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1- RESUMO

Nos ultimos anos, uma grande quantidade de informacfes sugeriu uma
possivel relacdo entre doenca periodontal e doenca cardiovascular. Diversos
trabalhos cientificos mostraram uma associacao significativa entre parametros
periodontais e problemas cardiovasculares. O objetivo desta pesquisa foi
avaliar a saude bucal e o grau de comprometimento de doenca periodontal em
humanos verificando se potencialmente estas condicbes poderiam estar
correlacionadas como possiveis fatores de risco para doenca aterosclerotica
coronariana. Oitenta pacientes foram submetidos a cinecoronariografia e
divididos em dois grupos: pacientes com doenca aterosclerdtica coronariana
(n=59) e pacientes sem doenca aterosclerética coronariana (n=21). As
variaveis analisadas foram idade, sexo, tabagismo, etilismo, histéria familiar de
doenca coronariana, hipertensao arterial sistémica, diabetes, colesterol total,
LDL, HDL, triglicerideos e obesidade; proteina C reativa, CK, CKMB, uréia,
creatinina e contagem de eritrocitos, leucocitos e linfécitos. O exame
periodontal e da condicdo de saude e higiene oral consistiu nos seguintes
parametros: perda dentaria, presenca de saburra, numero de bolsas
periodontais com profundidade clinica de sondagem = 5 mm; namero de sitios
com perda de insercéo clinica = 6 mm; indice gengival, indice de placa, nimero
de pacientes e sitios com exsudato. Nos exsudatos coletados de bolsas
periodontais foram realizados testes microbioldégicos sendo que Streptococcus
do grupo viridans alfa hemolise e catalase negativa foram isolados em 43.75%
das amostras. Os resultados mostraram que o aumento dos niveis de
colesterol foi uma tendéncia nos pacientes com e sem lesdo aterosclerética
coronariana com doenca periodontal, apresentando-se significativamente
diferente quando comparado com o0s pacientes sem doenca aterosclerética e
sem doenca periodontal (p=0.0389) demonstrando uma relacado entre doenca
periodontal e metabolismo lipidico. Os parametros de higiene oral (p=0.0237) e
periodontais apresentaram valores significativamente diferentes quando
comparados o0s grupos (p<0.0001), apresentando uma diferenca entre as
propor¢cdes =0.2519 com 95% do intervalo de confianga da diferenca= 0.058 a
0.445 e Odds Ratio=3.913. H& o direcionamento conclusivo que pacientes com
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doenca periodontal tém aproximadamente 4x maior probabilidade de ter
problemas coronarianos (p=0.0125).
Palavras Chaves: Periodontite, aterosclerose e saude bucal.

2- ABSTRACT

In the last years, a great amount of information suggested a possible
relationship between periodontal disease and cardiovascular disease. Several
scientific works showed a significant association between periodontal
parameters and cardiovascular problems. The aim of this research went
evaluate to oral health and the periodontal disease in humans verifiying if these
conditions potentially could be correlated as possible risk factors for coronary
artherosclerotic disease. Eighty patients were submitted the coronary
angiography and divided in two groups: patients with coronary artherosclerotic
disease (n=59) and patients without coronary artherosclerotic disease (n=21).
The analyzed variables were age, gender, smoking, alcoholic using, family
history of coronary disease, hypertension, diabetes, total cholesterol, LDL, HDL,
triglicerides and obesity; reactive C protein, CK, CKMB, ureia, creatinin and
number of erythrocytes, leucocytes and lymphocytes. The periodontal exam
and of the condition of health and oral hygiene consisted of the following
parameters: dental loss, tongue biofilm presence, number of periodontal
pockets with clinical depth =5mm; number of sites with loss of clinical insert
>6mm; gingival index, plaque index, number of patients and sites with exsudate.
In the collected exsudates of periodontal pockets were accomplished
microbiologic tests and Streptococcus of the group viridans alpha hemolyse and
negative catalase were isolated in 43.75% of the samples. The results showed
that the cholesterol levels increase was a tendency in the patients with and
without coronary artherosclerotic disease with periodontal disease, coming
significantly different when compared with the patients without artherosclerotic
disease and without periodontal disease (p=0.0389) showing a relationship
between periodontal disease and lipid metabolism. The parameters of oral
hygiene (p=0.0237) and periodontal condition presented values significantly
different when compared the groups (p<0.0001), presenting a difference among
the proportions =0.2519 with 95% of the confidence interval of the difference =
0.058 to 0.445 and Odds Ratio=3.913. Suggesting that patients with periodontal
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disease have 4x larger probability approximately of having coronary problems
(p=0.0125).
Keys Word: Periodontitis, atherosclerosis, oral health.

3- INTRODUCAO

Nos ultimos anos, uma grande quantidade de informacdes direcionou a
atencdo dos estudiosos e profissionais para a exploracdo e entendimento do
papel que uma doenca bucal cronica, precisamente a periodontite, possa
representar sobre a saude sistémica. Principalmente se associando as doencas
coronarianas e suas consequéncias, como a angina estavel, a angina instavel e

o infarto agudo do miocardio.

A doenca periodontal instala-se a partir da colonizacdo bacteriana. As
acOes dos patdgenos periodontais podem agir diretamente nas células do
endotélio vascular ou indiretamente por efeito sistémico. Ambas as acoes
promovem o inicio do processo de inducdo da aterosclerose através de
producdo de toxinas, induzindo a liberacdo de mediadores pré-inflamatério
pelos mondcitos do hospedeiro e podendo levar a formacgéo de trombos agudos
em uma pré-existente placa aterosclerotica instavel causando eventos

tromboembdlicos. (Beck et al', 1999).

Desta forma, confirmado o fato de bacteremias poderem ocorrer de
forma assintomatica, transitéria e quotidiana (Engebretson et al®, 1999), alguns
pesquisadores buscaram um modelo para relacao fisiopatolégica na qual uma
pobre saude periodontal influenciaria as condicdes sistémicas estudando as
endotoxinas produzidas pelos patégenos periodontais e uma possivel elevacao
dos niveis sorolégicos de citocinas (por exemplo, a interleucina 1 e a
interleucina 6) e proteinas de fase aguda (como a proteina C-reativa e 0
fibrinogénio) provocado pela resposta imunoinflamatéria do hospedeiro (De
Nardin®, 2001).

Os fatores de risco reconhecidos da doenca coronaria, tais como a

hipertensédo arterial, hipercolesterolemia, diabete melito e o tabagismo né&o
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justificam toda a variacdo na incidéncia das doencas cardiovasculares.
(Hennekens*, 1998). Um terco de todos os infartos no miocardio ocorre em
individuos que nao apresentam estes fatores de risco, e outros ainda
desconhecidos podem representar um papel importante, incluindo as infec¢des

cronicas bucais (Bio®, 2005).

O termo fator de risco pode indicar um aspecto de comportamento
pessoal ou estilo de vida, uma exposicdo ambiental, ou uma caracteristica
congénita ou herdada que, baseado em evidéncias epidemiologicas, é
associado a condic¢des relacionadas a doenca. Desta maneira, um atributo ou
exposicdo podem estar associados a uma probabilidade aumentada de
ocorréncia de uma doenca em particular sem ser necessariamente um fator
causal. Um fator de risco, em geral, pode ser modificado pela intervencéo,
desse modo reduzindo a probabilidade de ocorréncia de uma doenca em
particular (Bio®, 2005).

Portanto, torna-se necessario avaliar e discutir a hipotese de que a
doenca periodontal poderia ser um possivel fator ou indicador de risco para
doencga aterosclerética coronariana, procurando esclarecer a relagdo entre o
grau de comprometimento dos tecidos periodontais de individuos com e sem

doenca ateroscleroética coronariana.
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4 - REVISAO DE LITERATURA

Recentes estudos epidemiologicos tém mostrado que individuos com
doenca periodontal apresentam um aumento significativo do risco de
desenvolver doencas coronarianas (Yamazaki et al°, 2005). Estudos tém
sugerido que a doenca periodontal cronica € um possivel fator de risco para
aterosclerose (Beck et al’, 1996) e que as causas desta associacdo poderia
estar relacionado com o importante papel dos agentes infecciosos no

desenvolvimento da aterosclerose (Offenbacher et al?, 1999).

Procurando elucidar melhor o tema, o assunto serd abordado nos
seguintes topicos:

1- Doenga periodontal

2- Doenca coronariana

3- Coexisténcia da doenca periodontal como fator de risco para doenca

coronariana

4- Contribuicdo das bactérias periodontais nas doengas coronarianas.
5- Associacdo entre doenca periodontal, condicbes sistémicas

cardiovasculares e marcadores inflamatérios.

4.1. Doenca periodontal

A doenga periodontal, também denominada de periodontite, é uma
reacao inflamatdria do tecido de suporte ao redor do dente, incluindo ligamento
periodontal, cemento e 0sso alveolar propriamente dito, na maioria das vezes
causada por bactérias gram-negativas. De natureza crbnica ou aguda,
progressao lenta, usualmente ndo existe sinais e sintomas nas peridontites
cronicas. Clinicamente a doenca periodontal € diagnosticada mensurando a
profundidade de bolsa e perda de insercdo 6ssea. Com a destruicdo dos
tecidos de sustentacdo, o epitélio de insercdo migra em direcdo ao apice
radicular formando bolsas periodontais que pode apresentar ou ndo exsudato
purulento. Dentro dos fatores de risco para doencga periodontal encontra-se
idade (individuos adultos), disposicdo genética, sexo masculino, baixo nivel

socioecondmico, tabagismo, diabete melitos e altos niveis de estresse (Lindhe
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et al’, 1999).

Haffajee et al'°

.(1991) investigaram 271 individuos japoneses com o
objetivo de detectar gengivite, grau de acumulo de placa, sondagem da
profundidade de bolsa, nivel de insercdo e sangramento, tendo ocorrido a
sondagem em um primeiro exame e um ano depois, analisando-se as variaveis
clinicas como idade, género, numero de dentes perdidos, média de
profundidade de bolsa e perda de nivel de insercdo. As analises estatisticas
dos dados mostraram que individuos mais velhos tinham um risco maior de
progressdo da doenca periodontal quando comparados aos jovens e que néo
houve significancia estatistica na porcentagem de individuos exibindo perda de
insercao adicional (= 3mm) quando divididos por géneros, nimero de dentes
perdidos ou porcentagem de sitios com gengivite evidente. Entretanto, a maior
porcentagem de sitios com placa visivel ou aqueles com sangramento sob
sondagem tinham maior probabilidade de perda de inser¢cdo subsequente,

seguida por recesséao gengival.

Genco™(1996) definiu que as doencas periodontais sdo infeccdes e
muitas formas de doenca estdo associadas a bactérias patogénicas especificas
que colonizam a area subgengival. A0 menos dois destes microorganismos,
Porphyromonas gingivalis e Actinomycetemcomitans, também invadem o tecido
periodontal e sdo considerados virulentos. O inicio e a progressao das
infecgcbes periodontais sao claramente modificados por condigdes locais (como
doenca pré-existente, evidenciada pela sondagem de profundidade de bolsa) e

sistémicas (por exemplo, o diabete melito).

Socransky et al*?. (1998) estudou complexos microbianos em 13.261
amostras de placa subgengival recolhidas de cada dente de 185 individuos
com idade variando de 35 a 67 anos sendo 160 com e 25 sem periodontite.
AvaliacOes clinicas foram realizadas em seis sitios por dente em cada visita.
Cinco complexos principais foram consistentemente observados, sendo o
primeiro grupo: Bacterdides forsythus, Porphyromonas gingivalis e Treponema
denticola relacionados notavelmente a medidas clinicas de doenca periodontal,

particularmente profundidade de bolsa e sangramento sob sondagem.
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Scannapieco™(1998) definiu a periodontite como a mais comum das
doencas humanas, sendo uma condi¢cdo infecciosa que pode resultar na
destruicdo inflamatoria do ligamento periodontal e do osso alveolar. A gengivite
€ um processo inflamatério infeccioso limitado a gengiva. As doencas
periodontais geralmente sdo crbnicas em sua natureza e podem persistir na
auséncia de tratamento. A melhor forma de prevenir a bacterimia a partir
cavidade oral € a manutencdo da saude periodontal. Tem sido proposto que
alguns individuos com um fenotipo mondcito hiperinflamatério pré-determinado
geneticamente apresentam um risco maior de ambas as doenca periodontal e

aterosclerose.

Page’® (1998) descreve que as substancias téxicas como
lipopolissacarideos e metabdlitos de baixo peso molecular sdo constantemente
produzidas e liberadas por bactérias gram-negativas anaerdbias presente no
biofilme da superficie dentéria, apresentando efeitos deletérios sobre a barreira
epitelial e podem infiltrar no tecido conjuntivo. Esta interagdo com vasos
sangilineos e células do hospedeiro pode induzir uma resposta inflamatoria,
liberando mediadores inflamatérios com atividade destrutiva como a
interleucina 1 B (IL-1 B), fator necrose tumoral — a (TNF a), interferon —y (IFN-
y), prostaglandina E, (PGE,) e metaloproteinases da matriz (MMPs). O autor
ainda afirma que o epitélio da bolsa é a uUnica barreira entre o biofilme e o
tecido conjuntivo. Frequentemente ulcerado, o epitélio se torna facilmente
aberto, permitindo o acesso bacteriano ao tecido conjuntivo e a vasos

sangiineos.

Engebretson et al®®.(1999) afirmaram que uma explicagéo proposta para
a associacao periodontite severa e doenca sistémica € a bacteremia que
comumente ocorre como resultado de atividades diarias como escovar 0S
dentes, utilizar fio dentario e mesmo mastigar. Esta bacteremia pode induzir
uma cascata de citocinas, que podem justificar os niveis de inflamacé&o
sistémica. Foi salientada a importancia de exames bucais regulares e

tratamento periodontal e dentario imediatos.
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Armitage™ (1999) publicou um sistema de classificacdo das condicdes e
doencgas periodontais desenvolvido por um comité internacional organizado
pela Academia Americana de Periodontologia. Esta nova classificacédo
considera entre outros critérios componentes de doencas gengivais; permite
apropriada énfase a idade quanto a doencas precoces e de média progressao;
apresenta classificacédo para a designacao de periodontite como manifestagéo
de doencas sistémicas, adicionou-se a categoria de abscessos periodontais e
foi excluida a periodontite refrataria.

Graves et al'®

.(2000) compreenderam que a doenca periodontal envolve
a ativacdo da resposta do hospedeiro a patdégenos periodontais, que
provavelmente apresentaria uma reacdo a penetracdo bacteriana dentro da
gengiva. Tanto as prostaglandinas quanto as citocinas como interleucina-1 ou

TNF vao mediar a inflamacao local e a perda que se sucede.

Overman®’ (2000) discorreu a respeito de uma nova visdo de placa
bacteriana. Esta e seus microorganismos constituintes, no decorrer dos anos,
foram substituidos da hipétese da placa especifica para a hipétese da placa
ndo especifica e novamente voltou-se a teoria de patdégenos periodontais
especificos na placa. Nos anos recentes, pesquisadores odontologicos
comecaram a ver a placa bacteriana como um biofilme, descrita como uma
comunidade de microorganismos cooperativos e bem organizados. As
propriedades basicas dos biofilmes s@o: comunidade cooperante de varios
tipos de microorganismos, 0S microorganismos estdo organizados em
microcolbnias, as microcolbnias existem em diferentes meios ambientes
(diferentes pH, concentragcdo de oxigénio e nutrientes), 0S microorganismos
tém um sistema primitivo de comunicagdo e, desta forma, sdo resistentes a

antibioticos, antimicrobianos e a resposta do hospedeiro.

Socransky e Haffajee® (2005) afirmaram que as doencas periodontais
sédo infeccdes que tém varias propriedades em comum com as infec¢des de
outras partes do corpo, particularmente infec¢cdes do trato respiratorio superior,
porém tem aspectos uUnicos resultantes da passagem do dente através do

tecido mole tegumentar para a cavidade bucal. O dente prové uma solida



24

superficie de abrigo para a colonizacgdo de espécies bacterianas
potencialmente patogénicas, tdo bem quanto uma vasta extensdo de espécies
compativeis ao hospedeiro. Os patdégenos periodontais freglientemente
colonizam a area periodontal por periodos prolongados de tempo previamente
ao inicio da doenca, e esta ocorre em sitios periodontais individuais e deixa um
registro histérico do dano ao periodonto na forma de perda de insercdo ou
perda Ossea. O controle das doencgas periodontais € realizado mais
efetivamente pela eliminacdo ou supressdo dos organismos que a causam e

instituindo uma microbiota compativel ao hospedeiro.

Paster et al*®

(2006) afirmaram que existem aproximadamente 300
bactérias diferentes que cultivam os tecidos moles da boca ou parte do biofilme
gue se forma sobre os dentes e 400 bactérias diferentes sdo encontradas
dentro da bolsa periodontal. Somente uma pequena fracdo destas bactérias
tem o potencial para causar destruicdo de tecidos periodontais, em especial
Actinobacillus actinomycetemcomitans ( formas precoces de periodontites em
jovens), Porphyromonas gingivalis e Bacteroides forsythus (periodontite de
adulto) e também tém sido implicados espiroquetas, particularmente o
Treponema denticola.

Kinane et al®°

(2006) esclareceram que a doenca periodontal refere-se a
ambas, gengivite e periodontite: gengivite, como uma condi¢ao inflamatoéria dos
tecidos moles circundantes ao dente (gengiva) e ha uma resposta imune direta
a placa microbiana dentaria construida sobre o dente. A periodontite se segue
a gengivite e também ¢é influenciada pela resposta inflamatéria e imune dos
individuos. Ela é iniciada pela placa bacteriana, mas ocorre somente em um
subgrupo da populacédo, e envolve a destruicdo de estruturas de suporte do
dente, incluindo o ligamento periodontal, osso e tecidos moles. Claramente, a
periodontite € a mais significativa destas doengas porque pode causar a perda
dos dentes. Afirmou que a prevaléncia da doenca periodontal parece aumentar
com a idade, porém néo é claro se esta relacionada com uma suscetibilidade
aumentada ou se sao os efeitos cumulativos da doenca durante a vida. Quanto
ao género, a prevaléncia da doenca periodontal foi consistentemente maior em

homens que em mulheres. Os dados indicam que a doenca periodontal foi mais
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grave em individuos com baixo nivel socioeconémico, porém quando ajustado

para higiene bucal e fumo esta associagéo nao foi observada.

