurgiões-dentistas periodontistas 

experientes e colaboradores dos CEOs, previamente orientados quanto à padronização do 

instrumento de avaliação, por meio de uma sonda periodontal (sonda 621 OMS) e um espelho 

clínico plano, sendo realizada nas dependências dos CEOs.  

O exame clínico estabeleceu o diagnóstico de presença ou ausência de doença 

periodontal por meio dos seguintes parâmetros, segundo Highfield (2009): 

• Profundidade clínica de sondagem  distância da margem gengival ao fundo da 

bolsa periodontal, medida em milímetros através de uma sonda periodontal 

milimetrada em seis pontos para cada dente (regiões mésio-vestibular, vestibular, 

disto-vestibular, mésio-lingual, lingual e disto-lingual). 

• Sangramento gengival  durante a sondagem foi registrada a ausência ou 

presença de sangramento. 

• Nível de inserção clínica  distância em milímetros da junção cemento-esmalte 

ao fundo da bolsa ou sulco gengival. 

• Mobilidade dentária  a perda contínua dos tecidos de suporte do dente pode 

resultar em um aumento da mobilidade dentária, que foi ser classificada em três 

graus diferentes, a saber: grau 1 (mobilidade da coroa do dente de 0,2 - 1 mm no 

sentido horizontal); grau 2 (mobilidade da coroa dentária excedendo 1 mm no 

sentido horizontal); e grau 3 (mobilidade da coroa do dente nos sentidos vertical 

e horizontal). 

O exame Periodontal Screening and Recording (PSR), nos sextantes, foi realizado 

para verificar a profundidade de sondagem e características de alterações da estrutura do 

periodonto nos sextantes da cavidade oral dos pacientes (Figura 18). 
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Figura 18 - Exame Periodontal Simplificado – PSR (Registro do PSR nos Sextantes) 

 

 

   

   

  

 

 

 

Fonte: própria. 

 

Este método foi desenvolvido pela Academia Americana de Periodontologia (AAP) 

junto à Associação Dental Americana (ADA), em 1992, e é considerado um método simples e 

de fácil aplicação para a detecção precoce da doença periodontal, confiável e reprodutível na 

triagem de pacientes, com classificação específica de acordo com a profundidade de sondagem 

(Quadro 7) (LANDRY; JEAN, 2002). 

 

Quadro 7 – Definições dos códigos do Periodontal Screening and Recording (PSR). 

Código Características encontradas 

0 ausência de sangramento e fatores retentivos e faixa escura da sonda totalmente 

visível 

1 presença de sangramento à sondagem/ ausência de fatores retentivos/ faixa escura 

da sonda totalmente visível 

2 presença de fatores retentivos de placa (cálculo, restaurações com falhas 

marginais, cáries)/ faixa escura totalmente visível 

3 faixa escura da sonda parcialmente visível – 4 a 5 mm de profundidade de 

sondagem 

4 faixa escura da sonda não mais visível – 6 mm ou mais de profundidade de 

sondagem 

* indica presença de recessão gengival maior que 3 mm/ mobilidade dental/ 

envolvimento de furca/ problemas mucogengivais 

Obs: Anotar o * juntamente com o código atribuído a cada sextante. 

Fonte: Adaptado de Landry; Jean (2002). 

 

2mm 

PSR – Exame Periodontal Simplificado – Sonda OMS 

I – 18 – 14       II – 13 – 23        III – 24 - 28 

0,5 mm 

3 mm VI - 48 - 44       V – 43 – 33       IV – 34 - 38 



64 

 

3.3.1.4. Exames laboratoriais e bioquímicos 

 

Os pacientes recrutados foram submetidos à coleta de sangue para avaliação 

laboratorial e bioquímica de sangue e soro coletados.  

Em dia previamente marcado, os pacientes foram orientados a permanecer em 

jejum por 12 horas, para evitar qualquer tipo de alteração dos resultados.  

A coleta de sangue foi realizada por profissional treinado e experiente para a 

realização da mesma (técnico de enfermagem), participando de todas as coletas, realizadas na 

Unidade de Pesquisa Clínica (UPC) vinculado ao complexo hospitalar da Universidade Federal 

do Ceará (UFC).  

O protocolo de coleta foi o seguinte: colocou-se um garrote no braço para 

identificação da veia, seguindo de assepsia do local com algodão e álcool a 70%. Após inserção 

da seringa, o garrote foi retirado e foram coletados cinco mililitros em duplicada, para análises. 

O paciente foi orientado a pressionar com algodão a área puncionada, mantendo o braço 

estendido, enquanto o descarte da seringa era realizado pelo técnico, em local apropriado para 

descarte de agulhas e material biológico. 

As amostras foram coletadas, identificadas e imediatamente acondicionadas em 

depósito com temperatura resfriada, sem contato com gelo, e transportadas para o Laboratório 

de Análises Clínicas e Toxicológicas (LACT), vinculado à Faculdade de Farmácia, Odontologia 

e Enfermagem (FFOE) da UFC, para análise de hemograma completo, glicemia de jejum, 

colesterol total e frações, ureia, creatinina, transaminase oxalacética (TGO) e pirúvica (TGP), 

proteínas totais e frações e proteína C reativa (PCR) ultrassensível.  

No quadro abaixo, seguem os valores de referências considerados na avaliação 

bioquímica dos sujeitos da pesquisa (Quadro 8): 
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Quadro 8 - Valores de referências para os parâmetros bioquímicos analisados. 

Parâmetros Valores de referências Unidades 

Eritrograma   

Hemácias 4,3 a 5,9 milhões/mm³ 

Hemoglobina 13,7 a 17,7 g/dL 

Hematócrito 41,0 a 54,0 % 

VCM 80,0 a 99,0 fL 

HCM 27,0 a 32,0 pg 

CHCM 32,0 a 36,0 g/dL 

RDW 11,8 a 15,6 % 

Leucograma   

Neutrófilos 1.600 a 8.000 /mm³ 

Eosinófilos 40 a 600 /mm³ 

Linfócitos 800 a 4.000 /mm³ 

Monócitos 80 a 1.000 /mm³ 

Plaquetograma   

Plaquetas 140.000 a 450.000 /mm³ 

Glicemia em jejum 60 a 99 mg/dL 

Colesterol total e frações   

Colesterol total 

Desejável: < 200 

Limítrofe: 200 a 240 

Aumentado: > 240 

mg/dL 

HDL 
Desejável: ≥ 35 

Ótimo: ≥ 60 
mg/dL 

LDL* 

Desejável: inferior a 130 

Limítrofe: 130 a 159  

Elevado: acima de 160  

mg/dL 

VLDL* Abaixo de 30 mg/dL 

Triglicerídeos 

Ótimo: < 150 

Limítrofe: 150 a 200 

Alto: 201 a 499 

Muito alto: ≥ 500 

mg/dL 

Marcadores nitrogenados   

Ureia 15 a 40 mg/dL 

Creatinina 0,40 a 1,30 mg/dL 

PCR ultrassensível** 

Risco baixo: inferior a 1,0 

Risco médio; 1,0 a 3,0 

Risco alto: superior a 3,0 

mg/L 

Legenda: VCM – volume corpuscular médio; HCM – hemoglobina corpuscular média; CHCM – 

concentração de hemoglobina corpuscular média; RDW – Red Cell Distribution Width; HDL – High-

density lipoprotein; LDL – Low-density lipoprotein; VLDL – Very low-density lipoprotein; PCR – 

proteína C reativa. Nota: *calculado pela equação de Friedwald. **Classificação para avaliação do risco 

de doença cardiovascular, considerado risco > 1,0 mg/L, para as análises. Valores referidos pelo LACT. 
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Os índices de Castelli 1 e 2, que estimam o comportamento de risco para doença 

aterosclerótica, foram calculados de acordo com Millán et al. (2009), enquanto o índice 

aterogênico plasmático (IAP) segundo Dobiásová e Frohlich (2001), com as fórmulas e 

classificados de acordo com os valores de referências abaixo (Quadro 9): 

 

Quadro 9 - Fórmulas e valores de referências dos índices de estimativa de risco aterosclerótico. 

Índices Fórmulas Valores de referências normais 

Castelli 1 colesterol total/HDL Homens: até 4,9 | Mulheres: até 4,3 

Castelli 2 LDL/HDL Homens: até 3,3 | Mulheres: até 2,9 

Índice aterogênico 

plasmático (IAP) 

log (TG/HDL) Baixo risco: < 0,11 

Risco: 0,11 a 0,21 

Risco aumentado: > 0,21 

Legenda: HDL – High-density lipoprotein; LDL – Low-density lipoprotein; IAP – Índice Aterogênico 

Plasmático. 

Fonte: Millán et al. (2009); Dobiásová e Frohlich (2001).  

 

3.3.1.5. Avaliação ultrassonográfica 

 

Foi utilizado para o exame de ultrassom com doppler colorido por sonda apropriada 

para vasos cervicais em modo B, colorido e com capacidade para identificar velocidades de 

fluxo, por profissional médico cirurgião cardiovascular com qualificação para realização deste 

exame e previamente orientado do protocolo. 

A espessura do complexo mediointimal (EMI) foi medida bilateralmente nas 

artérias carótidas comum, externa e interna, em cada grupo (caso e controle), de forma cega, ou 

seja, sem informar ao avaliador a presença ou ausência de doença periodontal. As carótidas 

foram visualizadas longitudinal e transversalmente com o objetivo de identificar foco de lesão 

aterosclerótica definida segundo grau de estenose (Quadro 10): 
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Quadro 10 - Critérios para interpretação das imagens do ecodoppler de carótidas. 

Grau de estenose PVSi (cm/s) 
Índice 

ACI/ACC 
VDFi (cm/s) Imagem da placa 

Normal < 125 < 2 <40 sem placa 

< 50% < 125 < 2 <40 
EMI > 1,0 mm 

<50% RD 

50 a 60% 125-230 2 a 4 40 - 100 
Presente 

>50 % RD 

> 70% > 230 > 4 >100 > 50 % RD 

> 90% 
Baixo ou 

ausente 
Variável Variável Pequeno fluxo 

Oclusão Sem fluxo Não aplicável Não aplicável Ocluído a luz 

Legenda: PVSi – velocidade de pico sistólico da carótida interna; ACI – artéria carótida interna; ACC – 

artéria carótida comum; VDFi – velocidade diastólica final da artéria carótida interna; EMI – espessura 

do complexo miointimal; RD – redução da luz. 

Fonte: Grant et al. (2003). 

  

A medida da EMI foi por meio da média de 10 medições de cada lado e o protocolo 

da avaliação bilateral das carótidas consistiu do scanner de varredura das artérias carótidas, 

transversalmente pelas artérias carótidas comuns, externa e interna, para detectar presença de 

placa ateroscleróticas e grau de estenose. Ao detectar a presença de placa aterosclerótica, o 

médico avaliou, longitudinalmente, passou para a descrição das características da placa, como 

tamanho (extensão), tipo (fibrosa, calcificada, lipídica ou mista), localização, superfície (lisa 

ou irregular).  

A EMI foi calculada para pacientes com ausência de placas ateroscleróticas, e foi 

definida uma imagem da artéria carótida comum a dois centímetros da bifurcação carotídea em 

escaneamento longitudinal. A imagem definida foi congelada e amplificada e cinco pontos mais 

espessos foram analisados. 

Transdutores com angulações delicadas foram utilizados para mostrar claramente 

as fronteiras íntima-sangue e média-adventícia, ambos perto e longe das paredes das artérias, 

sempre na parede posterior. Tomou-se por base a referência dos valores que se encontram 

abaixo de 1,0 mm, como normais; de 1,0 a 1,5mm, espessado ou aterosclerose subclínica; acima 

de 1,5mm, estenose ou presença de placa aterosclerótica (LORENZ et al., 2006).  
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Em cada imagem, as fronteiras visualizadas íntima-sangue e média-adventícia 

foram marcadas com um mouse-controlado no segmento definido. A EMI de carótidas foi 

calculada com uma média de 5 pontos, que combinam perto e longe da parede do máximo EMI 

da artéria carótida comum.  

 

3.3.1.6. Polimorfismo genético 

 

- Coleta de células bucais 

 

As amostras de células bucais foram identificadas somente por código, 

permanecendo o sigilo de informações e classificação, quanto à presença ou não de doença 

periodontal nos pacientes analisados, restrito aos pesquisadores responsáveis pela coleta, para 

evitar qualquer viés na análise posterior. 

O método de coleta de células bucais propicia uma fonte não invasiva, um método 

simples e efetivo para se conduzir a extração de ácido desoxirribonucleico (DNA), para que 

possa ser realizado o exame de genotipagem em estudos epidemiológicos, com importante 

vantagem, sem oferecer riscos e ser indolor ao avaliado. 

As coletas de células bucais para extração de DNA genômico foram obtidas dos 

pacientes durante o atendimento na clínica odontológica (antes do início do tratamento), por 

um pesquisador responsável e previamente orientado para realização dessa coleta, orientando 

os pacientes quanto às instruções durante a coleta, que seguiu o protocolo sugerido no kit para 

purificação de DNA utilizando uma escova bucal estéril (cytobrush), sugerido pela Gentra 

Puregene® (Qiagen® - Gendra System, Minneapolis MN). 

O procedimento inicial para coleta de células bucais é raspar o interior da boca 10 

vezes com a escova bucal estéril, pelo menos, uma hora após comer ou beber algo. O DNA 

pode ser purificado imediatamente após a coleta ou as amostras podem ser armazenadas na 

própria escova à temperatura entre 15 e 25ºC, entretanto, pode-se manter por pelo menos dois 

anos à temperatura ambiente as amostras quando imersas em solução de lise.  

Como não era possível a realização da extração de DNA imediatamente após a 

coleta, o armazenamento era realizado em temperatura controlada, visto que a temperatura 

ambiente do local da coleta poderia ser superior a 25ºC.  

As amostras eram colocadas dentro de microtubos de centrífuga de 1,5 mL, com 

300 µL de solução de lise celular em cada ou até um pouco mais, dependendo se a escova estava 

totalmente imersa dentro da solução. Assim, podem permanecer armazenadas por um período 



69 

 

maior, entretanto, priorizava-se o menor tempo possível para realização da etapa de extração e 

purificação do DNA. Ao cortar a alça da escova para que coubesse dentro do microtubo, foi 

utilizado uma tesoura estéril pelo pesquisador com luvas. 

 

- Extração do DNA 

 

O DNA de amostras de células bucais foi extraído utilizando o protocolo 

modificado Gendra Puregene (Gendra System, Minneapolis MN), a partir de etapas de lise 

celular, tratamento com ribonuclease (RNAse), precipitação de proteínas, precipitação do DNA 

e hidratação do DNA (LONDON et al., 2001).  

Como cada tubo já continua a escova bucal pós-coleta imersa em 300 µL de solução 

de lise, foi adicionado 1,5 µL de proteinase K (20 mg/mL), sendo retiradas após incubação por 

55ºC por 1 hora. As escovas eram, então, retiradas e adicionou-se 100 µL de solução de 

precipitação de proteína. As escovas retiradas foram armazenadas em outro microtubo, para 

que se resguarda amostras originais, apesar de estarem apenas agregadas à escova, para alguma 

eventual necessidade futura.  

Foram acrescidos 1,5 µL de solução de RNAse, misturando suavemente e 

incubando por 15 min em 37ºC, sendo, depois, colocado 1 min no gelo, para resfriar 

rapidamente. Após essa etapa, foram adicionados 100 µL de solução de precipitação de 

proteínas e agitado fortemente por 20 s em alta velocidade, sendo, posteriormente, incubado 5 

min no gelo. Após centrifugar por 3 min a 15.000 x, as proteínas formaram um pellet 

sedimentado no fundo do microtubo. O sobrenadante foi desprezado e o tubo invertido sobre 

papel absorvente. Foram adicionados 300 µL de etanol 70% para lavar o DNA.  

Os tubos permaneceram abertos por 15 min para evaporação do etanol residual e, a 

seguir, o DNA foi dissolvido em 20 µL de solução de hidratação do DNA, e armazenados até a 

análise de genotipagem em congelador a -20ºC, devidamente identificados com os códigos dos 

pacientes. 

As extrações de DNA foram realizadas no Laboratório de Biologia da Cicatrização, 

Ontogenia e Nutrição de Tecidos (LABICONTE) do Centro de Biomedicina da Universidade 

Federal do Ceará (UFC). 
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- Genotipagem da Apolipoproteína E  

 

O genótipo APOE de cada participante foi detectado por real time polymerase 

chain reaction quantitative (RT-PCR) com ensaios experimentais, utilizando a sonda TaqMan 

R no equipamento StepOnePlus R (ThermoFisher, Brasil) (Figura 19). A amplificação foi 

realizada em um sistema StepOne RT-PCR, no formato de 96 poços pela Applied Biosystems, 

usando o método experimental de quantificação (∆CT) (CALERO et al., 2009).  

 

Figura 19 - Ilustração do StepOne™ Real-Time PCR (Applied Biosystems). 

 

Fonte: Extraído de https://www.thermofisher.com/order/catalog/product/4376357.  

 

Dois polimorfismos de nucleotídeos único para ApoE (single nucleotide 

polymorphisms - SNP), rs429358 e rs7412, correspondentes às posições 112 e 158 da proteína, 

respectivamente, foram analisados.  

Para cada SNP, as reações foram realizadas em duplicata em placas de 

microtitulação de 96 poços com volume final de 10 ml, contendo 5 ml de TaqMan 

(ThermoFisher, No Brasil), 25 μol/L de cada sonda (marcada com FAM ou VIC), e 0,5 mL de 

DNA (30 a 100 ng). As condições de execução foram 40 ciclos de desnaturação a 92°C por 15s 

e hibridização e extensão em 60ºC por um minuto.  

Sondas de cada SNP tinham duas sequências marcadas com um corante diferente 

VIC/FAM para os polimorfismos C/T, respectivamente. Esta técnica permite a identificação 

dos seis possíveis genótipos: E2/E2; E2/E3; E2/E4; E3/E3; E3/E4; e E4/E4, de acordo a 

combinação de fluorescência detectada para cada posição. Assim, E2 teve apenas a detecção de 

fluorescência FAM; E3 tinha detecção de fluorescência FAM para rs429358 e VIC para rs7412 

https://en.wikipedia.org/wiki/Single_nucleotide_polymorphism
https://en.wikipedia.org/wiki/Single_nucleotide_polymorphism


71 

 

e; E4 tinha somente detecção de VIC para ambos os SNPs (ARRIFANO et al., 2018a) (Figura 

20). 

 

Figura 20 – Curvas de amplificação marcadas com fluorescência para cada polimorfismo.  

a)  

 

b)  

 

Nota: a) Foi detectada amplificação para valores de Ct abaixo de 25 para VIC e FAM, caracterizando 

cisteína no nucleotídeo T e arginina no C na posição 112 (E3). b) Detecção de amplificação apenas para 

VIC, com a presença de arginina no nucleotídeo T na posição 158 (E4). Resultado da identificação do 

genótipo para este paciente em questão: E3/E4. 

Fonte: própria. Laboratório de Farmacologia Molecular na Universidade Federal do Pará (UFPA). 

 

Os primers de PCR (5´3´) foram GCGGGCACGGCTGTCCAA (para frente) e 

GCAGGTCATCGGCATCGC (reverso) para ApoE112 e GGCCAGAGCACCGAGGAG 

(para frente) e CACGCGGCCCTGTTCCAC (reverso) para ApoE158. Os iniciadores de 

"minissequenciamento" foram CTGGGCGCGGACATGGAGGACGTG para ApoE112 e 

GCGATGCCGATGACCTGCAGAAG para ApoE158. Ambos os iniciadores de 

minissequenciação detectaram os nucleotídeos C e T na cadeia de DNA codificante. O alelo E2 

112 

rs429358 

158 

rs7412 
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tem uma substituição de pares de bases citosina-a-timina em rs7412, enquanto em E4, uma 

timina é substituída por uma citosina em rs429358 (KOCH et al., 2002) (Quadro 11). 

 

Quadro 11 – Classificação dos genótipos da APOE de acordo com as fluorescências dos SNPs 

(rs429358 e rs7412). 

Genótipos rs429358 rs7412 

E2/E2 T T 

E3/E3 T C 

E4/E4 C C 

E2/E3 T C/T 

E2/E4 T/C C/T 

E3/E4 T/C C 

  Legenda: T – timina; C – citosina.  

  Fonte: própria. 

 

Em qualquer uma das posições, a cisteína é determinada pelo códon TGC e a 

arginina pelo códon CGC, sendo então nomeados os SNPs de acordo com a determinação dos 

códons (KOCH et al., 2002) (Quadro 12). 

 

Quadro 12 - Sequência de bases para cada alelo da APOE de acordo com a determinação do 

aminoácido pelos códons correspondentes. 

Alelos Sequência de bases 

E2 TGC TGC 

E3 TGC CGC 

E4 CGC CGC 

   Legenda: T – timina; C – citosina.  

   Fonte: própria. 

 

Três grupos de genótipos foram analisados no presente estudo: E2+ (portadores dos 

genótipos ɛ2/ɛ2 e ɛ2/ɛ3), E3+ (portadores do genótipo ɛ3/ɛ3) e E4+ (portadores dos genótipos 

ɛ3/ɛ4 e ɛ4/ɛ4). Os dados genotípicos de ambos os SNPs conferiram ao equilíbrio de Hardy-

Weinberg (WOHLIN et al., 2007; ROHLFS; WEIR, 2008).  
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3.3.2. Análises estatísticas 

 

As variáveis contínuas foram tabuladas e expressas em média ± desvio-padrão, 

enquanto as categóricas foram apresentadas em taxas e percentuais de prevalência. Os 

polimorfismos, os genótipos e as distribuições alélicas foram apresentadas no trabalho em 

prevalências e analisados de acordo com hipótese de equilíbrio de Hardy-Weinberg (ROHLFS; 

WEIR, 2008). 

Testes de associação de qui-quadrado e p de Fischer foram utilizados para verificar 

associação entre variáveis categóricas independentes. Teste t de Student não pareado foi 

utilizado para comparação de varáveis contínuas, com um intervalo de confiança de 95% e valor 

de p < 0,05 para diferenças significativas. O cálculo de odds ratio (OR) e intervalos de 

confiança de 95% foram utilizados para identificar fatores de risco para aterosclerose. O 

coeficiente de correlação r de Pearson e regressão multivariada foram utilizados para avaliar a 

correlação das variáveis estudadas. 

Foram utilizados os seguintes softwares para análise estatística: SPSS (SPSS 

Statistical Package for the Social Sciences, Inc, Chicago, IL, versão 20.0) e R (versão 3.4.3 for 

Windows).  

 

3.4. ASPECTOS ÉTICOS 

 

O presente trabalho é parte integrante da pesquisa intitulada “Fatores de risco e 

prevenção da doença aterosclerótica em pacientes com periodontite no Ceará”, aprovada pelo 

Comitê de Ética em Pesquisa da Universidade Federal do Ceará (UFC), com parecer nº 562.697 

(Anexo 5) e financiado por meio da Chamada FUNCAP 07/2013 - Programa Pesquisa para o 

SUS: gestão compartilhada em Saúde (PPSUS/CE –FUNCAP/SESA/MS/CNPq). 

Os procedimentos em todas as etapas desta pesquisa foram executados de acordo com 

os critérios éticos descritos na Resolução MS/CNS nº 510 de 07 de abril de 2016, que dispõe sobre 

as normas aplicáveis a pesquisas em Ciências Humanas e Sociais cujos procedimentos 

metodológicos envolvam a utilização de dados diretamente obtidos com os participantes ou de 

informações identificáveis ou que possam acarretar riscos maiores do que os existentes na vida 

cotidiana. Respeitando o que rege a resolução, foram mantidos todos os registros médicos e 

outros documentos da pesquisa apenas com o código do paciente, em local seguro, em 

concordância com guias de boas práticas clínicas e exigências institucionais e regulatórias para 

a proteção da confidencialidade dos sujeitos. Apenas o investigador principal e o bioestatístico 
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do estudo tiveram acesso a esses registros. 

Todos os sujeitos da pesquisa foram esclarecidos dos objetivos e de todas as etapas 

necessárias durante a coleta de dados, tendo o seu consentimento livre, ciente e voluntário, 

mediante assinatura do TCLE (Anexo 1), antes do início da participação do mesmo na pesquisa. 
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4 RESULTADOS 

 

4.1 PERFIL SOCIODEMOGRÁFICO  

 

Após a finalização da coleta de dados, foram recrutados 239 pacientes, sendo que 

98 foram excluídos da pesquisa por não completarem os dados necessários e/ou por desistência 

nas etapas de coleta de dados ou repetição de exames, quando necessário, conforme descrito 

anteriormente no fluxograma do estudo (Figura 17). 

Os 141 indivíduos que preencheram os critérios para serem incluídos no estudo 

final, ao completarem todos os exames, foram subdivididos entre casos e controles, com ou sem 

doença periodontal (DP), respectivamente. Assim sendo, foram encontrados 47,5% casos e 

53,5% controles, que seguem abaixo com a descrição de acordo com as variáveis 

sociodemográficas (Tabela 1). 

Em relação à distribuição da população total, quanto ao sexo e procedência, 74,5% 

eram mulheres e 74,2% dos indivíduos eram da capital (Fortaleza/Ceará). A maioria 

apresentava, no contato inicial do recrutamento, idade < 45 anos (55,3%), era casado e/ou com 

união estável (53,2%), referiu outro tipo de ocupação ou desempregados (53,2%) e concluído 

o ensino médio (46,8%), este último sendo a maior prevalência encontrada entre as categorias 

de escolaridade da população estudada, não representando a maioria (Tabela 1). 

Considerando os casos de DP mais graves, com profundidade de 5 mm ou mais de 

sondagem nos sextantes analisados, a maioria também é do sexo feminino (78,6%), sendo que 

50% tinham acima de 45 anos de idade, sem diferença entre os controles existentes (valores de 

p para sexo: p = 0,555; e para faixa etária: p = 0,702). 

Não houve diferença estatística entre os casos e controles nas características 

sociodemográficas da população estudada, exceto na renda mensal, em que os casos tiveram 

renda mensal de 1,72 ± 0,93 salários mínimos, em reais (equivalentes ao valor médio de 210,00 

dólares/mês), enquanto os controles tiveram maior renda (2,3 ± 1,94 salários mínimos) (p = 

0,0276). 
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Tabela 1 - Perfil sociodemográfico da população estudada, dos casos e dos controles. 