Tanner et al*’.(2006) identificaram espécies bacterianas de
amostras obtidas de 121 individuos saudaveis com periodontite precoce

representada pela figura 1:



26

Figura 1 — Espécies identificadas por DNA oligonucleotideos das
amostras retiradas da lingua e da placa subgengival de 121 individuos
saudaveis sistemicamente e com periodontite precoce.
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4.2. Doenga coronariana

O principal fator responsavel pela maioria dos casos de doenca
coronariana € a aterosclerose, que € um processo de causas multifatoriais
constando de mecanismos de respostas as injurias, atividade
imunoinflamatéria, lipogénica e infecciosa (Ramires et al*?, 2003). Os fatores de
risco propiciam o surgimento de doenca cardiovascular como a doenca arterial
coronariana, caracterizada por uma diminuicdo do suprimento sangiiineo ao
miocardio. Na doenca arterial coronariana, formam-se areas de estreitamento
focal das artérias coronarias, conhecidas como placas ou ateromas. A medida
que estas placas tornam-se progressivamente maiores, a estenose arterial
resultante compromete a distribuicdo sangiiinea podendo causar diversas

formas de angina e posteriormente infarto do miocardio (Schoen et al**, 2005).

Ross®* (1993) afirmava que a aterosclerose era a principal causa de
ataque cardiaco, derrame e gangrena nas extremidades. As lesdes
ateroscleroticas resultam de uma excessiva resposta inflamatéria
fibroproliferativa a varias formas de injuria ao endotélio e as células musculares
lisas da parede arterial. Um grande numero de fatores de crescimento,
citocinas (IL-1, TNF a, IFNy, IL-2), moléculas vasorreguladoras e lipideos
participam deste processo. Um dos parametros associados a disfuncdo das
células endoteliais, que resulta da exposi¢do a agentes, como a lipoproteina de
baixa intensidade oxidada, é a aderéncia e migracdo aumentada de
monocitos/macrofagos e linfécitos T para a camada intima da artéria. Os
macrofagos se tornam células espumosas pelo acumulo de lipideos e com as
células T e células musculares lisas formam a estria gordurosa. Estas podem
progredir para uma lesdo fibrogordurosa e posteriormente para uma placa
fibrosa.

Stary et al®®

.(1995) definiram os tipos de lesdes aterosclerdtica e sua
classificacdo histolégica segundo o relatdrio do comité sobre lesbes vasculares
do conselho sobre aterosclerose da Associagdo Americana de Cardiologia. A
lesdo inicial (tipo 1) é aquela que contém bastante lipoproteina aterogénica

para promover um aumento de macrofagos e formacao de células espumosas
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dispersas (macrofagos que fagocitaram LDLox). A lesédo tipo Il consiste
primariamente de camadas de células espumosas e células musculares lisas
carregadas de lipideos e compreende lesGes grosseiramente designadas de
estrias gordurosas. A lesao tipo Ill € a intermediaria entre o tipo Il e IV (que € 0
ateroma, a lesdo que potencialmente pode produzir sintomas), contém em
adicdo as células carregadas de lipideos do tipo Il, colecdes dispersas de
goticulas de lipideos extracelulares e particulas que rompem a ligacdo de
algumas células musculares lisas da intima. Estes lipideos extracelulares sdo o
precursor imediato do maior, aderente e mais disruptivo centro de lipideo
extravascular que caracteriza as lesfes tipo IV. Iniciando por volta da quarta
década de vida, as lesdes que normalmente tém um centro lipidico podem
também conter finas camadas de tecido conjuntivo fibroso (leséo tipo V) e/ou
fissuras, hematomas e trombos (leséo tipo VI). Algumas lesdes tipo V estdo em
grande parte calcificadas (lesao tipo VII), e algumas consistem principalmente
de tecido conjuntivo fibroso e pouco ou nenhum lipideo ou calcio acumulado
(leséo tipo VIII). Os autores ainda afirmaram que os fatores que podem causar
ou facilitar o rompimento da intima (e portanto trombose) incluem a presenca
de células inflamatorias nas lesdes, a liberacdo de substancias toxicas e
enzimas proteoliticas pelos macréfagos dentro das lesdes, espasmos
coronarianos, fragilidade estrutural relacionada com a composicao da leséo, e
estresse de cisalhamento. Se o rompimento da lesdo for profundo, uma
oclusdo trombdtica transitoria (poucos minutos) pode ocorrer e pode ser
repetitiva. Alguns pacientes com angina instavel podem ter oclusdo vascular
intermitente ou transitoria e isquemia. Se o rompimento for muito profundo ou
uma ulceracdo expuser o centro lipidico, colageno, fator tecidual e outros
elementos, uma oclusdo tromboética que € relativamente persistente (2 a 4

horas ou mais) pode resultar em um infarto agudo do miocardio.

Castelli®® (1998) discutiu a mudanca no entendimento da doenca arterial
coronariana e do processo da aterosclerose, afirmando que a placa arterial
coronariana aparente angiograficamente ndo € a principal causa de infarto do
miocardio. Ao contrario, € a placa mole instavel, que ndo pode ser vista
angiograficamente que € propensa a ruptura e resulta em infarto. Também

importantes sdo as mudancas na reatividade vascular resultantes da dieta. Os
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niveis de colesterol por si proprios revelam pouco a respeito do risco arterial
coronariano do paciente. A maioria dos infartos ocorre em pacientes que tém
niveis de colesterol totais normais, e 0s pacientes de risco podem ser
identificados utilizando-se a propor¢cdo do total de lipoproteina de alta
densidade (HDL) dos niveis de colesterol. A relacdo do nivel de triglicerideo ao

nivel de HDL colesterol também é importante.

Jeppensen et al*’ (1998) em Copenhagen, descreveram o papel do
triglicerideo como fator de risco para doenca coronariana do coracdo. No
presente estudo foram acompanhados 2.906 pacientes do sexo masculino e
sem doenga cardiovascular. Durante oito anos de acompanhamento, 229
pacientes tiveram o primeiro evento de doenca isquémica do coracao.
Concluiram que altos niveis de triglicerideo € um forte fator de risco para DIC
independente de outros fatores de risco em pacientes de meia idade e idosos
da raga branca.

Hennekens* (1998) discutiu o conhecimento e futuras direcdes para as
pesquisas sobre os fatores de risco da doencga cardiovascular, afirmando que
certamente a genética desempenha um papel importante no risco, porém
também existem claras evidéncias de que os fatores do meio ambiente sdo
determinantes. Os fatores de risco comprovados sdo colesterol elevado,
hipertensédo arterial, obesidade, inatividade fisica e diabete melito. Potenciais
novos fatores de risco sdo: homocisteina, nivel de fibrinogénio no plasma,

proteina C-reativa, fator VIl e lipoproteina.

Oparil e Oberman® (1999) discutram os fatores de risco
cardiovasculares néo tradicionais que tém sido identificados baseados em
recentes estudos da patogénese da aterosclerose e eventos cardiovasculares
aterotromboticos. Estes incluem inflamacédo crénica e seus marcadores, como
a proteina c reativa, hemocisteina, disfuncdo endotelial, lipoproteina, fatores
psicossociais, como o0 estresse do meio ambiente e suscetibilidade ao estresse,
nivel de insulina no plasma e marcadores de resisténcia a insulina, e ativacédo
do sistema angiotensina-renina, que é em parte a funcdo de polimorfismos nos

genes para componentes do sistema, como angiotensinogene e o receptor
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angiotensina Il tipo 1. Os autores afirmaram ainda que a doenca cardiaca
coronariana tenha sido associada a uma variedade de infec¢Oes bacterianas
gram-negativas (por exemplo, Helicobacter pylori e Chlamydia pneumoniae),
infeccbes pelo virus do herpes, particularmente o Citomegalovirus, e com
marcadores clinicos de infeccdo dentaria crbnica, incluindo a doenca

periodontal avancada e os dentes perdidos.

Luz e Favarato® (1999) conceituaram a insuficiéncia coronariana como
0 estado em que ocorre o desequilibrio entre a oferta e 0 consumo de oxigénio
para manutencdo plena das necessidades metabdlicas do miocérdio,
ocasionando isquemia de diversos graus de intensidade. A ateroclerose
humana € um processo cronico, progressivo e sistémico, figuram entre seus
fatores de risco: hipercolesterolemia, hipertensdo arterial, diabete melito,
tabagismo, reacfes imunoldgicas e inflamatérias e a suscetibilidade genética
individual. As alteragbes vasculares corondrias presentes na aterosclerose
derivam de trés componentes fundamentais: disfuncdo endotelial, perda das
propriedades antitrombdticas naturais e obstrucdo da luz do vaso. Todos séo
capazes de causar insuficiéncia coronariana, mas freqientemente ocorrem ao
mesmo tempo. Outros fatores de risco sdo idade avangada, histéria familiar de
doenca arterial coronaria, género masculino, sedentarismo, obesidade e alguns
agentes infecciosos como a bactéria Chlamydia pneumoniae e certos virus que
foram aventados como possiveis agentes etioldgicos, mas ndo esta claro se
sao agentes causadores ou simplesmente coincidem e/ou agravam 0 processo

ja em andamento.

Huggon et al® (2001) explicaram que o diagndstico do infarto de
miocardio € realizado através de combinagbes de caracteristicas clinicas de
dores no peito, alteracdes no eletrocardiograma, analises séricas de enzimas
cardiacas. As analises séricas de enzima cardiacas incluem a CK (Creatine
Kinase) e CKMB (Creatine Kinase Myocardial Band). A CK € uma enzima
intracelular, localizada em maior propor¢do no musculo esquelético, musculo
cardiaco e cérebro e, geralmente, avaliados nos casos de infarto do miocardio,
porém seu uso € limitado na emergéncia, porque comegcam somente a se

levantar quatro horas apos o inicio do infarto do miocardio. Os niveis de CKMB
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podem ser mais Uteis apods infarto do miocardio. O CKMB é um isoenzima do
CK, que é relativamente especifico para o miocardio. A mensuragado dos niveis

de CKMB pode ser util em excluir infarto do miocérdio.

Libby et al** (2002) afirmaram que recentes avancos tém estabelecido
um papel fundamental para a inflamacdo na mediacdo de todos estagios da
doenca desde o inicio, progressao e, ultimamente, a complica¢des tromboticas
da aterosclerose. Elevacbes de marcadores inflamatérios predizem resultados
nos pacientes com sindromes coronarias agudas, independentemente do dano
ao miocardio. Além disso, inflamagfes crénicas de baixo grau, como as
indicadas por niveis de marcadores inflamatérios como proteina C-reativa,
definem riscos provaveis de complicacbes ateroscleréticas, deste modo
adicionado ao prognostico informacdo proveniente dos fatores de risco

tradicionais.

Ramires et al®’. (2003) afirmaram que as conseqiéncias da
aterosclerose sé@o as obstrucdes das artérias coronarias epicardicas, disfuncéo
endotelial, alteragcdo da agregabilidade plaquetaria, trombose e espasmo. A
doenca € evolutiva, podendo progredir até a oclusdo da luz da artéria coronéria
e risco de instabilizacdo das placas, levando aos eventos agudos (angina
instavel e infarto). Esclareceram ainda que a presenca de isquemia miocardica
determina o progndstico dos pacientes com insuficiéncia coronariana e que sua
principal causa € a doenca aterosclerotica coronaria com dois mecanismo de
isquemia: aumento do consumo pelo aumento da frequéncia cardiaca, tenséo
sistélica ou diminuicdo da oferta pela alteracdo da capacidade vasodilatadora
ou tbnus coronario de oxigénio pelo miocéardio. As apresentacdes clinicas da
insuficiéncia coronariana cronica sdo as anginas com historia clinica
caracterizada por episodios transitérios de desconforto ou dor toracica
geralmente retroesternal ou precordial, normalmente desencadeada pelo
esforco fisico e irradiada para um ou ambos os bracos (geralmente o
esquerdo), pescoc¢o, mandibula ou para a regido posterior do térax; isquemia
silenciosa caracterizada pela auséncia de sintomas, porém documentada por
exame eletrocardiografico ou de imagem e seu equivalente isquémico

caracterizado por queixa de dispnéia e sudorese desproporcional ao esforco,
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porém sem dor toracica classica, sendo a angina do peito a principal

manifestagcéo e a isquemia silenciosa mais frequente apresentagao.

Solimene e Ramires® (2003) salientaram que a doenca arterial
coronaria, principal causa de morte nas populacdes ocidentais da atualidade,
apresenta um amplo espectro de manifestacdes clinicas. Podem-se encontrar
pacientes com obstrucbes coronérias severas, mas totalmente assintomaticos
ao lado de doentes com quadros de angina estavel, angina instavel ou infarto
do miocardio. Por outro lado, existe um namero expressivo de individuos com
gueixas de dor toracica inespecifica, mas que necessitam ser avaliados para se
excluir ou confirmar o diagnéstico de doenca coronaria. Nas varias
apresentacoes clinicas da doenca, ha situacbes onde se faz necessario o
conhecimento do padrdo arterial coronario e da funcdo ventricular, para se
definir a estratégia terapéutica mais adequada e tentar melhorar o progndstico
desses pacientes. Nessas situacdes, esta indicada a cinecoronariografia.
Constituem indicacOes prioritarias para a cinecoronariografia: 1) os pacientes
com angina limitante, mesmo estavel; 2) aqueles com as sindromes agudas
instaveis, considerados de alto risco (angina refrataria, aumento de troponina,
dor associada a novos desnivelamentos do segmento ST ou a insuficiéncia

cardiaca e arritmias graves).
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Observa-se na figura abaixo a distribuicdo sanguinea pelas artérias
coronaria direita, corondria esquerda, tronco coronario esquerdo, circunflexa e

descendente anterior ou ramo interventricular anterior.

/ Coronaria Esquerda

Tronco Corondria Esquerda

Corondria Direita
(o~ A\

\
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Figura 1 - Representacdo esquematica dos vasos coronarianos
(Adaptado de Galvao®®, 1984)
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4.3. Coexisténcia da doenca periodontal como fator de risco para doenca

coronariana

As doencas cardiovascular e periodontal parecem ter inumeras
caracteristicas em comum, por ocorrerem em individuos adultos, sexo
masculino, baixo nivel socioecondmico, tabagista, diabéticos e altos niveis de
estresse (Beck® et al, 1999).

Mattila et al®®

. (1989) estudaram a associacdo entre saude dentéaria e
IAM. Para examinar o papel de infec¢bes bacterianas cronicas como um fator
de risco para esta doenca, foi investigada a associagdo entre pobre saude
dentaria em dois estudos caso-controle com um total de 100 pacientes com
IAM e 102 controles selecionados na comunidade ao acaso. A saude dentaria
foi avaliada por métodos, ambos medindo a gravidade de infec¢gbes dentérias e
do periodonto, utilizando-se, para isto, exames sistematicos, clinico e
radiolégico. Também foram tomadas medidas sorologicas de colesterol total,
HDL, triglicerideos e do peptideo C. Baseados nos indices, saude dentéria foi
significativamente pior nos pacientes com IAM do que nos controles. A
associacdo permaneceu valida mesmo apoés ajustada para idade, classe social,
tabagismo, concentracdes lipidicas e presenca de diabete melito.

DeStefano et al*

. (1993) investigaram a associacdo entre doenca
dentéria e risco de doenca cardiaca coronariana e mortalidade em americanos
adultos de amostra nacional do levantamento de exame de saude de 1971 a
1987. Foram examinados 20.749 individuos e 90% desta populacdo estudada
com sucesso por mais de 14 anos. Entre todos os 9.760 individuos na andlise,
aqueles com periodontite tinham 25% de risco aumentado de doenca cardiaca
coronariana em relacdo aqueles com minima doenca periodontal. Pobre
higiene bucal, determinada pela extensdo de detritos e célculos dentarios,
também esteve associada a uma incidéncia aumentada de doenca cardiaca
coronariana. Em homens com menos de 50 anos de idade, a doenca
periodontal foi o mais forte fator de risco de doencga cardiaca coronariana.
Ambas, doenca periodontal e pobre higiene oral, mostraram mais fortes

associacfes com mortalidade total do que com doenca cardiaca coronariana.
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Mattila et al®®

. (1995) conduziram um estudo de 7 anos com 214
individuos (182 homens e 32 mulheres, média de idade de 49 anos) com
comprovada doenca arterial coronariana (DAC) que, ao ingressar, se
submeteram a exame dentario (baseado em exame clinico e radiogréafico) e
avaliacdo de fatores classicos de risco. Os principais resultados mensurados
foram a incidéncia de eventos coronarianos fatais e nao fatais. Cinqliienta e
dois pacientes chegaram aos critérios finais do seguimento. Saude dentaria foi
um significante preditor de eventos coronarianos quando controlados para os
seguintes fatores: idade, género, nivel socioeconémico, fumo, hipertenséo,
namero de infartos do miocardio prévios, diabete melito, indice de massa
corporal e lipideos no soro. Os resultados suportaram a hipotese de que
infeccdes dentarias seriam um fator de risco de eventos coronarianos.

Joshipura et al®®

. (1996) realizaram um estudo com o objetivo de
examinar a incidéncia de doenca cardiaca coronariana em relacdo ao numero
de dentes presentes e doenca periodontal. Os participantes incluiram 44.119
homens profissionais da saude (58% dentistas), de 40 a 75 anos de idade, que
relataram ndo terem diagnosticado doenca cardiaca coronariana, cancer ou
diabete melito na linha basal do trabalho. Em seis anos de seguimento foram
registrados 757 casos incidentes de doenca cardiaca coronariana, incluindo
infarto do miocardio fatal e ndo fatal e morte subita. Entre os homens que
relataram doenca periodontal pré-existente, aqueles com 10 ou poucos dentes
tiveram risco aumentado de doenca cardiaca coronariana, comparados aqueles
com 25 ou mais dentes, apOs ajuste para os fatores de riscos padrbes de
doenca cardiaca coronariana. Entre os homens sem doenga periodontal pré-
existente ndo foi encontrada relagao.