Classificação das variáveis 

sociodemográficas 

Total Controles Casos  

n % n % n % p* 

Sexo Homens 36 25,53 17 22,97 19 28,36 0,464 

Mulheres 105 74,47 57 77,03 48 71,64  

Faixa etária < 45 anos 78 55,32 43 58,11 35 52,24 0,465 

≥ 45 anos 63 44,68 31 41,89 32 47,76  

Procedência Capital (Fortaleza/CE) 106 75,18 57 77,03 49 77,78 0,532 

Interior 30 21,28 17 22,97 13 20,63  

Outros 1 0,71 0 0,00 1 1,59  

Estado Civil Casado ou união 

estável 

75 53,19 41 55,41 34 53,97 0,149 

Solteiro(a) 45 31,91 21 28,38 24 38,10  

Divorciado(a) ou 

separado(a) 

12 8,51 7 9,46 5 7,94  

Viúvo(a) 5 3,55 5 6,76 0 0,00  

Ocupação Desempregado(a) 44 31,21 22 29,73 22 34,92 0,220 

Comércio 3 2,13 2 2,70 1 1,59  

Servidor público 13 9,22 11 14,86 2 3,17  

Economia informal 2 1,42 1 1,35 1 1,59  

Outros 75 53,19 38 51,35 37 58,73  

Escolaridade Ensino fundamental 

incompleto/completo 

53 37,58 27 36,48 26 41,27 0,521 

Ensino médio 

incompleto/completo 

65 46,10 35 47,24 30 47,62  

Graduação 15 10,64 11 14,86 4 6,35  

Outros (pós-graduação) 4 2,84 1 1,35 3 4,76  

Renda 

Mensal 

(em salários mínimos) média ± desvio 

padrão 
2,3 ± 1,94   1,72 ± 0,93 0,027 

Obs.: não foi encontrada diferença estatística entre casos e controles, exceto para renda mensal. *Qui-

quadrado ou teste exato de Fisher. Fonte: própria 

 

4.2 POLIMORFISMO DA APOLIPOPROTEINA E (ApoE) 

 

O genótipo mais frequente na população foi E3/E3 (67,4%), em 68,7% dos casos, 

e 66,2% dos controles, sem diferença estatística (p = 0,831). A prevalência de genótipos e 

frequência alélica da ApoE na população estudada é apresentada na Tabela 2. As frequências 

alélicas da ApoE para casos e controles, respectivamente, foram de 4,5 e 4,5% de E2; 80,6 e 

85,1% de E3; e 14,9 e 15,6% de E4, sem diferença (p = 0,984) As frequências dos genótipos na 

população estudada não diferiram significativamente daquelas previstas pelo teste de equilíbrio 

de Hardy-Weinberg (p = 0,0239) (Tabela 2). 
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Tabela 2 - Distribuição genotípica e alélica da apolipoproteína E (APOE) da população total, 

casos e controles. 

Características 

genotípicas e alélicas 

Total  

(n = 141) 

Controles  

(n = 74) 

Casos  

(n = 67) 

p * 

Genótipos n (%) n (%) n (%)  

E2/E3 6 (4,25) 4 (5,41) 2 (2,99) 0,831 

E2/E4 6 (4,25) 2 (2,70) 4 (5,97)  

E3/E3 95 (67,37) 49 (66,22) 46 (68,66)  

E3/E4 32 (22,69) 18 (24,32) 14 (20,9)  

E4/E4 2 (1,41) 1 (1,35) 1 (1,49)  

Alelos     

E2 12 (4,25)  6 (4,52) 6 (4,48) 0,984 

E3 228 (80,85) 120 (85,11) 108 (80,60)  

E4 42 (14,89) 22 (15,60) 20 (14,92)  

Nota: O genótipo E2 / E2 não foi identificado na população. *Qui-quadrado ou teste exato de Fisher. 

Fonte: própria 

 

A presença dos alelos não foi diferente significativamente entre os casos com DP 

mais grave em comparação aos controles analisados, quando considerada presença ou ausência 

dos alelos E2 e E4 (Tabela 3). 

 

Tabela 3 - Distribuição genotípica e alélica da apolipoproteína E (APOE) dos casos com doença 

periodontal severa (profundidade ≥ 5 mm) e controles. 

Presença dos alelos Controles  Casos ≥ 5 mm p * 

E2+ 6 (8,3%) 2 (14,3%) 0,483 

E2- 66 (91,7%) 12 (85,7%)  

E4+ 11 (17,7%) 3 (12,5%) 0,555 

E4- 51 (82,3%) 21 (87,5%)  

Legenda: E2+ e E4+: presença do alelo E2 ou E4; E2- e E4-: ausência do alelo E2 

ou E4. *Qui-quadrado ou teste exato de Fisher. 

Fonte: própria 

 

4.3 PERFIL ODONTOLÓGICO 

 

A população estudada apresentou um perfil odontológico sem diferença estatística, 

quando considerado casos e controles, exceto quanto à mobilidade dentária (p = 0,001). Os 

casos relataram em 40,3% ter algum nível de mobilidade dentária, característica da doença 

periodontal instalada cronicamente, enquanto nos controles este percentual foi menor, de 

16,2%.  
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Em outras características presentes e descritas na doença periodontal, como 

sangramento da gengiva, não foi possível identificar diferença estatística entre casos e 

controles, como apresentado na Tabela 4. 

 

Tabela 4 - Perfil odontológico da população estudada, dos casos e dos controles. 

Classificação das variáveis 

odontológicas 

Total Controles Casos  

n % n % n % p* 

Mobilidade dentária 
Sim 39 27,7 12 16,2 27 40,3 0,001 

Não 102 72,3 622 83,8 40 59,7  

Tratamento prévio 
Sim 81 58,7 46 63,0 35 53,8 0,275 

Não 57 41,3 27 37,0 30 46,2  

Sangramento da 

gengiva 

Sim 64 45,7 29 39,7 35 52,2 0,138 

Não 76 54,3 44 60,3 32 47,8  

Dor na gengiva 
Sim 43 30,7 21 28,8 22 32,8 0,602 

Não 97 69,3 52 71,2 45 67,2  

Gosto desagradável 
Sim 77 54,6 39 52,7 38 56,7 0,633 

Não 64 45,4 35 47,3 29 43,3  

Hálito desagradável 
Sim 70 49,6 39 52,7 31 46,3 0,445 

Não 71 50,4 35 47,3 36 53,7  

Sensibilidade 

Sim 96 68,1 51 68,9 45 67,2 0,823 

Não 45 31,9 23 31,1 22 32,8  

Não 29 20,6 14 18,9 15 22,4  

Refere alimentar-se 

entre as refeições 

Sim 98 69,5 50 67,6 48 71,6 0,600 

Não 43 30,5 24 32,4 19 28,4  

Tratamento 

ortodôntico 

Sim 51 36,2 27 36,5 24 35,8 0,935 

Não 90 63,8 47 63,5 43 64,2  

Lesão na boca 
Sim 13 9,4 7 9,6 6 9,2 0,443 

Não 125 90,6 66 90,4 59 90,8  

Histórico familiar de 

doença periodontal 

Sim 31 22,5 17 23,3 14 21,5 0,806 

Não 107 77,5 56 76,7 51 78,5  

Número de 

escovações por dia 

0 1 0,7 0 0,0 1 1,5 0,246 

1 8 5,8 2 2,8 6 9,2  

2 40 29,2 23 31,9 17 26,2  

3 80 58,4 43 59,7 37 56,9  

4 6 4,4 4 5,6 2 3,1  

5 2 1,5 0 0,0 2 3,1  

Recebeu orientação 

de higiene oral 

Sim 103 75,2 50 69,4 53 81,5 0,102 

Não 34 24,8 22 30,6 12 18,5  

Considera a higiene 

oral adequada 

Sim 80 58,4 45 61,6 35 54,7 0,410 

Não 57 41,6 28 38,4 29 45,3  

Obs.: não foi encontrada diferença estatística entre casos e controles, exceto na mobilidade dentária. 

*Qui-quadrado. Fonte: própria 
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Avaliando o perfil odontológico em relação ao polimorfismo da APOE, 

especificamente da E4, verificou que os portadores de E4 com tratamento odontológico prévio 

(ex. limpeza, exodontia, etc.), apresentaram prevalência (66,7%) significativamente maior que 

os não portadores de E4 (p = 0,0297) (Tabela 5). 

Além de maior prevalência de pacientes com histórico familiar de doença 

periodontal entre os portadores de E4 (p = 0,007), sugerindo condições de saúde bucal abaixo 

do esperado entre os portadores de E4, podendo desenvolver uma maior suscetibilidade às 

alterações e/ou desordens orais, predispondo às doenças periodontais, principalmente. Apesar 

disso, não houve diferença significativa entre pacientes quanto à sensibilidade e mobilidade 

dentária, quando se considerou o polimorfismo da APOE (Tabela 5). 

Houve diferença estatística entre os pacientes com E4 que relataram tratamento 

ortodôntico prévio, com uma prevalência de 52,5%, enquanto que 29,0% dos que não tinha o 

alelo E4 relataram ter sido submetidos a tratamento ortodôntico anteriormente (p = 0,009). 

 

Tabela 5 - Características do exame bucal dos pacientes com o alelo E4 da população total. 

Variáveis do exame 

bucal 

ApoE4  
Sim Não p 

Sangramento  

Sim 15 37,5% 49 49,5% 0,199 

Não 25 62,5% 50 50,5%  
Dor     

 
Sim 11 27,5% 32 32,3% 0,578 

Não 29 72,5% 67 67,7%  
Mobilidade dentária    

 
Sim 15 37,5% 24 24,0% 0,107 

Não 25 62,5% 76 76,0%  
Gosto desagradável na boca  

 
Sim 20 50,0% 57 57,0% 0,452 

Não 20 50,0% 43 43,0%  
Hálito desagradável  

 
Sim 21 52,5% 49 49,0% 0,708 

Não 19 47,5% 51 51,0%  
Sensibilidade     

 
Sim 29 72,5% 67 67,0% 0,527 

Não 11 27,5% 33 33,0%  
Ingestão de ácidos     

 
Sim 33 82,5% 77 77,0% 0,474 

Não 7 17,5% 23 23,0%  
     Continua... 
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    Continuação da tabela 5.  

Tratamento ortodôntico prévio  
Sim 21 52,5% 29 29,0% 0,009 

Não 19 47,5% 71 71,0%  
Lesão na boca     

 
Sim 4 10,8% 9 10,0% 0,891 

Não 33 89,2% 81 90,0%  
Histórico familiar de doença periodontal  
Sim 20 54,1% 20 22,2% 0,007 

Não 17 45,9% 70 77,8%  
Recebeu orientação de higiene bucal  
Sim 31 86,1% 66 73,3% 0,124 

Não 5 13,9% 24 26,7%  
Considera que tem higiene adequada  

 
Sim 21 55,3% 59 59,6% 0,645 

Não 17 44,7% 40 40,4%  
Bochecha enxaguante bucal  

 
Sim 17 44,7% 45 45,5% 0,940 

Não 21 55,3% 54 54,5%  
*p<0,05, teste exato de Fisher ou qui-quadrado de Pearson. Fonte: própria 

 

 

4.4 PERFIL ANTROPOMÉTRICO  

 

Foi identificado excesso de peso na maioria (65,9%) dos pacientes, segundo a 

classificação do Índice de Massa Corporal (IMC), sendo 42,4% com sobrepeso e 23,5% com 

obesidade, sem diferença significativa entre os casos e os controles (Tabela 6). 

A maioria dos pacientes foi identificada com risco para desenvolvimento de 

doenças cardiovasculares e metabólicas, segundo circunferência da cintura (CC) e relação 

cintura-quadril (RCQ), pela classificação da Organização Mundial da Saúde (OMS), 

respectivamente, com 66,4% e 59,0% da população estudada, sem diferença entre casos e 

controles (Tabela 6).  

Os índices de adiposidade corporal (IAC) e o de conicidade (IC) também não 

apresentaram diferença significativa entre casos e controles e em 77,9% foi estimado excesso 

de peso (sobrepeso: 36,6%; e obesidade: 41,2%), segundo IAC, e 61,1% com risco, segundo IC 

(Tabela 6). 
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Tabela 6 - Perfil antropométrico da população estudada, dos casos e dos controles. 

Classificação das variáveis 

antropométricas* 

Total Controles Casos  

n % n % n % p** 

Índice de Massa 

Corporal (IMC) 

Eutrofia  45 34,1 26 35,1 19 32,8 0,666 

Sobrepeso 56 42,4 29 39,2 27 46,6  

Obesidade 31 23,5 19 25,7 12 20,7  

Circunferência da 

cintura (CC) 

Sem risco 44 33,6 22 29,7 22 38,6 0,287 

Com risco 87 66,4 52 70,3 35 61,4  

Relação cintura-

quadril (RCQ) 

Sem risco 55 41,0 29 39,2 26 43,3 0,628 

Com risco 79 59,0 45 60,8 34 56,7  

Índice de 

adiposidade 

corporal (IAC) 

Normal 29 22,1 18 24,3 11 19,3 0,507 

Sobrepeso 48 36,6 24 32,4 24 42,1  

Obesidade 54 41,2 32 43,2 22 58,6  

Índice de 

conicidade (IC) 

Sem risco 51 38,9 30 40,5 21 36,8 0,667 

Com risco 80 61,1 44 59,5 36 63,2  

*Nota: Classificação do estado nutricional pelo IMC: apresentado no Quadro 2. Classificação de risco 

para doença cardiovascular segundo CC: apresentado no Quadro 3. Classificação de risco para doença 

cardiovascular segundo RCQ: apresentado no Quadro 4. Classificação de excesso de gordura segundo 

IAC: apresentado no Quadro 5. Valores de risco segundo IC: valores de risco para homens IC ≥ 1,25, 

independentemente da idade, e para mulheres menores de 50 anos, IC ≥ 1,18, e para aquelas com 50 

anos ou mais, IC ≥ 1,22. **Qui-Quadrado de Pearson. 

Fonte: própria. 

 

Quando avaliados separadamente os casos que apresentaram doença periodontal 

agressiva e/ou severa, não foi encontrada diferença estatística nas variáveis antropométricas 

estudadas, contudo, a maioria (57,1%) da população apresentou excesso de peso (sobrepeso e 

obesidade), segundo o IMC, com maioria de risco para desenvolver doenças cardiovasculares 

e metabólicas pela CC (71,4%) e RCQ (57,1%), além de apresentarem excesso de adiposidade 

corporal (78,6%) e ser de risco em relação ao IC (57,1%), semelhante aos controles da amostra 

estudada (Tabela 7). 
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Tabela 7 - Perfil antropométrico dos casos com doença periodontal severa (profundidade ≥ 5 

mm) e dos controles. 

Classificação das variáveis 

antropométricas* 

Controles Casos ≥ 5 mm  

n % n % p** 

Índice de Massa 

Corporal (IMC) 

Eutrofia  26 35,1 6 42,9 0,617 

Sobrepeso 29 39,2 6 42,9  

Obesidade 19 25,7 2 12,3  

Circunferência da 

cintura (CC) 

Sem risco 22 29,7 4 28,5 0,487 

Com risco 52 70,3 10 71,4  

Relação cintura-

quadril (RCQ) 

Sem risco 29 39,2 6 42,9 0,625 

Com risco 45 60,8 8 57,1  

Índice de adiposidade 

corporal (IAC) 

Normal 18 24,3 3 21,4 0,731 

Sobrepeso 24 32,4 6 42,9  

Obesidade 32 43,2 5 35,7  

Índice de conicidade 

(IC) 

Sem risco 30 40,5 6 42,9 0,934 

Com risco 44 59,5 8 57,1  

*Nota: Classificação do estado nutricional pelo IMC: apresentado no Quadro 2. Classificação de risco 

para doença cardiovascular segundo CC: apresentado no Quadro 3. Classificação de risco para doença 

cardiovascular segundo RCQ: apresentado no Quadro 4. Classificação de excesso de gordura segundo 

IAC: apresentado no Quadro 5. Valores de risco segundo IC: valores de risco para homens IC ≥ 1,25, 

independentemente da idade, e para mulheres menores de 50 anos, IC ≥ 1,18, e para aquelas com 50 

anos ou mais, IC ≥ 1,22. **Qui-Quadrado de Pearson. 

Fonte: própria. 

 

Ao analisarmos o perfil antropométrico em relação à presença e ausência dos alelos 

E2 e E4, principalmente evidenciando os preditores de risco para doenças cardiovasculares, não 

houve diferença estatística entre os grupos (caso e controle) ou entre os alelos (portadores E2 e 

E4), porém, enfatizou-se que a maioria dos indivíduos avaliados apresentavam circunferência 

da cintura característica de risco muito elevado para o desenvolvimento de doenças 

cardiovasculares. 

Em relação ao percentual de gordura corporal na população total, foi possível 

observar que os portadores do alelo E2 apresentaram um percentual médio de gordura corporal 

de 36,17 ± 5,02%, maior quando comparados aos não portadores de E2 (32,67 ± 5,76%), apesar 

de não apresentar diferença estatística significante (p = 0,053). 

Nos controles, o percentual de gordura corporal foi estatisticamente maior (p = 

0,017) nos portadores de E2 (38,64 ± 3,90%) do que entre os não-portadores de E2 (32,67 ± 

5,96%) (Tabelas 8, 9 e 10). 
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Tabela 8 - Média e desvio padrão da idade, em anos, e medidas antropométricas pela presença de alelos (E2 e E4) na população estudada, casos e 

controles. 

 Total  Controles  Casos  
 Presença E2 Ausência E2 p Presença E2 Ausência E2 p Presença E2 Ausência E2 p 

 Média DP Média DP  Média DP Média DP  Média DP Média DP  

Idade 

(anos) 
47,50 5,96 44,23 6,56 0,099 49,17 6,15 43,90 6,84 0,073 45,83 5,81 44,61 6,27 0,647 

CC (cm) 87,91 11,07 87,36 10,72 0,871 92,33 9,82 86,67 9,88 0,182 82,60 11,01 88,26 11,77 0,307 

CQ (cm) 104,17 3,40 108,29 7,19 0,334 103,00 0,00 106,30 7,46 0,670 104,75 4,60 110,49 6,36 0,233 

RCQ 0,94 0,07 0,91 0,08 0,470 1,02 0,00 0,94 0,08 0,336 0,91 0,04 0,88 0,06 0,575 

CAbd (cm) 95,71 9,22 93,04 11,63 0,461 99,83 5,95 93,20 10,32 0,126 90,76 10,60 92,83 13,26 0,736 

GC (%) 36,17 5,02 32,67 5,76 0,053 38,64 3,90 32,56 5,96 0,017* 33,22 4,90 32,83 5,54 0,878 

IC 1,22 0,07 1,22 0,14 0,983 1,22 0,08 1,22 0,07 0,946 1,21 0,06 1,21 0,20 0,964 

 Total  Controles   Casos  
 Presença E4 Ausência E4 p Presença E4 Ausência E4 p Presença E4 Ausência E4 p 

 Média DP Média DP  Média DP Média DP  Média DP Média DP  

Idade 

(anos) 
46,05 7,67 43,90 6,00 0,117 47,24 8,07 43,17 6,09 0,046* 44,74 7,19 44,71 5,85 0,987 

CC (cm) 89,19 10,77 86,70 10,66 0,233 87,93 9,52 86,81 10,16 0,666 90,85 12,35 86,56 11,40 0,218 

CQ (cm) 107,23 6,45 108,27 7,32 0,675 105,90 6,41 106,22 7,72 0,933 108,33 6,86 110,58 6,29 0,475 

RCQ 0,93 0,07 0,91 0,08 0,348 0,98 0,08 0,93 0,08 0,286 0,89 0,04 0,88 0,07 0,583 

CAbd (cm) 9281 13,18 93,45 10,76 0,774 93,19 7,85 93,95 11,02 0,773 92,30 18,28 92,79 10,52 0,899 

GC  32,58 5,98 33,12 5,70 0,635 33,31 6,27 32,95 5,99 0,817 31,63 5,62 33,34 5,37 0,291 

IC 46,05 7,67 43,90 6,00 0,117 1,22 0,07 1,22 0,07 0,751 1,20 0,32 1,22 0,10 0,753 

Legenda: CC - circunferência da cintura; CQ - circunferência do quadril; RCQ - relação cintura quadril; CABd - circunferência abdominal; GC - 

percentual de gordura corporal; IC - índice de conicidade; DP- desvio-padrão. * valor de p <0,05, teste t de Student. 

Fonte: própria. 



85 

 

Tabela 9 - Perfil da população estudada de acordo com as categorias de classificação das variáveis antropométricas, presença do alelo E2 na população estudada, casos 

e controles. 

    Total  Controles  Casos  

  Total Presença E2 Ausência E2 p Presença E2 Ausência E2 p Presença E2 Ausência E2 p 

IMC                  

Eutrofia 45 34,10% 2 18,20% 43 35,50% 0,414 2 40,0% 17 32,1% 0,933 0 0,0% 26 38,2% 0,136 

Sobrepeso 56 42,40% 5 45,50% 51 42,10%  2 40,0% 25 47,2%  3 50,0% 26 38,2%  

Obesidade 31 23,50% 4 36,40% 27 22,30%  1 20,0% 11 20,8%  3 50,0% 16 23,5%  

CC                  

Alto risco 45 100,00% 3 100,00% 42 100,00% 1,000 2 100,0% 20 100,0% 1,000 1 100,0% 22 100,0% 1,000 

Sem risco 0 0,00%  0,00%  0,00%  0 0,00% 0 0,00%  0 0,00%  0,00%  

RCQ                  

Sem risco 67 51,10% 7 63,60% 60 50,00% 0,387 4 80,0% 27 51,9% 0,229 3 50,0% 33 48,5% 0,945 

Muito alto risco 64 48,90% 4 36,40% 60 50,00%  1 20,0% 25 48,1%  3 50,0% 35 51,5%  

IAC (GC)                  

Normal 29 22,10% 1 9,10% 28 23,30% 0,487 1 20,0% 10 19,2% 0,995 0 0,0% 18 26,5% 0,298 

Sobrepeso 48 36,60% 4 36,40% 44 36,70%  2 40,0% 22 42,3%  2 33,3% 22 32,4%  

Obesidade 54 41,20% 6 54,50% 48 40,00%  2 40,0% 20 38,5%  4 66,7% 28 41,2%  

IC                  

Sem risco 51 38,90% 4 36,40% 47 39,20% 0,855 2 40,0% 19 36,5% 0,878 2 33,3% 28 41,2% 0,708 

Com risco 80 61,10% 7 63,60% 73 60,80%  3 60,0% 33 63,5%  4 66,7% 40 58,8%  

Legenda: CC - circunferência da cintura; CQ - circunferência do quadril; RCQ - relação cintura quadril; IAC – índice de adiposidade corporal; GC - percentual de 

gordura corporal; IC - índice de conicidade.  

Nota: *p<0,05, teste exato de Fisher ou qui-quadrado de Pearson. 

Fonte: própria.
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Tabela 10 - Perfil da população estudada de acordo com as categorias de classificação das variáveis antropométricas, presença do alelo E4 na 

população estudada, casos e controles. 

  Total  Controles  Casos  

  Presença E4 Ausência E4 p Presença E4 Ausência E4 p Presença E4 Ausência E4 p 

IMC                

Eutrofia 12 31,6% 33 35,1% 0,496 6 35,3% 13 31,7% 0,925 6 28,6% 20 37,7% 0,339 

Sobrepeso 19 50,0% 37 39,4%  8 47,1% 19 46,3%  11 52,4% 18 34,0%  
Obesidade 7 18,4% 24 25,5%  3 17,6% 9 22,0%  4 19,0% 15 28,3%  

CC     
           

Com risco 11 0,0% 34 0,0% 1,000 6  16  1,000 5 100,0% 18 100,0% 1,000 

Sem risco 0 0,0% 0 0,0% 
 

0 0,0% 0 0,0%  0 0,0% 0 0,0%  
RCQ  

 
 

            
Sem risco 20 54,1% 47 50,0% 0,676 10 62,5% 21 51,2% 0,442 10 47,6% 26 49,1% 0,911 

Com risco muito 

elevado 
17 45,9% 47 50,0% 

 

6 37,5% 20 48,8% 

 

11 52,4% 27 50,9% 

 
IAC (GC)     

           
Normal 7 18,9% 22 23,4% 0,554 3 18,8% 8 19,5% 0,503 4 19,0% 14 26,4% 0,789 

Sobrepeso 12 32,4% 36 38,3%  5 31,3% 19 46,3%  7 33,3% 17 32,1%  
Obesidade 18 48,6% 36 38,3%  8 50,0% 14 34,1%  10 47,6% 22 41,5%  

IC     
           

Sem risco 11 29,7% 40 42,6% 0,175 4 25,0% 17 41,5% 0,247 7 33,3% 23 43,4% 0,427 

Com risco 26 70,3% 54 57,4%  12 75,0% 24 58,5%  14 66,7% 30 56,6%  
Legenda: CC - circunferência da cintura; CQ - circunferência do quadril; RCQ - relação cintura quadril; IAC – índice de adiposidade corporal; GC - percentual 

de gordura corporal; IC - índice de conicidade. 

Nota: *p<0,05, teste exato de Fisher ou qui-quadrado de Pearson. 

Fonte: própria.
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4.5 PARÂMETROS BIOQUÍMICOS E LABORATORIAIS 

 

A glicemia em jejum apresentou-se em quase todos os pacientes (90,5%) dentro da 

faixa de normalidade (< 100 mg/dL), sem diferença estatística entre casos e controles (p = 

0,612) (Tabela 11). 

O perfil lipídico foi analisado com os valores séricos de colesterol total, HDL, LDL 

triglicerídeos, e verificou-se prevalência maior de controles (56,4%) do que de casos (40,0%) 

com colesterol total acima do valor desejável (≥ 200mg/dL), mas sem diferença estatística (p = 

0,094), além da maior parte dos pacientes (73,5%) ter apresentado LDL acima de 100mg/dL, 

tanto entre casos (70,8%) como entre os controles (75,9%) e o HDL abaixo dos valores 

desejáveis (> 40 e 50 mg/dL; para homens e mulheres, respectivamente) em mais da metade da 

população (56,2%) (Tabela 11). 