Katz et al*’

.(2001) estudaram uma populacdo de 1.094 israelenses, do
sexo masculino e idade variando de 26 a 53 anos. Esse estudo obteve um
grupo de 151 pacientes classificados como tendo doenca cardiaca coronariana
(IAM, ou angina com evidéncia angiografica). Foram determinados os niveis
sorologicos de colesterol e triglicerideos e a gravidade da doenca periodontal

foi avaliada pelo CPITN. O grupo controle apresentou 943 individuos
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saudaveis. A analise estatistica mostrou uma significante associacao entre
doenca periodontal avangada e hipercolesterolemia e possivel associacdo com
doenca cardiaca coronariana. Concluiram que a geracao de niveis sorologicos
elevados de colesterol € proposta como uma possivel ligacdo entre inflamacéo
periodontal cronica e aterosclerose.

No estudo realizado por Abou-Raya et al*®

. (2002), foram avaliados para
doenca periodontal, incluindo avaliagdo por radiografia panoramica, 50
pacientes do Hospital Universitario de Alexandria no Egito referidos por
diagndstico coronariano angiografico. Todos os individuos foram entrevistados
e examinados e foram obtidos dados sobre hipertenséo, tabagismo, diabete
melito, indice de massa corporal, eletrocardiograma, ecocardiografia
transtoracica, e amostras sanglineas para contagem de células brancas,
colesterol total, HDL, triglicerideo, fibrinogénio, proteina c reativa e proporcao
de sedimentacdo de eritrocito. Os parametros periodontais incluiram
sangramento gengival, recessdo gengival, calculo dentario, profundidade de
bolsa periodontal, nivel de insercao e perda dentaria. Neste trabalho, a doenca
periodontal provou ser um significante fator de risco de aterosclerose

coronariana, mesmo apoés o ajuste de todos os outros fatores de risco.

Lépez et al*. (2002) investigaram 61 individuos, sendo 27 casos
identificados como tendo de 30 a 50 anos de idade, hospitalizado em uma das
quatro Unidades Cardiolégicas de Santiago do Chile, como diagnéstico de IAM
ou angina pectoris, confirmados por eletrocardiograma; e 34 controles de 30 a
50 anos de idade que sofreram cirurgia de retirada de calculos na bexiga ou
cirurgia de hérnia abdominal e que tinham eletrocardiograma normal. Foram
obtidas informagBes com respeito a idade, género, pressao arterial sistélica,
colesterol total, indice de massa corporal, ocupacdo, fumo, diabetes e
utilizacdo de antidepressivo. Todos o0s individuos realizaram exame
periodontal, nivel de insercdo clinica em seis sitios por dente. A média do nivel
de insercdo foi positivamente associada com o estado dos casos e com
profundidade de bolsa. O nimero de dentes presentes nao foi estatisticamente

significante associado aos casos.
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Tuominen et al*°.(2003) estudaram 6.527 individuos de 30 a 69 anos de
idade que participaram de exames de saude oral. Dados detalhados de saude
oral incluiram carie, inflamacédo gengival, estado periodontal, biofilme dentério,
e presenca de varios tipos de préteses. Por mais de 12 anos de seguimento, 0s
individuos que faleceram por doenca cardiovascular eram mais velhos e
fumantes, tinham hipertenséo, hipercolesterolemia, diabete melito e somente
educagdo basica comparados as outras pessoas. Em andlises estatisticas,
muitos indicadores de saude oral estavam associados com as mortes por
doenca cardiovascular, porém, apds o ajuste para estabelecer fatores de risco
de doenca cardiovascular, esta associacdo foi reduzida a niveis néo

significantes.

Egoshi e Saba-Chuijfi** (2003) examinaram um total de 104 pacientes do
Hospital do Coracdo — Associacdo do Sanatério Sirio de S&o Paulo, com o
diagnostico médico de doenca cardiaca, sendo 81 com IAM (64 homens e 17
mulheres) e 23 com angina instavel (12 homens e 11 mulheres) entre 31 e 89
anos de idade (média de 60 anos). A amostra foi dividida nas categorias
dentadas (69) e desdentadas (35). Os pacientes dentados foram subdividos em
trés grupos de acordo com a doenca periodontal baseada na perda de nivel de
insercao: suave, de 1 a 2mm; moderada, de 3 a 4mm; e avancada = 5mm. Foi
observada uma alta prevaléncia de doenca periodontal nos pacientes com
doenca cardiaca, com significancia estatistica associada a idade, fibrinogénio e
género masculino, sugerindo uma forte associagao entre essas doencas.

Rodrigues et al*

. (2003) analisaram 81 pacientes do Hospital da
Pontificia Universidade Catdlica de Campinas (Sao Paulo), para uma série de
fatores de risco de doencas cardiovasculares por meio de questionario, testes
laboratoriais e histéria de doenca periodontal. Os resultados mostraram alta
prevaléncia (79%) de historia de doenca periodontal entre os pacientes
cardiacos independente de fatores de risco classicos de doenca
cardiovasculares. Os autores afirmaram que houve fortes sinais de que a

doenca periodontal esta associada a doenca cardiaca isquémica.

Buhlin et al**. (2005) compararam um grupo de 143 pacientes do sexo
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feminino, idade variando de 43 a 79 anos com diagnéstico de doenca
cardiovascular, com outro grupo controle de 50 pacientes do mesmo sexo,
idade variando de 45 a 77 anos sem doenca cardiovascular. Os resultados
mostraram que o numero de dentes remanescentes e de bolsas periodontais
(24 milimetro) entre os grupos de pacientes com doenca cardiovascular e o
grupo controle foram estatisticamente diferentes. As mulheres com doenca
cardiovascular tiveram 189 + 8.5 (média + desvio padrdo) dentes
remanescentes contra 23.4 + 6.3 no grupo controle. O grupo com doenca
cardiovascular teve 14.2 + 12.4 de bolsas periodontais contra 9.6 + 13.3 do
grupo controle. Os autores concluiram que as mulheres com doenca
cardiovascular tiveram pior saude oral, quando ajustados os fatores de risco
para ambas as circunstancias. A razao para isso € incerta, mas uma explicacéo
poderia ser que o processo inflamatério do periodonto também poderia

influenciar o processo aterosclerotico.

Cueto et al**.(2005) realizaram um estudo de caso controle de 149
pacientes espanhois com idade entre 40 a 75 anos, sendo que 72 casos de
infarto agudo do miocardio e 77 casos acidentes por trauma (grupo controle).
Todos o0s casos comparados com O grupo controle mostraram 0s piores
resultados de todos os parametros periodontais estudados: retracdo gengival,
profundidade de bolsa periodontal e periodontite. A associacdo entre
periodontite e o infarto agudo do miocéardio foi alta e significativa em ambas as
analises ndo ajustadas e ajustadas.

Saba-Chujfi et al*®.(2007) discutiram a inter-relacdo das doencas
periodontais com as cardiovasculares e cerebrovasculares isquémicas e 0s
resultados levaram a pressupor que, embora a freqiéncia de periodontite
cronica seja elevada, esta condicdo ndo pode ser considerada como causa
principal de doencas cardiovasculares, mas sim, as doencas periodontais
poderiam contribuir para a exacerbacdo e o desenvolvimento de infartos por
problemas ateromatosos, pois expdem o individuos as reagfes inflamatorias

por microorganismos patogénicos.

Ylostalo et al*®.(2006), investigaram a existéncia de associacdes entre
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gengivite, cérie dental e perda do dente em individuos com angina pectoris, 0s
resultados mostraram positivo para tal associacdo. Os autores concluiram que
a doenca periodontal sozinha ndo seria uma explicagéo plausivel para a perda
dos dentes entre adultos jovens com angina pectoris, reforcando a importancia
de outros fatores bucais como a carie dental, estarem relacionados com a

doenca cardiovascular.

Para Accarini e Godoy*’ (2006) a associacdo, estatisticamente
significante, entre coronariopatia obstrutiva e presenca de doenca periodontal
ativa sugere fortemente que a doenca periodontal deva ser considerada entre
os fatores de risco para o desenvolvimento de doenca coronariana obstrutiva e,
consequentemente, em face dos aspectos inflamatorios envolvidos, seria fator
de risco potencial na etiologia e na instabilizacdo da placa aterosclerética

culminando na sindrome coronariana aguda

4.4.Contribuicdo das bactérias periodontais nas doe  nc¢as coronarianas

Os agentes infecciosos podem ter um papel na patogénese da
aterosclerose por varios mecanismos de a¢cdo e em diferentes estagios, tanto
infectando diretamente as células do endotélio vascular, iniciando a resposta
inflamatoria necessaria para 0 comeco do processo de inducdo da
aterosclerose, quanto podem acelerar ou aumentar o processo, mesmo se a
induc&o ou inicio da injuria do endotélio tenha sido causado por outro agente
ou fator estimulante (hipercolesterolemia, hipertensédo arterial). Tanto pelo
recrutamento e estimulacdo de citocinas pro-inflamatéria e fatores de
crescimento tecidual na parede da artéria, quanto também aumentando o
acumulo de lipidios (lipoproteina da baixa densidade oxidada — LDL.) nas
paredes das artérias mobilizando mondcitos para o local. Os microrganismos
também podem influenciar indiretamente o desenvolvimento e a progresséo da
aterosclerose por um efeito sistémico, sem invadir diretamente o endotélio
arterial, pela liberagcdo de endotoxinas ou lipopolissacarideos na circulagéo,
podendo danificar o endotélio vascular ou a resposta imune, e/ou também pela
liberacdo sistémica de citocinas que podem predispor tanto a aterosclerose

como aos estados pro-coagulantes no meio arterial, podendo levar a formacéo
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de trombos agudos em uma pré-existéncia de placa ateroclerotica instavel,

causando deste modo um evento isquémico agudo (Bio® 2005)

Ericson e Herzberg®® (1993) identificaram os imunodeterminantes de
reacao cruzada. Os Streptococus sanguis contém uma membrana exterior de
proteina associada que contém sete elementos arranjados em sequéncia Pro-
Gli-Glu-GIn-Gli-Pro-Lis, que é idéntico ao dominio das interacdes plaquetérias
das fibras colagenas Tipo | e Ill. Esta proteina bacteriana apresenta-se
imitando o receptor normal da plaqueta que inicia a formacgéo dos trombos. O
tipo 11l de coladgeno encontra-se na membrana da parede e na membrana basal
dos vasos e € coberto normalmente por células endoteliais, que serve para
mascarar estas sequéncias obrigatérias do receptor da plagueta da célula
circulante no sangue. O trauma ou outros estimulos nocivos podem expor estes
receptores e fornecer, desse modo, um sinal importante para iniciar a
hemostasia ou a trombose.

Beck et al®

(1999) apontaram que as infec¢gbes periodontais podem
diretamente contribuir na patogénese da aterosclerose e eventos
tromboembdlicos fornecendo ao sistema vascular lipopolissacarideos e
citocinas pro-inflamatorias. As exposi¢cées microbianas e do lipopolissacarideos
podem ser associadas com 0s aspectos mais agudos da doenca cardiovascular
e de seu desenvolvimento, tais como a formag¢ao dos trombos, visto que o0s
mediadores inflamatérios podem ser associados com 0s aspectos mais
cronicos da doenca cardiovascular, tais como a formacdo de placas

aterosclerotica nas artérias.

Chiu®® (1999) investigou a relacdo entre a presenca de agentes
infecciosos como a Chlamydia pneumoniae, Citomegalovirus, virus do herpes
simples, Porphyromonas gingivalis e Streptococcus sanguis em 33 placas
ateroscleroticas instaveis, de carotidas humanas endarterectomizadas e
estudadas histologicamente. Os resultados forneceram evidéncias de que
multiplos agentes infecciosos podem ser encontrados e foram positivos em
63,6% para Chlamydia pneumoniae, 42% para CMV, 9 % para herpes simples,
42% para Porphyromonas gingivalis e 12% para Streptococcus sanguis.
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Portanto, a simples presenca desses microorganismos pode influenciar na
morfologia da placa de ateroma pela constatacdo de que, em uma placa
instavel, existem multiplos microorganismos, além do aumento de apoptoses
das células vasculares e aumento da vascularizagcdo. Esse mecanismo
favorece a ruptura da placa de ateroma, o que possivelmente estimula os

eventos de sindrome isquémica aguda e acidente vasculocerebral isquémico.

Haraszthy et al®®.(2000) analisaram placas ateroscleréticas de 50
pacientes (56 a 82 anos de idade) obtidas durante endarterectomia de caroétida
para pesquisar a presenca de Chlamydia pneumoniae, Citomegalovirus, P.
gingivalis, P. intermédia, B. forsythia, A. Actinomycetemcomitans. Um total de
80% das 50 amostras de endarterectomia foram positivas para um ou
patdogenos, sendo 38% positivos para CMV e 18% para Chlamydia
pneumoniae. Quarenta e quatro por cento dos 50 ateromas foram positivos
para ao menos um dos patdogenos periodontais, sendo 30% positivos para B.
forsythia, 26% positivos para P. gingivalis, 18% positivos para A.
Actinomycetemcomitans, e 14% positivos para P. intermédia. Em toda a
amostra positiva para patdgenos periodontais, mais do que uma espécie foram
na maioria das vezes detectadas, treze (59%) dos 22 espécimes cirlrgicos
positivos para patdgenos periodontais foram positivos para duas ou mais
espécies. Os autores concluiram que patdogenos periodontais estavam
presentes em placas ateroscleréticas e que, como outros microrganismos
infecciosos, como a Chlamydia pneumoniae, podem ter um papel no
desenvolvimento e progressao da aterosclerose, levando a doenca vascular

coronariana e outras sequelas clinicas.

Taylor-Robinson et al**.(2002) coletaram 32 amostras de varias artérias
aterosclerotica (aorta, femoral, iliaca, pulmonar e coronariana). Das 32
amostras testadas, 10 (31.2%) foram positivas: sete para Actinobacillus
actinomycetemcomitans e trés para Prevotella intermedia. Nao foram

identificados Streptococcus oralis/mitis.

Dias® (2002) analisou cateteres-baldes retirados de angioplastias

coronarianas realizadas em pacientes brasileiros, pela reacdo em cadeia de
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polimerase, para verificacdo da presenca de agentes infecciosos como
Chlamydia pneumoniae, Citomegalovirus, virus do herpes simples, H pylori e
dos patbgenos periodontais (P. gingivalis, P. intermédia,T. forsythia, A.
Actinomycetemcomitans, Campylobacter rectus). Os resultados mostraram
que, de um total de 61 baldes, 48 (78,7%) foram positivos para um ou mais
microrganismo acima citado. As amostras deste estudo foram positivas para
pelo menos um patégeno periodontal em 37,7% dos cateteres-balbes de
angioplastias pesquisados. ApOs associar a presenca de patdgenos
periodontais nas amostras intrabucais e nos cateteres-balées de angioplastias,
nos mesmos individuos, constatou-se associacdo estatisticamente significante
tanto com P. gingivalis quanto com T. forsythia. As espécies A.
Actinomycetemcomitans e P. intermédia indicaram tendéncia a associacéo.
Esse resultado leva a conclusdo de que patdégenos periodontais foram tao
freqlentes nas amostras intrabucais, quanto nas lesdes ateroscleroticas dos
pacientes estudados. Isso sugere que a presenca dos patdgenos periodontais
nas placas ateroscleroticas pode ter participagdo no inicio e/ou no
desenvolvimento das lesdes ateroscleréticas e, por conseguinte, das doencas

cardiovasculares.

Stelzel et al®®.(2002) retiraram amostras de aproximadamente 5mm de
diametro de aortas de 26 pacientes que se submeteram a cirurgia cardiaca
aberta, e que foram analisadas pela reacdo em cadeia de polimerase (RCP)
para deteccdo de células bacterianas, em especial para Porphyromonas
gingivalis e Actinobacillus actinomycetemcomitans. O DNA bacteriano foi
registrado em 23 das 26 amostras, com P gingivalis detectada sem equivoco
em quatro amostras. Em seis outras amostras, a RCP para P gingivalis revelou
bandas muito fracas e para Actinobacillus actinomycetemcomitans nao foi
detectado.

Chen et al’. (2003) investigaram a associacdo entre grupo de
Streptococus sanguis e doenca coronariana pela analise quantitativa e
diferentes espécies encontrada na saliva e placa subgengival de pacientes com
e sem doenca coronariana. A taxa de S sanguis/S gordoni em saliva (68%) e

placa subgengival (74%) foi mais alto em pacientes com doenca coronariana
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comparada com o grupo controle: saliva (32%) e placa subgengival (26%). A
taxa de S oralis e S mitis em saliva e placa subgengival foram iguais quando
comparados 0s grupos. As amostras de microbiota da lingua e placa
subgengival sdo diferentes, por causa de sitios de predilecdo das bactérias

orais.

Miyakawa et al®>. (2004) estudaram a interacdo do Porphyromonas
gingivalis com as lipoproteinas de baixa densidade nas implicagBes do papel
da periodontite em aterosclerose e seus resultados sugeriram que a bactéria
pode estimular a formacao de células espumosas em partes pela agregacéo do
LDL.

Cairo et al*®. (2004) utilizou a metodologia de amplificacdo de DNA por
reagdo de cadeia polimerase. Das 52 amostras obtidas das endarterectomia,
12 foram excluidas em fungdo do resultado negativo do DNA. Os autores
identificaram patogenos periodontais das 19 amostras de placas subgengivais
dos pacientes como T forsythesis (79%), F nucleatum (63%), P intermédia
(53%), P gingivalis (37%) e A actinomycetemcomitans (5%) e ndo conseguiram
identificar as mesmas bactérias nas amostras obtidas através da
endarderectomia da carotida.

Chun et al®’

. (2005) investigaram os aspectos biolégicos da pariodontite
como um potencial risco para aterosclerose através de uma revisao literaria
cientifica. Concluiram que um emergente conceito sugere que as espécies
patogénicas, especificamente P gingivalis, contribuem direta e indiretamente
para aterosclerose.