Apesar destes valores elevados em boa parte da população, os triglicerídeos se 

apresentavam abaixo do valor desejável (150 mg/dL) em, aproximadamente, dois terços da 

população estudada (65,7%) (Tabela 11). 

Foram calculados os índices de Castelli 1 e 2, (MILLÁN et al., 2009), que estimam 

o comportamento de risco para doença aterosclerótica e o índice aterogênico plasmático (IAP), 

segundo Dobiásová e Frohlich (2001), classificados de acordo com o descrito anteriormente no 

quadro 9.  

A maior parte da população total estudada apresentava-se sem risco para 

desenvolvimento de aterosclerose em relação ao índice de Castelli 1 (61,0%) e 2 (71,3%), mas 

não  foi encontrada diferença estatística entre os casos e os controles (Tabela 11). 

Em relação ao IAP, observou-se uma prevalência muito alta de classificação de 

risco (88,1%), sendo bem homogênea entre casos (87,5%) e controles (88,7%) (Tabela 11). 
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Tabela 11 - Perfil bioquímico e laboratorial da população estudada, dos casos e dos controles. 

Classificação das variáveis 

bioquímicas e laboratoriais* 

Total Controles  Casos  

n % n % n % p** 

Glicemia < 100 mg/dL 95 90,5 49 89,1 46 92,0 0,612 

≥ 100 mg/dL 10 9,5 6 10,9 4 8,0  

Colesterol 

Total 

< 200 mg/dL 54 51,4 24 43,6 30 60,0 0,094 

≥ 200 mg/dL 51 48,6 31 56,4 20 40,0  

HDL < 40 ♀ e 50 ♂ 59 56,2 34 61,8 25 50,0 0,233 

≥ 40 ♀ e 50 ♂ 46 43,8 21 38,2 25 50,0  

LDL < 100 mg/dL 27 26,5 13 24,1 14 29,2 0,561 

≥ 100 mg/dL 75 73,5 41 75,9 34 70,8  

Triglicerídeos  < 150 mg/dL 69 65,7 34 61,8 35 70,0 0,378 

≥ 150 mg/dL 36 34,3 21 38,2 15 30,0  

Castelli 1 Sem risco 64 61,0 36  65,5 28 56,0 0,321 

Com risco 41 39,0 19 34,5 22 44,0  

Castelli 2 Sem risco 72 71,3 41 77,4 31 64,6 0,156 

 Com risco 29 28,7 12 22,6 17 35,4  

IAP Baixo risco 12 11,9 6 11,3 6 12,5 0,855 

 Alto risco 89 88,1 47 88,7 42 87,5  

PCR Baixo risco  21 21,4 9 17,6 12 25,5 0,625 

 Moderado risco 19 19,4 10 19,6 9 19,1  

 Alto risco 58 59,2 32 62,7 26 55,3  

*Legenda: HDL – High-density lipoprotein; LDL – Low-density lipoprotein; PCR – proteína C reativa; 

IAP – índice aterogênico do plasma. Classificação das variáveis bioquímicas e laboratoriais apresentada 

no Quadro 9. **Qui-Quadrado de Pearson. 

Fonte: própria. 

 

Comparou-se os casos com doença periodontal grave (inserção de 5 mm ou mais 

na profundidade de sondagem com os controles, para se verificar alterações quando considerado 

o estágio mais severo da DP, entretanto, não foi encontrada diferença estatística nos parâmetros 

bioquímicos e laboratoriais avaliados, exceto no IAP (p = 0,033) (Tabela 12). 

Para essa análise, o número de casos foi bastante reduzido, visto que foram 

considerados apenas os casos que apresentaram profundidade de sondagem de 5 mm ou mais 

nos sextantes avaliados (Tabela 12), dificultando inclusive a estratificação e análise de 

correlação dos casos com DP agressiva de acordo com os polimorfismos da APOE. 
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Tabela 12 - Perfil bioquímico e laboratorial dos casos com doença periodontal severa 

(profundidade ≥ 5 mm) e dos controles. 

Classificação das variáveis 

bioquímicas e laboratoriais* 

Controles Casos ≥ 5mm  

n % n % p** 

Glicemia < 100 mg/dL 49 89,1 0 0,0 0,203 

≥ 100 mg/dL 6 10,9 13 100,0  

Colesterol 

Total 

< 200 mg/dL 24 43,6 7 53,8 0,858 

≥ 200 mg/dL 31 56,4 6 46,2  

HDL < 40 ♀ e 50 ♂ 34 61,8 8 61,5 0,961 

≥ 40 ♀ e 50 ♂ 21 38,2 5 38,5  

LDL < 100 mg/dL 13 24,1 4 30,8 0,438 

≥ 100 mg/dL 41 75,9 9 69,2  

Triglicerídeos  < 150 mg/dL 34 61,8 9 69,2 0,731 

≥ 150 mg/dL 21 38,2 4 30,8  

Castelli 1 Sem risco 36  65,5 9 69,2 0,827 

Com risco 19 34,5 4 30,8  

Castelli 2 Sem risco 41 77,4 9 75,0 0,887 

 Com risco 12 22,6 3 25,0  

IAP Baixo risco 6 11,3 4 33,3 0,033 

 Alto risco 47 88,7 8 66,7  

PCR Baixo risco  9 17,6 5 41,7 0,105 

 Moderado risco 10 19,6 3 25,0  

 Alto risco 32 62,7 4 33,2  

*Legenda: HDL – High-density lipoprotein; LDL – Low-density lipoprotein; PCR – proteína C reativa; 

IAP – índice aterogênico do plasma. Classificação das variáveis bioquímicas e laboratoriais apresentada 

no Quadro 7. **Qui-Quadrado de Pearson. 

Fonte: própria. 

 

A proteína C reativa (PCR) foi classificada na maioria da população (78,6%) com 

risco elevado para doenças cardiovasculares, com 19,4% dos pacientes com risco moderado e 

59,2% com alto risco, sem diferença entre casos e controles (p = 0,625), totalizando 78,6% da 

população com PCR de risco moderado ou alto para doenças cardiovasculares (Tabela 13). 

Em relação ao perfil bioquímico e laboratorial de acordo com o polimorfismo da 

ApoE, valores aumentados de índice aterogênico no plasma foram encontrados e classificados 

em risco para os não carreadores de E2 (p = 0,009), sem diferença entre os carreadores de E4.  

Os valores de proteína C reativa ultrassensível (PCR-us) foram significativamente 

diferentes entre casos e controles considerando a população total, sem considerar o 

polimorfismo da ApoE, enquanto que os não portadores de E4 tiveram valores elevados, tanto 
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nos casos (76,5% com p = 0,001) quanto nos controles (68,6% com p = 0,016), em relação aos 

valores de referência (Tabela 14). 

Analisando os casos com E2, houve um percentual de 75% com classificação de 

baixo risco para doenças cardiovasculares em relação aos valores séricos de PCR, diferente 

significativamente dos que não apresentaram E2 (p = 0,050) (Tabela 13). 

Quanto aos valores médios, o HDL apresentou-se com valores médios maiores 

(64,25 ± 17,50 mg/dL) em pacientes casos com E2, em comparação aos que não tinham o alelo 

E2 (47,41 ± 11,39 mg/dL) (p = 0,009). Os portadores do alelo E2 também apresentaram valores 

de LDL reduzidos (84,75 ± 22,58 mg/dL) quando comparados aos que não tinham E2 (121,90 

± 34,71 mg/dL) (p = 0,042). Também foi possível identificar um menor valor médio do índice 

de Castelli 1 entre os casos com E2 (2,83 ± 0,34) do que entre aqueles sem E2 (4,40 ± 1,35) (p 

= 0,000) (Tabela 14). 
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Tabela 13 - Perfil bioquímico e laboratorial da população estudada, dos casos e dos controles de acordo com a presença ou ausência do alelo E2. 

  Total  Controles  Casos  

  Presença E2 Ausência E2 p* Presença E2 Ausência E2 p* Presença E2 Ausência E2 p* 

Triglicerídeos > 150               

Sim 2 28,6% 34 34,7% 0,742 1 33,3% 20 38,5% 0,859 1 25,0% 33 75,0% 0,820 

Não 5 71,4% 64 65,3%  2 66,7% 32 61,5%  3 75,0% 11 25,0%  

LDL > 100                

Sim 4 57,1% 71 74,7% 0,309 3 100,0% 38 74,5% 0,316 0 0,0% 16 36,4% 0,035 

Não 3 42,9% 24 25,3%  0 0,0% 13 25,5%  4 100,0% 28 63,6%  

Castelli 1                

Sem risco 5 71,4% 59 60,2% 0,556 1 33,3% 35 67,3% 0,229 4 100,0% 44 95,7% 0,065 

Com risco 2 28,6% 39 39,8%  2 66,7% 17 32,7%  0 0,0% 2 4,3%  

Castelli 2                

Sem risco 5 71,4% 67 71,3% 0,993 1 33,3% 40 80,0% 0,061 3 75,0% 3 6,8% 0,122 

Com risco 2 28,6% 27 28,7%  2 66,7% 10 20,0%  1 25,0% 41 93,2%  

IAP                

Baixo risco 3 42,9% 9 9,6% 0,009 0 0,0% 6 12,0% 0,524 4 100,0% 24 52,2% 0,000 

Risco elevado  4 57,1% 85 90,4%  3 100,0% 44 88,0%  0 0,0% 22 47,8%  

PCR                

Baixo risco 3 42,9% 18 19,8% 0,358 0 0,0% 9 18,8% 0,645 3 75,0% 9 20,9% 0,050 

Risco elevado 4 57,1% 73 80,2%  2 100,0% 39 81,2%  1 25,0% 34 79,1%  

Legenda: IAP – índice aterogênico plasmático; PCR – proteína C reativa; *p<0,05, teste exato de Fisher ou qui-quadrado de Pearson. 

Fonte: própria. 
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Tabela 14 - Valores médios e desvios-padrões de variáveis bioquímicas e laboratoriais na população total, casos e controles, em relação à 

presença ou ausência do alelo E2. 

 

 Total  Controles  Casos   
 Presença E2 Ausência E2 p Presença E2 Ausência E2 p Presença E2 Ausência E2 p 

 Média DP Média DP  Média DP Média DP  Média DP Média DP  

HDL 57,71 14,85 49,59 10,90 0,066 49,00 1,73 51,52 10,18 0,673 64,25 17,50 47,41 11,39 0,009 

Triglicerídeos 135,57 46,75 144,42 100,79 0,819 124,67 47,34 140,02 91,04 0,774 143,75 51,67 149,39 111,62 0,921 

LDL 108,37 37,41 124,60 37,91 0,277 139,87 28,79 126,99 40,72 0,593 84,75 22,58 121,90 34,71 0,042 

Castelli 1 3,49 0,89 4,26 1,23 0,106 4,36 0,42 4,14 1,11 0,730 2,83 0,34 4,40 1,35 0,000 

Castelli 2 1,98 0,88 2,52 1,05 0,192 2,85 0,52 2,45 0,83 0,425 1,33 0,27 2,59 1,26 0,054 

IAP 0,26 0,19 0,37 0,28 0,318 0,45 0,08 0,38 0,15 0,398 0,12 0,09 0,36 0,38 0,218 

PCR 0,45 0,60 0,99 1,98 0,469 0,88 0,75 1,07 2,52 0,894 0,12 0,13 0,90 1,14 0,180 

Legenda: HDL – high density lipoprotein; LDL – low density lipoprotein; IAP – índice aterogênico plasmático; PCR – proteína C reativa; DP – 

desvio-padrão. *p<0,05, teste exato de Fisher ou qui-quadrado de Pearson. 

Fonte: própria. 
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Analisando a população total, dividindo em casos e controles e a presença ou 

ausência do alelo E4, foi possível identificar que a maioria mantinha os níveis de triglicerídeos 

abaixo do valor desejável, tanto naqueles com E4 (58,1%) como naqueles sem o alelo (68,9%), 

não diferindo quanto ao polimorfismo (p = 0,285), tanto em casos (p = 0,386) como em 

controles (p = 0,806) (Tabela 15). 

Os achados quando os parâmetros de LDL também foram semelhantes na 

população geral, com a maioria acima do valor de 100mg/dL (cerca de 74% da população total), 

também sem diferença quando à presença do alelo E4 (Tabela 15). 

Os índices de Castelli 1, 2 e o Índice Aterogênico Plasmático (IAP) também se 

comportaram de forma similar, sem diferença estatística considerando casos e controles e a 

presença ou ausência do alelo E4 (Tabela 15). 

Entretanto, os achados em relação à classificação da proteína C reativa (PCR) foram 

significativamente diferentes em todas as categorias em relação à divisão por polimorfismo, 

tanto na população total (p = 0,000), como em controles (p = 0,001) e como em casos (p = 

0,016), apresentando maiores prevalências de risco moderado e elevado na maioria da 

população, principalmente na ausência de E4 (Tabela 15). 

Não foi encontrada diferença estatística quando comparados por teste exato de 

Fisher ou qui-quadrado de Pearson, os valores médios e os desvios-padrões das variáveis 

bioquímicas e laboratoriais séricas da população ao ser classificada de acordo com a presença 

ou ausência de E4 (Tabela 16). 
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Tabela 15 - Perfil bioquímico e laboratorial da população estudada, dos casos e dos controles de acordo com a presença ou ausência do alelo E4. 

  Total  Controles  Casos  

  Presença E4 Ausência E4 p Presença E4 Ausência E4 p 
Presença 

E4 
Ausência E4 p 

Triglicerídeos > 150  

Sim 13 41,9% 23 31,1% 0,285 7 50,0% 13 36,1% 0,368 10 58,8% 21 55,3% 0,806 

Não 18 58,1% 51 68,9%  7 50,0% 23 63,9%  7 41,2% 17 44,7%  
LDL > 100                

Sim 22 71,0% 53 74,6% 0,698 8 57,1% 26 76,5% 0,582 14 82,4% 27 73,0% 0,454 

Não 9 29,0% 18 25,4%  6 42,9% 8 23,5%  3 17,6% 10 27,0%  
Castelli 1                

Sem risco 19 61,3% 45 60,8% 0,963 9 64,3% 19 52,8% 0,462 10 58,8% 26 68,4% 0,489 

Com risco 12 38,7% 29 39,2%  5 35,7% 17 47,2%  7 41,2% 12 31,6%  
Castelli 2                

Sem risco 22 73,3% 50 70,4% 0,768 11 78,6% 20 58,8% 0,822 11 68,8% 30 81,1% 0,325 

Com risco 8 26,7% 21 29,6%  3 21,4% 14 41,2%  5 31,3% 7 18,9%  
IAP                

Baixo risco 6 20,0% 6 8,5% 0,101 4 28,6% 2 5,9% 0,194 2 12,5% 4 10,8% 0,859 

Risco elevado 24 80,0% 65 91,5%  10 71,4% 32 94,1%  14 87,5% 33 89,2%  
PCR                

Baixo risco 13 44,8% 8 11,6% 0,000 8 66,7% 4 11,4% 0,001 5 29,4% 4 11,8% 0,016 

Risco elevado 16 55,2% 61 88,4%  4 33,3% 31 88,6%  12 70,6% 30 88,2%  

Legenda: IAP – índice aterogênico plasmático; PCR – proteína C reativa; *p<0,05, teste exato de Fisher ou qui-quadrado de Pearson. 

Fonte: própria.  
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Tabela 16 - Valores médios e desvios-padrões de variáveis bioquímicas e laboratoriais na população total, casos e controles, em relação à 

presença ou ausência do alelo E4. 

 Total  Controles  Casos  
 Presença E4 Ausência E4 p Presença E4 Ausência E4 p Presença E4 Ausência E4 p 

 Média DP Média DP  Média DP Média DP  Média DP Média DP  

HDL 208,52 54,24 199,69 41,59 0,368 218,82 64,62 202,58 38,74 0,252 196,00 36,65 196,64 44,75 0,962 

Triglicerídeos 52,71 12,24 49,05 10,79 0,131 52,24 10,73 51,00 9,66 0,674 53,29 14,26 47,00 11,65 0,114 

LDL 157,39 96,45 138,15 98,75 0,361 160,24 117,91 129,76 72,50 0,244 153,93 65,82 147,00 120,94 0,841 

Castelli 1 0,35 0,20 0,36 0,30 0,815 0,41 0,13 0,37 0,15 0,412 0,29 0,24 0,36 0,41 0,551 

Castelli 2 124,24 48,66 123,16 32,75 0,896 136,93 53,81 123,74 32,48 0,275 109,74 38,95 122,53 33,51 0,258 

IAP 2,44 0,93 2,50 1,10 0,794 2,66 0,80 2,40 0,83 0,300 2,19 1,04 2,61 1,33 0,304 

PCR 4,09 1,14 4,26 1,26 0,536 4,26 1,08 4,10 1,10 0,635 3,90 1,22 4,42 1,40 0,228 

Legenda: HDL – high density lipoprotein; LDL – low density lipoprotein; IAP – índice aterogênico plasmático; PCR – proteína C reativa; DP – 

desvio-padrão. *p<0,05, teste exato de Fisher ou qui-quadrado de Pearson. 

Fonte: própria. 
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4.6 FATORES DE RISCO RELACIONADOS AO EXAME ULTRASSONOGRÁFICO 

DAS CARÓTIDAS 

 

Placa ateromatosa na artéria carótida direita foi identificada em 19 indivíduos 

(13,5%) e 15 (10,6%) no lado esquerdo, sem diferença estatística entre casos e controles. A 

análise de correlação foi realizada entre os fatores de risco para doenças ateroscleróticas, para 

se verificar associação ou relação de risco entre os fatores de risco que possam estar 

correlacionados ao desenvolvimento de doenças cardiovasculares e metabólicas de acordo com 

os resultados do exame ultrassonográfico de Doppler das carótidas e a espessura da camada 

mediointimal da carótida (EMI). 

Entre as variáveis antropométricas, a circunferência da cintura mostrou uma forte e 

direta correlação com o aumento da EMI da carótida esquerda (r = 0,90, p = 0,05) nos 

carreadores de E2 (Figura 21 e Tabelas 17 a 21 – material suplementar). 

Não houve correlação entre os fatores de risco bioquímicos e laboratoriais com EMI 

na população total, nos casos e nos controles, entretanto, observou-se que o colesterol total se 

correlacionou moderadamente forte e direto com o LDL (r = 0,92, p = 0,00), triglicérides (r = 

0,56, p = 0,00), índice de Castelli 1 (r = 0,53, p = 0,00) e Castelli 2 (r = 0,46, p = 0,01) e índice 

aterogênico plasmático (r = 0,57, p = 0,00), nos casos (Figura 22 e Tabelas 17 a 21 – material 

suplementar). 

Em E4, o colesterol total também se correlacionou com os valores séricos de LDL 

(r = 0,94, p = 0,00), índice de Castelli 1 (r = 0,58, p = 0,00) e Castelli 2 (r = 0,65, p = 0,00) e 

índice aterogênico plasmático (r = 0,63, p = 0,00) (Figura 22 e Tabelas 17 a 21 – material 

suplementar). 

Considerando apenas os casos, não foi possível identificar uma correlação 

significativa dos fatores de risco antropométricos com a EMI direita e esquerda, embora tenham 

apresentado correlações entre eles. Para os portadores de E4, o HDL foi inversamente 

correlacionado com a EMI direita (r = - 0,75, p = 0,07) (Figuras 23 e 24 e Tabelas 22 a 29 – 

material suplementar). 
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Figura 21 - Mapas de calor de correlação de variáveis antropométricas de risco com valores 

de EMI das artérias carótidas direita e esquerda. 

 
Legenda: IAC - índice de adiposidade corporal; DCT - dobra cutânea tricipital; RCQ - razão cintura 
quadril; CC - circunferência da cintura; EMI - espessura mediointimal da carótida; IC - índice de 

conicidade. E4+ e E2+: carreadores dos alelos E4 e E2, especificamente; E4- e E2-: não-carreadores dos 

alelos. X – não encontrada diferença significativa. Fonte: própria. 



98 

 

 Figura 22 - Mapas de calor de correlação das variáveis bioquímicas e laboratoriais com valores 

de EMI das artérias carótidas direita e esquerda. 

  
Legenda: IAP - índice aterogênico do plasma; Castelli-2 - índice Castelli 2; Castelli-1 - índice Castelli 

1; TG - triglicerídeos; LDL - lipoproteína de baixa densidade; HDL - lipoproteína de alta densidade; Col 

Total - colesterol total; EMI - espessura mediointimal da carótida; PCR - Proteína C reativa. E4+ e E2+: 

carreadores dos alelos E4 e E2, especificamente; E4- e E2-: não-carreadores dos alelos. Fonte: própria.
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Figura 23 - Mapas de calor de correlação de variáveis antropométricas de risco com valores de 

artéria carótida direita e esquerda da EMI nos casos. 

 
Legenda: IAC - índice de adiposidade corporal; DCT - dobra cutânea tricipital; RCQ - razão cintura 

quadril; CC - circunferência da cintura; EMI - espessura mediointimal da carótida; IC - índice de 
conicidade. E4+ e E2+: carreadores dos alelos E4 e E2, especificamente; E4- e E2-: não-carreadores dos 

alelos.  

Fonte: própria. 
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Figura 24 - Mapas de calor de correlação das variáveis bioquímicas e laboratoriais com valores 

de artéria carótida direita e esquerda da EMI nos casos. 

 
Legenda: IAP - índice aterogênico do plasma; Castelli-2 - índice Castelli 2; Castelli-1 - índice Castelli 

1; TG - triglicerídeos; LDL - lipoproteína de baixa densidade; HDL - lipoproteína de alta densidade; Col 

Total - colesterol total; EMI - espessura mediointimal da carótida; PCR - Proteína C reativa. E4+ e E2+: 

carreadores dos alelos E4 e E2, especificamente; E4- e E2-: não-carreadores dos alelos.  
Fonte: própria. 
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4.7 ANÁLISE DE RISCO PARA ESPESSAMENTO DA EMI DE ACORDO COM O 

POLIMORFISMO DA APOE 

 

Para os casos portadores de E4, foi possível identificar um risco 4,2 vezes maior de 

apresentar EMI igual ou acima de 1,0 mm, por meio da análise de regressão multilinear (OR = 

4,17; IC95% = 1,17 - 14,95; e valor de p = 0,028), e entre os controles, esse risco é ainda maior 

(OR = 8,97; IC95% = 1,23 – 65,21; e valor de p = 0,030), quando comparados com os não 

portadores de E4 (Tabela 30). 

Para os portadores de E2, o efeito protetor foi identificado apenas em controles (OR 

= 0,23; IC95% = 0,06 – 0,85; e valor de p = 0,028), não sendo possível identificar alteração no 

risco entre os casos com E2 (Tabela 30). 

 

Tabela 30. Regressão entre controles e casos dos fatores de risco para doenças 

cardiovasculares, de acordo com a distribuição alélica da ApoE. 

Regressão múltipla 

EMI ≥ 1,0 mm 

Controles Casos 

OR p IC95% OR  p IC95% 

Perfil genético         

APOE4+ 8,97 0,030 1,23 65,21 4,17 0,028 1,17 14,95 

APOE2+ 0,23 0,028 0,06 0,85 1,04 0,969 0,12 9,12 

Perfil metabólico         

Glicemia > 100 mg/dL 0,25 0,228 0,02 2,41 1,45 1,000 0,14 1,45 

LDL > 100 mg/dL 1,29 1,000 0,01 12,90 0,32 0,304 0,04 2,80 

HDL baixo 0,66 0,667 0,10 4,37 0,64 0,592 0,12 3,32 

Triglicerídeos > 150 mg/dL 1,06 0,949 0,16 7,27 0,46 0,455 0,06 3,52 

Colesterol total > 200 mg/dL 0,37 0,390 0,04 3,55 2,27 0,420 0,31 16,58 

Risco aterogênico         

Castelli 1 (risco) 2,80 0,495 0,15 53,71 1,32 0,834 0,10 18,11 

Castelli 2 (risco) 2,00 0,615 0,13 29,81 0,88 0,925 0,06 13,09 

IAP 1,65 1,000 0,16 16,50 6,32 1,000 0,63 16,32 

PCR 7,42 0,998 0,07 7,42 0,40 0,441 0,04 4,09 

Presença de placa 0,12 0,004 0,03 0,51 0,24 0,084 0,05 1,21 

Parâmetros antropométricos         

IMC > 25 Kg/m2 1,40 1,000 0,14 14,20 3,66 0,475 0,10 129,13 

CC (Risco alto) 2,52 1,000 0,02 20,20 0,17 0,311 0,01 5,14 

RCQ (Risco) 0,25 1,000 0,25 0,25 1,07 0,979 0,01 147,51 

IAC (Risco) 0,14 1,000 0,01 14,20 0,67 0,848 0,01 37,46 

Classificação IC 0,20 1,000 0,01 2,32 2,85 0,558 0,09 94,11 

         

      Continua... 



102 

 

    Continuação da Tabela 30. 

Regressão  

EMI ≥ 1,0 mm 

Controles Casos 

OR  p IC95% OR  p IC95% 

Parâmetros periodontais         

Presença de Sangramento 

gengival 
1,18 0,797 0,33 4,17 0,92 0,905 0,25 3,36 

Presença de mobilidade 

dentária 
0,80 0,791 0,16 4,03 1,18 0,804 0,31 4,49 

Profundidade Sondagem > 5 

mm 
1,23 1,00 0,32 1,92 0,61 1,00 0,14 2,25 

Legenda: EMI – espessura da camada médio-intimal; O.R. – odds ratio; IC 95% - intervalo de confiança 

de 95%; IAP – índice aterogênico plasmático; PCR – proteína C reativa; IMC – índice de massa corporal; 

CC – circunferência da cintura; RCQ – relação cintura quadril; IAC – índice de adiposidade corporal; 

IC – índice de conicidade. Fonte: própria. 
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5 DISCUSSÃO 

 

Neste estudo caso-controle transversal, foi possível identificar a frequência alélica 

da apolipoproteína E (ApoE) e correlacionar com fatores de risco para doenças cardiovasculares 

(DCV), sendo eles bioquímicos, nutricionais e clínicos, em pacientes com doença periodontal 

(DP), em relação aos controles sem DP, baseados no risco de desenvolver placa ateromatosa 

com aumento da espessura mediointimal (EMI) das carótidas, por meio de exame de ultrassom 

modo B. Além disso, esse trabalho procurou investigar o efeito dos alelos da APOE como fator 

preditor de aterosclerose subclínica, numa população de meia idade (35-55 anos), com ou sem 

doença periodontal. Dessa forma, possibilitando identificar grupos de risco para intervenção 

precoce, com intuito de prevenir a progressão da doença aterosclerótica, seguindo as diretrizes 

das políticas públicas do Sistema Único de Saúde no Brasil. 

 

Apesar de que muitos estudos documentarem que o alelo E4 da APOE é um preditor 

para aterosclerose subclínica, medida pela espessura da camada mediointimal das carótidas 

comuns, nenhum estudo foi encontrado até o momento, investigando o efeito do polimorfismo 

da APOE e sua relação com a aterosclerose subclínica em pacientes com doença periodontal.  

 

Características sociodemográficas, fatores de risco antropométricos nutricionais 

(circunferência da cintura, razão cintura-quadril, percentual de gordura, índice de conicidade, 

entre outros), parâmetros lipídicos (colesterol total, LDL, triglicerídeos, além de índices de risco 

aterosclerótico, incluindo os índices de Castelli 1, 2 e o índice aterogênico plasmático) foram 

correlacionados com o polimorfismo da APOE em pacientes com doença periodontal e seus 

controles. 

 

De acordo com uma meta-análise recentemente publicada (COLPANI et al., 2018)., 

incluindo 59 estudos de coorte envolvendo 5.358.902 mulheres, avaliando os fatores de estilo 

de vida modificáveis (fumo, atividade física, ingestão de álcool, e obesidade) com doenças 

cardiovasculares e mortalidade em mulheres de meia idade e idosas, verificou-se que cada 5,0 

kg/m² de aumento nos valores de IMC foi associado a 24% de maior risco para todas as causas 

de mortalidade, fato importante ao considerar que a maioria (65,9%) da população no presente 

estudo apresentou valores de IMC elevados, característica de excesso de peso (sobrepeso e 

obesidade), independentemente da existência de doença periodontal, além de outros marcadores 

de obesidade visceral, como circunferência da cintura e razão cintura quadril elevados. Uma 
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meta-análise sistemática recente reforça que a obesidade é um fator de risco para doenças 

cardiovasculares agudas (ZHAO et al., 2017). 

 

O estudo de Çalapkorur et al. (2017) não encontrou diferenças significativas em 

relação ao sexo, idade e índice de massa corporal (IMC), nem entre os parâmetros bioquímicos, 

entre os grupos que tinham doenças arteriais periféricas, associados à doença periodontal, 

entretando, a análise de regressão logística revelou que a periodontite elevou a chance de risco 

para estas doenças em 5,84 vezes (IC 95% de 1,558-21,909), após correção pelos fatores de 

confusão. Variáveis clínicas periodontais, antropométricas e bioquímicas podem aumentar o 

risco para desenvolver doença arterial na presença de periodontite, o que já pode aumentar com 

uma higiene oral inadequada ou pobre, como descrito por Yu et al (YU et al., 2014).  

 

Em um recente estudo de Goulart et al., avaliando fatores de risco cardiovascular 

em pacientes com doença periodontal (DP) em São Paulo – Brasil, não identificou associação 

significativa entre os fatores de risco cardiovascular e doença periodontal, apesar de ter 

encontrado entre todos os fatores de risco avaliados, a obesidade foi associada com periodontite 

(OR = 2,36) (GOULART et al., 2017).   

 

Nesse estudo, a maioria dos indivíduos é portador de E3 (80,65%), alelo mais 

comum na população geral (THIFAULT et al., 2013), sendo que o genótipo E3/E3 foi o mais 

prevalente, sem diferença entre os casos e controles estudados. Aproximadamente 15% dos 

adultos estudados apresentaram o alelo E4, também sem diferença significativa entre os casos 

e os controles. Essa prevalência é semelhante ao que foi encontrado por Oria et al. (ORIÁ et 

al., 2010), que avaliaram o polimorfismo da APOE em 123 crianças com diferentes morbidades 

para desnutrição e doenças diarreicas no Ceará. Esses autores identificaram uma frequência de 

13,4% para o alelo E4. 

 

A falta de associação significativa entre os alelos da APOE e parâmetros lipídicos 

de risco em pacientes com doença periodontal, desse estudo, são corroborados pela literatura. 

Um estudo caso-controle de Borilova Linhartova et al., envolvendo 469 indivíduos caucasianos,  

avaliou o polimorfismo da APOE em pacientes com doença periodontal, de acordo com o 

International Workshop for the Classification of Periodontal Diseases and Conditions for 

Chronic Periodontitis (ARMITAGE, 2004). Esse estudo avaliou 175 controles e 294 casos com 

DP, com média de idade de 43 e 50 anos, respectivamente. A frequência alélica encontrada de 
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E4 entre os controles foi de 10,3%, enquanto que nos casos foi de 9,9%, com a maioria de E3 

(em torno de 83%) e minoria de E2 (em torno de 7%), sem diferença estatística entre casos e 

controles, semelhante ao encontrado neste estudo. Também não foi identificada uma associação 

entre os alelos da APOE e a periodontite; também não foi encontrada correlação entre os alelos 

da APOE e níveis séricos de LDL entre os controles e os casos (BORILOVA LINHARTOVA 

et al., 2014). Entretanto, existem poucos estudos que avaliaram o polimorfismo da APOE em 

pacientes com doença periodontal e sua associação com fatores de risco cardiovascular. 

 

A presença do alelo E4 e sua relação com o edentulismo foram avaliadas por 

Bergdahl et al. (2008), com 1.860 indivíduos, maioria mulheres (58%), em um estudo coorte 

no Norte da Suécia, dentre eles 1.321 eram dentados e 539 edêntulos, esses últimos de maior 

faixa etária. A frequência alélica da APOE encontrada por Bergdahl et al. foi semelhante a este 

estudo, sendo que esses autores encontraram uma frequência de 76,4% para o alelo E3 e 15,8% 

para o alelo E4, na população total. Interessantemente, o alelo E4 foi encontrado em maior 

prevalência entre os edêntulos (18%) do que nos dentados (13,3%), sugerindo que os portadores 

do E4 têm maior risco de perda dentária, especialmente com o aumento da idade (≥ 65 anos). 

 

No presente estudo, apesar do polimorfismo da APOE não se correlacionar com o 

autorrelato de mobilidade dentária (significativamente mais relatadas entre os casos) em 

pacientes com doença periodontal, foi possível identificar maior prevalência do alelo E4 nos 

pacientes que relataram histórico familiar de doença periodontal. 

 

O aumento da espessura da camada mediointimal das carótidas comuns (EMI) pode 

ser preditor da doença vascular periférica e eventos cardiovasculares (CHENG et al., 2002). 

Com auxílio da ultrassonografia no modo B, é possível a identificação precoce de pacientes 

com aterosclerose subclínica, consequentemente, o início do tratamento e prevenção da doença 

aterosclerótica. No presente estudo, o exame ultrassonográfico modo B permitiu identificar 

indivíduos assintomáticos com placa de ateroma nas carótidas direita (13,5%) e esquerda 

(10,6%), sem diferença estatística entre casos e controles. Esses pacientes foram encaminhados 

para o serviço especializado. 

 

A associação do genótipo E4/E4 com espessura da camada mediointimal foi 

identificada por Wohlin et al. (2007), em 437 homens idosos (de 75 anos) ao serem avaliados 

por ultrassonografia modo B e encontraram valores médios maiores de EMI em homozigotos 
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E4 (0,86 ± 0,16 mm) quando comparados aos não carreadores de E4 (0,73 ± 0,19 mm) (p = 

0,0001). Desta forma, os resultados sugerem que é um alelo de risco para doença 

aterosclerótica. Corroborando o Wholin et al., foi observado risco aumentado em 4,17 e 8,97 

vezes de apresentar EMI ≥ 1,0 mm nos casos e controles portadores do alelo E4, 

respectivamente, sugerindo que este efeito do alelo E4 independe da presença de doença 

periodontal. 

 

Alguns trabalhos têm demonstrado que em portadores E4, os níveis séricos de HDL 

foram inversamente correlacionados com a EMI da carótida comum direita. Sabe-se que o perfil 

sérico das lipoproteínas (LDL e HDL) influencia diretamente no risco de desenvolver processos 

ateroscleróticos, e os triglicerídeos também carregam lipoproteínas, especialmente as LDL, 

que, quando pequenas e densas, tornam-se uma molécula altamente aterogênica, impactando 

no acúmulo dentro vasos sanguíneos e que podem estar relacionados ao aumento da espessura 

íntima-média carotídea (OLUSI; GEORGE, 2011; KHOVIDHUNKIT et al., 2004). 

 

O estudo de Ukkola et al. em 526 indivíduos de meia-idade, identificou que os 

fenótipos da ApoE estavam associados significativamente com a idade (p <0,01 para a diferença 

entre E2<E3), colesterol total e LDL (p <0,01 entre E2 < E3 ou E4), HDL-colesterol (p <0,05 

entre E2 > E4) e média de EMI das carótidas comuns (p <0,01 entre E2 < E3 ou E4), sendo 

que, após ajuste, o fenótipo ApoE não foi associado ao aumento da EMI (UKKOLA et al., 

2009). 

 

Um estudo recente de Natarajan et al. documentou que  carreadores do alelo E2 

(p.Arg176Cys) apresentaram uma reduzida calcificação da artéria coronariana medida por 

ultrassonografia em 22,3% (p < 0,000) e uma redução de 1,4% na EMI da carótida comum (p 

< 0,000) quando comparados aos não portadores de E2, sendo que, após ajustar pela 

concentração de LDL, essa associação se atenuou, mas permaneceu fortemente significativa, 

indicando ser um fator protetor para doença cardiovascular (OR 0,77) (NATARAJAN et al., 

2016). 

 

O efeito preditor do aumento da espessura mediointimal das carótidas pela presença 

do alelo E4 nesta população parecer ser indiferente à doença periodontal e às alterações dos 

parâmetros lipídicos. Também, não podemos refutar que uma combinação de fatores de risco 

independentes possa levar à aterosclerose subclínica. É importante salientar que a população 
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estudada apresenta vários indicadores de risco elevado para doença cardiovascular, 

independente de aspectos genéticos analisados, que podem estar associada com a obesidade 

(ZHAO et al., 2017) e/ou excesso de gordura corporal, aumentando o risco para infarto agudo 

do miocárdio (VÉGH et al., 2012), acidente vascular cerebral isquêmico (BUDZIKOWSKI; 

VESELI, 2017; ZHAO et al., 2017) ou doença arterial periférica (KOOPAL et al., 2016). 

 

Analisar isoladamente a expressão do alelo E4 da ApoE pode ser insuficiente para 

encontrar associação forte para o aumento da EMI neste contexto, mesmo associando à outra 

doença de base inflamatória, como a doença periodontal, entretanto, indivíduos com E4 podem 

apresentar aumento da espessura da camada mediointimal da carótida independente de outros 

fatores como fatores demográficos e de risco cardiovascular, como os níveis séricos de LDL 

(DOLINER et al., 2018). 

 

A literatura sugere que o risco para desenvolver doença coronariana é 

significativamente reduzido em indivíduos portadores de E2 em comparação aos não portadores 

desse alelo, em diferentes etnias. Os portadores do alelo E2 apresentam níveis mais baixos de 

colesterol total e triglicerídeos, dessa forma com menor risco cardiovascular. Entretanto, alguns 

indivíduos homozigotos E2/E2 podem desenvolver a hiperlipoproteinemia tipo III (BENNET 

et al., 2007).  No presente estudo, corroborando com a literatura, identificamos maiores níveis 

séricos de LDL-c e índice de Castelli 1 e menores níveis de HDL-c, nos casos com doença 

periodontal sem E2 (mas não na população total e nem nos controles). Dessa forma, sugerindo 

que o alelo E2 é um fator protetor em pacientes com doença periodontal, nesses parâmetros de 

risco cardiovascular.   

 

Os níveis séricos ou plasmáticos da proteína C-reativa ultrassensível (PCR-us) têm 

sido utilizados como marcador de inflamação sistêmica em diferentes populações (AARABI et 

al., 2015). A PCR-us é uma proteína de resposta de fase aguda no fígado, sendo elevada de 

forma inespecífica, em processos inflamatórios. Nesse estudo, foi observada uma maior 

frequência do alelo E4 em pacientes com níveis séricos de PCR-us, considerados de baixo de 

risco para doença cardiovascular tanto na população total, como em casos e controles. Esse 

resultado foi considerado inesperado, já que vários estudos têm demonstrado que a APOE4 tem 

efeito pró-inflamatório, levando a um pior prognóstico em pacientes com traumatismo craniano 

e doença de Alzheimer (MAHLEY, 2016). Entretanto, a presença do alelo E4 foi correlacionada 

negativamente aos níveis plasmáticos de PCR-us, mesmo quando ajustados para idade, sexo, 
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IMC e tabagismo (p = 0,033), principalmente entre as mulheres de meia idade da população do 

estudo de coorte Oulu Project Elucidating Risk of Atherosclerosis (OPERA) (UKKOLA et al., 

2009).  

 

Um trabalho recente de Doliner e colaboradores, estudando uma subamostra de um 

estudo epidemiológico nos EUA, com 1243 indivíduos, média de idade de 70 anos, mostraram 

que o alelo APOE4 foi considerado um fator de risco para EMI ≥ 1,0 mm independentemente 

da existência de outras doenças inflamatórias e/ou associadas à alteração nos valores de PCR 

sérico e outros fatores de risco, como LDL (DOLINER et al., 2018). 

 

O índice aterogênico plasmático (IAP), que é a transformação logarítmica do nível 

de triglicérides plasmáticos (TG) para o nível de lipoproteínas de alta densidade (HDL), tem 

sido sugerido como um importante marcador na identificação do risco de aterosclerose e pode 

ser usado como um indicador independente para aterosclerose subclínica em doenças 

inflamatórias crônicas, incluindo lúpus eritematoso sistêmico (İNDEKS; LUPUS; 

SUBKLINIK, 2017), diabetes mellitus tipo 2 (ZHU; DENG; LEI, 2014), doença renal crônica 

(YILDIZ et al., 2013), espondilite anquilosante (CURE et al., 2018) e preditor de eventos 

cardiovasculares e de alta pressão (KAYA; ONAT, 2010), como a aterosclerose 

(TUTTOLOMONDO et al., 2012). 

 

No presente estudo, portadores de E2 na população total apresentaram correlação 

positiva com EMI da carótida comum esquerda com circunferência de cintura, entretanto, não 

houve diferença entre casos e controles, sugerindo que a existência de doença periodontal não 

é fortemente associada ao desenvolvimento de doença aterosclerótica subclínica nessa 

população. Em contrapartida, Koopal et al. (2016) demonstraram que o genótipo E2E2 foi 

significativamente associado a uma redução no índice de tornozelo-braço (OR 1,54; IC95% 

1,01-2,17), além de apresentar alto risco para doença arterial periférica (OR 2,31; IC95% 1,29-

4,12), comparado com ε3ε3, ao avaliar 7.418 pacientes do estudo Secondary Manifestations of 

ARTerial disease (SMART), um estudo de coorte prospectivo para avaliar doença 

cardiovascular. 

 

Demmer et al. (2008) estudando uma população de indivíduos no Norte da 

Alemanha, de 29-79 anos, encontraram uma asssociação com o aumento da EMI da carótida 

comum com perda de inserção (PI ≥ 6,0 mm) em homens. Entre as mulheres, percentual de 
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sítios de profundidade de bolsa ≥ 5,0 ou 6,0 mm teve uma maior correlação com a EMI. No 

presente estudo, não encontramos a correlação da EMI com a severidade da doença periodontal. 

Entretanto, o reduzido número de pacientes com profundidade de bolsa ≥ 5,0 ou 6,0 mm nesse 

estudo pode ter mascarado esse resultado.  

 

Beilby et al. (2003) sugerem que a presença do alelo E4 foi significativa e 

positivamente associada aos níveis de LDL e ao aumento do risco de formação de placas na 

carótida. Existem relações diretas de genótipos de ApoE, principalmente E4, com níveis de 

LDL e risco coronariano (MAHLEY, 2016), também encontradas no presente estudo, já que a 

presença do E4 aumentou o risco para espessamento mediointimal da carótida, o que pode ser 

um indício do desenvolvimento de placa ateromatosa. 

 

Em comparação com indivíduos com o genótipo E3E3, os portadores de E2 têm um 

risco 20% menor de doença coronariana e os portadores ε4 têm um risco ligeiramente maior 

(BENNET et al., 2007), como identificado neste estudo, onde os casos de portadores de E4, o 

risco 4,2 vezes maior de apresentar EMI acima de 1,0 mm foi observado por análise de 

regressão. 

 

O alelo E4, por estar associado a níveis séricos aumentados de colesterol total, LDL 

e apolipoproteína B, pode levar à ativação de células endoteliais e desencadear resposta 

inflamatória, recrutamento de macrófagos e formação de placa ateromatosa, levando à 

aterosclerose e outras doenças cardiovasculares (EICHNER et al., 2002), e pode ter esse 

processo intensificado na presença de outras doenças inflamatórias, como a doença periodontal 

(HUEBBE et al., 2011); mesmo na ausência de níveis séricos de risco para DCV, como valores 

de PCR séricos (TAPASHETTI et al., 2014), semelhante ao presente estudo. 

 

Embora este estudo apresente como limitações os dados transversais de caso 

controle; um valor amostral relativamente reduzido, quando comparado a outros estudos 

envolvendo polimorfismos genéticos, ele apresenta pontos fortes, incluindo um banco de dados 

mais completo com todos testes e parâmetros avaliados e sua relação com achados 

ultrassonográficos em pacientes com doença periodontal. Além disso, é o único que realizou a 

genotipagem da APOE em pacientes no Ceará, e avaliou a relação de fatores de risco 

cardiovascular e sua associação com aterosclerose subclínica em pacientes com doença 
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periodontal. Outra limitação do estudo foi a ausência de informações associadas à menopausa 

no instrumento de coleta de dados. 

 

São necessários, portanto, mais estudos clínicos com uma amostra maior de 

indivíduos e com acompanhamento longitudinal (estudo de coorte, por exemplo) para avaliar o 

efeito dos alelos da APOE em pacientes com doenças inflamatórias orais, como a doença 

periodontal, e relacionar com a severidade e sua associação com aterosclerose subclínica. Além 

disso, seria importante avaliar o efeito dos alelos da APOE na microbiota oral e sua associação 

com inflamação sistêmica e aterosclerose subclínica nesses pacientes. 

 

Os resultados desse estudo podem ser utilizados para guiar o desenvolvimento de 

pesquisas futuras, para se investigar mais fortemente a associação dos polimorfismos da APOE 

e os fatores de risco para doenças cardiovasculares em pacientes que apresentem graus 

diferentes de doença periodontal. 

 

Em suma, concluímos que seria importante destacar a inovação deste trabalho, em 

relação aos aspectos de prevenção e possível redução do custo hospitalar pela identificação de 

grupos de risco, inserindo na atenção básica recursos de triagem nutricional, para precocemente 

diagnosticar os indivíduos com riscos potenciais de desenvolver doenças cardiovasculares e 

metabólicas, dentre aqueles que são atendidos pela atenção básica em saúde bucal.  

 

Como testes genéticos e de identificação de polimorfismos ainda não fazem parte 

da realidade no Sistema Único de Saúde (SUS), podemos, então, inserir estratégias de triagem 

pelos fatores de risco odontológicos e nutricionais, além da realização de exame 

ultrassonográficos prévios, quando possível, na tentativa de precocemente se estimar o risco de 

desenvolvimento de doença aterosclerótica em pacientes com doença periodontal moderada e 

severa.   
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6  CONCLUSÃO 

 

Neste estudo caso controle transversal, avaliando o polimorfismo da ApoE com 

fatores de risco aterosclerótico em pacientes com doença periodontal, é possível chegar às 

seguintes achados:  

• Foi possível identificar que a maioria era do sexo feminino, com idade média de 45 

anos, predominantes da capital (Fortaleza/CE) e na maioria casados e/ou com união 

estável, sem diferença significativa entre casos e controles, excetuando em relação à 

renda mensal, que os controles apresentaram renda média maior do que os casos; 

• O alelo E3 foi o mais prevalente, como esperado na população, com o genótipo E3/E3 

prevalente em cerca de 67%, também sem diferença significante entre os portadores de 

doença periodontal (casos) e os saudáveis (controles); 

• Identificou-se uma mobilidade mais acentuada nos casos, enquanto que os portadores 

de E4 referiram, em proporção maior, terem sido submetidos à tratamento odontológico 

prévio, assim como também apresentaram maior prevalência com histórico familiar de 

doença periodontal; 

• A maioria dos pacientes apresentava com excesso de peso (sobrepeso e obesidade), sem 

diferença entre casos e controles, assim como pelo polimorfismo da ApoE identificado, 

com a maior parte da população com a circunferência da cintura de risco para 

desenvolvimento de doenças cardiovasculares e com o índice de adiposidade corporal 

com excesso de peso na maioria da população estudada, sem diferença estatística entre 

casos e controles; 

• Os valores do perfil bioquímico da população apresentaram LDL sérico acima de 

100ml/dL e HDL abaixo dos valores desejáveis na maioria da população, sem diferença 

entre casos e controles, assim como não houve diferença entre os índices Castelli 1, 2 e 

o índice aterogênico plasmático (IAP), sendo este último com cerca de 88% da 

população com classificação de risco muito alto para desenvolvimento de processo 

aterosclerótico; 

• Em relação ao polimorfismo da ApoE, os valores de proteína C reativa se apresentaram 

mais elevados em pacientes com E4, tanto nos casos como nos controles, apresentando 

maiores prevalências de risco moderado e elevado na maioria da população, 

demonstrando que o alelo pode influenciar na inflamação sistêmica e predizer o risco 

para desenvolvimento de eventos cardiovasculares, e que a presença de E2 pode ser 
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protetora, visto que foi encontrada uma maior parte da população com baixo risco nos 

indivíduos com doença periodontal e que carreavam o alelo E2;  

• O HDL apresentou-se com valores médios maiores nos casos com E2, que também 

apresentaram valores de LDL reduzidos quando comparados aos que não tinham E2. 

Também foi possível identificar um menor valor médio do índice de Castelli 1 entre os 

casos com E2 do que entre aqueles sem E2; 

• Foi identificada placa ateromatosa em 13,5% na carótida do lado esquerdo e 10,6% no 

lado direito, sendo que a circunferência da cintura mostrou uma forte e direta correlação 

com o aumento da espessura da camada íntima-média (EMI) esquerda em portadores de 

E2; 

• Não foi encontrada correlação de risco nas variáveis bioquímicas e com o aumento da 

espessura da EMI, sendo encontradas apenas correlações entre as variáveis entre si, 

como o colesterol total com o LDL, triglicerídeos, índice de Castelli 1 e 2, e o IAP, nos 

casos e carreadores do alelo E4; e 

• Neste estudo caso-controle, foi possível identificar que existe um risco quatro vezes 

maior nos casos de portadores de E4 para desenvolver aumento da espessura 

mediointimal, na carótida comum do lado esquerdo, além de correlação entre os fatores 

de risco laboratoriais. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



115 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

REFERÊNCIAS 



116 

 

REFERÊNCIAS 

AARABI, G. et al. Interaction between periodontal disease and atherosclerotic vascular 

disease--Fact or fiction? Atherosclerosis, v. 241, n. 2, p. 555–60, ago. 2015.  

AARABI, G. et al. Genetic Susceptibility Contributing to Periodontal and Cardiovascular 

Disease. Journal of Dental Research, v. 96, n. 6, p. 610–617, 2017.  

ADAY, A. W. et al. Lipoprotein Particle Profiles, Standard Lipids, and Peripheral Artery 

Disease Incidence - Prospective Data from the Women’s Health Study. Circulation, p. 

CIRCULATIONAHA.118.035432, 2018.  

AHN, Y. B. et al. Periodontitis is associated with the risk of subclinical atherosclerosis and 

peripheral arterial disease in Korean adults. Atherosclerosis, v. 251, p. 311–318, 2016.  

ALBANDAR, J. M. Aggressive periodontitis: Case definition and diagnostic criteria. 

Periodontology 2000, v. 65, n. 1, p. 13–26, 2014.  

ALLEN, L. et al. Socioeconomic status and non-communicable disease behavioural risk 

factors in low-income and lower-middle-income countries: a systematic review. The Lancet 

Global Health, v. 5, n. 3, p. e277–e289, 2017.  

AMARENCO, P. et al. Five-Year Risk of Stroke after TIA or Minor Ischemic Stroke. New 

England Journal of Medicine, v. 378, n. 23, p. 2182–2190, maio 2018.  

AMATO, M. C.; GUARNOTTA, V.; GIORDANO, C. Body composition assessment for the 

definition of cardiometabolic risk. Journal of Endocrinological Investigation, v. 36, n. 7, p. 

537–43, 2013.  

ANGULO, V. M. et al. Análisis del polimorfismo de APOE en la población de Barranquilla, 

Colombia. Biomédica, v. 33, n. 4, p. 24, 2015.  

ARMITAGE, G. C. Periodontal diagnoses and classication of periodontal diseases. 

Periodontology 2000, v. 34, p. 9–21, 2004.  



117 

 

ARMITAGE, G. C.; CULLINAN, M. P. Comparison of the clinical features of chronic and 

aggressive periodontitis. Periodontology 2000, v. 53, n. 1, p. 12–27, jun. 2010.  

ARRIFANO, G. D. P. F. et al. Role for apolipoprotein E in neurodegeneration and mercury 

intoxication. Frontiers In Bioscience, v. 4, n. 1, p. 229–241, 2018a.  

ARRIFANO, G. P. F. et al. In the Heart of the Amazon : Noncommunicable Diseases and 

Apolipoprotein E4 Genotype in the Riverine Population. International Journal of 

Environmental Research and Public Health, v. 15, n. 1957, p. 1–15, 2018b.  

AZEVEDO, O. G. R. et al. Apolipoprotein E COG 133 mimetic peptide improves 5-

fluorouracil-induced intestinal mucositis. BMC Gastroenterology, v. 12, 2012.  

AZEVEDO, O. G. R. et al. Apolipoprotein e plays a key role against cryptosporidial infection 

in transgenic undernourished mice. PLoS ONE, v. 9, n. 2, 2014.  

BALE, B. F.; DONEEN, A. L.; VIGERUST, D. J. High-Risk periodontal pathogens contribute 

to the pathogenesis of atherosclerosis. Postgraduate Medical Journal, v. 93, n. 1098, p. 215–

220, 2017.  