Herzberg et al*®

.(2005) explicaram a infusédo intravenosa de espécie de
Streptococcus sanguis em animais de laboratério provoca o desenvolvimento
de uma torrente de catecolamina, trombocitopenia e sinais eletrocardiograficos
de isquemia do miocardio dentro de 30 minutos. Sobre a necropsia dos
animais, o apice cardiaco fica esbranquicado, um sinal de isquemia. Se a
oclusdo trombadtica resolve-se em poucas horas, a funcdo de oxigenacéo

retorna normalmente. No entanto, se a isquemia muscular se mantiver por mais
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de seis horas, provavelmente ocorrera o infarto do miocardio. Os autores néo
confirmaram se a trombose intravascular induzida por Streptococcus sanguis
pode causar oclusdo coronaria levando ao infarto, porém as informacdes
sugerem fortemente que a bactéria possa contribuir para a ocorréncia de

incidéncia de eventos cardiovasculares.

Padilha et al®. (2006), coletaram amostras de bolsas periodontais e
placas ateromatosas de 12 pacientes concomitantemente. Estas amostras
foram cultivadas por meio de cultura bacteriolégica apropriada, incubadas no
sistema anaerobico e identificados por RCP. Dos 12 pacientes estudados, nove
apresentaram diferente espécie bacteriana periodontais. Em dois, o0s
Actinobacillus actinomycetemcomitans foram encontrados tanto nas bolsas
periodontais quanto nos ateromas dos mesmos pacientes. Concluiram que a
presenca de bactérias periopatogénicas poderia indicar um papel
microbiolégico no processo da aterosclerose.

Renvert et al®

.(2006), pesquisaram o0s patdégenos subgengival das
bolsas periodontais de pacientes com diagnéstico de sindrome aguda
coronariana (SAC) pelo método de hibridizacdo DNA-DNA. Concluiram que as
bactérias orais S intermedius, S sanguis, S anginosus, T forsythensis, T
denticola e P gingivalis podem ser fatores de risco concomitante com o

desenvolvimento da SAC.

4.5. Doenca periodontal associada aos marcadores in  flamatorios

(proteina C- reativa)

A aterosclerose e o0s fendmenos aterotrombGticos sao processos
dindmicos, progressivos e fundamentalmente decorrentes da inflamacéo
surgindo de uma combinacéo de disfuncdo endotelial e inflamatéria (Ross®,
1999). Consequentemente, marcadores de inflamacéo, especialmente proteina
C-reativa (PCR), tém sido utilizados na avaliagdo das doencas
cardiovasculares por participar diretamente na aterogénese, no
desencadeamento dos fendmenos aterotromboéticos e imuno-histoquimicos
(Pearson et al®?, 2003).
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Ridker et al®®. (1997) pesquisaram se a ocorréncia de inflamacéo
aumentaria o risco de um primeiro evento trombotico e se o tratamento com a
aspirina diminuiria este risco em 543 homens aparentemente saudaveis (por
meio da mensuracdo plasmatica de proteina C reativa) 0s quais
subsequentemente desenvolveram IAM, AVC ou trombrose venosa e em 543
participantes que relataram doencga vascular durante o periodo de seguimento
de mais de 8 anos. Os individuos foram randomizados e receberam aspirina ou
placebo desde o inicio da pesquisa. As primeiras concentracdes de PCR foram
maiores nos homens que tiveram IAM ou AVC isquémico, porém nao trombose
venosa, do que naqueles homens sem eventos vasculares. Os homens do
quartil com valores estatisticos mais altos de PCR tiveram trés vezes mais risco
de IAM e duas vezes o risco de AVC isquémico do que os homens do quartil
estatistico mais baixo. Os riscos foram estaveis pelo periodo, ndo foram
modificados pelo fumo e permaneceram independentemente de outros fatores
de risco relacionados ou ndo a lipideos. Os autores concluiram que a
concentracdo plasmatica inicial de PCR poderia predizer o risco futuro de IAM
e AVC.

Loss et al®

. (1998) investigaram os niveis plasmaticos de PCR em 153
individuos sistemicamente saudaveis, consistindo de 108 com periodontite nédo
tratada e 45 individuos controle (médias de idade de 42,6 e 41,8 anos
respectivamente). Entre o total da populagdo estudada, os niveis de PCR
correlacionaram-se significativamente com nimero de dentes com moderada a
avancada perda Ossea radiografica, mas ndo com idade ou o fumo. A média
dos niveis de PCR nos pacientes com periodontite foram significativamente
maiores do que nos controles. Os pacientes com periodontite avancada
mostraram niveis meédios de PCR maiores do que o0s pacientes com
periodontite de suave a moderada. Segundo os autores, os resultados
indicaram que a periodontite, como um processo de doenca crbnica localizada,
pode resultar em uma resposta sistémica no hospedeiro, com possiveis
conseqiéncias para a saude de sistemas organicos vitais, como o

cardiovascular.
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Pasceri et al®®

. (2000) afirmaram que os leucécitos podem ser ativados
por lesdo tecidual (necrose ou isquemia), pela presenca de LDL — colesterol
oxidada, pela presenca de agente infeccioso na parede vascular ou em
quaisquer sitios organicos, tal como a doenca periodontal , ou seja, sitios a
distancia que podem contribuir na progressdo da doenca aterosclerdtica e
ocorréncia de fendmenos aterotrombdtico. Uma vez ativada, iniciam a
producdo de diferentes citocinas: interleucinas, fator de necrose tumoral alfa,
interferon gama. Especialmente, a interleucina-6 estimula os hepatocitos a
produzir RNAm para producdo de proteinas de fase aguda, um exemplo é a
protéina c reativa, embora a interleucina 1 e o fator de necrose tumoral alfa
(TNF-alfa) também participam da modulacdo. Atualmente a proteina c reativa
considerada um marcador inflamatorio ndo especifico na patogénese da

aterosclerose.

De Nardin®.(2001) através de uma revisao literaria, afirmou que estudos
epidemioldgicos tém implicado a periodontite como um fator de risco do
desenvolvimento de doenca cardiovascular, pois infeccbes persistentes
induzem respostas imuneinflamatoria que podem contribuir para a aterogénese
coronariana e, em conjunto a outros fatores de risco, podem levar a doenca
cardiaca coronariana. As doencas periodontais sédo infeccfes bacterianas
associadas a bacteremia, inflamacdo e uma forte resposta imune, na qual
todos estes poderiam representar fatores de risco significantes para o
desenvolvimento de aterogénese, doenca cardiaca coronariana e IAM. Os
patogenos bucais e mediadores inflamatorios (como a IL-1 e TNF-a) das lesdes
periodontais, intermitentemente alcancam a circulacdo sangtinea induzindo os
reagentes inflamatdrios sistémicos como as proteinas de fase aguda e agentes
imunes, incluindo anticorpos sistémicos para bactéria periodontais.

Santos et al °°

. (2003) explicaram que a elevacao do nivel de PCR é um
preditor independente de evolucdo adversa nos pacientes com angina instavel.
Tem sido claramente demonstrado que a PCR constitui-se em um importante
marcador de inflamacg&o vascular subclinica crénica (inflamacéo de baixo grau)
e de risco cardiovascular, apresentando valor preditivo positivo, adicional as

dosagens de lipideos plasmaticos e presenca de outros fatores de risco bem
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estabelecidos. A PCR, determinada por método hipersensivel, € considerada
um fator de risco condicional e ndo um fator de risco independente.

Slade et al®’

.(2003) realizaram exames bucais em 5.552 participantes de
52 a 74 anos de idade de 4 comunidades norte-americanas. A doenca
periodontal foi quantificada como porcentagem de sitios periodontais com
profundidade de bolsa = 4mm e a concentragdo soroldgica de proteina C-
reativa foi quantificada. Os autores concluiram que seus achados sugerem que
a doenca periodontal generalizada € um importante marcador para elevacéo
dos niveis normais de PCR e que uma implicacdo da observada interagédo entre
doenca periodontal, IMC e concentracdes de PCR e que o diagnéstico meédico
e odontoldgico pode ser necessario na ocasidao da avaliagdo de fontes de
resposta da fase aguda em alguns pacientes.

Craig et al®

.(2003) declararam que a inflamacao tem um papel central
na aterosclerose desde a PCR, uma proteina de fase aguda monitorada como
um marcador do estado inflamatério, que tem sido identificada como um
principal fator de risco de complicagBes aterosclerGtica e em seus estudos
concluiram que a doenca periodontal destrutiva e sua progressdo estdo
associadas a mudangcas em componentes sorolégicos consistentes com uma
resposta de fase aguda.

Ide et al®®

.(2003) verificaram se o0s niveis circulantes de marcadores
inflamatorios sistémicos e cardiovasculares poderiam ser modificados apds o
tratamento da doenca periodontal. Individuos adultos foram recrutados e
randomizados em dois grupos: aqueles com tratamento imediato (grupo teste
n=24) e de tratamento atrasado (grupo controle, n=15). Foram coletados dados
demograficos clinicos e amostras sanguineas (concentracdo de fibrinogénio,
PCR, éacido sialico, TNF-a, IL-6 e IL-1B) coletadas antes e depois de 6
semanas apos o término do tratamento e depois de um periodo de controle de
3 meses. O exame periodontal incluiu profundidade de sondagem, perda de
insercdo, marcacao de biofilme dentério e sangramento gengival. O tratamento
teve melhor resultado quanto a presenca de biofilme dentario, sangramento

gengival e reduziu a profundidade de sondagem, porém nao houve mudancas
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estatisticamente significantes nos niveis de quaisquer marcadores sistémicos.
Os autores concluiram que estes achados sugerem que somente um simples
tratamento periodontal pode ser insuficiente para reduzir o risco de doenca

cardiovascular, porém este estudo foi de curta duracao.

Deliargyris et al’®.(2004) realizaram exames periodontais e mensuracgées
dos niveis sorolégicos de PCR de alta sensibilidade em 40 pacientes (29
homens e 11 mulheres) durante a hospitalizagcdo e um grupo controle com 40
voluntarios pareados (31 homens e 9 mulheres) sem doenca cardiaca
conhecida. Tanto a prevaléncia de doenca periodontal como a média dos niveis
sorologicos de PCR foram significantemente maiores nos pacientes com |IAM
do nos individuos controle. Os pacientes com IAM que tinham doenca
periodontal mostraram niveis significantemente mais altos de PCR do que os
pacientes com IAM que nao tinham doenca periodontal. Com a analise de
regressao linear foi encontrada uma relacdo positiva entre a extensao da
doenca periodontal e o nivel sorolégico de PCR e, com o modelo de regresséo
multivariada que incluiu tabagismo, diabete melito, gravidade do infarto e
doenca periodontal, a doenca periodontal emergiu como um forte e
independente preditor de niveis elevados de PCR. Os autores concluiram que
a doenca periodontal € comum em pacientes com IAM e esta associada com
uma aumentada resposta inflamatoria evidenciada por niveis de PCR mais alto

e esta associacdo parece ser independente de outros fatores contribuintes.

Joshipura et al*.(2004) avaliaram a associacdo entre doenca
periodontal e as proteinas de fase aguda, como a proteina C-reativa, LDL
colesterol, fibrinogénio, fator VII, ativador plasminogénio dos tecidos, fator von
Willebrand e fator necrose tumoral | e Il. O recrutamento consistiu de 468
homens, idade variando de 47 a 80 anos, que nao apresentavam diabetes,
cancer e doenca cardiovascular. Os resultados mostraram que 0s pacientes
com doenca periodontal apresentaram os niveis de PCR, t-PA e LDL colesterol
em 30%, 11% e 11% mais elevado comparados com o grupo controle que néo
tinham doenca periodontal respectivamente. Os autores sugerem que a doencga

periodontal esta relacionada com a disfuncdo endotelial.
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Yamazaki et al®.(2005) determinaram se a presenca de periodontite e o
tratamento periodontal poderia influenciar os niveis séricos de proteina C-
reativa, interleucina-6 e fator necrose tumoral-a de individuos japoneses. As
amostras consistiram de 24 individuos com diagnostico de periodontite e 21
individuos sem periodontite. Neste estudo piloto, ndo foi possivel mostrar que a
doenca periodontal afeta significantemente os niveis séricos dos marcadores

inflamatorios.

Loss’® (2005) realizou uma reviséo literaria e as pesquisas indicam que
um numero total de leucécitos e niveis de proteina C-reativa sao
consistentemente mais elevados nos pacientes com periodontite comparados
com o individuos sem periodontite (controle). Os niumeros de células vermelhas
e niveis de hemoglobina sdo mais baixos em periodontites e ha uma tendéncia
para doenga anémica cronica. Muito marcadores inflamatorios discutidos na
revisdo literaria sdo também considerados marcadores preditivos de doencas
cardiovasculares. Entdo, mudancas nestes marcadores em periodontites pode
ser, em partes, a explicacdo do porque da periodontite estd associado com
doencas cardiovasculares e eventos cerebrovasculares nos estudos
epidemioldgicos. Criou-se a hipétese que episodios diarios de bacteremia,
possivelmente originados de lesdes periodontais, provocariam mudancgas nos

marcadores inflamatérios sistémicos em periodontite.

Bio® (2005) estudou 162 individuos que foram classificados quanto &
presenca de doenca periodontal, segundo o indice de extensao e gravidade e
divididos em dois grupos: agudo (72 homens e 09 mulheres) que sofreram
infarto do miocardio e crénico (44 homens e 37 mulheres) em tratamento para
angina estavel. Foram avaliados fatores de risco, bem como as concentragfes
séricas de colesterol total e fracbes, glicose, aléem da dosagem de fibrinogénio
e proteina C-reativa de alta sensibilidade. Associacdo significante foi
encontrada nos seguintes fatores em comum entre periodontite e IAM: etilismo,
tabagismo e diabete melito. Os resultados indicaram uma forte associacao
entre doenca aterosclerética coronaria e periodontite, pois todos os individuos
dentados apresentaram-se com algum grau de perda de nivel de insercao de

tecido periodontal e segundo o indice de extensdo e gravidade foram



50

classificados como portadores de periodontite generalizada suave ou
periodontite generalizada moderada e avancgada.

Salzberg et al”

.(2006) estudaram os niveis de proteina C reativa de
individuos saudaveis com periodontite agressiva comparando com 0sS
individuos saudaveis sem periodontite. Amostras foram coletadas de 93
pacientes com periodontite agressiva generalizada, 97 pacientes com
periodontite agressiva localizada e 91 pacientes sem periodontite. Os
parametros periodontais foram indice de placa, indice gengival, profundidade
de bolsa, indice de sangramento e perda de inser¢cdo Ossea. Os resultados
mostraram que 0S pacientes com periodontite tiveram estatisticamente
elevacao significativa nos niveis de PCR sérica. A elevacéo dos niveis de PCR
nestes individuos representa uma contribuicdo da infeccéo periodontal para a

inflamacéao sistémica de individuos jovens.

D'Aiuto et al’®.(2006) investigaram os efeitos da terapia periodontal,
levando em consideracdo que a doenca periodontal seja o novo fator de risco
para doenca cardiovascular, em individuos saudaveis que apresentaram
periodontites. Quarenta individuos com periodontite crénica severa foram
tratados com terapia periodontal convencional e avancada utilizando agente
microbiano local e acompanhados por um periodo de 6 meses. O estudo
demonstrou uma diminuigdo da pressao arterial em 2 meses de
acompanhamento, que correlacionou com o grau de redugéo no sangramento e
inflamacdo gengival bem como os sitios de supuracdo. A reducdo dos
marcadores inflamatérios também foi associada com uma diminuicdo no
colesterol total e LDL-C, sugerindo um efeito potencial na inflamagé&o sistémica
por periodontites no metabolismo lipidico.

Czerniuk et al’®

.(2006) avaliaram a influéncia da doenca periodontal nas
alteracdes de concentracdo de proteina C-reativa de alta sensibilidade em
pacientes com sindrome coronariana aguda e coexistente na doenca
periodontal. No total de 50 pacientes hospitalizados, com idade menor que 60
anos, foram divididos em grupos de acordo com o grau da doenca periodontal

e perda de insercdo 0ssea. Embora nenhuma diferenca estatistica significante
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de proteina C-reativa foi observada entre 0s grupos, os pacientes com doenca
periodontal menos avangada tiveram uma diminuicdo da resposta inflamatéria
monitorizada com concentragdo de proteina C-reativa de alta sensibilidade.

loannidou et al”’

.(2006) realizaram uma revisdo sistematica da literatura
inglesa, baseada nas evidéncias de associagcdo da doenca periodontal com o
alto risco de formacdo de placa aterosclerdtica e os efeitos do tratamento
periodontal nos niveis de proteina C-reativa na circulacdo sangiiinea. Embora
existam evidéncias que apontem o0s niveis seéricos de proteina C-reativa
estarem mais elevados em pacientes com periodontite crbnica, investigacoes,
ainda sdo necessérias para suportar o tratamento periodontal como principal

controlador da inflamacé&o sistémica na populacédo em geral.
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5 - PROPOSICAO

Em vista do exposto, o objetivo é avaliar a saude bucal dos pacientes do
servico de cardiologia do Hospital Bom Jesus para diagnosticar e verificar se 0s
pacientes apresentam algum grau de comprometimento dos tecidos
periodontais e se potencialmente pode estar correlacionado como um possivel

fator de risco para doenca aterosclerotica coronariana.
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6 - MATERIAL E METODOS

O projeto de pesquisa foi desenvolvido no Hospital Bom Jesus com a
permissdo da Direcéo Clinica e Comissdo de Etica do Hospital Bom Jesus e
posteriormente submetido & aprovacdo do Comité de Etica da Universidade
Estadual de Ponta Grossa, com o parecer N° 30/2007 e protocolo 04998/06 ao
cumprimento dos principios éticos contidos na declaracdo de Helsinki e a
legislacdo especifica do pais. Todos os participantes da pesquisa assinaram o

termo de consentimento livre e esclarecido.

6.1. Populagéo estudada

Um total de 80 individuos, portadores ou nédo de doenca aterosclerotica
coronariana, foram avaliados. O estudo delineou as amostras em dois grupos
baseado nos resultados de cateterismo: individuos com doenca aterosclerética
coronariana e individuos sem doenca ateroscleroética coronariana.

Os critérios de inclusdo requeridos foram que toda a populacdo alvo
realizasse cateterismo e nao apresentasse outras doencas sistémicas
associadas (por exemplo, renal, neoplasia, infeccdo) e nao ter realizado
nenhum tipo de tratamento periodontal nos ultimos seis meses anteriores ao
exame odontolégico.

Os critérios de exclusdo adotados eliminaram as pacientes gestantes,
deficientes mentais e, cujas condi¢cbes fisicas impediriam o exame bucal
satisfatorio, tais como internados na Unidade de Tratamento Intensivo.

O grupo com doenca aterosclerotica coronariana consistiu de 59
individuos (40 homens e 19 mulheres; média de idade 60.44 anos + 9.79) que
sofreram anginas ou infarto agudo do miocardio, com diagndstico confirmado
por marcadores séricos do miocardio, creatino quinase e sua isoforma MB (CK
e CKMB), eletrocardiograma, caracteristicas clinicas apresentadas e
principalmente pelo exame de cateterismo que confirmou a presenca de leséo

aterosclerética coronariana.

O grupo sem doenca aterosclerética coronariana foi formado por 21

individuos (10 homens e 11 mulheres; média de idade de 50.33 anos + 9.95)
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que apresentaram indicacdo para o exame de cateterismo, porém foi

confirmado auséncia de lesdo aterosclerética coronariana.

A técnica do cateterismo consistiu na puncao da artéria femoral direita,
introduzida um cateter com progressao até o ventriculo esquerdo e realizadas
videos no ventriculo esquerdo e aorta. Cateterizadas seletivamente as artérias
coronarias direita e esquerda e realizadas coronariografias nas diversas

projecdes.

6.2. Coleta de dados e variaveis

Todos os dados foram coletados pelo pesquisador, anotados em ficha

clinica e os prontuarios dos pacientes foram consultados.

As co-variaveis analisadas foram idade, sexo, tabagismo, definido como
individuo fumante atual, etilismo, histéria familiar de doenca coronariana,
hipertensédo arterial sistémica (HAS), definida como pressao arterial igual ou
superior a 139/89 mmHg; diabetes, definida como glicemia de jejum superior a
100 mg/dl, dosagem sérica de colesterol total (valor de referéncia até 200
mg/dl), lipoproteina de baixa densidade — LDL (valor de referéncia até 130
mg/dl), lipoproteina de alta densidade - HDL (valor de referéncia acima de 40
mg/dl para homens e acima de 50 para mulheres), triglicerideos (valor de
referéncia até 150 mg/dl; obesidade, considerada se indice de massa corporal
— IMC = 25 (IMC = Peso em Kg/ A2 em metros), proteina c reativa (PCR),
creatino quinase (CK) e a creatino quinase do musculo cardiaco (CKMB),
contagem de células brancas (leucograma) e vermelhas (eritrograma). Os
exames de uréia e creatinina foram utilizados para avaliar a funcédo renal.
Todos o0s exames laboratoriais foram realizados pelo Laboratério

Pontagrossense de Analises Clinicas.

6.3. Avaliacéo da cavidade oral

O pesquisador permaneceu durante o exame clinico periodontal

devidamente paramentado com avental, mascara, oculos e luvas descartaveis,
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sob iluminacdo direta e contou com o auxilio de espelho bucal, sonda
milimetrada e evidenciador de placa.

Os parametros usados para doenca da cavidade oral foram: nimeros de
bolsas periodontal com profundidade clinica de sondagem = 5mm (NBP);
namero de sitios com perda de insercao clinica (NPIC); indice de sangramento
gengival (IG); indice de placa (IP) e numeros de sitios com de exudato
purulento das bolsas periodontais, presenca de biofilme no dorso da lingua
(saburra), qualidade da higiene e saude oral e historia periodontal dos

pacientes edéntulos.

Para avaliacdo da condicdo gengival (Loe e Silness™®, 1963) foram
utilizadas as escalas:
0- Auséncia de inflamacéo.
1- Suave inflamacado (alteracdo desprezivel de cor, textura, auséncia de
sangramento sob presséo).
2- Inflamacdo moderada (moderado avermelhamento, edema, hipertrofia,
sangramento sob pressao).

3- Inflamacéao grave com tendéncia a sangramento espontaneo.

Para avaliacdo da placa bacteriana (Turesky’®, 1970) que enfatiza o
acumulo de placa nas proximais das margens gengivais, foram utilizadas as
escalas:

0- Nenhuma placa bacteriana.

1- Pontos isolados ou faixa descontinua de placa.

2- Faixa de placa fina (até 1mm) e continua na margem gengival.

3- Faixa maior que 1mm, mas cobrindo menos de 2/3 da superficie do

dente.

4- Placa cobrindo mais de 1/3, porém menos de 2/3 da superficie do dente.

5- Placa cobrindo 2/3 ou mais da superficie do dente.

As bolsas periodontais foram mensuradas utilizando sonda
milimetrada convencional, em ambas as arcadas, considerando-se todos os
dentes em suas faces: mésio-vestibular, vestibular, disto-vestibular, mésio-

lingual, lingual e disto-lingual. A sondagem foi feita deslizando-se por estas
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regides com sonda paralela ao longo eixo do dente nas faces livres. As
medidas registradas foram aquelas na qual a referéncia estivesse mais
proxima, ou seja, sempre valor inteiro em milimetros. Os terceiros molares e
raizes residuais nao foram avaliados. O NPIC foi avaliado somando o valor da

recessao gengival + profundidade de sondagem de bolsa periodontal.

6.4. Andlises microbioldgicas

Dezesseis amostras de exsudatos purulentos das bolsas periodontais
foram coletados em caldo de tioglicolato e semeados em agar sangue de
carneiro, e incubados em CO, a 5% por 24-48 horas. Os antibiogramas foram
realizados pela técnica de disco difusdo segundo o Clinical and Laboratory
Standards Institute® (CLSI)

6.4. Andlises Estatisticas

Para as analises estatisticas foram usadas tabelas de contingéncia e
porcentagem. Os dados foram analisados através do teste exato de Fisher,
Qui-quadrado, Analise de Variancia, teste de Tukey e teste t student
independente ao nivel de significancia de 5%, utilizando programas Biostat 4.0,
Graph-PAD e Excel 2007.
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7 — RESULTADOS

A figura 3 ilustra as diferencas entre as imagens das cinecoronariografia
da artéria coronaria direita de pacientes com doenca aterosclerética

coronariana e sem doenca aterosclerotica coronariana.

Figura 3A: Imagem da artéria coronaria D sem obstru¢cdo coronariana de um

paciente sem doenca aterosclerética coronariana.

Figura 3B: Imagem da artéria coronaria D com obstru¢do do vaso sangtiineo de

um paciente com doenca ateroscleroética coronariana
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A figura 4 ilustra as diferencas entre as imagens das cinecoronariografia
do tronco coronaria esquerdo de pacientes com doenca aterosclerética

coronariana e sem doenca aterosclerotica coronariana.

Figura 4A: Imagem do tronco coronario E sem obstrucdo coronariana de um

paciente sem doenca aterosclerética coronariana.

Figura 4B: Imagem do tronco coronario E com lesdo acima de 50% do vaso

sanguineo de um paciente com doenca aterosclerética coronariana.
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A tabela 1 apresenta os resultados da cinecoronariografia de pacientes
com e sem doenga aterosclerdtica coronariana com dados estatisticos
significativamente diferentes na categoria das lesGes acima de 30% nas
artérias coronaria direita, descendente anterior e circunflexa. A tabela 2 avaliou
a distribuicdo das frequiéncias das lesGes acima de 50% verificando-se que o0s
resultados significantes foram os mesmos da tabela 1.

Observando a tabela 3, nota-se que as artérias descendente anterior e
circunflexa em pacientes com aterosclerose coronariana (lesbes acima de
50%) apresentaram maior porcentagem de pacientes com diagnadstico clinico

de doenca periodontal e histéria periodontal
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TABELA 1 — Dados estatisticos (porcentagem e teste exato de Fisher da
coronariografia) nos pacientes com/sem doenca aterosclergtica coronariana,

mostrando lesbes acima de 30 por cento.

Com Doenca Sem Doenca Valor de p
Aterosclerética Aterosclerética
Coronariana Coronariana
(n59) (n21)
Coronaria Direita
Sem leséo 14(23.73%) 21(100%)
Com Leséao > 30% 45(76.27%) 0 <0.0001
Tronco Coronéria
Esquerda
Sem lesao 48(81.36%) 21(100%) 0.0584
Lesdo > 30% 11(18.64%) 0
Descendente anterior
Sem leséo 5(8.47%) 21(100%)
Lesdo > 30% 54(91.53%) 0 <0.0001
Diagonalis (n12) (n4)
Sem leséo 7(58.33%) 4(100%) 0.2445
Lesdo > 30% 5(41.67%) 0
Circunflexa
Sem leséo 10(16.95%) 21(100%)
Lesdo > 30% 49(83.05%) 0 <0.0001
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TABELA 2- Dados estatisticos em porcentagem e teste Qui-Quadrado da
coronariografia nos pacientes com/sem doenca aterosclerética coronariana,
mostrando lesGes entre 30 a 50 por cento e acima de 50 por cento.

Com Doencga
Ateroscleroética

Sem Doenca Valor de p
Aterosclerética

Coronariana Coronariana
(n59) (n21)
Coronéria Direita
Sem leséo 14(23.73%) 21(100%)
30% < Lesao < 50% 19(32.20%) 0 <0.0001
Lesao > 50% 26(44.07%) 0
Tronco Coronaria
Esquerda
Sem lesédo 48(81.36%) 21(100%) 0.1033
30% < Lesdo <50% 03(5.08%) 0
Les&o > 50% 08(13.56%) 0
Descendente anterior
Sem leséo 05(8.47%) 21(100%)
30% < Lesado < 50% 14(23.73%) 0 <0.0001
Lesdo > 50% 40(67.80%) 0
Diagonalis (n12) (n4)
Sem leséao 7(58.33%) 4(100%)
30% < Leséo = 50% 0 0
Lesao > 50% 5(41.67%) 0
Circunflexa
Sem leséo 10(16.95%) 21(100%)
30% < Lesao < 50% 17(28.81%) 0 <0.0001
Lesdo > 50% 32(54.24%) 0
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TABELA 3 - Dados estatisticos em porcentagem e teste Qui-quadrado da
coronariografia nos pacientes com/sem doenca aterosclerética coronariana,
mostrando lesdes entre 30 a 50 por cento e acima de 50 por cento e divididos
em pacientes com/sem doenca periodontal e historia de doenca periodontal.

Com Doenca

Sem Doenga

Aterosclerética Ateroscler6tica Valor de
Coronariana Coronariana P
Coronariografia
Com DP Sem DP Com DP Sem DP
(36) (23) (15) (06)
Coronéria Direita
Sem leséo 11(30.56%) 3(13.04%) 15(100%) 6(100%)
30% < Lesdo £50% 10(27.78%) 9(39.13%) 0 0 <0.0001
Les3o > 50% 15(41.67%) 11(47.83%) 0 0
Tronco Coronaria
Esquerda
Sem leséo 29(80.56%) 19(82.61%) 15(100%) 6(100%) 0.2764
30% < Lesdo £50% 2(5.56%) 3(13.04%) 0 0
Lesao > 50% 5(13.89%) 1(4.35%) 0 0
Descendente anterior
Sem leséo 2(5.56%) 5(21.74%) 15(100%) 6(100%)
30% < Lesdo £50% 6(16.67%) 6(26.09%) 0 0 <0.0001
Lesdo > 50% 28(77.78%) 12(52.17%) 0 0
Diagonalis
Sem leséo 6(60%) 1(50%) 1(100%) 3(100%)
30% < Lesdo £50% 0 0 0 0 0.4750
Les3o > 50% 4(40%) 1(50%) 0 0
Circunflexa
Sem leséo 5(13.89%) 5(21.74%) 15(100%) 6(100%)
30% < Lesdo £50% 9(25%) 8(34.78%) 0 0 <0.0001
Lesao > 50% 22(61.11%) 10(43.48%) 0 0
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Dados da tabela 4 mostram que o0s pacientes com aterosclerose
coronariana apresentaram maior idade, prevaléncia pelo sexo masculino e foi
significativa (estatisticamente diferente) a historia familiar de doenca
coronariana quando comparados o0s pacientes com ou sem doenca
aterosclerotica coronariana, demonstrando a predisposicado genética como fator
de risco. Outros fatores como tabagismo, etilismo, pressédo arterial e indice de

massa corporal ndo mostraram dados estatisticamente significantes.
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TABELA 4 — Dados estatisticos biodemograficos e de fatores de risco em
porcentagem, teste t de Student e teste exato de Fisher nos pacientes
com/sem doenca aterosclerética coronariana.

Com Doenca

Aterosclerética

Sem Doencga
Aterosclerética

Coronariana Coronariana Valor de p
(n59) (n21)
Idade 60.44+9.79 50.3319.95 <0.0001
Sexo
Masculino 40(67.80%) 10(47.62%) 0.1205
Feminino 19(32.20%) 11(52.38%)
Tabagismo
Fumante 20(33.90%) 7(33.33%)
Ex Fumante 17(28.81%) 4(19.05%) 0.6134
N&o Fumante 22(37.29%) 10(47.62%)
Etilista
Sim 14(23.73%) 4(19.05%) 0.7681
Nao 45(76.27%) 17(80.95%)
lMCz 27.02+4.43 28.2746.54 0.3336
(kg/m*)
IMC
> 25 (kg/m?) 40(67.80%) 13(61.90%) 0.7887
< 25 (kg/m?) 19(32.20%) 8(38.10%)
PA
(mm/Hg)
Sistolica 134.58+22.23 139.52+34.27 0.4544
Diastolica 85.76+13.03 86.19+17.46 0.9061
Historia Familiar
de Doenca
Coronariana 46(77.97%) 6(28.57%) <0.0001
Sim 13(22.03%) 15(71.43%)

Nao
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A tabela 5 demonstra valores médios de colesterol total, HDL e LDL
sem diferencas estatisticas entre os grupos, porém os valores médios de
glicemia e triglicerideos foram acima dos valores de referéncias embora sem
diferencas estatisticas entre os grupos de pacientes com ou sem doenca
aterosclerotica coronariana. Os valores médios de proteina C-reativa, CK e
CKMB néo apresentaram resultados estatisticamente diferentes. Os resultados
de uréia e creatinina foram importantes para afirmar que os pacientes néo
apresentavam disfuncado renal, o que poderia ocasionar uma alteracdo de

pressao arterial.



TABELA 5 - Dados estatisticos em teste t de Student de exames sanguineos

nos pacientes com/sem doencga aterosclerotica coronariana.

Com Doencga
Aterosclerética

Sem Doenga
Aterosclerética

Coronariana Coronariana Valor de p
(n59) (n21)
Glicemia 130.34+55.42 112.14+20.13 0.1467
(mg/dl)
Colesterol Total 175.19+43.79 163.90+£39.18 0.3008
(mg/dl)
HDL 47.69+21.88 42.24+9.97 0.2755
(mg/dl)
LDL 91.37429.76 92.76+29.88 0.6548
(mg/dI)
Triglicerideos 176.03£102.07 158.71+57.26 0.4642
(mg/dl)
Proteina C Reativa 0.73+1.38 0.47+1.27 0.5315
(mg/dl) n47 nl4
Proteina C Reativa
Reagente = 0.6 16(34.04%) 3(21.43%)
mg/d| 0.5164
31(65.96%) 11(78.57%)
N&o reagente
CK 179.32+523.53 135.96+233.70 0.7665
(u/L) n4l nl4
CKMB 61.54+108.30 27.11+41.64 0.1353
(u/L)
225 16(40%) 4(28.57%) 0.5326
<25 24(60%) 10(71.43%)
Uréia 46.25+31.06 38.4848.21 0.2627
(mg/dl)
Creatinina 1.1840.58 0.96+0.26 0.0981

(mg/dl)
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Em relacdo a saude bucal e periodontal dos pacientes, a tabela 6
detectou que o numero de perdas dentarias (p<0.0001) e pacientes com
saburra foi significativamente diferente entre os grupos com ou sem doencga
aterosclerotica coronariana (p=0.0383), salientando-se que 0s numeros de
pacientes dentados e edéntulos ndo foi estatisticamente diferente (p=0.3095).
Além disso, a tabela mostra que o nimero de bolsas periodontais foi maior em
pacientes com doenca aterosclerética coronariana (p=0.0002) e o namero de
sitios com exsudato apresentou também uma tendéncia a ser maior no grupo

dos pacientes com doenca aterosclerética coronariana (p=0.0883).



TABELA 6 - Dados estatisticos em porcentagem,

aterosclerética coronariana.
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teste t de Student e teste
exato de Fisher da saude bucal e periodontal nos pacientes com/sem doenca

Com Doenca

Sem Doenga

Aterosclerotica Aterosclerotica Valor de p
Coronariana Coronariana
(n59) (n21)
Pacientes
Dentado 27(45.76%) 13(61.90%) 0.3095
Edéndulo 32(54.24%) 8(38.10%)
Dentes presentes (faces)
Presentes 381(2286) 193(1158) <0.0001
Ausentes 1271(7626) 395(2370)
IG 1.20+0.56 0.96+0.54 0.0927
IP 2.38+0.89 2.21+0.79 0.4418
NPB
=5mm 442(19.34%) 164(14.16%) 0.0002
<5mm 1844(80.66%) 994(85.84%)
NPIC
=6 mm 426(18.64%) 189(16.32%) 0.1035
<6 mm 1860(81.36%) 969(83.68%)
Numero de pacientes
com exsudato
Positivo 12(20.34%) 4(19.05%) 1.000
Negativo 47(79.66%) 17(80.95%)
NuUmero de sitios com
exsudato
Positivo 72(3.15%) 24(2.07%) 0.0883
Negativo 2214(96.85%) 1134(97.93%)
Pacientes com saude e
higiene oral
Boa 24(40.68%) 13(61.90%) 0.1273
Ruim 35(59.32%) 8(38.10%)
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A tabela 7 descreve a relagcdo da doenca periodontal e os fatores de
risco para doenca coronariana. Dos fatores avaliados, a foco da atencéo
direciona para idade avancada (p=0.022) e histéria familiar de doenca
coronariana que se mostra estatisticamente diferente (0.0132). Houve uma

tendéncia para o tabagismo associar—se a doenca periodontal (p=0.089).