BARTOLD, P. M. et al. Effect of Porphyromonas gingivalis-induced inflammation on the 

development of rheumatoid arthritis. Journal of Clinical Periodontology, v. 37, n. 5, p. 405–

411, 2010.  

BAUMER, Y. et al. Hyperlipidemia-induced cholesterol crystal production by endothelial 

cells promotes atherogenesis. Nature Communications, v. 8, n. 1, 2017.  

BEILBY, J. P. et al. Apolipoprotein E gene polymorphisms are associated with carotid plaque 

formation but not with intima-media wall thickening: Results from the Perth Carotid 

Ultrasound Disease Assessment Study (CUDAS). Stroke, v. 34, n. 4, p. 869–874, 2003.  

BELSTRØM, D. et al. The atherogenic bacterium Porphyromonas gingivalis evades 

circulating phagocytes by adhering to erythrocytes. Infection and Immunity, v. 79, n. 4, p. 

1559–1565, 2011.  



118 

 

BENNET, A. M. et al. Association of Apolipoprotein E Genotypes With Lipid Levels and 

Coronary Risk. JAMA, v. 298, n. 11, 2007.  

BERGDAHL, M. et al. Difference in apolipoprotein e type 4 allele (APOE ε4) among dentate 

and edentulous subjects. Gerodontology, v. 25, n. 3, p. 179–186, 2008.  

BERGMAN, R. N. et al. A Better Index of Body Adiposity. Obesity (Silver Spring), v. 19, n. 

5, p. 1083–1089, 2011.  

BINDERMAN, I.; GADBAN, N.; YAFFE, A. Cytoskeletal disease: a role in the etiology of 

adult periodontitis. Oral Diseases, v. 20, n. 1, p. 10–16, jan. 2014.  

BLASCO-BAQUE, V. et al. Periodontitis induced by Porphyromonas gingivalis drives 

periodontal microbiota dysbiosis and insulin resistance via an impaired adaptive immune 

response. Gut, v. 0, p. 1–14, 2016.  

BORGNAKKE, W. S. Does Treatment of Periodontal Disease Influence Systemic Disease? 

Dental Clinics of North America, v. 59, n. 4, p. 885–917, 2015.  

BORILOVA LINHARTOVA, P. et al. Apolipoprotein e gene polymorphisms in relation to 

chronic periodontitis, periodontopathic bacteria, and lipid levels. Archives of Oral Biology, v. 

60, n. 3, p. 456–462, 2014.  

BRANCHEREAU, M. et al. Periodontal dysbiosis linked to periodontitis is associated with 

cardiometabolic adaptation to high-fat diet in mice. American Journal of Physiology - 

Gastrointestinal and Liver Physiology, v. 310, n. 11, p. G1091–G1101, 2016.  

BRASIL. MINISTÉRIO DA SAÚDE SB Brasil 2010 Pesquisa Nacional de Saúde Bucal 

SB BRASIL 2010 Pesquisa Nacional de Saúde Bucal. [s.l: s.n.].  

BRASIL. Vigitel Brazil 2016: surveillance of risk and protective factors for chronic 

diseases by telephone survey: estimates of sociodemographic frequency and distribution 

of risk and protective factors for chronic diseases in the capitals of the 26 Brazilian sta. 

Brasilia: [s.n.].  



119 

 

BROUWER, E. D. et al. Provider costs for prevention and treatment of cardiovascular and 

related conditions in low- and middle-income countries: A systematic review. BMC Public 

Health, v. 15, n. 1, p. 1–17, 2015.  

BUDZIKOWSKI, A. S.; VESELI, G. The Human Atrial Fibrosis Pathway in the Development 

of Atrial Fibrillation. Cardiology, v. 136, p. 77–78, 2017.  

BUHLIN, K. et al. Periodontal treatment influences risk markers for atherosclerosis in patients 

with severe periodontitis. Atherosclerosis, v. 206, n. 2, p. 518–522, 2009.  

ÇALAPKORUR, M. U. et al. Association of peripheral arterial disease with periodontal 

disease: analysis of inflammatory cytokines and an acute phase protein in gingival crevicular 

fluid and serum. Journal of Periodontal Research, v. 52, n. 3, p. 532–539, 2017.  

CALERO, O. et al. Apolipoprotein E genotyping method by Real Time PCR, a fast and cost-

effective alternative to the TaqMan® and FRET assays. Journal of Neuroscience Methods, 

v. 183, n. 2, p. 238–240, 2009.  

CASANOVA, L.; HUGHES, F. J.; PRESHAW, P. M. Diabetes and periodontal disease: a 

two-way relationship. British Dental Journal, v. 217, n. 8, p. 433–437, out. 2014.  

CEKICI, A. et al. Inflammatory and immune pathways in the pathogenesis of periodontal 

disease. Periodontology 2000, v. 64, n. 1, p. 57–80, 2014.  

CERAJEWSKA, T. L.; DAVIES, M.; WEST, N. X. Periodontitis: A potential risk factor for 

Alzheimer’s disease. British Dental Journal, v. 218, n. 1, p. 29–34, 2015.  

CHAPPLE, I. L. C.; GENCO, R. Diabetes and periodontal diseases: Consensus report of the 

Joint EFP/AAP Workshop on Periodontitis and Systemic Diseases. Journal of Clinical 

Periodontology, v. 40, n. Suppl. 14, p. S106–S112, 2013.  

CHATZISTAVRIANOU, D.; BLAIR, F. Diagnosis and management of chronic and 

aggressive periodontitis part 1: periodontal assessment and diagnosis. Dental Update, v. 44, 

n. 4, p. 306–315, abr. 2017.  



120 

 

CHENG, K. et al. A review of the carotid and femoral intima-media thickness as an indicator 

of the presence of peripheral vascular disease and cardiovascular risk factors. v. 54, p. 528–

538, 2002.  

CHISTIAKOV, D. A. et al. Mechanisms of foam cell formation in atherosclerosis. Journal of 

Molecular Medicine, v. 95, n. 11, p. 1153–1165, 2017.  

CHUANG, H.-H. et al. Correlation between body composition and risk factors for 

cardiovascular disease and metabolic syndrome. BioFactors, v. 38, n. 4, p. 284–291, jul. 

2012.  

COLPANI, V. et al. Lifestyle factors, cardiovascular disease and all-cause mortality in 

middle-aged and elderly women: a systematic review and meta-analysis. European Journal 

of Epidemiology, v. 33, n. 9, p. 831–845, 2018.  

CURE, E. et al. Atherogenic index of plasma : a useful marker for subclinical atherosclerosis 

in ankylosing spondylitis. 2018.  

DAMGAARD, C. et al. The complement system and its role in the pathogenesis of 

periodontitis: Current concepts. Journal of Periodontal Research, v. 50, n. 3, p. 283–293, 

2015.  

DEMMER, R. et al. Refining exposure definitions for studies of periodontal disease and 

systemic disease associations. Community Dent Oral Epidemiol, n. 15, p. 493–502, 2008.  

DESVARIEUX, M. et al. Changes in clinical and microbiological periodontal profiles relate 

to progression of carotid intima-media thickness: the Oral Infections and Vascular Disease 

Epidemiology study. Journal of the American Heart Association, v. 2, n. 6, p. 1–11, 2013.  

DI PIETRO, N.; FORMOSO, G.; PANDOLFI, A. Physiology and pathophysiology of oxLDL 

uptake by vascular wall cells in atherosclerosis. Vascular Pharmacology, v. 84, p. 1–7, 2016.  

DOBIÁSOVÁ, M.; FROHLICH, J. The plasma parameter log (TG/HDL-C) as an atherogenic 

index: correlation with lipoprotein particle size and esterification rate in apoB-lipoprotein-



121 

 

depleted plasma (FER(HDL)). Clinical biochemistry, v. 34, n. 7, p. 583–8, out. 2001.  

DOLINER, B. et al. Apolipoprotein E Gene Polymorphism and Subclinical Carotid 

Atherosclerosis: The Northern Manhattan Study. Journal of Stroke and Cerebrovascular 

Diseases, v. 27, n. 3, p. 645–652, 2018.  

EICHNER, J. E. et al. Human Genome Epidemiology ( HuGE ) Review. American Journal 

of Epidemiology, v. 155, n. 6, p. 487–495, 2002.  

EINARSON, T. R. et al. Economic Burden of Cardiovascular Disease in Type 2 Diabetes: A 

Systematic Review. Value in Health, v. 21, n. 7, p. 881–890, 2018.  

EKE, P. I. et al. Prevalence of periodontitis in adults in the united states: 2009 and 2010. 

Journal of Dental Research, v. 91, n. 10, p. 914–920, 2012.  

EKE, P. I. et al. Periodontitis prevalence in adults ≥ 65 years of age, in the USA. 

Periodontology 2000, v. 72, n. 1, p. 76–95, 2016.  

FERNÁNDEZ-ALVIRA, J. M. et al. Predicting Subclinical Atherosclerosis in Low-Risk 

Individuals: Ideal Cardiovascular Health Score and Fuster-BEWAT Score. Journal of the 

American College of Cardiology, v. 70, n. 20, p. 2463–2473, 2017.  

FLIOTSOS, M. et al. Body Mass Index From Early-, Mid-, and Older-Adulthood and Risk of 

Heart Failure and Atherosclerotic Cardiovascular Disease: MESA. Journal of the American 

Heart Association, v. 7, p. 1–17, 2018.  

FREIRE, C. M. V. et al. Recomendação para a Quantificação pelo Ultrassom da Doença 

Aterosclerótica das Artérias Carótidas e Vertebrais: Grupo de Trabalho do Departamento de 

Imagem Cardiovascular da Sociedade Brasileira de Cardiologia – DIC - SBC. Arquivos 

Brasileiros De Cardiologia - Imagem Cardiovascular, v. 28, p. 1–64, 2015.  

FRIEDEWALD, V. E. et al. The American Journal of Cardiology and Journal of 

Periodontology Editors’ Consensus: Periodontitis and Atherosclerotic Cardiovascular Disease. 

Journal of Periodontology, v. 80, n. 7, p. 1021–1032, 2009.  



122 

 

GETZ, G. S.; REARDON, C. A. Animal Models of Atherosclerosis. Animal Models for the 

Study of Human Disease: Second Edition, p. 205–217, 2017.  

GHEORGHE, A. et al. The economic burden of cardiovascular disease and hypertension in 

low- and middle-income countries: A systematic review. BMC Public Health, v. 18, n. 1, p. 

1–11, 2018.  

GONÇALVES, P. F. et al. Genetic polymorphisms and periodontal disease in populations of 

African descent: A review. Journal of Periodontal Research, v. 53, n. 2, p. 164–173, 2018.  

GOULART, A. C. et al. Relationship between periodontal disease and cardiovascular risk 

factors among young and middle-aged Brazilians. Cross-sectional study. Sao Paulo Medical 

Journal, v. 135, n. 3, p. 226–233, jun. 2017.  

GRAVES, D. T. et al. Animal Models to Study Host-Bacteria Interactions Involved in 

Periodontitis. In: Frontiers of Oral Biology. [s.l: s.n.]. v. 15p. 117–132.  

GROOTAERT, M. O. J. et al. Vascular smooth muscle cell death , autophagy and senescence 

in atherosclerosis. n. January, 2018.  

HAJISHENGALLIS, G. Periodontitis: From microbial immune subversion to systemic 

inflammation. Nature Reviews Immunology, v. 15, n. 1, p. 30–44, 2015.  

HAJISHENGALLIS, G.; DARVEAU, R.; CURTIS, M. The Keystone Pathogen Hypothesis. 

Nature Reviews Microbiology, v. 10, n. 10, p. 717–725, 2012.  

HIGHFIELD, J. Diagnosis and classification of periodontal disease. Australian Dental 

Journal, v. 54, n. Suppl 1, p. S11-26, set. 2009.  

HIRSCHLER, V. et al. Can waist circumference identify children with the metabolic 

syndrome? Archives of Pediatrics & Adolescent Medicine, v. 159, n. 8, p. 740–4, ago. 2005.  

HO, S. S. Y. Current status of carotid ultrasound in atherosclerosis. Quantitative Imaging in 

Medicine and Surgery, v. 6, n. 3, p. 285–296, 2016.  



123 

 

HOVLAND, A. et al. The complement system and toll-like receptors as integrated players in 

the pathophysiology of atherosclerosis. Atherosclerosis, v. 241, n. 2, p. 480–494, 2015.  

HU, Z. et al. Effect of Helicobacter pylori infection on chronic periodontitis by the change of 

microecology and inflammation. Oncotarget, v. 7, n. 41, p. 66700–12, 2016.  

HUEBBE, P. et al. APOE  4 is associated with higher vitamin D levels in targeted replacement 

mice and humans. The FASEB Journal, v. 25, n. 9, p. 3262–3270, 2011.  

HUEBBE, P.; RIMBACH, G. Evolution of human apolipoprotein E (APOE) isoforms: Gene 

structure, protein function and interaction with dietary factors. Ageing Research Reviews, v. 

37, p. 146–161, 2017.  

HUSSAIN, M.; STOVER, C. M.; DUPONT, A. P. gingivalis in periodontal disease and 

atherosclerosis - Scenes of action for antimicrobial peptides and complement. Frontiers in 

Immunology, v. 6, n. FEB, p. 1–5, 2015.  

INABA, Y.; CHEN, J. A.; BERGMANN, S. R. Carotid plaque, compared with carotid intima-

media thickness, more accurately predicts coronary artery disease events: a meta-analysis. 

Atherosclerosis, v. 220, n. 1, p. 128–33, jan. 2012.  

İNDEKS, P. A.; LUPUS, S.; SUBKLINIK, E. Plasma Atherogenic Index is an Independent 

Indicator of Subclinical Atherosclerosis in Systemic Lupus Erythematosus. p. 193–197, 2017.  

JASPERS, L. et al. The global impact of non-communicable diseases on households and 

impoverishment: a systematic review. European Journal of Epidemiology, v. 30, n. 3, p. 

163–188, 2014.  

JOAQUIM, C. R. et al. The combined and individual impact of diabetes and smoking on key 

subgingival periodontal pathogens in patients with chronic periodontitis. Journal of 

Periodontal Research, n. September, p. 1–9, 2017.  

JOSHIPURA, K. J. et al. Longitudinal association between periodontitis and development of 

diabetes. Diabetes Research and Clinical Practice, v. 141, p. 284–293, 2018.  



124 

 

KAYA, H.; ONAT, A. ‘“ Atherogenic index of plasma ”’ ( log 10 triglyceride / high-density 

lipoprotein 2 cholesterol ) predicts high blood pressure , diabetes , and vascular events. p. 89–

98, 2010.  

KAZI, M. M. A. G.; BHARADWAJ, R. Role of herpesviruses in chronic periodontitis and 

their association with clinical parameters and in increasing severity of the disease. European 

Journal of Dentistry, v. 11, n. 3, p. 299–304, 2017.  

KHOVIDHUNKIT, W. et al. Effects of infection and inflammation on lipid and lipoprotein 

metabolism : mechanisms and consequences to the host 1. Journal of Lipid Research, v. 45, 

p. 1169–1196, 2004.  

KIM, J. J.; KIM, C. J.; CAMARGO, P. M. Salivary biomarkers in the diagnosis of periodontal 

diseases. Journal of the California Dental Association, v. 41, n. 2, p. 119–24, fev. 2013.  

KINANE, D. F.; STATHOPOULOU, P. G.; PAPAPANOU, P. N. Periodontal diseases. 

Nature Publishing Group, v. 3, p. 1–14, 2017.  

KNOWLES, K. M. et al. Waist Circumference, Body Mass Index, and Other Measures of 

Adiposity in Predicting Cardiovascular Disease Risk Factors among Peruvian Adults. 

International Journal of Hypertension, v. 2011, p. 1–11, jan. 2011.  

KOCH, W. et al. TaqMan systems for genotyping of disease-related polymorphisms present in 

the gene encoding apolipoprotein E. Clinical Chemistry and Laboratory Medicine, v. 40, n. 

11, p. 1123–1131, 2002.  

KOOPAL, C. et al. The relation between apolipoprotein E (APOE) genotype and peripheral 

artery disease in patients at high risk for cardiovascular disease. Atherosclerosis, v. 246, p. 

187–192, 2016.  

KULKARNI, C.; KINANE, D. F. Host response in aggressive periodontitis. Periodontology 

2000, v. 65, n. 1, p. 79–91, 2014.  

KUNZ, W. G. et al. Cost-effectiveness of Endovascular Therapy for Acute Ischemic Stroke: A 



125 

 

Systematic Review of the Impact of Patient Age. Radiology, n. 19, p. 172886, 2018.  

KURITA-OCHIAI, T.; YAMAMOTO, M. Periodontal pathogens and atherosclerosis: 

Implications of inflammation and oxidative modification of LDL. BioMed Research 

International, v. 2014, 2014.  

LAINE, M. L.; CRIELAARD, W.; LOOS, B. G. Genetic susceptibility to periodontitis. 

Periodontology 2000, v. 58, n. 1, p. 37–68, 2012.  

LANDRY, R. G.; JEAN, M. Periodontal Screening and Recording (PSR) Index: precursors, 

utility and limitations in a clinical setting. International Dental Journal, v. 52, p. 35–40, 

2002.  

LEITE, F. R. M. et al. Effect of Smoking on Periodontitis: A Systematic Review and Meta-

regression. American Journal of Preventive Medicine, p. 1–11, 2018.  

LIMA, W. A. Artigo de revisão MAIN FACTORS OF RISK RELATED TO THE. 

International Journal of Obesity, v. 21, n. 3, p. 96–104, 2010.  

LOCKHART, P. B. et al. Periodontal disease and atherosclerotic vascular disease: Does the 

evidence support an independent association?: A scientific statement from the American heart 

association. Circulation, v. 125, n. 20, p. 2520–2544, 2012.  

LONDON, S. J. et al. Collection of buccal cell DNA in seventh-grade children using water 

and a toothbrush. Cancer epidemiology, biomarkers & prevention : a publication of the 

American Association for Cancer Research, cosponsored by the American Society of 

Preventive Oncology, v. 10, n. 11, p. 1227–30, nov. 2001.  

LORENZ, M. W. et al. Carotid intima-media thickening indicates a higher vascular risk across 

a wide age range: prospective data from the Carotid Atherosclerosis Progression Study 

(CAPS). Stroke, v. 37, n. 1, p. 87–92, jan. 2006.  

LÖWE, L. C.; GASER, C.; FRANKE, K. The effect of the APOE genotype on individual 

BrainAGE in normal aging, Mild cognitive impairment, and Alzheimer’s Disease. PLoS 



126 

 

ONE, v. 11, n. 7, p. 1–25, 2016.  

LUNARDI, C. C.; PETROSKI, E. L. [Body Mass Index, Waist Circumference and skinfolds 

for predicting lipid abnormalities in 11 years old children]. Arq Bras Endocrinol Metabol, v. 

52, n. 6, p. 1009–1014, 2008.  

LUNDBERG, C. et al. The relationship between carotid intima – media thickness and global 

atherosclerosis. Clinical Physiology and Functional Imaging, v. 34, n. 6, p. 457–462, 2014.  

MAHLEY, R. W. Apolipoprotein E: from cardiovascular disease to neurodegenerative 

disorders. Journal of Molecular Medicine, v. 94, n. 7, p. 739–746, 2016.  

MAÏGA, S. F.; KALOPISSIS, A. D.; CHABERT, M. Apolipoprotein A-II is a key regulatory 

factor of HDL metabolism as appears from studies with transgenic animals and clinical 

outcomes. Biochimie, v. 96, n. 1, p. 56–66, 2014.  

MARCENES, W. et al. Global burden of oral conditions in 1990-2010: A systematic analysis. 

Journal of Dental Research, v. 92, n. 7, p. 592–597, 2013.  

MARINHO, F. et al. Burden of disease in Brazil, 1990–2016: a systematic subnational 

analysis for the Global Burden of Disease Study 2016. The Lancet, v. 392, 2018.  

MATTILA, K. J. et al. Association between dental health and acute myocardial infarction. 

BMJ (Clinical research ed.), v. 298, n. 6676, p. 779–81, 1989.  

MEDH, J. D. et al. Lipoprotein lipase- and hepatic triglyceride lipase- promoted very low 

density lipoprotein degradation proceeds via an apolipoprotein E-dependent mechanism. J. 

Lipid Res, v. 41, p. 1858–71, 2000.  

MEYLE, J.; CHAPPLE, I. Molecular aspects of the pathogenesis of periodontitis. 

Periodontology 2000, v. 69, n. 1, p. 7–17, 2015.  

MILLÁN, J. et al. Lipoprotein ratios: Physiological significance and clinical usefulness in 

cardiovascular prevention. Vascular Health and Risk Management, v. 5, p. 757–65, 2009.  



127 

 

MITEVA, K. et al. Innate and adaptive immunity in atherosclerosis. Vascular Pharmacology, 

v. 107, p. 67–77, abr. 2018.  

MOORE, K. J.; TABAS, I. Macrophages in the pathogenesis of atherosclerosis. Cell, v. 145, 

n. 3, p. 341–355, 2011.  

MORALES, A. et al. Microbiological and clinical effects of probiotics and antibiotics on 

nonsurgical treatment of chronic periodontitis: a randomized placebo- controlled trial with 9-

month follow-up. Journal of Applied Oral Science, v. 26, n. 0, p. 1–9, 2018.  

MOTAMED, N.; PERUMAL, D.; FHEA, M. Clinical Investigations Conicity Index and 

Waist-to-Hip Ratio Are Superior Obesity Indices in Predicting 10-Year Cardiovascular Risk 

Among Men and Women. Clinical Cardiology, v. 38, n. 9, p. 527–534, 2015.  

MOUTSOPOULOS, N. M.; LIONAKIS, M. S.; HAJISHENGALLIS, G. Inborn errors in 

immunity: Unique natural models to dissect oral immunity. Journal of Dental Research, v. 

94, n. 6, p. 753–758, 2015.  

MUKA, T. et al. The global impact of non-communicable diseases on healthcare spending and 

national income: a systematic review. European Journal of Epidemiology, v. 30, n. 4, p. 

251–277, 2015.  

NATARAJAN, P. et al. Multiethnic Exome-Wide Association Study of Subclinical 

Atherosclerosis. p. 511–520, 2016.  

NAZIR, M. A. Prevalence of periodontal disease, its association with systemic diseases and 

prevention. International Journal of Health Sciences, v. 11, n. 2, p. 72–80, 2017.  

OFFENBACHER, S. et al. Results From the Periodontitis and Vascular Events (PAVE) 

Study: A Pilot Multicentered, Randomized, Controlled Trial to Study Effects of Periodontal 

Therapy in a Secondary Prevention Model of Cardiovascular Disease. Journal of 

Periodontology, v. 80, n. 2, p. 190–201, 2009.  

OGAWA, H. et al. Risk factors for periodontal disease progression among elderly people. 



128 

 

Journal of Clinical Periodontology, v. 29, n. 7, p. 592–7, jul. 2002.  

OLUSI, S. O.; GEORGE, S. Prevalence of LDL atherogenic phenotype in patients with 

systemic lupus erythematosus. Vascular Health and Risk Management, n. 7, p. 75–80, 

2011.  

ORIÁ, R. B. et al. ApoE polymorphisms and diarrheal outcomes in Brazilian shanty town 

children. Brazilian Journal of Medical and Biological Research, v. 43, n. 3, p. 249–256, 

2010.  

PACKARD, R. R. S.; LICHTMAN, A. H.; LIBBY, P. Innate and adaptive immunity in 

atherosclerosis. Seminars in Immunopathology, v. 31, n. 1, p. 5–22, 2009.  

PAJU, S.; SCANNAPIECO, F. A. Oral biofilms, periodontitis, and pulmonary infections. 

Oral Diseases, v. 13, n. 6, p. 508–512, 2007.  

PEREIRA, L. C. et al. Archives of Oral Biology Apolipoprotein E , periodontal disease and 

the risk for atherosclerosis : a review. Archives of Oral Biology, v. 98, n. November 2018, p. 

204–212, 2019.  

PIHLSTROM, B. L.; MICHALOWICZ, B. S.; JOHNSON, N. W. Periodontal diseases. 

Lancet, v. 366, n. 9499, p. 1809–1820, 2005.  

REBECK, G. W. The role of APOE on lipid homeostasis and inflammation in normal brains. 

Journal of Lipid Research, v. 58, p. 1493–1499, 2017.  

RENVERT, S. et al. Analysis of periodontal risk profiles in adults with or without a history of 

myocardial infarction. Journal of Clinical Periodontology, v. 31, n. 1, p. 19–24, 2004.  

RHEU, G.-B. et al. Risk assessment for clinical attachment loss of periodontal tissue in 

Korean adults. The Journal of Advanced Prosthodontics, v. 3, n. 1, p. 25–32, mar. 2011.  

ROHLFS, R. V; WEIR, B. S. Distributions of Hardy – Weinberg Equilibrium Test Statistics. 

Genetics, v. 180, n. November, p. 1609–1616, 2008.  



129 

 

ROMERO-VELARDE, E. et al. Circunferencia de cintura y su asociación con factores de 

riesgo cardiovascular en niños y adolescentes con obesidad. Boletín Médico del Hospital 

Infantil de México, v. 70, n. 5, p. 358–363, 2013.  

ROSS, R. ATHEROSCLEROSIS — an Inflammatory D Isease. The New England Journal 

of Medicine, v. 340, n. 2, p. 115–126, 1999.  

ROTH, G. A. et al. Global, Regional, and National Burden of Cardiovascular Diseases for 10 

Causes, 1990 to 2015. Journal of the American College of Cardiology, v. 70, n. 1, p. 1–25, 

2017.  

SANTOSH, A. B. R. et al. Epidemiology of Oral and Maxillofacial Infections. Dental Clinics 

of North America, v. 61, n. 2, p. 217–233, 2017.  

SANZ, M.; VAN WINKELHOFF, A. J. Periodontal infections: Understanding the complexity 

- Consensus of the Seventh European Workshop on Periodontology. Journal of Clinical 

Periodontology, v. 38, n. SUPPL. 11, p. 3–6, 2011.  

SHIM, S.-H.; HAN, D.-H. Exposure to occupational noise and periodontitis in Korean 

workers. Journal of Periodontology, v. 89, n. 4, p. 431–439, 2018.  