TABELA 7 - Dados estatisticos biodemograficos e de fatores de risco em
porcentagem, teste t de Student e teste exato de Fisher nos pacientes

com/sem doenca periodontal e historia de doenca periodontal.

Com Doenca

Periodontal Sem Doenca Periodontal Valor de p
(n42) (n38)
Idade 60.38+10.54 54.92+10.36 0.0222
Sexo
Masculino 30(71.43%) 20(52.63%) 0.1071
Feminino 12(28.57%) 18(47.37%)
Tabagismo
Fumante 17(40.48%) 10(26.32%)
Ex Fumante 13(30.95%) 8(21.05%) 0.0899
N&o Fumante 12(28.57%) 20(52.63%)
Etilista
Sim 11(26.19%) 7(18.42%) 0.4357
Nao 31(73.81%) 31(81.58%)
IMC 26.9815.81 27.75+4.09 0.4993
(kg/m?)
IMC
> 25 (kg/m?) 26(61.90%) 26(68.42%) 0.6408
< 25 (kg/m?) 16(38.10%) 12(31.58%)
PA
(mm/Hg)
Sistolica 134.76+30.46 137.11+19.72 0.6867
Diastolica 83.81+15.77 88.16+12.05 0.1730
Histdria Familiar de
Doenca Coronariana
Sim 28(66.67%) 14(36.84%) 0.0132
Nao 14(33.33%) 24(63.16%)
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Quando se comparam os grupos em uma distribuicdo dos pacientes com
e sem doenca periodontal (Tabela 8) verificamos que todos os parametros da
cavidade oral foram estatisticamente diferentes entre 0s grupos, exceto 0s

pacientes portadores de saburra (p=0.6408).
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TABELA 8 - Dados estatisticos em porcentagem, teste t de Student e teste
exato de Fisher da avaliacdo bucal nos pacientes com/sem doenca periodontal.

Com Doenca Periodontal Sem Doenca Periodontal Valor de p
(n42) (n38)
Pacientes
Dentado 26(61.90%) 14(36.84%) 0.0432
Edéndulo 16(38.10%) 24(63.16%)

Dentes presentes (faces) <0.0001
Presentes 403(2418)(34.27%) 171(1026)(19.08%) '
Ausentes 773 (4638)(65.73%) 725 (4350)(80.92%)

IG 1.33+0.49 0.74+0.47
N26 n14 0.0007
IP 2.55+0.89 1.90+0.61
N26 n14 0.0197
NPB
>5mm 606(25.06%) 0 <0.0001
<5mm 1812(74.94%) 1026(100%)
NPIC
>6 mm 594(24.57%) 21(2.05%) <0.0001
<6mm 1824(75.43%) 1005(97.95%)
Numero de pacientes
com exsudato
Positivo 16(38.10%) 0 <0.0001
Negativo 26(61.90%) 38(100%)
Ndmero de sitios com
exsudato
Positivo 96(3.97%) 0 <0.0001
Negativo 2322(96.03%) 1026(100%)
Pacientes com saude e
higiene oral
Boa 11(26.19%) 24(63.16%) 0.0014
Ruim 31(73.81%) 14(36.84%)
Pacientes portadores de
saburra
Positiva 16(38.10%) 12(31.58%) 0.6408

Negativa

26(61.90%)

26(68.42%)
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Na Tabela 9, os valores dos exames complementares demonstraram
gue apenas 0s niveis de colesterol total foram mais elevados no grupo dos
pacientes distribuidos em funcdo da presenca ou auséncia de doenca
periodontal (p=0.0352).
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TABELA 9 - Dados estatisticos em teste t de Student de exames sanglineos
nos pacientes com/sem doenca periodontal e histéria de doenca periodontal.

Com Doenca Periodontal Sem Doenca Periodontal Valor de p
(n42) (n38)
Glicemia 129.50455.54 121.21+41.43 0.4553
(mg/dl)
Colesterol Total 181.74+46.42 161.71+35.85 0.0352
(mg/dl)
HDL 44.02+13.74 48.74+24.41 0.2840
(mg/dl)
LDL 95.48+31.87 87.61+26.71 0.2376
(mg/dl)
Triglicerideos 183.36+£118.10 158.37+49.38 0.2294
(mg/dl)
Proteina C Reativa 0.60+1.13 0.78+1.65 0.6146
(mg/dl) n37 n24
Proteina C Reativa
Reagente = 0.6 mg/dl 6(16.22%) 2(8.33%) 0.4621
N&o reagente 31(83.78%) 22(91.67%)
CK 176.89+574.04 155.38+233.24 0.8685
(u/L) n33 n22
CKMB 56.97+114.99 45.22+53.41 0.6695
(u/L) n34 n20
225 11(32.35%) 9(45%) 0.3834
£25 23(67.65%) 11(55%)
Uréia 46.60+31.40 41.58+21.63 0.4124
(mg/dl)
Creatinina 1.13+0.67 1.12+0.32 0.9335

(mg/dl)
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A distribuicdo da frequéncia dos 80 pacientes com ou sem doenca
aterosclerotica coronariana versus pacientes com ou sem doencga periodontal
foram tabulados na tabela 10. O teste exato de Fisher mostra um resultado
altamente significativo quando se comparam os grupos (p=0.0125). A diferenca
entre as proporcodes foi de 0.2519 ou 25,19% (95% do intervalo de confianca da
diferenca: 0.05876 — 0.4450). O valor de Odds Ratio foi de 3.913 (95% do
intervalo de confianca: 1.326 a 11.550. Isto significa que um paciente com
doenca periodontal tem aproximadamente 4x maior probabilidade de

desenvolver doenca coronariana.

TABELA 10 - Distribuicdo da frequéncia de pacientes com/sem doenca
aterosclerotica coronariana versus pacientes com/sem doenga periodontal,
baseado na porcentagem, teste exato de Fisher e Odds Ratio*.

Com Doenca Aterosclerética Sem Doenca Aterosclerética
Coronariana Coronariana
(n59) (n21)
Com
Doenca 36(85.71%) 6(14.29%)
Periodontal
Sem
Doencga 23(60.53%) 15(39.47%)
Periodontal

* p=0.0125, teste exato de Fisher

Odds Ratio = 3.913
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Quando as informacbes (dados biodemograficos, fatores de risco,
exames sangiineos e avaliacdo bucal) contidas nas tabelas 4, 5, 6, 7,8 e 9
sao agrupadas, obtém-se dados para formular as tabelas 11, 12 e 13.

Os dados biodemograficos, como a idade, mantém-se estatisticamente
diferentes quando comparados pacientes sem doenca aterosclerética
coronariana e sem doenca periodontal versus pacientes com doenga
aterosclerotica coronariana com ou sem doenca periodontal, respectivamente
p<0.0001 e p<0,005 (Teste Anova, Tukey). Os grupos nao mostraram
diferencas estatisticas quando o critério foi os fatores de risco, exceto a histéria
familiar de doenca coronariana que se repete significativamente diferente
(p=0.0104), mostrando uma predisposicdo genética quando associada a
doenca periodontal (Tabela 11).
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TABELA 11 - Dados estatisticos biodemograficos e de fatores de risco em
porcentagem, teste Anova e Qui-quadrado nos pacientes com/sem doenca
ateroclerdtica coronariana associado ou ndo a doenca periodontal e histéria de

doenca periodontal.

Com Doenca
Aterosclerética
Coronariana

Sem Doenga
Aterosclerética
Coronariana

Valor de p
Com DP Sem DP Com DP Sem DP
(n36) (n23) (n6) (n15)
Idade 61.75+10.57 58.3948.23 52.1745.81  49.60+11.28° 0.0009
Sexo
Masculino 26(72.22%)  14(60.87%) 4(66.67%) 6(40%) 0.1900
Feminino 10(27.78%) 9(39.13%) 2(33.33%) 9(60%)
Tabagismo
Fumante 15(41.67%) 5(21.74%) 2(33.33%) 5(33.33%)
Ex Fumante 11(30.56%) 6(26.09%) 2(33.33%) 2(13.33%) 0.4339
N&o Fumante 10(27.78%)  12(52.17%) 2(33.33%) 8(53.33%)
Etilista
Sim 8(22.22%) 6(26.09%) 3(50%) 1(6.67%) 0.1770
N&o 28(77.78%)  17(73.91%) 3(50%) 14(93.33%)
IMC 26.73+4.80  27.47+3.83 28.48+10.61 28.19+4.56 0.7434
(kg/m?) n36 n23 N6 nis '
IMC
> 25 (kg/m?) 24(66.67%) 16(69.57%) 2(33.33%) 11(73.33%) 0.3394
< 25 (kg/m?) 12(33.33%) 7(30.43%) 4(66.67%) 4(26.67%)
PA
(mm/Hg)
Sistdlica 132.78+24.21 137.39+18.88  146.67+57.50 136.67+21.60 0.6530
Diastdlica 85+13.63 86.96+12.22 76.67+25.82  90.00+11.95 0.2581
Hist6ria Familiar de
Doenca
Coronariana
Sim 26(72.22%) 10(43.48%) 2(33.33%) 4(26.67%) 0.0104
N&o 10(27.78%) 13(56.52%) 4(66.67%) 11(73.33%)

a- p<0.0001 verus com doencga aterosclerética e com doenca periodontal (teste Anova —

Tukey)

p<0,05 versus com doenca aterosclerotica e com doenca periodontal (teste Anova —

Tukey)
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Na tabela 12, os valores médios de glicemia e triglicerideos dos
pacientes com doenga aterosclerdtica coronariana e com doenca periodontal
apresentaram-se maiores e acima do valor de referéncia apds o agrupamento
da tabela 5 e 8, porém ndo demonstraram valores estatisticos
significativamente diferentes, embora indiguem uma tendéncia a associagcao
entre disfuncdo enddcrina, triglicerideos e doenca periodontal nos pacientes
portadores de doencas aterosclerdtica. Comparando os pacientes com doencga
aterosclerotica coronariana e com doenca periodontal versus os pacientes sem
doenca aterosclerotica coronariana e sem doenca periodontal, os valores dos
niveis de colesterol apresentaram-se mais elevados para os pacientes com
doenca aterosclerdtica coronariana e com doenga periodontal. Estes valores
demonstraram ser estatisticamente diferentes (p=0.0389, Teste t de Student).
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TABELA 12 - Dados estatisticos em teste Anova de exames sanglineos nos
pacientes com/sem doenca aterosclerética coronariana associada ou néo a
doenca periodontal.

Com Doenca Aterosclerdtica

Sem Doencga Aterosclerdtica

Coronariana Coronariana Valor de p
Com DP Sem DP Com DP Sem DP
(n36) (n23) (n6) (n15)
Glicemia 132.06+59.66 127.65+49.20 114.17+6.82 111.33+23.66 0.5309
(mg/dl) n36 n23
Colesterol Total 181.22+44.28% 165.74+42.23 184.83+62.67 155.53+22.97 0.1756
(mg/dl)
HDL 44.03+14.70  53.43+29.37 44.0045.97 41.53+11.29 0.2122
(mg/dl)
LDL 93.534+28.53  88.00+31.95 107.17+49.37 87.00+16.75 0.4804
(mg/dl)
Triglicerideos 186.28+124.30 160.00+49.46 165.83+76.01 155.87+50.88 0.6385
(mg/dl)
Proteina C 0.66+1.20 0.88+1.73 0.24+0.33 0.60+1.59 0.8328
Reativa n32 nl5 n5 n9
(mg/dl)
Proteina C
Reativa 4(12.5%) 1(6.67%) 2(40%) 1(12.5%)
Reagente > 0.6 0.2884
mg/dl 28(87.5%) 14(93.33%) 3(60%) 8(87.5%)
Nao reagente
CK 194.79+635.17 149.49+187.05 96.33+38.27 165.69+313.10 0.9704
(u/L) n27 nl4 n6 n8
CKMB 67.30£124.58 48.11+56.66 8.7518.45 40.88+51.61 0.5645
(u/L)
225 10(35.71%) 6(50%) 1(16.67%) 3(37.5%) 0.5820
<25 18(64.29%) 6(50%) 5(83.33%) 5(62.5%)
Uréia 47.31+33.83  44.61+26.79 42.3346.62 36.9318.39 0.8260
(mg/dl)
Creatinina 1.18+0.70 1.19+0.35 0.87+0.37 1.00+0.21 0.5404
(mg/dl)

4p=0.0389 versus pacientes sem doenca aterosclerética e sem doenca
periodontal (teste t Student)
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Os resultados da tabela 13 mostraram que a associacdo da doenca
periodontal e doenca aterosclerGtica coronariana ficaram evidentes em
qguantidade de numeros de bolsas periodontal com profundidade clinica de
sondagem = 5mm (<0.0001), niameros de sitios com perda de inser¢éo clinica =
6mm (<0.0001), numeros de sitios com exsudato purulento das bolsas
periodontais (<0.0001) e qualidade de higiene e saude oral (p=0.0237). Ja os
indices gengivais apresentaram uma tendéncia maior para 0os pacientes com
doenca aterosclerotica, demonstrando maior inflamacéo gengival (p=0.0072).
Na andlise estatistica de Anova-Tukey, os IG foram estatisticamente
significantes quando comparados o0s pacientes com doenca aterosclerodtica
coronariana e com doenca periodontal versus pacientes sem doencga
aterosclerotica e sem doenca periodontal (p<0.05), e versus pacientes com

doenca aterosclerotica coronariana e sem doenca periodontal (p<0.05)
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TABELA 13- Dados estatisticos (porcentagem, Anova, teste de Tukey e Qui-
Quadrado) da avaliacado bucal nos pacientes com/sem doenca aterosclerotica
coronariana associada ou nao a doenca periodontal.

Com Doenca Sem Doenca
Ateroscler6tica Aterosclerética
Coronariana Coronariana
Valor de p
Com DP Sem DP Com DP Sem DP
(n36) (n23) (n6) (n15)
Pacientes
Dentado 22(61.11%) 5(21.74%) 4(66.67%) 9(60%) 0.0155
Edéndulo 14(38.89%) 18(78.26%) 2(33.33%) 6(40%)
Dentes (faces)
Presentes 325(1950) 56(336) 78(468) 115(690) <0.0001
Ausentes 683 (4098) 588 (3528) 9 (540) 305 (1830)
IG 1.34+0.50°% 0.60+0.43 1.31+0.53 0.81+0.49 0.0072
n22 n5 n4 n9
IP 2.51+0.93 1.79+0.34 2.79+0.67 1.95+0.73 0.1127
n22 n5 n4 n9
NPB
>5mm 442(22.67%) 0 164(35.04%) 0 < 0.0001
<5mm 1508(77.33%) 336(100%) 304(64.96%) 690(100%)
NPIC
>6 mm 426(21.85%) 0 168(35.90%) 21(3.04%) <0.0001
<6 mm 1524(78.15%) 336(100%) 300(64.10%) 669(96.96%)
Numero de pacientes
com exsudato
Positivo 12(33.33%) 0 4(66.67%) 0 <0.0001
Negativo 24(66.67%) 23(100%) 2(33.33%)  15(100%)
Namero de sitios
com exsudato
Positivo 72(3.69%) 0 24(5.13%) 0 <0.0001
Negativo 1878(96.31%) 336(100%) 444(94.87%)  690(100%)
Pacientes com saude
e higiene oral
Boa 10(27.78%) 14(60.87%) 3(50%) 10(66.67%) 0.0237
Ruim 26(72.22%) 9(39.13%) 3(50%) 5(33.33%)
Pacientes portadores
de saburra
Positiva 18(50%) 9(39.13%) 1(16.67%) 3(20%) 0.1463
Negativa 18(50%) 14(60.87%) 5(83.33%) 12(80%)

a- p<0.05 versus pacientes com doenga aterosclerética e sem doenga periodontal.
p<0.05 versus pacientes sem doenca aterosclerética e sem doenca periodontal.
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Os eritrogramas foram representados na tabela 14 e ndo demonstraram

dados estatisticos que se diferenciam os grupos.

TABELA 14- Dados estatisticos (teste Anova) do eritograma nos pacientes
com/sem doenca ateroclerdtica coronariana associado ou ndo a doenca
periodontal e historia de doencga periodontal.

Com Doenca

{ Sem Doenca
Aterosclerética

aterosclerética

Coronariana Coronariana Valor de p
Com DP SemDP  comDP Sem DP
(36) (23) (06) (15)
Hemaéacias 4.32+0.59 4.44+0.81 4.65+0.80 4.46+0.69 0.6959
(milhdes/ uL)
Hemoglobina 12.94+1.76 13.39+2.37 13.35+1.36 13.01+1.92 0.8334
(g/dL)
Hematdcrito 37.9315.21 39.0516.81 39.82+4.92 38.2315.60 0.8250
(%)
Volume Globular 88.09+4.41 88.50+3.61 86.30+7.03 86.14+4.49 0.3312
Média
(fL)
Hemécia Globular
Média 30.23+1.95 30.30+£1.35 29.07+3.06 29.22+1.98 0.1783
(P9)
Concentracdo
Hemoglobina Média 34.24+0.93 34.24+0.64 34.02+0.68 34.08+0.73 0.8547

(%)
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Ja os leucogramas, representados pela tabela 15, mostraram dados
representativos. Os pacientes sem doenca aterosclerética coronariana e com
doenca periodontal versus pacientes sem doenca aterosclerotica coronariana e
sem doenca periodontal apresentaram valores para leucécitos diferentes
(p=0.0598), demonstrando uma tendéncia a neutropenia associado a doenca

periodontal.
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TABELA 15 - Dados estatisticos (teste Anova) do leucograma nos pacientes
com/sem doenca aterosclerdtica coronariana associado ou ndo a doenca

periodontal e historia de doencga periodontal.

Com Doenca Aterosclerotica

Sem Doenca aterosclerética

Coronariana Coronariana Valor
p
Com DP Sem DP Com DP Sem DP
(36) (23) (06) (15)
Leucécitos 8602.2+3797.9  8206.9+2133.3 6195.0+1698.9%° 8879.3+3070.5 0.3253
(uL)
Eosindfilos 219.69+431.87 267.87+407.79 329.67+272.26 87.27+112.89 0.4371
(uL)
Basdfilos 11.00+28.12 21.39+47.65 0.0 20.47+37.48  0.4642
(uL)
Linfocitos 1845.1+871.5" 927.04923.2° 1775.1+788.1 1598.9+843.4  0.0021
(uL)
Linfocitos 8.97436.19 12.96+62.14 0.0 18.93+40.91 0.8168
Atipicos
(uL)
Mondcitos 502.11+267.71  454.264+238.82 371.3+209.7 472.5+£329.4  0.7087
(uL)
Mieldcitos 13.33+80.00 0.0 0.0 0.0 0.7549
(uL)
Metamielocitos 40.00+240.00 0.0 0.0 0.0 0.7547
(uL)
Bastonetes 403.4+1417.6 184.87+123.98 156.50+86.16 273.87+362.55 0.8343
(uL)
Segmentados 5768.3+2735.8Y 5338.7+2039.2 3564.1+981.6° 5826.4+2302.3  0.1970
(uL)
Neutrdfilos 6234.5+3810.9  5523.3+2125.9 3720.6+1000.4" 6149.6+2531.5 0.2779
(uL)
a- p=0.0598 versus pacientes sem doenca aterosclerotica coronariana e sem doenga
periodontal (teste t de Student)
b- p<0.01 versus pacientes com doenca aterosclerética coronariana e sem doenga
periodontal (teste Anova-Tukey)
c- p=0.0295 versus pacientes sem doenca aterosclerotica coronariana e sem doenga
periodontal (teste t de Student)
d- p=0.06 versus pacientes sem doenca aterosclergtica coronariana e com doenca
periodontal (teste t de Student)
e- p=0.0332 versus pacientes sem doenca aterosclerética coronariana e sem doenca
periodontal (teste t de Student).
f- p=0.03063 versus pacientes sem doenca aterosclerética coronariana e sem doenca

periodontal (teste t de Student).
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Os pacientes com doenca aterosclerdtica coronariana e com doenca
periodontal versus pacientes com doenca aterosclerética coronariano sem
doenca periodontal apresentaram valores para linfocitos diferentes (p<0.01,
Tukey), sugerindo uma atividade linfocitaria maior em pacientes com doenca
aterosclerotica e com doenca periodontal.

Os pacientes com doenca aterosclerética coronariana e sem doenca
periodontal versus pacientes sem doenca aterosclerética coronariano e sem
doenca periodontal também apresentaram valores diferentes de linfocitos
(p=0.0295, Student), observando-se contrariamente neste caso uma atividade
linfocitaria menor em pacientes com doenca aterosclerética e sem doenca
periodontal.

Os pacientes com doenca aterosclerdtica coronariana e com doenca
periodontal versus pacientes sem doenca aterosclerética coronariano e com
doenca periodontal apresentaram numero de leucocitos segmentados diferente
(p=0.06, Student), havendo uma tendéncia dos leucocitos segmentados
aumentar nas doencas ateroscleroticas associada a doenca periodontal.

Os pacientes sem doenca aterosclerdtica coronariana e com doenca
periodontal versus pacientes sem doenca aterosclerética coronariano e sem
doenca periodontal apresentaram uma diminuicdo dos leucocitos segmentados
(p=0.0332, Student).

Os pacientes sem doenca aterosclerdtica coronariana e com doenca
periodontal versus pacientes sem doenca aterosclerética coronariano e sem
doenca periodontal apresentaram também uma diminuicdo dos niveis de
neutroéfilos (p=0.0363, Student).
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Os Streptococcus grupo viridans foram recuperados em 62,5% das
amostras sendo caracterizados microbiologicamente por apresentarem
hemolise do tipo alfa em agar sangue. Staphylococcus coagulase negativa

foram recuperados em 31,2% das amostras (Tabela 16).

TABELA 16 - Resultados microbioldgicos e dados em porcentagem de
amostras isoladas de exsudato purulento de sitios periodontais infectados de
pacientes com/sem doenca aterosclerética coronariana.

Espécies isoladas Com Doenca aterosclerética Sem Doenga teroscler6tica n
coronariana coronariana
Streptococcus do 7 (43.75%) 3 (18.75%) 10
grupo viridans
Staphyococcus sp 4 (25%) 0 4
Negativo 1 (6.25%) 1 (6.25%) 2
Total 16
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8-DISCUSSAO

Nos ambulatérios hospitalares ha pessoas com queixas de dor toracica
inespecifica, mas que precisam ser avaliados para se eliminar ou diagnosticar
a hipétese de doenca coronaria. Nos sinais e sintomas clinicos da doenca, ha
situagbes onde se faz necessario conhecer o padrdo arterial coronario e a
funcdo ventricular, para se concluir uma estratégia terapéutica. Nestes casos,
est4 indicada a cinecoronariografia (Solimene e Ramires®, 2003). Portanto, é
imprescindivel o critério da cineocoronariografia para se avaliar um grupo de

paciente com ou sem aterosclerose.

O cateterismo foi um critério adotado neste trabalho, porque segundo
Accarini e Godoy*’ (2006) a cinecoronariografia esclarece o diagnéstico de
evento coronariano ou estratificacdo de risco podendo avaliar a presenca ou

nao de coronariopatia obstrutiva de grau importante.

Os trabalhos apresentados por DeStefano et al**. (1993), Joshipura et
al®. (1996), Abou-Raya et al*®. (2002), Egoshi e Saba-Chujfi*(2003),
Rodrigues et al*. (2003), Tuominen et al*. (2003), Buhlin et al*.
(2005),Ylostalo et al*®. (2006) foram pesquisas que avaliaram a doenca
periodontal somente em pacientes com doenga coronariana comprovadas ou
ndo pela cinecoronariografia. J4 os estudos de Katz et al*’. (2001), Mattila et
al®® (1989), Loépez et al*® (2002), Cueto et al**, (2005) foram estudos casos
controle, na qual o grupo controle, 0s pacientes n&o realizaram
cinecoronariografia. Somente o estudo de Accarini e Godoy*’ (2006) utilizou o

critério da cinecoronariografia para classificagdo dos grupos.

A patogénese da doenca periodontal € um processo infeccioso cronico
(Beck et al', 1999) que causa a destruicdo inflamatéria das estruturas de
sustentacao do dente como resultado da acéo ineficaz do sistema de defesa do
hospedeiro em resposta ao actimulo de biofilme dentéario (Graves'®, 2000). Este
dano provoca a uma resposta inflamatoria que libera mediadores inflamatérios
com atividade destrutiva como a IL-1B8, TNF-a, PGE, e MMPs (Page'*, 1998).
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A periodontite é bastante prevalente em adultos humanos e permanece
como uma doenca cronica mais comum na espécie humana (Scannapieco et
al*®, 1998) com parametros de risco definidos que podem contribuir para a
morbidade da populacdo em relacdo a perda total dos elementos dentarios e
diminuicdo da funcdo mastigatoria. Claramente, a periodontite € uma doenca

significativa, pois causa a perda dos 6rgéos dentarios (Kinane?, 2006).

Segundo Lindhe et al’® (1999) os fatores de risco para doenca
periodontal encontra-se idade (individuos adultos), disposicdo genética, sexo
masculino, baixo nivel socioeconémico, tabagismo, diabete melitos. Quando a
doenca periodontal foi avaliada na tabela 7, o fator idade avancada foi
estatisticamente significante ocorrendo em pacientes com doenca periodontal
(p=0.0222). O tabagismo foi uma tendéncia para os pacientes com doenca
periodontal (p=0.0899). Descrito na tabela 8, tantos os individuos com ou sem
doencga periodontal apresentaram os valores glicémicos acima do valor de

referéncia e ndo apresentaram diferencas significantes (p=0.4553).

As bactérias sao os principais causadores da doenca periodontal e se
destacam 0s seguintes microorganismos gram-negativos e anaerobios:
Porphyromonas gingivalis, Actinobacillus actinomycetemcomitans, Bacterdides
forsythus (Tannerela fosythia) e Treponema denticola (Genco'!, 1996, Paster et
al*®, 2006, Socransky?, 1998, Tanner et al**, 2006). Estes microorganismos
colonizam os sitios subgengivaais e organizam o biofilme dentério, que é
resistente as respostas do hospedeiro e ao uso local ou sistémico de
antimicrobianos e antibiéticos (Overman'’, 2000) e invadem os tecidos

periodontais (Page'*, 1998).

Neste estudo, a doenca peridontal apresentou parametros clinicos
importantes, estatisticamente significativos (Tabela 9), quando comparado com
o grupo sem doenca periodontal, tal como numeros de bolsas periodontais
com profundidade clinica de sondagem = 5mm, nimero de sitios com perda de
inser¢do clinica 2 6mm e numeros de sitios com exsudato purulento das
bolsas periodontais e em relacdo ao indice gengival existe uma maior

tendéncia para os pacientes com doenca periodontal o que foi confirmado na
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estatistica (p=0.0007). Portanto, a principal causa da perda dentaria na idade
avancada € a periodontite. Outro parametro observado pelos estudos de
Socransky e Haffajee’® (2005) e Abou-Raya et al®® (2002) é a imagem
radiografica, que mostra a perda de suporte 0sseo alveolar o qual nao foi

possivel realizar neste estudo.

O principal processo etiopatogénico da doenca coronariana é a
aterosclerose e suas consequéncias sao a obstrucdo das artérias coronarias
epicardicas, alteracdo da agregabilidade plaquetaria, trombose e espasmo.
Esta doenca tem caréater evolutivo, podendo progredir até a oclusdo da luz da
artéria coronaria e risco de instabilizacdo das placas ateroscleréticas, levando a
eventos agudos como angina pectoris instavel e o IAM (Stary®® 1995 e Ramires
et al*?, 2003). Relacionados a estas ocorréncias agudas, temos também niveis
aumentados de proteina de fase aguda como TNF-q, interlucinas (Pasceri et
al®, 2000), proteina C-reativa (Santos et al°®, 2003, Libby et al**, 2002) e niveis
séricos enzimaticos CK e CKMB (Huggon et al*®, 2001).

A aterosclerose se desenvolve como resposta a uma injlria e que é
primariamente um processo inflamatério crénico na qual uma infeccdo pode
atuar como mais um fator de risco para perpetuar a inflamacdo. O processo
envolvido esta estritamente relacionado a mecanismos normais de protecéo

associados a inflamacdo e reparo, mas o dano pertinente resulta numa

resposta cronica no endotélio arterial (Ross**, 1993).

Os fatores de risco classicos de aterosclerose compreendem género
masculino, idade avancada, tabagismo, hipertensao arterial, diabete melito,
hipercolesterolemia (Hennekens®, 1998). Outros fatores de risco s&o
suscetibilidade genética individual, sedentarismo, obesidade (Luz e Favarato®,
1999), estresse, homocisteina, proteina C-reativa. (Oparil e Oberman?®, 1999)

e triglicerideos (Jeppensen et al*’, 1998).

Neste estudo os fatores de riscos que se destacaram estatisticamente
foram a idade (p<0.001) e historia familiar de doenca coronariana (p<0.0001)

por apresentar-se estatisticamente diferente entre os grupos de pacientes com
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ou sem doenca aterosclerdtica coronariana (Tabela 4). Outros fatores como
sexo, tabagismo, etilismo, indice de massa corporal, pressao arterial e valores
glicémicos ndo apresentaram diferencas estatisticas entre os grupos. Os
valores glicémicos dos pacientes com doenca aterosclerética foram mais
elevados (Tabela 4) e , também, o0 mesmo resultado foram encontrados quando
agrupados os pacientes com ou sem doenca periodontal (Tabela 11). Outros
fatores como sexo, tabagismo, etilismo, indice de massa corporal, pressao
arterial e valores glicémicos ndo apresentaram diferencas estatisticas. Os
valores glicémicos dos pacientes com doenca aterosclerética foram mais
elevados (Tabela 5). Bio® (2005) encontrou uma associacéo significativa nos
seguintes fatores em comum entre periodontite e IAM: etilismo, tabagismo e

diabete melito.

A coexisténcia da doenca periodontal como fator de risco para doenca
aterosclerotica coronariana e suas manifestacdes clinicas foram focos de
varios estudos. Os resultados destes estudos mostraram que a associacao
entre doenca periodontal e eventos ateroscleroticos coronarianos foram
bastante significativos (Mattila et al®*>, 1989, Mattila et al*®, 1995, Joshipura et
at®®, 1996, Katz et al*’, 2001, Loépez et al*®, 2002, Tuominen et al*’, 2003,
Egoshi e Saba-Chujfi*!, 2003, Rodrigues et al*?, 2003, Bio®, 2005, Buhlin et
al**, 2005, Cueto et al**, 2005, Saba-Chuijfi et al**, 2007, Ylostalo et al*®, 2006 ).

Nesta pesquisa, de um total de 59 pacientes com doenca aterosclerética
coronariana, 32 individuos eram edéntulos o que representou 54.24% da
amostra (Tabela 6). Destes, 43,75% relataram terem perdidos os dentes por
motivo de doenca periodontal, descrevendo seus sinais, sintomas e a
progressdo da peridontite. A perda dentaria € uma seqlela da doenca
periodontal e que em individuos edéntulos a histéria prévia de doenca
periodontal justifica a perda do dente. A perda dentaria pode estar associada
ao aumento do risco de doenca ateroclerdtica coronaria, principalmente entre
os individuos com histéria prévia de doenca periodontal (Joshipura et al*®,
1996).

Quando os pacientes, com ou sem doenca aterosclerética coronaria,

foram agrupados com os pacientes com ou sem doenca periodontal, a



90

presenca de doenca aterosclerdtica coronariana teve associacao significativa
com a doenca periodontal (Tabela 13). Ao analisar os parametros da cavidade
oral tais como indice gengival, numeros de bolsas periodontal com
profundidade clinica de sondagem = 5mm, namero de sitios com perda de
insercao clinica =2 6mm e numeros de sitios com exsudato purulento das bolsas
periodontais mostraram ser estatisticamente diferentes (p<0.0001) explicando
associagao entre as doengas.

A justificativa que envolve a doenca periodontal e a doenca
aterosclerotica coronariana é a possibilidade de bactérias
periodontopatogénicas disseminarem para corrente sanglinea atraves de
constante bacteremia (Engebretson et al?, 1999) e assim induzir uma resposta
inflamatoria crbnica nos vasos coronarianos. Evidéncias apontam a acdo do
Porphyromonas gingivalis que se mostrou capaz de invadir células endoteliais
e musculares lisas da artéria coronaria humana in vitro (Chun et al®’, 2005) e a
capacidade de estimular a formacdo de células espumosas em partes pela

agregacéo do LDL (Miyakawa et al>>, 2004).

Os patégenos subgengival das bolsas periodontais de pacientes com
diagnéstico de sindrome aguda coronariana foram isoladas tal como
Streptococcus intermedius, Streptococcus sanguis, Streptococcus anginosus,
Tannerella forsythensis, Treponema denticola e Porphyromona gingivalis
(Renvert et al®®, 2006). Em nosso estudo, Streptococcus do grupo viridans
foram recuperados em 10 amostras (62,5%) coletados de exsudato purulento
de bolsas periodontais, sendo que 7 (43.75%) amostras eram de pacientes
com doenca aterosclerética coronariana (Tabela 16). O importancia do papel
dos Streptococcus esta no fenotipo Agg® (positivo para proteina associada a
agregacdo plaquetaria) que |he conferem a caracteristicas de induzir
agregacéo plaquetaria (Herzberg et al®®, 2005), podendo contribuir diretamente
para trombose, oclusdo da artéria coronaria e consequentemente desenvolver
infarto agudo do miocéardio (Ramires et al®?, 2003) quando disseminado na
corrente sangliinea. Os antibiogramas foram realizados pela técnica de disco
difusdo Clinical and Laboratory Standards Institute®® (CLSI). O perfil de
susceptibilidade para os Streptococcus do grupo viridans mostrou alta
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susceptibilidade de 100% para os antimicrobianos cefepima, ceftrixona,

vancomicina e cloranfenicol e moderada susceptibilidade de 80% para os

antimicrobianos eritromicina, claritromicina, azitromicina e tetraciclina

(Grafico 1).

Grafico 1 - Perfil de susceptibilidade dos
Streptococcus grupo viridans por porcentagem
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Para os Staphylococcus coagulase negativa alta susceptibilidade de

100% foi observada para vancomicina, gentamicina, gatifloxacina, rifampicina e

cloranfenicol, moderada susceptibilidade de 80% para oxacilina, cefoxitina,

cefazolina, amoxicilina-acido clavulanico e tetraciclina, baixa susceptibilidade

de 40% para eritromicina e clindamicina. Todas as cepas de Staphylococcus

isoladas foram resistentes para a penicilina (Gréfico 2).

Grafico 2 - Perfil de susceptibilidade dos
Staphylococcus sp por porcentagem
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Com base no perfil de susceptibilidade dos microrganismos isolados da
secrecdo periodental concluiu-se que antimicrobianos do grupo dos
macrolideos (eritromicina, azitromicina, claritromicina), clindamicina e penicilina
seriam o0s menos indicados para um possivel uso profilatico nos pacientes

antes de uma eventual cirurgia.

Algumas dessas bactérias periodontopatogéncias tém sido associadas a
placas aterocleréticas como Actinobacillus actinomycetemcomitans (Padilha et
at>®, 2006) e Porphyromonas gingivalis (Chiu*® 1999, Stelzel et al*®, 2002).
Além destes, também Bacterdides forsythus (Haraszthy et al®®, 2000),
Prevotella intermédia (Taylor-Robinson et al®*, 2002) e nos cateteres-balées de
angioplastias como P. gingivalis e T. forsythia (Dias®?, 2002). Estes estudos
fortalecem a hip6tese de que bactérias periodontopatogénicas se deslocam dos
sitios periodontais, por bacteremia (Engebretson et al®, 1999), até as placas
ateromatosas. Porém, Cairo et al®®, 2004, contrariando os trabalhos, n&o
identificou as bactérias periodontopatogénca em ateromas e afirma que as
infecgbes bacterianas cronicas de origem dentaria associadas a aterosclerose

e doenca aterosclerotica coronaria ainda permanecem de forma controversa.