SUKA, M. et al. BMI, waist circumference, and clustering of cardiovascular risk factors in 

Japanese adults. Environmental health and preventive medicine, v. 16, n. 2, p. 90–6, mar. 

2011.  

TANG, E. Y. H. et al. Longitudinal Effect of Stroke on Cognition : A Systematic Review. 

Journal of the American Heart Association, n. 7:e006443, p. 1–9, 2018.  

TAPASHETTI, R. P. et al. C-reactive Protein as Predict of Increased Carotid Intima Media 

Thickness in Patients with Chronic Periodontitis. Journal of international oral health : 

JIOH, v. 6, n. 4, p. 47–52, 2014.  

THIFAULT, E. et al. Effects of Age , Sex , Body Mass Index and APOE Genotype on 

Cardiovascular Biomarker Response to an n-3 Polyunsaturated Fatty Acid Supplementation. v. 



130 

 

6, p. 73–82, 2013.  

TORRES, N. et al. Nutrition and Atherosclerosis. Archives of Medical Research, v. 46, n. 5, 

p. 408–426, 2015.  

TOUBOUL, P.-J. et al. Correlation between the Framingham risk score and intima media 

thickness: The Paroi Artérielle et Risque Cardio-vasculaire (PARC) study. Atherosclerosis, v. 

192, n. 2, p. 363–369, jun. 2007.  

TUOMAINEN, A. M. et al. Aggregatibacter actinomycetemcomitans induces MMP-9 

expression and proatherogenic lipoprotein profile in apoE-deficient mice. Microbial 

Pathogenesis, v. 44, n. 2, p. 111–117, 2008.  

TUTTOLOMONDO, A. et al. Atherosclerosis as an Inflammatory Disease. Current 

Pharmaceutical Design, v. 18, n. 28, p. 4266–4288, 2012.  

UKKOLA, O. et al. ApoE phenotype is associated with inflammatory markers in middle-aged 

subjects. Inflammation Research, v. 58, n. 1, p. 54–59, 2009.  

UNDERHILL, H. R. et al. A Noninvasive Imaging Approach to Assess Plaque Severity: The 

Carotid Atherosclerosis Score. American Journal of Neuroradiology, v. 31, n. 6, p. 1068–

1075, jun. 2010.  

VÉGH, C. et al. Connections between apolipoprotein E genotypes and the development 

cardiovascular diseases. Orvosi Hetilap, v. 153, n. 20, p. 2070–2076, 2012.  

WHITMORE, S. E.; LAMONT, R. J. The pathogenic persona of community-associated oral 

streptococci. Molecular Microbiology, v. 81, n. 2, p. 305–314, 2011.  

WHO, W. H. O. Obesity: preventing and managing the global epidemic. report of a WHO 

consultation, p. 268, 2000.  

WHO, W. H. O. Media centre Obesity and overweight. Geneva, p. 2–5, 2015.  

WILLERSHAUSEN, B. et al. Association between Chronic Dental Infection and Acute 



131 

 

Myocardial Infarction. Journal of Endodontics, v. 35, n. 5, p. 626–630, 2009.  

WOHLIN, M. et al. Apolipoprotein E ε4 genotype is independently associated with increased 

intima-media thickness in a recessive pattern. Lipids, v. 42, n. 5, p. 451–456, 2007.  

YILDIZ, G. et al. Evaluation of association between atherogenic index of plasma and intima- 

media thickness of the carotid artery for subclinic atherosclerosis in patients on maintenance 

hemodialysis. p. 397–405, 2013.  

YIN, Y.-W. et al. Association between Apolipoprotein E Gene Polymorphism and the Risk of 

Coronary Artery Disease in Chinese Population: Evidence from a Meta-Analysis of 40 

Studies. PLoS ONE, v. 8, n. 6, p. e66924, 2013.  

YING, X. et al. Body mass index, waist circumference, and cardiometabolic risk factors in 

young and middle-aged Chinese women. Journal of Zhejiang University SCIENCE B, v. 

11, n. 9, p. 639–646, set. 2010.  

YU, H. et al. Association of carotid intima-media thickness and atherosclerotic plaque with 

periodontal status. Journal of Dental Research, v. 93, n. 8, p. 744–751, 2014.  

YU, X. H. et al. Foam cells in atherosclerosis. Clinica Chimica Acta, v. 424, p. 245–252, 

2013.  

ZENG, X. T. et al. Periodontal disease and carotid atherosclerosis: A meta-analysis of 17,330 

participants. International Journal of Cardiology, v. 203, p. 1044–1051, 2016.  

ZHANG, L. et al. Lack of associations of ten candidate coronary heart disease risk genetic 

variants and subclinical atherosclerosis in four U.S. populations: The Population Architecture 

using Genomics and Epidemiology (PAGE) study. Atherosclerosis, v. 228, n. 2, p. 390–399, 

2013.  

ZHANG, Y. et al. Is Carotid Intima-Media Thickness as Predictive as Other Noninvasive 

Techniques for the Detection of Coronary Artery Disease? Arteriosclerosis, Thrombosis, 

and Vascular Biology, v. 34, n. july, p. 1341–1345, 2014.  



132 

 

ZHAO, L. et al. Apolipoprotein E polymorphisms are associated with ischemic stroke 

susceptibility in a Northwest China Han population. Bioscience Reports, v. 37, n. 6, p. 

BSR20171088, 2017.  

ZHU, X.; DENG, F.; LEI, S. Meta-analysis of Atherogenic Index of Plasma and other lipid 

parameters in relation to risk of type 2 diabetes mellitus. Primary Care Diabetes, v. 9, n. 1, p. 

60–67, 2014.  

ZWIEBEL, W. J.; PELLERITO, J. S. Tricky and interesting carotid cases. Ultrasound 

quarterly, v. 21, n. 2, p. 113– 22; quiz 151, 153–4, jun. 2005.  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



133 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

MATERIAL SUPLEMENTAR 



134 

 

Tabela 17 - Valores de correlação (r) entre as variáveis antropométricas e bioquímicas/laboratoriais nos casos. 

 

EMI 

direita 

EMI 

esquerda CC RCQ IAC IC Glic. Col Total HDL LDL TG Castelli 1 Castelli 2 IAP PCR 

EMI direita 1,00 0,46 0,28 0,28 -0,18 0,30 0,23 0,06 -0,20 0,08 0,24 0,19 0,10 0,17 -0,05 

EMI esquerda 0,46 1,00 0,10 0,09 -0,03 -0,06 0,20 0,18 -0,19 0,20 0,21 0,26 0,21 0,23 -0,09 

CC 0,28 0,10 1,00 0,79 0,12 0,82 0,25 0,15 -0,14 0,09 0,35 0,16 -0,04 0,17 -0,05 

RCQ 0,28 0,09 0,79 1,00 -0,33 0,91 0,13 0,20 0,06 0,01 0,44 0,08 -0,18 0,00 -0,16 

IAC -0,18 -0,03 0,12 -0,33 1,00 -0,17 0,04 -0,08 -0,14 0,10 -0,26 0,01 0,17 0,13 0,27 

IC 0,30 -0,06 0,82 0,91 -0,17 1,00 -0,60 0,34 0,15 0,36 0,25 0,13 0,11 0,40 -0,19 

Glicemia 0,23 0,20 0,25 0,13 0,04 -0,60 1,00 -0,30 -0,26 -0,27 -0,08 -0,02 -0,13 -0,20 0,06 

Colesterol 0,06 0,18 0,15 0,20 -0,08 0,34 -0,30 1,00 0,15 0,92 0,56 0,53 0,42 0,57 -0,22 

HDL -0,20 -0,19 -0,14 0,06 -0,14 0,15 -0,26 0,15 1,00 -0,05 -0,16 -0,70 -0,60 -0,59 -0,38 

LDL 0,08 0,20 0,09 0,01 0,10 0,36 -0,27 0,92 -0,05 1,00 0,31 0,64 0,74 0,78 -0,01 

Triglicerídeos 0,24 0,21 0,35 0,44 -0,26 0,25 -0,08 0,56 -0,16 0,31 1,00 0,47 0,02 0,36 -0,17 

Castelli 1 0,19 0,26 0,16 0,08 0,01 0,13 -0,02 0,53 -0,70 0,64 0,47 1,00 0,86 0,89 0,25 

Castelli 2 0,10 0,21 -0,04 -0,18 0,17 0,11 -0,13 0,42 -0,60 0,74 0,02 0,86 1,00 0,95 0,31 

IAP 0,17 0,23 0,17 0,00 0,13 0,40 -0,20 0,57 -0,59 0,78 0,36 0,89 0,95 1,00 0,31 

PCR -0,05 -0,09 -0,05 -0,16 0,27 -0,19 0,06 -0,22 -0,38 -0,01 -0,17 0,25 0,31 0,31 1,00 

Legenda: EMI – espessura da íntima da carótida; CC - circunferência da cintura; RCQ - razão cintura quadril; IAC - índice de adiposidade corporal; IC - índice 

de conicidade; Glic. – Glicose; Col Total - colesterol total; HDL - lipoproteína de alta densidade; LDL - lipoproteína de baixa densidade; TG - triglicerídeos; 

Castelli 1- índice Castelli 1; Castelli-2 - índice Castelli 2; IAP - índice aterogênico do plasma; PCR - Proteína C reativa.  

Fonte: própria. 
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Tabela 18 - Valores de p entre as variáveis antropométricas e bioquímicas/laboratoriais nos casos. 

 

EMI 

direita 

EMI 

esquerda CC RCQ IAC IC Glic. Col Total HDL LDL TG Castelli 1 Castelli 2 IAP PCR 

EMI direita 0,00 0,01 0,18 0,18 0,43 0,16 0,32 0,80 0,40 0,75 0,29 0,42 0,69 0,45 0,85 

EMI esquerda 0,01 0,00 0,66 0,71 0,88 0,80 0,41 0,43 0,41 0,40 0,38 0,24 0,39 0,33 0,71 

CC 0,18 0,66 0,00 0,00 0,51 0,00 0,23 0,48 0,51 0,69 0,06 0,43 0,84 0,43 0,80 

RCQ 0,18 0,71 0,00 0,00 0,04 0,00 0,51 0,38 0,80 0,95 0,01 0,71 0,42 0,99 0,43 

IAC 0,43 0,88 0,51 0,04 0,00 0,39 0,86 0,72 0,51 0,66 0,20 0,95 0,43 0,53 0,19 

IC 0,16 0,80 0,00 0,00 039 0,00 0,00 0,06 0,48 0,05 0,20 0,51 0,61 0,03 0,40 

Glicemia 0,32 0,41 0,23 0,51 086 0,00 0,00 0,10 0,18 0,16 0,71 0,94 0,51 0,35 0,77 

Colesterol 0,80 0,43 0,48 0,38 0,72 0,06 0,10 0,00 0,43 0,00 0,00 0,00 0,01 0,00 0,29 

HDL 0,40 0,41 0,51 0,80 0,51 0,48 0,18 0,43 0,00 0,80 0,43 0,00 0,00 0,00 0,03 

LDL 0,75 0,40 0,69 0,95 066 0,05 0,16 0,00 0,80 0,00 0,10 0,00 0,00 0,00 0,95 

Triglicerídeos 0,29 0,38 0,06 0,01 0,20 0,20 0,71 0,00 0,43 0,10 0,00 0,00 0,94 0,04 0,43 

Castelli 1 0,42 0,24 0,43 0,71 0,95 0,51 0,94 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,20 

Castelli 2 0.69 0,39 0,84 0,42 0,43 0,61 0,51 0,01 0,00 0,00 0,94 0,00 0,00 0,00 0,11 

IAP 0,45 0,33 0,43 0,99 0,53 0,03 0,35 0,00 0,00 0,00 0,04 0,00 0,00 0,00 0,12 

PCR 0,85 0,71 0,80 0,43 0,19 0,40 0,77 0,29 0,03 0,95 0,43 0,20 0,11 0,12 0,00 

Legenda: EMI – espessura da íntima da carótida; CC - circunferência da cintura; RCQ - razão cintura quadril; IAC - índice de adiposidade corporal; IC - índice 

de conicidade; Glic. – Glicose; Col Total - colesterol total; HDL - lipoproteína de alta densidade; LDL - lipoproteína de baixa densidade; TG - triglicerídeos; 

Castelli 1- índice Castelli 1; Castelli-2 - índice Castelli 2; IAP - índice aterogênico do plasma; PCR - Proteína C reativa.  

Fonte: própria. 
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Tabela 19 - Valores de correlação (r) entre as variáveis antropométricas e bioquímicas/laboratoriais nos controles. 

 

EMI 

direita 

EMI 

esquerda CC RCQ IAC IC Glic. Col Total HDL LDL TG Castelli 1 Castelli 2 IAP PCR 

EMI direita 1,00 0,58 0,20 0,08 0,24 0,12 0,24 0,24 0,04 0,14 0,11 0,17 0,22 0,19 -0,15 

EMI esquerda 0,58 1,00 -0,08 -0,18 0,07 -0,18 -0,18 0,10 -0,11 0,08 0,07 0,17 0,21 0,21 -0,02 

CC 0,20 -0,08 1,00 0,69 0,50 0,75 0,37 0,04 0,02 -0,03 0,16 0,05 -0,09 -0,07 0,26 

RCQ 0,08 -0,18 069 1,00 -0,07 0,78 0,17 -0,01 -0,01 -0,14 0,25 0,04 -0,22 -0,17 -0,04 

IAC 0,24 0,07 0,50 -007 1,00 0,21 0,42 0,23 0,35 0,24 -0,13 -0,07 0,11 0,00 0,32 

IC 0,12 -0,18 0,75 078 0,21 1,00 0,40 -0,01 0,03 -0,10 0,17 0,00 -0,19 -0,17 0,13 

Glicemia 0,24 -0,18 0,37 017 0,42 0,40 1,00 0,05 -0,08 -0,02 0,12 0,11 0,05 0,05 0,00 

Colesterol 0,24 0,10 0,04 -0,01 0,23 -0,01 0,05 1,00 0,30 0,93 0,31 0,60 0,58 0,62 -0,08 

HDL 0,04 -0,11 0,02 -001 0,35 0,03 -0,08 0,30 1,00 0,25 -0,36 -0,54 -0,19 -0,40 0,05 

LDL 0,14 0,08 -0,03 -0,14 0,24 -0,10 -0,02 0,93 0,25 1,00 0,18 0,64 0,77 0,75 -0,05 

Triglicerídeos 0,11 0,07 0,16 0,25 -0,13 0,17 0,12 0,31 -0,36 0,18 1,00 0,70 -0,20 0,21 -0,03 

Castelli 1 0,17 0,17 0,05 0,04 -0,07 0,00 0,11 0,60 -0,54 0,64 0,70 1,00 0,53 0,88 -0,08 

Castelli 2 0,22 0,21 -0,09 -0,22 0,11 -0,19 0,05 0,58 -0,19 0,77 -0,20 0,53 1,00 0,97 -0,11 

IAP 0,19 0,21 -0,07 -0,17 0,00 -0,17 0,05 0,62 -0,40 0,75 0,21 0,88 0,97 1,00 -0,09 

PCR -0,15 -0,02 0,26 -0,04 0,32 0,13 0,00 -0,08 0,05 -0,05 -0,03 -0,08 -0,11 -0,09 1,00 

Legenda: EMI – espessura da íntima da carótida; CC - circunferência da cintura; RCQ - razão cintura quadril; IAC - índice de adiposidade corporal; IC - índice 

de conicidade; Glic. – Glicose; Col Total - colesterol total; HDL - lipoproteína de alta densidade; LDL - lipoproteína de baixa densidade; TG - triglicerídeos; 

Castelli 1- índice Castelli 1; Castelli-2 - índice Castelli 2; IAP - índice aterogênico do plasma; PCR - Proteína C reativa.  

Fonte: própria. 
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Tabela 20 - Valores de p entre as variáveis antropométricas e bioquímicas/laboratoriais nos controles. 

 

EMI 

direita 

EMI 

esquerda CC RCQ IAC IC Glic. Col Total HDL LDL TG Castelli 1 Castelli 2 IAP PCR 

EMI direita 0,00 0,00 0,29 0,74 0,19 0,59 0,23 0,23 0,89 0,55 0,68 0,42 0,30 0,37 0,54 

EMI esquerda 0,00 0,00 0,74 0,35 0,76 0,34 0,40 0,70 0,68 0,74 0,81 0,43 0,32 0,32 0,93 

CC 0,29 0,74 0,00 0,00 0,00 0,00 0,02 0,89 0,92 0,89 0,45 0,85 0,71 0,78 0,20 

RCQ 0,74 0,35 0,00 0,00 0,74 0,00 0,40 0,95 0,95 0,56 0,20 0,89 0,29 0,40 0,88 

IAC 0,19 0,76 0,00 0,74 0,00 0,20 0,01 0,23 0,03 0,23 0,57 0,78 0,68 0,99 0,07 

IC 0,59 0,34 0,00 0,00 0,20 0,00 0,01 0,97 0,89 0,68 0,40 0,99 0,35 0,40 0,59 

Glicemia 0,23 0,40 0,02 0,40 0,01 0,01 0,00 0,87 0,74 0,94 0,59 0,68 0,85 0,87 0,99 

Colesterol 0,23 0,70 0,89 0,95 0,23 0,97 0,87 0,00 0,09 0,00 0,07 0,00 0,00 0,00 0,77 

HDL 0,89 0,68 0,92 0,95 0,03 0,89 0,74 0,09 0,00 0,20 0,02 0,00 0,37 0,01 0,87 

LDL 0,55 0,74 0,89 0,56 0,23 0,68 0,94 0,00 0,20 0,00 0,40 0,00 0,00 0,00 0,85 

Triglicerídeos 0,68 0,81 0,45 0,20 0,57 0,40 0,59 0,07 0,02 0,40 0,00 0,00 0,32 0,30 0,91 

Castelli 1 0,42 0,43 0,85 0,89 0,78 0,99 0,68 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,77 

Castelli 2 0,30 0,32 0,71 0,29 0,68 0,35 0,85 0,00 0,37 0,00 0,32 0,00 0,00 0,00 0,68 

IAP 0,37 0,32 0,78 0,40 0,99 0,40 0,87 0,00 0,01 0,00 0,30 0,00 0,00 0,00 0,74 

PCR 0,54 0,93 0,20 0,88 0,07 0,59 0,99 0,77 0,87 0,85 0,91 0,77 0,68 0,74 0,00 

Legenda: EMI – espessura da íntima da carótida; CC - circunferência da cintura; RCQ - razão cintura quadril; IAC - índice de adiposidade corporal; IC - índice 

de conicidade; Glic. – Glicose; Col Total - colesterol total; HDL - lipoproteína de alta densidade; LDL - lipoproteína de baixa densidade; TG - triglicerídeos; 

Castelli 1- índice Castelli 1; Castelli-2 - índice Castelli 2; IAP - índice aterogênico do plasma; PCR - Proteína C reativa.  

Fonte: própria. 

 

 



138 

 

Tabela 21 - Valores de correlação (r) entre as variáveis antropométricas e bioquímicas/laboratoriais nos E2+. 

 

EMI 

direita 

EMI 

esquerda CC RCQ IAC IC Glic. Col Total HDL LDL TG Castelli 1 Castelli 2 IAP PCR 

EMI direita 1,00 0,86 0,70 0,07 0,56 0,34 0,94 -0,12 -0,76 -0,06 0,71 0,43 0,23 0,09 0,08 

EMI esquerda 0,86 1,00 0,90 0,37 0,74 0,53 0,29 -0,47 -0,52 -0,26 -0,19 -0,05 -0,06 -0,05 -0,12 

CC 0,70 0,90 1,00 0,68 0,59 0,69 0,40 -0,35 -0,48 -0,08 -0,09 0,19 0,16 0,18 0,24 

RCQ 0,07 0,37 0,68 1,00 0,18 0,87 -0,15 -0,11 -0,13 0,04 -0,33 0,04 0,09 0,19 0,28 

IAC 0,56 0,74 0,59 0,18 1,00 0,14 0,04 -0,10 -0,79 0,21 0,07 0,57 0,49 0,59 0,62 

IC 0,34 0,53 0,69 0,87 0,14 1,00 -0,19 -0,25 0,11 -0,17 -0,34 -0,23 -0,17 -0,09 0,35 

Glicemia 0,94 0,29 0,40 -0,15 0,04 -0,19 1,00 0,13 -0,53 0,26 0,24 0,61 0,49 0,42 0,27 

Colesterol -0,12 -0,47 -0,35 -0,11 -0,10 -0,25 0,13 1,00 0,18 0,93 -0,66 0,57 0,72 0,69 0,06 

HDL -0,76 -0,52 -0,48 -0,13 -0,79 0,11 -0,53 0,18 1,00 -0,15 -0,39 -0,70 -0,54 -0,56 -0,50 

LDL -0,06 -0,26 -0,08 0,04 0,21 -0,17 0,26 0,93 -0,15 1,00 -0,64 0,79 0,91 0,89 0,20 

Triglicerídeos 0,71 -0,19 -0,09 -0,33 0,07 -0,34 0,24 -0,66 -0,39 -0,64 1,00 -0,14 -0,38 -0,38 0,19 

Castelli 1 0,43 -0,05 0,19 0,04 0,57 -0,23 0,61 0,57 -0,70 0,79 -0,14 1,00 0,97 0,96 0,50 

Castelli 2 0,23 -0,06 0,16 0,09 049 -0,17 0,49 0,72 -0,54 0,91 -0,38 0,97 1,00 0,99 0,40 

IAP 0,09 -0,05 0,18 0,19 0,59 -0,09 0,42 0,69 -0,56 0,89 -0,38 0,96 0,99 1,00 0,47 

PCR 0,08 -0,12 0,24 0,28 0,62 0,35 0,27 0,06 -0,50 0,20 0,19 0,50 0,40 0,47 1,00 

Legenda: E2+ - presença do alelo E2; EMI – espessura da íntima da carótida; CC – circunferência da cintura; RCQ - razão cintura quadril; IAC - índice de 

adiposidade corporal; IC - índice de conicidade; Glic. – Glicose; Col Total - colesterol total; HDL - lipoproteína de alta densidade; LDL - lipoproteína de baixa 

densidade; TG - triglicerídeos; Castelli 1- índice Castelli 1; Castelli-2 - índice Castelli 2; IAP - índice aterogênico do plasma; PCR - Proteína C reativa.  

Fonte: própria. 

 

 
 



139 

 

Tabela 22 - Valores de p entre as variáveis antropométricas e bioquímicas/laboratoriais nos E2+. 

 

EMI 

direita 

EMI 

esquerda CC RCQ IAC IC Glic. Col Total HDL LDL TG Castelli 1 Castelli 2 IAP PCR 

EMI direita 0,00 0.09 0.35 0.94 0.56 0.86 0.11 0.94 0.49 0.94 0.56 0.86 0.94 0.94 0.94 

EMI esquerda 0,09 0.00 0.05 0.84 0.27 0.60 0.94 0.84 0.81 0.94 0.94 0.94 0.94 0.94 0.94 

CC 0.35 0.05 0.00 0.13 0.27 0.11 0.81 0.85 0.67 0.94 0.94 0.94 0.94 0.94 0.94 

RCQ 0.94 0.84 0.13 0.00 0.94 0.01 0.94 0.94 0.94 0.94 0.86 0.94 0.94 0.94 0.94 

IAC 0.56 0.27 0.27 0.94 0.00 0.94 0.94 0.94 0.18 0.94 0.94 0.56 0.65 0.56 0.50 

IC 0.86 0.60 0.11 0.01 0.94 0.00 0.94 0.94 0.94 0.94 0.86 0.94 0.94 0.94 0.85 

Glicemia 0.11 0.94 0.81 0.94 0.94 0.94 0.00 0.94 0.60 0.94 0.94 0.52 0.65 0.81 0.94 

Colesterol 0.94 0.84 0.85 0.94 0.94 0.94 0.94 0.00 0.94 0.02 0.43 0.56 0.31 0.35 0.94 

HDL 0.49 0.81 0.67 0.94 0.18 0.94 0.60 0.94 0.00 0.94 0.82 0.34 0.60 0.56 0.65 

LDL 0.94 0.94 0.94 0.94 0.94 0.94 0.94 0.02 0.94 0.00 0.45 0.19 0.04 0.05 0.94 

Triglicerídeos 0.56 0.94 0.94 0.86 0.94 0.86 0.94 0.43 0.82 0.45 0.00 0.94 0.84 0.84 0.94 

Castelli 1 0.86 0.94 0.94 0.94 0.56 0.94 0.52 0.56 0.34 0.19 0.94 0.00 0.00 0.01 0.65 

Castelli 2 0.94 0.94 0.94 0.94 0.65 0.94 0.65 0.31 0.60 0.04 0.84 0.00 0.00 0.00 0.81 

IAP 0.94 0.94 0.94 0.94 0.56 0.94 0.81 0.35 0.56 0.05 0.84 0.01 0.00 0.00 0.67 

PCR 0.94 0.94 0.94 0.94 0.50 0.85 0.94 0.94 0.65 0.94 0.94 0.65 0.81 0.67 0.00 

Legenda: E2+ - presença do alelo E2; EMI – espessura da íntima da carótida; CC - circunferência da cintura; RCQ - razão cintura quadril; IAC - índice de 

adiposidade corporal; IC - índice de conicidade; Glic. – Glicose; Col Total - colesterol total; HDL - lipoproteína de alta densidade; LDL - lipoproteína de baixa 

densidade; TG - triglicerídeos; Castelli 1- índice Castelli 1; Castelli-2 - índice Castelli 2; IAP - índice aterogênico do plasma; PCR - Proteína C reativa.  

Fonte: própria. 

 

 

 



140 

 

Tabela 23 - Valores de correlação (r) entre as variáveis antropométricas e bioquímicas/laboratoriais nos E2-. 