Outro dado interessante diz respeito ao colesterol total das amostras dos
pacientes com doenca aterosclerética coronariana obtida neste estudo (n=59).
Observe que os grupos foram agrupados tentando-se minimizar as variaveis
entre eles, assim, entre 0s grupos em muitas variaveis nao foram
estatisticamente diferentes (Tabela 5). O valor do colesterol total de pacientes
com doenca ateroclerdtica coronariana apresenta uma média e desvio padrao
de 175.19+43.79 estando dentro do limite de referéncia. Entdo, foi investigado,
se ocorreria uma diferenca estatistica comparando os pacientes com doenca
aterosclerotica coronariana e com doenca periodontal, contra 0s pacientes sem
doenca aterosclerdtica coronariana e sem doenca periodontal conforme a
tabela 12. Os valores dos niveis de colesterol apresentaram mais elevados
para os pacientes com doencga aterosclerdtica coronariana e com doenca
periodontal, sendo estes valores estatisticamente significantes (p=0.0384);

porém ndo ocorreu a hipercolesterolemia o qual a geracdo de niveis
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sorologicos elevados de colesterol € uma possivel ligacdo entre inflamacgéo
periodontal crénica e aterosclerose (Katz et al*’, 2001). Estes valores, apesar
de serem controlados, podem ser relevantes em pacientes que apresentaram
diabetes melitos, nas quais os valores glicémicos foram superiores no grupo de
pacientes com doenca aterosclerdtica e com doenca periodontal (Tabela 12).
Os resultados sugeriram que a doenca periodontal poderia influenciar no
metabolismo lipidico, pois a tabela 8 o colesterol total de pacientes com doencga

periodontal foi significativamente diferente (p=0.0352).

Os resultados da cinecoronariografia de pacientes com ou sem doenca
aterosclerotica coronariana mostraram dados estatisticos significativamente
diferentes, destacando as artérias coronaria direita, descendente anterior e
circunflexa em pacientes com aterosclerose coronariana com lesdes acima de
50%, pois os individuos apresentaram maior porcentagem de pacientes com
diagndstico clinico de doenca periodontal e historia periodontal (Tabela 3). De
acordo com Accarini e Godoy*’ (2006), dos 325 pacientes, 91 (28%)
apresentaram artérias coronarianas insentas de obstrucdo ou com obstrucdes
discretas, havendo obstrucdes importantes nos 72% restantes. O teste exato
de Fisher mostrou valor de p = 0.0245 e OddS Ratio = 2.571 (IC 95% 1.192 a
5.547) ou seja constatou-se 2,5 vezes maior possibilidade de presenca de
doenca periodontal no grupo com sindrome coronariana aguda e coronariopatia

obstrutiva significante.

Os dados estatisticos de nossa pesquisa mostram valor de p = 0.0125 e
OddS Ratio de 3.913 (IC 95% 1.326 a 11.550), ou seja, um paciente com
doenca periodontal tem chance 4x maior de ter problemas coronarianos
(Tabela 10) e que os pacientes com doenca aterosclerdtica coronariana
apresentaram os piores quadros de saude oral (p=0.0237) quando comparados

com outros grupos (Tabela 13).

Véarios estudos indicam que existe um risco aumentado do
desenvolvimento de doenca aterosclerdtica coronaria e IAM entre os individuos
com periodontite (Deliargyris et al’®, 2004). Segundo DeStefano et al**, 1993,

individuos com periodontite tinham 25% de risco aumentado de doenca
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coronariana e que em homens com menos de 50 anos de idade a doenca

periodontal foi 0 mais forte fator de risco.

A doenca periodontal é uma infeccdo que pode aumentar a producao de
marcadores inflamatérios e fatores de coagulacdo sangliinea como a proteina
C-reativa (Slade et al®’, 2003) e o fibrinogénio (De Nardim®, 2001) que podem
aumentar a agregacao plaquetaria, contribuindo para aterosclerose, trombose e
IAM. A infeccdo ainda pode reduzir a tolerancia a glicose e conduzir a um perfil
lipidico aterogénico no soro (Craig et al®®, 2003). Para Santos et al®®, 2003 a
PCR constitui-se em um importante marcador de inflamacdo vascular
subclinica crénica (inflamacdo de baixo grau) e de risco cardiovascular,
apresentando valor preditivo positivo, adicional as dosagens de lipideos

plasmaticos e presenca de outros fatores de risco bem estabelecidos.

Segundo Loos et al®* 1998, os pacientes com periodontite avancada
mostraram niveis médios de proteina C-reativa maiores do que 0s pacientes

com periodontite suave. D' Aiuto et al’

(2006) obtiveram reducao significante
nos niveis da proteina C-reativa apds o tratamento néo cirurgico de periodontite
generalizada avangada em individuos sistemicamente saudaveis. Contrariando
a estes, os trabalhos de Ide et al®® (2003) e Yamazaki et al° (2005) nao
alcancaram mudancas estatisticamente significantes nos niveis deste marcador
sistémico apdés o tratamento periodontal. Segundo loannidou et al’® (2006)
embora existam evidéncias que apontem 0s niveis séricos de proteina C-
reativa estarem mais elevados em pacientes com periodontite cronica,
investigacdes, ainda sdo necessarias para suportar o tratamento periodontal

como principal controlador da inflamacgao sistémica na populacdo em geral.

Neste estudo, a proteina C-reativa, ndo apresentou uma diferenca
significativa que pudesse associar o quadro de inflamacdo sistémica com a
doenca periodontal, porém existem trabalhos que correlacionam os niveis de
PCR sistémica com doenca periodontal (Joshipura et al’*, 2004; D'Aiuto et al’*
2006, Pasceri et al®*, 2000, Ridker®® et al, 1997). Os valores de CK e CKMB
apresentaram elevados nos grupos de pacientes com doenca aterosclerética

coronariano com ou sem doenca periodontal e no grupo de paciente sem
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doenca aterosclergtica coronariano sem doenca periodontal, porém néo

apresentaram diferencas estatisticas entre os grupos (Tabela 12).

Os resultados dos eritogramas nao mostraram dados estatisticos
relevantes, porém os leucogramas mostraram que o numero de neutrofilos dos
pacientes sem doenca aterosclerdtica coronariana e com doenca periodontal,

uma ocorréncia de neutropenia. Zaromb et al®*

(2006) afirma que a periodontite
pode se manifestar sistemicamente através de uma diminuicdo dos neutrofilos.
Os numeros de linfocitos dos pacientes com doenca aterosclerética
coronariana e com doenca periodontal apresentaram mais elevados quando
comparado com 0s pacientes com doenca aterosclerética coronariana sem
doenca periodontal, justificado pelo fato das doencas ateroscleroticas
apresentarem maior numero de linfocitos na corrente sangiinea (Watanabe et

al®®, 2007).

Devido a importancia das doencas aterosclerdticas coronarianas sobre a
taxa de morbidade e mortalidade, bem como a relevante prevaléncia das
doencgas periodontais e seus efeitos, faz deste estudo uma preocupacéo

importante para saude publica (Saba-Chujfi et al*

). A doenca periodontal
representa um excelente exemplo de infeccdo cronica e pode fornecer uma
base forte e de facil acesso para o estudo da relacdo entre infec¢des cronicas e
aterogénese (Bio®, 2005). O que precisamos é fortalecer a prevencdo da
saude bucal para tentar minimizar os efeitos sistémicos que doenca periodontal

provoca.
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9-CONCLUSOES

Apesar de estudos prospectivos, controlados e com maior casuistica

sejam necessarios para melhor elucidacdo da relacdo da doenca periodontal

com a doencga aterosclerotica coronariana, os resultados obtidos neste estudo

sugerem que:

1.

2.

Existe uma importante associagdo entre doenca periodontal e
doenca aterosclerdtica coronariana, justificado pelos parametros
clinicos periodontais apresentarem diferencas estatisticas

significantes entre 0s grupos.

A historia familiar de doenca coronariana parece ter relagdo com

a historia de doenca periodontal.

Houve um aumento dos niveis de colesterol associado a paciente
com doenca aterosclerdtica coronariana e doenca periodontal,
apesar dos niveis se manterem controlados, acreditando-se que a

doenca periodontal pode influenciar no metabolismo lipidico.

Os dados obtidos indicam que um paciente com doenga
periodontal tem aproximadamente 4x maior probabilidade de ter

problemas coronarianos.
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11 - ANEXOS

11.1. Ficha do exame clinico — indice gengival

NOME: DATA:

DENTE |17 |16 |15 |14 |13 |12 |11 |21 |22 |23 |24 |25 |26 |27

DENTE |47 |46 |45 |44 |43 |42 |41 |31 |32 |33 |34 |35 |36 |37

o
1

Auséncia de inflamacéo.

1- Suave inflamacado (alteracdo desprezivel de cor, textura, auséncia de
sangramento sob pressao).

2- Inflamacdo moderada (moderado avermelhamento, edema, hipertrofia,

sangramento sob presséo).

w
1

Inflamacgao grave com tendéncia a sangramento espontaneo.




11.2. Ficha do exame clinico — indice de placa
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NOME: DATA:
DENTE |17 |16 |15 |14 |13 |12 |11 |21 |22 |23 |24 |25 |26 |27
0

1

2

3

4

5

DENTE |47 |46 |45 |44 |43 |42 |41 |31 |32 |33 |34 |35 |36 |37
0

1

2

3

4

5

0- Nenhuma placa bacteriana.
1- Pontos isolados ou faixa descontinua de placa.

2- Faixa de placa fina (até 1mm) e continua na margem gengival.

3- Faixa maio que 1mm, mas cobrindo menos de 2/3 da superficie do

dente.

4- Placa cobrindo mais de 1/3, porém menos de 2/3 da superficie do dente.

5- Placa cobrindo 2/3 ou mais da superficie do dente.




11.3. Ficha do exame clinico periodontal

NOME:

DATA
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DENTE

17

16

15

14

13

12

11

21

22

23

24

25

MV

V

PS

DV

ML

L

DL

MV

V

REC

DV

ML

L

DL

MV

V

Pl

DV

ML

L

DL

Supuragao

DENTE

47

46

45

44

43

42

41

31

32

33

34

35

36

37

MV

Vv

PS

DV

ML

L

DL

MV

Vv

REC

DV

ML

L

DL

MV

Vv

Pl

DV

ML

L

DL

Supuracgao
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11.4. Tabela de referéncias dos exames dos de sangue

Exames de sangue Valores de referéncias
Gicemia Inferior a 100 mg/dl
Colesterol Total Inferior a 200 mg/dl
HDL Inferior a 60 mg/dl
LDL Inferior a 100 mg/dl
Triglicerideos Inferior a 150 mg/dl
CK 24 2195 (U/L)

Inferior a 25 (U/L)

CKMB
Ureia 15 a 40mg/di
Creatinina Até 1.4mg/dl homens

Até 1.2 mg/dl mulheres




11.5. Tabela de referéncias
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dos exames dos exames de sangue

ERITROGRAMA Valores de referéncias
Homens Mulheres

Hemaéacias em milhées/uL 44 - 59 3,8 -52
Hemoglobina em g/dL 13,0 - 18,0 12,0 - 16,0
Hematocrito em 7 40,0 - 52,0 35,0 - 47,0
Hem. Glob. Média em fL 80,0 - 100,0

Hem. Glob. Média em pg 26,0 - 34,0

Concentracdo hemoglobina 32.0 - 36.0

média %




11.6. Tabela de referéncias dos exames dos exames de sangue

LEUCOGRAMA Valores de referéncias
Leucécitos 3.800 - 10.600
Eosindfilos 0 a 880/uL
Basofilos 0 a 100/uL
Linfocitos 850 a 4.000/uL

Linfocitos Atipicos

Monécitos

Mielécitos

Metamieldcitos

Bastonetes

Segmentados

Neutrofilos

0 a 100/uL

0 a 850/uL

0 a 700/uL

2.000 a 7.700 u/L

2.000 a 8.400/uL
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11.7. Termo de Consentimento Livre e Esclarecido.

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO
Bt declaro  consentir
em participar da pesquisa Doenca Periodontal Associada a Dislipidemias com Fator de Risco
para Problemas Cardiovasculares que tem por objetivo avaliar doenca periodontal em
pacientes com ou sem problemas cardiovasculares. Estou ciente que o pesquisador tera
acesso ao meu prontudrio para coletas de todos os dados necessarios, como resultados de
exames de sangue, eletrocardiograma e resultados da hemodinamica; que serei submetido a
exame de diagnéstico oral, como exame periodontal, exame gengival e exame de placa
bacteriana sendo usado um evidenciador de placa; coletas de amostras como fluido gengival,
saliva, sangue e exusudato purulento dos sitios infectados e terapéutica que necessite de
anestesia odontoldgica local como extracdo dentaria e outros procedimentos cirlrgicos bucais.
Declaro ainda estar ciente da minha opcao de n&o colaborar com a pesquisa, poder desistir da
pesquisa a qualquer momento, estar ciente das informacdes a mim transmitidas e colaborar
com a pesquisa.

Desde ja agradecido por sua atencao.

Ponta Grossa, de 200 .

Assinatura do responsavel:

Pesquisador:

Chigueyuki Jitumori

COEP: Comite de Etica da Universidade Estadual de Ponta Grossa.
Tel: (42)- 3220-3000
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11.8. Fotocépias da Carta de aprovacdo do Comité de Etica de Pesquisa
Universidade Estadual de Ponta Grossa e autorizacdo da Diretora
Superintendente do hospital bom Jesus para inicio da pesquisa.
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UE/"( OPROPESP

UNIVERSIDADE ESTADUAL DE PONTA GROSSA Pré-Reitoria de Pesquisa e Pés-Graduacao

m V
il Rt
. H _ .
m§ COMISSAO DE ETICA EM PESQUISA

PARECER N° 30/2007
Protocolo: 04998/06

Em reunido extraordinaria realizada nesta data, a
Comissdo de Etica em Pesquisa, APROVOU o protocolo de
pesquisa intitulado “Doenga Periodontal Associado a
dislipidemias como fator de risco para problemas
cardiovasculares” de responsabilidade do Pesquisador

Vitoldo Antonio Kozlowski Junior.

Ponta Grossa, 16 de agosto de 2007.

UNIVERSIDADE ESTADUAL DE PONTA GROSSA
COMISSAO DE ETICA EM PESQUiSA - COEP

Prof*. MSc. Marlene Harger Zimmermann
Coordenadora

Bloca M Sala 11 - Campus Universitario - Fone (42) 220-3741 — Faz: (42) 220-3102
Av. Carlos Cavalcanti, 4748 - CEP: 84030-900 — Ponta Grossa - PR — BRASIL
e-mail: coep@uepg.br Home page: www.uepg.br



“'JE HOSPITAL BOM JESUS

Carta n° BI/11-2005.02 Ponta Grossa, 18 de Novembro de 2005.

Ao
Dr. Chigueyuki Jitumori
MD Membro do Corpo Clinico do

Hospital Bom Jesus
NESTA

Prezado Senhor,

De posse do Projeto “Doen¢a Periodontal
Associada a Dislipidemias como Fator de Risco para Problemas
Cardiovasculares” que tem como pesquisador responsavel e orientador o

Professor Doutor Vitoldo Antonio Kozlowski Jinior e a efetiva participagédo

de V. Sa..

Apos analisado e colocado em apreciagdo junto
a Diretoria Administrativa do Hospital, obteve a sua aprovagdo, bastando que
também seja aprovado junto a Diregdo Clinica, do que, necessitamos uma
comunicagdo oficial da parte de V. Sa., constanto o aval do Diretor Clinico.

Ao final da presente, parabenizamos a iniciativa,
e aproveitamos o ensejo para desejar sucesso nos trabalhos afetos ao
desenvolvimento do projeto em questdo, e que o mesmo, possa alcangar os
objetivos pretendidos.

Atenciosamente.

. - 2 i -7 77 /
,éﬁ/&ﬁ T 2wt K

Maria Marta Badelhuk
Diretora Superintendente

RUA D. PEDRO II, 108 — FONE (42)220-5000 CEP:84053-000 — e-mail hbj@hbj.com.br —- PONTA GROSSA-
PR.

113



114

II' E HOSPITAL BOM JESUS

Declaragao n° BI/07-2005

Ilmo. Sr.
Prof. Dr. Vitoldo Antonio Kozlowski Jtnior
MD Prof. Associado do Departamento de Odontologia da:

UNIVERSIDADE ESTADUAL DE PONTA GROSSA
Nesta

Prezado Doutor,

Declaramos, que a Diregdo Clinica e a Comissdo de Etica do Hospital Bom
Jesus, aprovaram por unanimidade o Projeto de Pesquisa de autoria do Dr.
Chigueyuki Jitumori CRO n° 63743 com o titulo: “Doenga periodontal associada a
dislipidemias como fator de risco para problemas cardiovasculares”, estando de

acordo com a Resolugdo n° 196/1996 do Conselho Nacional de Savide — Ministério da
Saude.

Ponta Grossa, 18 de Novembro de 2005.

-5
Z e —, V4 P
p TN - S 2 KN
. el ;f/ LA
Prof:Dr. Ricardo Zanetti Gomes * Carlos Heidi Koga
Diretor Clinico - Presidente Comissio de Etica

1 RUA DOM PEDRO II, 108 - PONTA GROSSA — PARANA — CEP 84053-000 — FONE: (42) 3220-5000 - BAIRRO NOVA RUSSIA
CNPJ 75608547/0001-73
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Livros Gratis

( http://www.livrosgratis.com.br )

Milhares de Livros para Download:

Baixar livros de Administracao

Baixar livros de Agronomia

Baixar livros de Arquitetura

Baixar livros de Artes

Baixar livros de Astronomia

Baixar livros de Biologia Geral

Baixar livros de Ciéncia da Computacao
Baixar livros de Ciéncia da Informacéo
Baixar livros de Ciéncia Politica

Baixar livros de Ciéncias da Saude
Baixar livros de Comunicacao

Baixar livros do Conselho Nacional de Educacdo - CNE
Baixar livros de Defesa civil

Baixar livros de Direito

Baixar livros de Direitos humanos
Baixar livros de Economia

Baixar livros de Economia Doméstica
Baixar livros de Educacao

Baixar livros de Educacdo - Transito
Baixar livros de Educacao Fisica

Baixar livros de Engenharia Aeroespacial
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