 

EMI 

direita 

EMI 

esquerda CC RCQ IAC IC Glic. Col Total HDL LDL TG Castelli 1 Castelli 2 IAP PCR 

EMI direita 1.00 0.50 0.19 0.18 0.05 0.18 0.18 0.13 -0.09 0.09 0.11 0.18 0.16 0.18 -0.13 

EMI esquerda 0.50 1.00 -0.07 -0.06 -0.04 -0.16 -0.08 0.10 -0.18 0.12 0.08 0.24 0.23 0.24 -0.06 

CC 0.19 -0.07 1.00 0.75 0.31 0.79 0.29 0.10 -0.02 0.02 0.24 0.10 -0.09 0.03 0.14 

RCQ 0.18 -0.06 0.75 1.00 -0.21 0.86 0.15 0.10 0.06 -0.07 0.34 0.05 -0.22 -0.11 -0.09 

IAC 0.05 -0.04 0.31 -0.21 1.00 0.02 0.31 0.11 0.15 0.19 -0.18 -0.04 0.13 0.05 0.29 

IC 0.18 -0.16 0.79 0.86 0.02 1.00 -0.13 0.22 0.13 0.21 0.19 0.10 0.05 0.28 0.01 

Glicemia 0.18 -0.08 0.29 0.15 0.31 -0.13 1.00 -0.06 -0.10 -0.10 0.06 0.02 -0.06 -0.08 0.01 

Colesterol 0.13 0.10 0.10 0.10 0.11 0.22 -0.06 1.00 0.25 0.93 0.42 0.54 0.46 0.57 -0.11 

HDL -0.09 -0.18 -0.02 0.06 0.15 0.13 -0.10 0.25 1.00 0.15 -0.26 -0.63 -0.43 -0.49 -0.06 

LDL 0.09 0.12 0.02 -0.07 0.19 0.21 -0.10 0.93 0.15 1.00 0.26 0.59 0.70 0.73 -0.05 

Triglicerídeos 0.11 0.08 0.24 0.34 -0.18 0.19 0.06 0.42 -0.26 0.26 1.00 0.59 -0.09 0.31 -0.06 

Castelli 1 0.18 0.24 0.10 0.05 -0.04 0.10 0.02 0.54 -0.63 0.59 0.59 1.00 0.72 0.88 0.01 

Castelli 2 0.16 0.23 -0.09 -0.22 0.13 0.05 -0.06 0.46 -0.43 0.70 -0.09 0.72 1.00 0.95 0.02 

IAP 0.18 0.24 0.03 -0.11 0.05 0.28 -0.08 0.57 -0.49 0.73 0.31 0.88 0.95 1.00 0.01 

PCR -0.13 -0.06 0.14 -0.09 0.29 0.01 0.01 -0.11 -0.06 -0.05 -0.06 0.01 0.02 0.01 1.00 

Legenda: E2- - ausência do alelo E2; EMI – espessura da íntima da carótida; CC - circunferência da cintura; RCQ - razão cintura quadril; IAC - índice de 

adiposidade corporal; IC - índice de conicidade; Glic. – Glicose; Col Total - colesterol total; HDL - lipoproteína de alta densidade; LDL - lipoproteína de baixa 

densidade; TG - triglicerídeos; Castelli 1- índice Castelli 1; Castelli-2 - índice Castelli 2; IAP - índice aterogênico do plasma; PCR - Proteína C reativa.  

Fonte: própria. 
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Tabela 24 - Valores de p entre as variáveis antropométricas e bioquímicas/laboratoriais nos E2-. 

 

EMI 

direita 

EMI 

esquerda CC RCQ IAC IC Glic. Col Total HDL LDL TG Castelli 1 Castelli 2 IAP PCR 

EMI direita 0.00 0.00 0.16 0.17 0.72 0.17 0.21 0.39 0.56 0.56 0.49 0.22 0.30 0.21 0.43 

EMI esquerda 0.00 0.00 0.63 0.70 0.76 0.25 0.64 0.54 0.21 0.47 0.63 0.08 0.10 0.08 0.72 

CC 0.16 0.63 0.00 0.00 0.00 0.00 0.01 0.51 0.89 0.89 0.06 0.51 0.56 0.83 0.34 

RCQ 0.17 0.70 0.00 0.00 0.06 0.00 0.30 0.53 0.70 0.65 0.00 0.72 0.10 0.49 0.58 

IAC 0.72 0.76 0.00 0.06 0.00 0.90 0.01 0.47 0.30 0.18 0.18 0.79 0.37 0.73 0.02 

IC 0.17 0.25 0.00 0.00 0.90 0.00 0.38 0.10 0.39 0.13 0.16 0.53 0.73 0.03 0.94 

Glicemia 0.21 0.64 0.01 0.30 0.01 0.38 0.00 0.69 0.50 0.50 0.67 0.88 0.70 0.57 0.92 

Colesterol 0.39 0.54 0.51 0.53 0.47 0.10 0.69 0.00 0.03 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.49 

HDL 0.56 0.21 0.89 0.70 0.30 0.39 0.50 0.03 0.00 0.27 0.03 0.00 0.00 0.00 0.69 

LDL 0.56 0.47 0.89 0.65 0.18 0.13 0.50 0.00 0.27 0.00 0.03 0.00 0.00 0.00 0.72 

Triglicerídeos 0.49 0.63 0.06 0.00 0.18 0.16 0.67 0.00 0.03 0.03 0.00 0.00 0.54 0.01 0.69 

Castelli 1 0.22 0.08 0.51 0.72 0.79 0.53 0.88 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.94 

Castelli 2 0.30 0.10 0.56 0.10 0.37 0.73 0.70 0.00 0.00 0.00 0.54 0.00 0.00 0.00 0.90 

IAP 0.21 0.08 0.83 0.49 0.73 0.03 0.57 0.00 0.00 0.00 0.01 0.00 0.00 0.00 0.94 

PCR 0.43 0.72 0.34 0.58 0.02 0.94 0.92 0.49 0.69 0.72 0.69 0.94 0.90 0.94 0.00 

Legenda: E2- - ausência do alelo E2; EMI – espessura da íntima da carótida; CC - circunferência da cintura; RCQ - razão cintura quadril; IAC - índice de 

adiposidade corporal; IC - índice de conicidade; Glic. – Glicose; Col Total - colesterol total; HDL - lipoproteína de alta densidade; LDL - lipoproteína de baixa 

densidade; TG - triglicerídeos; Castelli 1- índice Castelli 1; Castelli-2 - índice Castelli 2; IAP - índice aterogênico do plasma; PCR - Proteína C reativa.  

Fonte: própria. 
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Tabela 25 - Valores de correlação (r) entre as variáveis antropométricas e bioquímicas/laboratoriais nos E4+. 

 

EMI 

direita 

EMI 

esquerda CC RCQ IAC IC Glic. Col Total HDL LDL TG Castelli 1 Castelli 2 IAP PCR 

EMI direita 1.00 0.89 0.35 0.10 0.30 0.19 0.19 0.05 -0.39 -0.03 0.39 0.38 0.25 0.26 0.00 

EMI esquerda 0.89 1.00 0.40 0.16 0.24 0.21 0.25 0.05 -0.39 -0.05 0.45 0.38 0.24 0.26 -0.05 

CC 0.35 0.40 1.00 0.76 0.23 0.84 0.35 0.04 -0.32 0.00 0.34 0.31 0.17 0.18 -0.25 

RCQ 0.10 0.16 0.76 1.00 -0.25 0.86 0.11 0.02 -0.24 -0.06 0.38 0.23 0.04 0.08 -0.23 

IAC 0.30 0.24 0.23 -0.25 1.00 0.02 0.33 0.39 0.17 0.42 -0.03 0.14 0.26 0.26 -0.04 

IC 0.19 0.21 0.84 0.86 0.02 1.00 -0.73 0.31 0.10 0.37 0.20 0.27 0.39 0.58 -0.28 

Glicemia 0.19 0.25 0.35 0.11 0.33 -0.73 1.00 -0.19 -0.18 -0.26 -0.02 -0.10 -0.24 -0.42 0.02 

Colesterol 0.05 0.05 0.04 0.02 0.39 0.31 -0.19 1.00 0.33 0.94 0.36 0.58 0.65 0.63 0.12 

HDL -0.39 -0.39 -0.32 -0.24 0.17 0.10 -0.18 0.33 1.00 0.27 -0.32 -0.54 -0.35 -0.28 -0.27 

LDL -0.03 -0.05 0.00 -0.06 0.42 0.37 -0.26 0.94 0.27 1.00 0.10 0.57 0.76 0.76 0.17 

Triglicerídeos 0.39 0.45 0.34 0.38 -0.03 0.20 -0.02 0.36 -0.32 0.10 1.00 0.61 0.26 0.23 0.08 

Castelli 1 0.38 0.38 0.31 0.23 0.14 0.27 -0.10 0.58 -0.54 0.57 0.61 1.00 0.91 0.83 0.35 

Castelli 2 0.25 0.24 0.17 0.04 0.26 0.39 -0.24 0.65 -0.35 0.76 0.26 0.91 1.00 0.96 0.38 

IAP 0.26 0.26 0.18 0.08 0.26 0.58 -0.42 0.63 -0.28 0.76 0.23 0.83 0.96 1.00 0.38 

PCR 0.00 -0.05 -0.25 -0.23 -0.04 -0.28 0.02 0.12 -0.27 0.17 0.08 0.35 0.38 0.38 1.00 

Legenda: E4+ - presença do alelo E4; EMI – espessura da íntima da carótida; CC - circunferência da cintura; RCQ - razão cintura quadril; IAC - índice de 

adiposidade corporal; IC - índice de conicidade; Glic. – Glicose; Col Total - colesterol total; HDL - lipoproteína de alta densidade; LDL - lipoproteína de baixa 

densidade; TG - triglicerídeos; Castelli 1- índice Castelli 1; Castelli-2 - índice Castelli 2; IAP - índice aterogênico do plasma; PCR - Proteína C reativa.  

Fonte: própria. 
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Tabela 26 - Valores de p entre as variáveis antropométricas e bioquímicas/laboratoriais nos E4+. 

 

EMI 

direita 

EMI 

esquerda CC RCQ IAC IC Glic. Col Total HDL LDL TG Castelli 1 Castelli 2 IAP PCR 

EMI direita 0.00 0.00 0.16 0.73 0.25 0.44 0.49 0.91 0.16 0.93 0.16 0.16 0.37 0.36 0.99 

EMI esquerda 0.00 0.00 0.11 0.51 0.35 0.40 0.36 0.91 0.16 0.91 0.10 0.16 0.38 0.36 0.91 

CC 0.16 0.11 0.00 0.00 0.30 0.00 0.16 0.91 0.21 0.99 0.17 0.22 0.50 0.48 0.35 

RCQ 0.73 0.51 0.00 0.00 0.28 0.00 0.71 0.93 0.36 0.86 0.14 0.36 0.91 0.79 0.37 

IAC 0.25 0.35 0.30 0.28 0.00 0.93 0.18 0.13 0.49 0.09 0.92 0.61 0.31 0.32 0.91 

IC 0.44 0.40 0.00 0.00 0.93 0.00 0.00 0.20 0.71 0.15 0.40 0.28 0.14 0.00 0.28 

Glicemia 0.49 0.36 0.16 0.71 0.18 0.00 0.00 0.43 0.45 0.30 0.93 0.71 0.34 0.09 0.93 

Colesterol 0.91 0.91 0.91 0.93 0.13 0.20 0.43 0.00 0.17 0.00 0.15 0.00 0.00 0.00 0.69 

HDL 0.16 0.16 0.21 0.36 0.49 0.71 0.45 0.17 0.00 0.28 0.18 0.01 0.16 0.27 0.28 

LDL 0.93 0.91 0.99 0.86 0.09 0.15 0.30 0.00 0.28 0.00 0.71 0.00 0.00 0.00 0.49 

Triglicerídeos 0.16 0.10 0.17 0.14 0.92 0.40 0.93 0.15 0.18 0.71 0.00 0.00 0.29 0.36 0.81 

Castelli 1 0.16 0.16 0.22 0.36 0.61 0.28 0.71 0.00 0.01 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.16 

Castelli 2 0.37 0.38 0.50 0.91 0.31 0.14 0.34 0.00 0.16 0.00 0.29 0.00 0.00 0.00 0.15 

IAP 0.36 0.36 0.48 0.79 0.32 0.00 0.09 0.00 0.27 0.00 0.36 0.00 0.00 0.00 0.15 

PCR 0.99 0.91 0.35 0.37 0.91 0.28 0.93 0.69 0.28 0.49 0.81 0.16 0.15 0.15 0.00 

Legenda: E4+ - presença do alelo E4; EMI – espessura da íntima da carótida; CC - circunferência da cintura; RCQ - razão cintura quadril; IAC - índice de 

adiposidade corporal; IC - índice de conicidade; Glic. – Glicose; Col Total - colesterol total; HDL - lipoproteína de alta densidade; LDL - lipoproteína de baixa 

densidade; TG - triglicerídeos; Castelli 1- índice Castelli 1; Castelli-2 - índice Castelli 2; IAP - índice aterogênico do plasma; PCR - Proteína C reativa.  

Fonte: própria. 

 

 
 



144 

 

Tabela 27 - Valores de correlação (r) entre as variáveis antropométricas e bioquímicas/laboratoriais nos E4-. 

 

EMI 

direita 

EMI 

esquerda CC RCQ IAC IC Glic. Col Total HDL LDL TG Castelli 1 Castelli 2 IAP PCR 

EMI direita 1.00 0.24 0.14 0.18 -0.03 0.16 0.26 0.18 0.03 0.20 -0.02 0.10 0.14 0.16 -0.15 

EMI esquerda 0.24 1.00 -0.24 -0.17 -0.10 -0.34 -0.13 0.10 -0.09 0.23 -0.08 0.17 0.22 0.22 -0.06 

CC 0.14 -0.24 1.00 0.73 0.37 0.76 0.33 0.10 0.03 0.03 0.20 0.05 -0.14 0.01 0.24 

RCQ 0.18 -0.17 0.73 1.00 -0.17 0.86 0.17 0.12 0.13 -0.06 0.31 0.01 -0.27 -0.13 -0.04 

IAC -0.03 -0.10 0.37 -0.17 1.00 0.02 0.31 -0.04 0.07 0.04 -0.22 -0.09 0.10 -0.02 0.36 

IC 0.16 -0.34 0.76 0.86 0.02 1.00 0.31 0.09 0.20 -0.11 0.27 -0.08 -0.31 -0.21 0.09 

Glicemia 0.26 -0.13 0.33 0.17 0.31 0.31 1.00 0.01 -0.11 -0.01 0.09 0.08 0.02 0.08 -0.01 

Colesterol 0.18 0.10 0.10 0.12 -0.04 0.09 0.01 1.00 0.16 0.93 0.44 0.56 0.41 0.56 -0.11 

HDL 0.03 -0.09 0.03 0.13 0.07 0.20 -0.11 0.16 1.00 -0.01 -0.25 -0.68 -0.49 -0.64 -0.04 

LDL 0.20 0.23 0.03 -0.06 0.04 -0.11 -0.01 0.93 -0.01 1.00 0.34 0.65 0.72 0.75 -0.06 

Triglicerídeos -0.02 -0.08 0.20 0.31 -0.22 0.27 0.09 0.44 -0.25 0.34 1.00 0.57 -0.17 0.35 -0.06 

Castelli 1 0.10 0.17 0.05 0.01 -0.09 -0.08 0.08 0.56 -0.68 0.65 0.57 1.00 0.68 0.93 0.00 

Castelli 2 0.14 0.22 -0.14 -0.27 0.10 -0.31 0.02 0.41 -0.49 0.72 -0.17 0.68 1.00 0.96 0.02 

IAP 0.16 0.22 0.01 -0.13 -0.02 -0.21 0.08 0.56 -0.64 0.75 0.35 0.93 0.96 1.00 0.00 

PCR -0.15 -0.06 0.24 -0.04 0.36 0.09 -0.01 -0.11 -0.04 -0.06 -0.06 0.00 0.02 0.00 1.00 

Legenda: E4- - ausência do alelo E4; EMI – espessura da íntima da carótida; CC - circunferência da cintura; RCQ - razão cintura quadril; IAC - índice de 

adiposidade corporal; IC - índice de conicidade; Glic. – Glicose; Col Total - colesterol total; HDL - lipoproteína de alta densidade; LDL - lipoproteína de baixa 

densidade; TG - triglicerídeos; Castelli 1- índice Castelli 1; Castelli-2 - índice Castelli 2; IAP - índice aterogênico do plasma; PCR - Proteína C reativa.  

Fonte: própria. 
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Tabela 28 - Valores de p entre as variáveis antropométricas e bioquímicas/laboratoriais nos E4-. 

 

EMI 

direita 

EMI 

esquerda CC RCQ IAC IC Glic. Col Total HDL LDL TG Castelli 1 Castelli 2 IAP PCR 

EMI direita 0.00 0.10 0.42 0.26 0.93 0.34 0.09 0.30 0.92 0.24 0.97 0.63 0.48 0.39 0.42 

EMI esquerda 0.10 0.00 0.10 0.29 0.62 0.01 0.51 0.63 0.65 0.17 0.70 0.34 0.20 0.20 0.83 

CC 0.42 0.10 0.00 0.00 0.00 0.00 0.02 0.63 0.91 0.91 0.21 0.87 0.42 0.98 0.15 

RCQ 0.26 0.29 0.00 0.00 0.22 0.00 0.30 0.55 0.46 0.79 0.03 0.98 0.08 0.51 0.88 

IAC 0.93 0.62 0.00 0.22 0.00 0.93 0.03 0.89 0.71 0.88 0.17 0.65 0.63 0.95 0.01 

IC 0.34 0.01 0.00 0.00 0.93 0.00 0.03 0.65 0.22 0.57 0.07 0.68 0.03 0.21 0.65 

Glicemia 0.09 0.51 0.02 0.30 0.03 0.03 0.00 0.98 0.57 0.98 0.65 0.65 0.95 0.70 0.98 

Colesterol 0.30 0.63 0.63 0.55 0.89 0.65 0.98 0.00 0.33 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.57 

HDL 0.92 0.65 0.91 0.46 0.71 0.22 0.57 0.33 0.00 0.98 0.09 0.00 0.00 0.00 0.90 

LDL 0.24 0.17 0.91 0.79 0.88 0.57 0.98 0.00 0.98 0.00 0.01 0.00 0.00 0.00 0.83 

Triglicerídeos 0.97 0.70 0.21 0.03 0.17 0.07 0.65 0.00 0.09 0.01 0.00 0.00 0.29 0.01 0.78 

Castelli 1 0.63 0.34 0.87 0.98 0.65 0.68 0.65 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.99 

Castelli 2 0.48 0.20 0.42 0.08 0.63 0.03 0.95 0.00 0.00 0.00 0.29 0.00 0.00 0.00 0.97 

IAP 0.39 0.20 0.98 0.51 0.95 0.21 0.70 0.00 0.00 0.00 0.01 0.00 0.00 0.00 0.99 

PCR 0.42 0.83 0.15 0.88 0.01 0.65 0.98 0.57 0.90 0.83 0.78 0.99 0.97 0.99 0.0 

Legenda: E4- - ausência do alelo E4; EMI – espessura da íntima da carótida; CC - circunferência da cintura; RCQ - razão cintura quadril; IAC - índice de 

adiposidade corporal; IC - índice de conicidade; Glic. – Glicose; Col Total - colesterol total; HDL - lipoproteína de alta densidade; LDL - lipoproteína de baixa 

densidade; TG - triglicerídeos; Castelli 1- índice Castelli 1; Castelli-2 - índice Castelli 2; IAP - índice aterogênico do plasma; PCR - Proteína C reativa.  

Fonte: própria. 
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Tabela 29 - Valores de correlação (r) entre as variáveis antropométricas e bioquímicas/laboratoriais nos casos com o alelo E4+.  

 

EMI 

direita 

EMI 

esquerda CC RCQ IAC IC Glic. Col Total HDL LDL TG Castelli 1 Castelli 2 IAP PCR 

EMI direita 1.00 0.91 0.58 0.38 0.10 0.42 0.26 -0.20 -0.75 -0.23 0.68 0.49 0.26 0.27 -0.02 

EMI esquerda 0.91 1.00 0.63 0.41 0.11 0.44 0.24 -0.17 -0.64 -0.19 0.56 0.39 0.19 0.25 0.01 

CC 0.58 0.63 1.00 0.76 0.19 0.85 0.54 0.27 -0.50 0.27 0.54 0.53 0.44 0.47 0.32 

RCQ 0.38 0.41 0.76 1.00 -0.23 0.91 0.25 0.56 -0.38 0.46 0.61 0.58 0.51 0.56 0.28 

IAC 0.10 0.11 0.19 -0.23 1.00 0.07 0.09 0.04 -0.01 0.05 -0.01 -0.08 -0.05 0.00 -0.26 

IC 0.42 0.44 0.85 0.91 0.07 1.00 -0.83 0.73 0.17 0.71 0.41 0.37 0.54 0.73 0.13 

Glicemia 0.26 0.24 0.54 0.25 0.09 -0.83 1.00 -0.58 -0.27 -0.60 -0.11 -0.23 -0.44 -0.60 0.01 

Colesterol -0.20 -0.17 0.27 0.56 0.04 0.73 -0.58 1.00 0.12 0.95 0.27 0.55 0.72 0.80 0.21 

HDL -0.75 -0.64 -0.50 -0.38 -0.01 0.17 -0.27 0.12 1.00 -0.03 -0.49 -0.72 -0.52 -0.38 -0.40 

LDL -0.23 -0.19 0.27 0.46 0.05 0.71 -0.60 0.95 -0.03 1.00 0.16 0.63 0.83 0.90 0.33 

Triglicerídeos 0.68 0.56 0.54 0.61 -0.01 0.41 -0.11 0.27 -0.49 0.16 1.00 0.61 0.42 0.41 0.13 

Castelli 1 0.49 0.39 0.53 0.58 -0.08 0.37 -0.23 0.55 -0.72 0.63 0.61 1.00 0.94 0.85 0.55 

Castelli 2 0.26 0.19 0.44 0.51 -0.05 0.54 -0.44 0.72 -0.52 0.83 0.42 0.94 1.00 0.96 0.55 

IAP 0.27 0.25 0.47 0.56 0.00 0.73 -0.60 0.80 -0.38 0.90 0.41 0.85 0.96 1.00 0.46 

PCR -0.02 0.01 0.32 0.28 -0.26 0.13 0.01 0.21 -0.40 0.33 0.13 0.55 0.55 0.46 1.00 

Legenda: E4+ - presença do alelo E4; EMI – espessura da íntima da carótida; CC - circunferência da cintura; RCQ - razão cintura quadril; IAC - índice de 

adiposidade corporal; IC - índice de conicidade; Glic. – Glicose; Col Total - colesterol total; HDL - lipoproteína de alta densidade; LDL - lipoproteína de baixa 

densidade; TG - triglicerídeos; Castelli 1- índice Castelli 1; Castelli-2 - índice Castelli 2; IAP - índice aterogênico do plasma; PCR - Proteína C reativa.  

Fonte: própria. 
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Tabela 27 - Valores de p entre as variáveis antropométricas e bioquímicas/laboratoriais nos casos com o alelo E4+. 

 

EMI 

direita 

EMI 

esquerda CC RCQ IAC IC Glic. Col Total HDL LDL TG Castelli 1 Castelli 2 IAP PCR 

EMI direita 0.00 0.71 0.82 0.50 0.28 0.53 0.27 0.67 0.97 0.41 0.99 0.80 0.87 0.66 0.99 

EMI esquerda 0.71 0.00 0.50 0.80 0.80 0.19 0.47 0.27 0.97 0.12 0.94 0.47 0.47 0.45 0.80 

CC 0.82 0.50 0.00 0.00 0.66 0.00 0.48 0.73 0.94 0.82 0.21 0.80 0.63 0.73 0.99 

RCQ 0.50 0.80 0.00 0.00 0.10 0.00 0.65 0.73 0.53 0.74 0.06 0.94 0.19 0.63 0.65 

IAC 0.28 0.80 0.66 0.10 0.00 0.41 0.99 0.74 0.53 0.74 0.21 0.94 0.43 0.62 0.15 

IC 0.53 0.19 0.00 0.00 0.41 0.00 0.95 0.74 0.46 0.71 0.11 0.74 0.15 0.50 0.74 

Glicemia 0.27 0.47 0.48 0.65 0.99 0.95 0.00 0.53 0.27 0.87 0.79 0.71 0.94 0.14 0.99 

Colesterol 0.67 0.27 0.73 0.73 0.74 0.74 0.53 0.00 0.53 0.00 0.00 0.00 0.12 0.01 0.42 

HDL 0.97 0.97 0.94 0.53 0.53 0.46 0.27 0.53 0.00 0.99 0.74 0.00 0.00 0.00 0.09 

LDL 0.41 0.12 0.82 0.74 0.74 0.71 0.87 0.00 0.99 0.00 0.06 0.00 0.00 0.00 0.85 

Triglicerídeos 0.99 0.94 0.21 0.06 0.21 0.11 0.79 0.00 0.74 0.06 0.00 0.02 0.91 0.03 0.60 

Castelli 1 0.80 0.47 0.80 0.94 0.94 0.74 0.71 0.00 0.00 0.00 0.02 0.00 0.00 0.00 0.42 

Castelli 2 0.87 0.47 0.63 0.19 0.43 0.15 0.94 0.12 0.00 0.00 0.91 0.00 0.00 0.00 0.24 

IAP 0.66 0.45 0.73 0.63 0.62 0.50 0.14 0.01 0.00 0.00 0.03 0.00 0.00 0.00 0.29 

PCR 0.99 0.80 0.99 0.65 0.15 0.74 0.99 0.42 0.09 0.85 0.60 0.42 0.24 0.29 0.00 

Legenda: E4+ - presença do alelo E4; EMI – espessura da íntima da carótida; CC - circunferência da cintura; RCQ - razão cintura quadril; IAC - índice de 

adiposidade corporal; IC - índice de conicidade; Glic. – Glicose; Col Total - colesterol total; HDL - lipoproteína de alta densidade; LDL - lipoproteína de baixa 

densidade; TG - triglicerídeos; Castelli 1- índice Castelli 1; Castelli-2 - índice Castelli 2; IAP - índice aterogênico do plasma; PCR - Proteína C reativa.  

Fonte: própria. 
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Tabela 28 - Valores de correlação (r) entre as variáveis antropométricas e bioquímicas/laboratoriais nos casos com o alelo E2+. 

 

EMI 

direita 

EMI 

esquerda CC RCQ IAC IC Glic. 

Col 

Total HDL LDL TG Castelli 1 

Castelli 

2 IAP PCR 

EMI direita 1.00 0.27 0.36 -0.42 -0.44 -0.16 0.97 -0.90 -0.82 -1.00 0.88 -0.01 -0.84 -0.85 0.01 

EMI esquerda 0.27 1.00 1.00 0.76 0.75 0.90 0.50 -0.66 -0.77 -0.32 -0.23 0.96 0.30 0.27 0.96 

CC 0.36 1.00 1.00 0.68 0.36 0.76 0.57 -0.63 -0.49 -0.41 -0.04 0.34 0.22 0.20 0.84 

RCQ -0.42 0.76 0.68 1.00 0.36 0.87 -0.19 -0.04 -0.14 0.32 -0.58 0.30 0.76 0.75 0.80 

IAC -0.44 0.75 0.36 0.36 1.00 0.09 -0.18 -0.50 -0.76 -0.13 0.18 0.93 0.83 0.82 0.86 

IC -0.16 0.90 0.76 0.87 0.09 1.00 0.11 0.02 0.12 0.24 -0.68 -0.11 0.36 0.35 0.59 

Glicemia 0.97 0.50 0.57 -0.19 -0.18 0.11 1.00 -0.73 -0.39 -0.87 0.51 -0.01 -0.63 -0.65 0.17 

Colesterol -0.90 -0.66 -0.63 -0.04 -0.50 0.02 -0.73 1.00 0.92 0.92 -0.74 -0.67 0.06 0.08 -0.61 

HDL -0.82 -0.77 -0.49 -0.14 -0.76 0.12 -0.39 0.92 1.00 0.73 -0.73 -0.91 -0.27 -0.25 -0.70 

LDL -1.00 -0.32 -0.41 0.32 -0.13 0.24 -0.87 0.92 0.73 1.00 -0.85 -0.39 0.44 0.46 -0.25 

Triglicerídeos 0.88 -0.23 -0.04 -0.58 0.18 -0.68 0.51 -0.74 -0.73 -0.85 1.00 0.52 -0.34 -0.35 0.02 

Castelli 1 -0.01 0.96 0.34 0.30 0.93 -0.11 -0.01 -0.67 -0.91 -0.39 0.52 1.00 0.61 0.60 0.73 

Castelli 2 -0.84 0.30 0.22 0.76 0.83 0.36 -0.63 0.06 -0.27 0.44 -0.34 0.61 1.00 1.00 0.66 

IAP -0.85 0.27 0.20 0.75 0.82 0.35 -0.65 0.08 -0.25 0.46 -0.35 0.60 1.00 1.00 0.64 

PCR 0.01 0.96 0.84 0.80 0.86 0.59 0.17 -0.61 -0.70 -0.25 0.02 0.73 0.66 0.64 1.00 

Legenda: E2+ - presença do alelo E2; EMI – espessura da íntima da carótida; CC - circunferência da cintura; RCQ - razão cintura quadril; IAC - índice de 

adiposidade corporal; IC - índice de conicidade; Glic. – Glicose; Col Total - colesterol total; HDL - lipoproteína de alta densidade; LDL - lipoproteína de baixa 

densidade; TG - triglicerídeos; Castelli 1- índice Castelli 1; Castelli-2 - índice Castelli 2; IAP - índice aterogênico do plasma; PCR - Proteína C reativa.  

Fonte: própria. 
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Tabela 29 - Valores de p entre as variáveis antropométricas e bioquímicas/laboratoriais nos casos com o alelo E2+. 

 

EMI 

direita 

EMI 

esquerda CC RCQ IAC IC Glic. Col Total HDL LDL TG Castelli 1 Castelli 2 IAP PCR 

EMI direita 0.00 0.97 0.97 0.97 0.97 0.97 0.81 0.85 0.85 0.40 0.85 0.99 0.85 0.85 0.99 

EMI esquerda 0.97 0.00 0.59 0.88 0.89 0.85 0.97 0.93 0.87 0.97 0.97 0.81 0.97 0.97 0.81 

CC 0.97 0.59 0.00 0.84 0.93 0.81 0.87 0.85 0.91 0.96 0.99 0.97 0.97 0.97 0.81 

RCQ 0.97 0.88 0.84 0.00 0.93 0.59 0.97 0.99 0.97 0.97 0.87 0.97 0.85 0.85 0.84 

IAC 0.97 0.89 0.93 0.93 0.00 0.97 0.97 0.91 0.85 0.97 0.97 0.59 0.81 0.81 0.81 

IC 0.97 0.85 0.81 0.59 0.97 0.00 0.97 0.99 0.97 0.97 0.85 0.97 0.97 0.97 0.86 

Glicemia 0.81 0.97 0.87 0.97 0.97 0.97 0.00 0.85 0.97 0.81 0.91 0.99 0.85 0.85 0.97 

Colesterol 0.85 0.93 0.85 0.99 0.91 0.99 0.85 0.00 0.65 0.65 0.85 0.85 0.99 0.99 0.85 

HDL 0.85 0.87 0.91 0.97 0.85 0.97 0.97 0.65 0.00 0.85 0.85 0.65 0.97 0.97 0.85 

LDL 0.40 0.97 0.96 0.97 0.97 0.97 0.81 0.65 0.85 0.00 0.81 0.97 0.93 0.93 0.97 

Triglicerídeos 0.85 0.97 0.99 0.87 0.97 0.85 0.91 0.85 0.85 0.81 0.00 0.91 0.97 0.97 0.99 

Castelli 1 0.99 0.81 0.97 0.97 0.59 0.97 0.99 0.85 0.65 0.97 0.91 0.00 0.85 0.86 0.85 

Castelli 2 0.85 0.97 0.97 0.85 0.81 0.97 0.85 0.99 0.97 0.93 0.97 0.85 0.00 0.01 0.85 

IAP 0.85 0.97 0.97 0.85 0.81 0.97 0.85 0.99 0.97 0.93 0.97 0.86 0.01 0.00 0.85 

PCR 0.99 0.81 0.81 0.84 0.81 0.86 0.97 0.85 0.85 0.97 0.99 0.85 0.85 0.85 0.00 

Legenda: E2+ - presença do alelo E2; EMI – espessura da íntima da carótida; CC - circunferência da cintura; RCQ - razão cintura quadril; IAC - índice de 

adiposidade corporal; IC - índice de conicidade; Glic. – Glicose; Col Total - colesterol total; HDL - lipoproteína de alta densidade; LDL - lipoproteína de baixa 

densidade; TG - triglicerídeos; Castelli 1- índice Castelli 1; Castelli-2 - índice Castelli 2; IAP - índice aterogênico do plasma; PCR - Proteína C reativa.  

Fonte: própria. 
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ANEXO 1. TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO (TCLE) 

 

UNIVERSIDADE FEDERAL DO CEARÁ 

FACULDADE DE MEDICINA 

DEPARTAMENTO DE FISIOLOGIA E FARMACOLOGIA 

PROGRAMA DE PÓS-GRADUAÇÃO EM CIÊNCIAS MÉDICAS 

 

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO 

 

Projeto: FATORES DE RISCO E PREVENÇÃO DA DOENÇA ATEROSCLERÓTICA 

EM PACIENTES COM PERIODONTITE NO CEARÁ 

 

Introdução Você está sendo convidado (a) a participar de uma pesquisa. Antes de decidir, é 

importante que você entenda o porquê da realização desta pesquisa e o que ela envolve. Por 

favor, dedique um tempo para ler cuidadosamente as informações seguintes e, se preferir, 

discutir com seus familiares, amigos ou com seu médico. Pergunte-nos se houver alguma coisa 

que não esteja clara ou se precisar de mais informações. 

 

Para ser lido para ou por todos os participantes do estudo As informações a seguir 

descrevem o estudo e os seus direitos como participante. Além do que for aqui esclarecido, o 

entrevistador poderá responder qualquer questão que você tenha referente ao estudo. Por favor, 

leia ou ouça com atenção e sempre que achar necessário interrompa para perguntar. 

 

Justificativa e objetivos do estudo A periodontite é uma doença que se caracteriza por uma 

inflamação e perda do osso que envolve os dentes, levando ao amolecimento dos dentes, mau 

hálito e, até mesmo, ao comprometimento da saúde geral da pessoa. O estudo das células e 

moléculas envolvidas no processo inflamatório e de reabsorção óssea será importante para 

compreender melhor a atividade dessa doença e seus fatores de risco. O estudo visa relacionar 

a doença periodontal com a expressão de genes em humanos correlacionando com alterações 

ateroscleróticas. Os resultados nos ajudarão a ter uma melhor compreensão desta doença e 

poderão possibilitar um crescimento científico relacionado a este tema. 

 

O objetivo deste trabalho: Avaliar a relação da doença periodontal com o gene de risco para 

doença aterosclerótica (gordura e entupimento dos vasos) para prevenir o avanço da doença. 
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Procedimentos Serão realizados: preenchimento de questionários com perguntas sobre sua 

saúde e seus hábitos de higiene da boca; exames para diagnóstico da doença periodontal 

realizados por dentistas (consiste na introdução indolor de uma sonda no sulco gengival); Será 

feita coleta de células bucais por através de uma simples escovação e bochecho com água 

potável, colhendo o expectorado em um tubo estéril para análise em laboratório e de sangue por 

punção venosa por um método indolor e de mínimo risco para purificação de DNA genômico 

(que confere as suas características hereditárias) e estudo dos níveis de gordura no sangue e para 

construir um perfil genético. Além disso, você será avaliado por ultrassom com doppler (método 

indolor e não invasivo) no hospital universitário, acompanhado por um médico, para avaliar a 

gordura na carótida e seu coração.  

 

Os desconfortos ou riscos esperados Durante a coleta você não sentirá nenhum ou pouco 

desconforto, as células do sangue e bucais coletadas envolve mínimo risco, sendo um método 

eficaz de purificação do DNA genômico. Os resultados dos dados genéticos serão mantidos em 

sigilo através de estudo duplo cego, sendo mantidos em armário fechado com segredo, apenas 

com acesso dos pesquisadores principais do estudo. Todas as amostras serão codificadas e a 

confidencialidade dos resultados mantidos. Existe um pequeno risco de vazamento de 

informação sigilosa, apesar de todo cuidado com a codificação, prática de confidencialidade e 

barreira eletrônica dos arquivos com senha, contudo os benefícios potenciais desse estudo 

superam esse mínimo risco. 

 

Os benefícios que pode ter Participando dessa pesquisa, você não receberá nenhum benefício 

direto como dinheiro, mas estará contribuindo para a elaboração de um trabalho científico que 

poderá proporcionar benefícios futuros à sociedade. Independente da sua decisão de participar 

ou não desta pesquisa, o seu plano de tratamento seguirá conforme estabelecido e de acordo 

com o cronograma de atividades proposto e será instruído em relação aos cuidados com a sua 

higiene oral. 

 

Garantia de resposta a qualquer pergunta A qualquer momento, você poderá fazer perguntas 

sobre esta pesquisa com a garantia de que estas serão respondidas. 

 

Liberdade de abandonar a pesquisa sem prejuízo para si A qualquer momento, você poderá 

entrar em contato com os pesquisadores desta pesquisa e pedir que os seus dados sejam retirados 

da mesma. A concordância em participar deste estudo não implica em qualquer modificação no 

seu tratamento. 

 

Garantia de privacidade Os dados obtidos neste estudo, bem como fotografias que possam ser 

tiradas, serão apresentados em congressos e encontros da comunidade científica e poderão ser 

publicados em revistas especializadas. No entanto, a sua identidade nunca será revelada. E seu 

rosto nunca será mostrado totalmente nas fotografias. As informações obtidas serão analisadas 
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em conjunto com outros pacientes, não sendo divulgada a identificação de nenhum paciente. As 

amostras serão codificadas e as fichas e registros médicos mantidos em armários com segredo 

de acesso limitado apenas aos pesquisadores principais do projeto. A confidencialidade e 

gerenciamento dos dados serão mantidos por arquivos com dupla digitação fechados com uso 

de senhas. 

 

Garantia de acesso aos resultados Você poderá ter acesso aos dados obtidos pelos 

pesquisadores, e, a qualquer momento, ficar atualizado sobre os resultados parciais das 

pesquisas. 

Despesas e compensações Não há despesas pessoais para o participante em qualquer fase do 

estudo, incluindo exames e consultas. Também não há compensação financeira relacionada à 

sua participação. Se existir qualquer despesa adicional, ela será absorvida pelo orçamento da 

pesquisa. 

Contato: as dúvidas não esclarecidas ou o não cumprimento do que foi acordado podem ser 

informados ao responsável pelo estudo, ao pesquisador Dr. Reinaldo Barreto Oriá. 

 

Responsável pela pesquisa: Prof. Dr. Reinaldo Barreto Oriá 

Endereço: Rua Cel. Nunes de Melo, 1315, Rodolfo Teófilo, Fortaleza-CE 

Telefones: 33668239 

E-mail: oria@ufc.br 

 

Além disso, se você tiver alguma consideração ou dúvida sobre a ética da pesquisa, ou quiser 

informar qualquer questionamento durante a sua participação no estudo, entre em contato com: 

• Comitê de Ética em Pesquisa da Universidade Federal do Ceará 

Rua Coronel Nunes de Melo, 1127, Rodolfo Teófilo 

Telefone: 3366-8344 

 

• Comitê de Ética em Pesquisa da Universidade Estadual do Ceará 

Av. Paranjana, 1700, Conj. Itaperi 

Telefone: 3101-9890 

 

• Comitê de Ética em Pesquisa do Hospital Universitário Walter Cantídio 

Rua Cap. Francisco Pedro, 1290 - Rodolfo Teófilo 

Telefone: 3366-8045 

 

 

 

 

 

 

mailto:oria@ufc.br
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DECLARAÇÃO DO PARTICIPANTE, OU DO RESPONSÁVEL 

Eu,________________________________________________, _______ anos, portador(a) do 

RG n° ______________________________________ e CPF n° 

___________________________________, após leitura cuidadosa do documento acima, 

declaro minha participação voluntária no “FATORES DE RISCO E PREVENÇÃO DA 

DOENÇA ATEROSCLERÓTICA EM PACIENTES COM PERIODONTITE NO 

CEARÁ”. Tenho conhecimento dos objetivos e métodos de estudo a serem utilizados, dos meus 

direitos, das minhas responsabilidades, dos riscos e benefícios e de que me submeterei à 

realização de exames clínicos e laboratoriais. Tenho liberdade para recusar minha participação, 

assim como retirar meu consentimento em qualquer fase da pesquisa. Ser-me-á assegurado o 

sigilo quanto aos meus dados envolvidos no estudo. POR FIM, DOU O MEU 

CONSENTIMENTO SEM QUE PARA ISSO EU TENHA SIDO FORÇADO OU 

OBRIGADO. 

 

 

Fortaleza, ______ de _______________de 201___. 

 

_________________________________________ 

(Assinatura ou digital do participante ou responsável) 

 

 

_________________________________________ 

Testemunha 

 

 

_________________________________________ 

Membro da Equipe de Pesquisa
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ANEXO 2 – QUESTIONÁRIO ODONTOLÓGICO 

 
QUESTIONÁRIO ODONTOLÓGICO 

Plataforma Brasil: CAAE: 18220713.1.0000.5054  

Avaliação Odontológica “FATORES DE RISCO E PREVENÇÃO DA DOENÇA 

ATEROSCLERÓTICA EM PACIENTES COM PERIODONTITE NO CEARÁ” 

para dentistas do CEO.   Aprovado em 05/08/2014 (versão 1.0) 

TÍTULO: Questionário para avaliação odontológica no projeto “Fatores de risco e 

prevenção da doença aterosclerótica em pacientes com periodontite no Ceará” para 

dentistas do CEO 

OBJETIVO: Avaliar o quadro odontológico e para identificação dos pacientes do grupo 

com periodontite e sem periodontite.  

 

 

Código do paciente:  

 

1. Histórico Odontológico 

Motivo da consulta atual  

Última visita ao dentista Quando: O que realizou: 

Tratamento periodontal prévio Quando: O que realizou: 

Sangramento da gengiva (  ) sim  (  ) não (  ) estimulado   (  ) espontâneo 

Dores nas gengivas (  ) sim  (  ) não Frequência da dor: 

Mobilidade nos dentes (  ) sim  (  ) não (  ) localizada  (  ) vários dentes 

Gosto desagradável na boca (  ) sim  (  ) não (  ) sempre  (   ) frequentemente    

(  ) às vezes (  ) nunca 

Hálito desagradável (  ) sim  (  ) não (  ) sempre  (   ) frequentemente    

(  ) às vezes (  ) nunca 

Sensibilidade nos dentes (  ) sim  (  ) não (  ) sempre  (   ) frequentemente    

(  ) às vezes (  ) nunca  

Quando:  

Ingere alimentos ácidos/ 

refrigerantes/ sucos cítricos 

(  ) sim  (  ) não Qual:               Frequência: 

Hábitos (  ) roer unhas (  ) pressão lingual (  ) morder objetos  

(  ) morder lábios     (  )ranger dentes 
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Respiração (  )nariz    (  ) boca Dorme de boca aberta      (  ) sim  

(  ) não 

Ronco ao dormir (  ) sim  (  ) não (  ) sempre  (   ) frequentemente    

(  ) às vezes (  ) nunca 

Ingere alimentos entre as 

refeições 

(  ) sim  (  ) não Quais: 

Realizou tratamento 

ortodôntico 

(  ) sim  (  ) não Quando: 

Removeu alguma lesão da boca (  ) sim  (  ) não Qual:                    

Quando: 

Familiar com doença 

periodontal 

(  ) sim  (  ) não Quem: 

Outros hábitos   

 

2. Recursos de Higiene Bucal 

Escovação dental Frequência/dia (  ) sempre  (   ) frequentemente     

(  ) às vezes    (  ) nunca 

Recebeu orientação de 

higiene 

(  ) sim  (  ) não Quando: 

Qual tipo de escova 

dental 

(  ) dura  (  ) média  

(  ) macia 

Quanto tempo está com a escova: 

Creme dental que utiliza  Motivo: 

Utiliza fio dental (  ) sim  (  ) não Motivo:                  

(  ) sempre  (   ) frequentemente    

(  ) às vezes     (  ) nunca 

Utiliza palito dental (  ) sim  (  ) não Motivo: 

(  ) sempre  (   ) frequentemente     

(  ) às vezes     (  ) nunca 

Utiliza outro recurso de 

limpeza 

Qual: (  ) sempre  (   ) frequentemente     

(  ) às vezes   (  ) nunca 

Considera higiene 

adequada 

(  ) sim  (  ) não  
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Bochecha alguma 

substância para higiene 

oral 

Qual: Motivo: 

(  ) sempre  (   ) frequentemente    (  ) às 

vezes (  ) nunca 

 

3. Exame Periodontal Simplificado – PSR (Registro do PSR nos Sextantes) 

 

 

   

   

  

 

 

 

CÓDIGOS APLICADOS AO PSR 

 

0 – ausência de sangramento e fatores retentivos e faixa escura da sonda totalmente 

visível; 

1 – presença de sangramento à sondagem/ ausência de fatores retentivos/ faixa escura da 

sonda totalmente visível; 

2 – presença de fatores retentivos de placa (cálculo, restaurações com falhas marginais, 

cáries)/ faixa escura totalmente visível; 

3 – faixa escura da sonda parcialmente visível – 4 a5 mm de profundidade de sondagem; 

4 – faixa escura da sonda não mais visível – 6 mm ou mais de profundidade de sondagem; 

* – indica presença de recessão gengival maior que 3 mm/ mobilidade dental/ 

envolvimento de furca/ problemas mucogengivais 

Obs: Anotar o * juntamente com o código atribuído a cada sextante 

 

4. Plano de tratamento 

PROCEDIMENTO Data de Execução 

  

  

  

  

  

  

  

  

2mm 

PSR – Exame Periodontal Simplificado – Sonda OMS 

I – 18 – 14       II – 13 – 23        III – 24 - 28 

0,5 mm 

3 mm VI - 48 - 44       V – 43 – 33       IV – 34 - 38 
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5. Registro dos procedimentos executados 

Data Região Procedimentos Executados Ass. Prof. Ass. Pac. 

     

     

     

     

     

     

     

 

 

 

 

 

 

 

Fortaleza, ______ de __________________de 201___. 

 

 

 

_________________________________________ 

Nome por extenso do membro da Equipe de Pesquisa  

 

 

 

 

____________________________________________ 

Assinatura do Membro da Equipe de Pesquisa  
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ANEXO 3 – FICHA DE AVALIAÇÃO NUTRICIONAL 

 
Plataforma Brasil: CAAE: 18220713.1.0000.5054 

Título: “FATORES DE RISCO E PREVENÇÃO DA DOENÇA 

ATEROSCLERÓTICA EM PACIENTES COM PERIODONTITE NO CEARÁ” 

Aprovado em 05/08/2014 (versão 1.0) 

 

FICHA DE AVALIAÇÃO NUTRICIONAL 

 

                                                                                         Data ___/___/_____ 

 

Código do Paciente:   

 

 

1. DADOS PESSOAIS: 

1.1. Nome: ______________ 

1.2. Sexo: Feminino (   ) Masculino (   ) 

1.3. Data de nascimento: ____/____/______.   Idade: ____________ 

1.4. Estado civil: ____________ 

1.5. Endereço:  _______________________________________ 

Bairro: ________________________      Complemento: ____________ 

CEP:__________cidade: ________________ UF: ____ 

1.6. Telefone residencial: ____________________. Celular: ______________ 

1.7. E-mail: _____________________________ 

1.8 Profissão: _________________________ 

 

OBS: _________________________________________________________ 

 

2. HISTÓRICO CLÍNICO 

2.1. Funcionamento do intestino: __________________________________ 

2.2. Diurese: _________________________________________________ 

2.3. Sono (horas por dia): ________________________________________ 

2.4. Alergias: __________________________________________________ 

2.5. Cirurgias: __________________________________________________ 

2.6. Uso de medicamentos: _______________________________________ 

2.7Tabagismo:________________________________________ 

2.8: Bebidas alcoólicas:__________________________________________ 

2.9: Patologias: 

OBS: ________________________________________________________ 

 

3. MEDIDAS ANTROPOMÉTRICAS  

A) Anamnese 

1) Peso corpóreo 

Mudou nos últimos 6 meses (  ) sim (  ) não 

Continua perdendo atualmente (  ) sim (  ) não 

    



160 

 

 

Peso atual _____ kg 

Peso habitual _____ kg 

Perda de peso (PP) ____ %    Se > 10%  (  ) 

                                                Se < 10% (  ) 

Altura: _______m 

IMC: P / A² = __________Kg/m² 

CB: __________cm     % CB: _________  Classificação:________________________ 

DCT: _________         % DCT:__________ Classificação:_______________________ 

CMB: ________ cm    % CMB: ___________Classificação:______________________ 

Circ. Cintura: ________cm   Classificação:_______________________ 

Circ. Quadril: _________cm  

RCQ: CC/ CQ: _________    Classificação:_______________________ 

Circ. Abdominal: _________cm  Classificação:_______________________ 

D. Cut.Sub-escapular: __________           

D.Cut.Coxa:________________ 

D.Cut. Abdominal: ____________ 

D.Cut. Supra Iliaca:___________     

 

 

 

 

Fortaleza, _______de_________________ de 201___. 

 

 

 

 

 

_________________________________________________ 

Nome por extenso do membro da Equipe de Pesquisa 

 

 

 

 

 

_________________________________________________ 

Assinatura do Membro da Equipe de Pesquisa 
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ANEXO 4 - QUESTIONÁRIO SOCIODEMOGRÁFICO 

 
QUESTIONÁRIO SOCIODEMOGRÁFICO 

Plataforma Brasil: CAAE: 18220713.1.0000.5054 

Título: “FATORES DE RISCO E PREVENÇÃO DA DOENÇA 

ATEROSCLERÓTICA EM PACIENTES COM PERIODONTITE NO CEARÁ” 

 

AVALIAÇÃO SOCIODEMOGRÁFICA 

 

Código do paciente:  

 

 

IDENTIFICAÇÃO E DADOS SOCIOECONÔMICOS 

Código da paciente  

Nome                                                                                                        Telefone 

 

 

Data de Nascimento 

 

 

Idade 

 

 

Procedência:        1. Capital        2. Interior, especificar  

 

 

Endereço atual (Não esquecer o Bairro) 

 

Ponto de referência 

 

 

Estado civil:  1. Casado/união consensual   2. Solteiro    

                     3. divorciado   4. viúvo 

 

 

Ocupação:      1. Trabalhador autônomo      2. Comerciante                                                         

                   3. Funcionário público           4. Economia informal      

                   5. outro, especificar 

 

 

Escolaridade:  1. Analfabeto 

                        2. nunca estudou 

                        3. 1ºgrau incompleto 

                        4. 1ºgrau completo  

                    5. 2ºgrau incompleto  

                    6. 2ºgrau completo  

                    7. Graduação 

                    8. Outros, especificar 

* em caso de 1º ou 2º graus incompletos, registrar a série em que interrompeu 

o estudo, para que a escolaridade possa ser convertida para anos de estudo no 

momento da análise 
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Quantas pessoas moram na casa?  

 

 

Das pessoas que moram na casa, quantas ajudam no sustento da família? 

 

 

Qual a renda aproximada da família* (número de salários mínimos)?    

*Salário mínimo por ocasião da pesquisa de campo: R$ 380.00 

 

Quanto tempo mora nesse endereço?________(meses)  

Fumante?       1. sim         2. não       3. ex-fumante    4. fumante passivo  

(se reside ou trabalha no mesmo ambiente que outros fumantes) 

 

Nº de cigarros por dia:  

Diabético? 1. Sim 2. Não      

Algum diabético na família?  1. Sim 2. Não      

 

Hipertenso? 1. Sim   2. Não 

Informar PA no momento do recrutamento: 

História de hipertensão na família:       1.  Sim          2  Não 

 

Bebida alcoólica: 

1. não                2. deixei de beber               3. sim, raramente                    

4. sim, só nos fins de semana    5. sim, frequentemente 

 

 

 

Fortaleza, ______ de __________________de 201___. 

 

 

 

 

 

_________________________________________ 

Nome por extenso do membro da Equipe de Pesquisa  

 

 

 

 

 

____________________________________________ 

Assinatura do Membro da Equipe de Pesquisa  
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ANEXO 5 – APROVAÇÃO PELO COMITÊ DE ÉTICA EM PESQUISA DA 

UNIVERSIDADE FEDERAL DO CEARÁ (PROPESQ-UFC) 
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MANUSCRITO 1 
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Manuscrito 1. Artigo publicado na Archives of Oral Biology. 
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MANUSCRITO 2 



177 

 

 

Manuscrito 2. Artigo publicado na Nutrients. 
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