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RESUMO

A dislipidemia é uma desordem caracterizada por aumentados niveis séricos de
co-lesterol total (CT), triglicérides (TG) e colesterol de lipoproteina de baixa
densidade (LDL-C) e niveis reduzidos de colesterol de lipoproteina de alta
densidade (HDL-C). Essa condicao representa um importante fator de risco para
doencas cardiovascula-res e por isso deve ser cada vez mais investigada. A
periodontite, bem como outros fatores, tem sido associada as alteracdes lipidicas.
O presente trabalho objetivou avaliar a condigao periodontal e identificar os fatores
relacionados a dislipidemia. Este trabalho foi desenvolvido em duas etapas. Na
primeira etapa foi feito um estudo umbrella review, que sintetizou as meta-analises
existentes sobre os fatores associ-ados a dislipidemia. As buscas foram feitas nas
bases de dados EMBASE, PubMed, Scopus, LILACS, Web of Science, e Cochrane
Database of Systematic Reviews. Ao final, 47 estudos foram elegiveis, reunindo
808 estudos primarios, totalizando 160 meta-andlises que avaliaram 43 fatores
associados a hiperlipidemia. Apenas 03 dos 43 fatores avaliados néo
apresentaram associacdo com nenhum dos componentes lipidicos. Na segunda
etapa, foi executado um estudo epidemiolégico transversal em 259 individuos
adultos atendidos em Unidades de Saude de Salvador, Bahia, para estimar a
associacdo entre a periodontite e os componentes lipidicos. Para a analise
descritiva foi utilizada a mediana e intervalos interquartilicos para variaveis
continuas e frequéncias para as categoéricas. O teste T Mann-Whitney foi
empregado na anali-se bivariada e as variaveis com p<0,10 foram incluidas no
modelo de regressdo mul-tinomial. A analise multivariada mostrou que o TG foi o
anico lipidio associado a pe-riodontite, quando TG> 162mg/dl, e esta associacao
foi estatisticamente significante (OR=2,97; 1C95%=1,14-1,71). Conclui-se que a
dislipidemia é uma doenca multifato-rial e apresenta associagdo com a
periodontite, demonstrando a importancia da abordagem multiprofissional para o
controle desta desordem lipidica.

Palavras-chave: dislipidemia; fatores associados; periodontite; colesterol;
triglicéri-des; lipoproteinas



ABSTRACT

Dyslipidemia is a disorder characterized by increased serum levels of total cholester-
ol (TC), triglycerides (TG), and low-density lipoprotein cholesterol (LDL-C) and re-
duced levels of high-density lipoprotein cholesterol (HDL-C). This condition repre-
sents an important risk factor for cardiovascular diseases and, therefore, should be
increasingly investigated. Periodontitis, like other factors, has been associated with
lipid alterations. The present study aimed to evaluate the periodontal condition and
identify factors related to dyslipidemia. This work was developed in two stages. In the
first stage, an umbrella review study was carried out, which synthesized existing me-
ta-analyses on factors associated with dyslipidemia. Searches were performed on
EMBASE, PubMed, Scopus, LILACS, Web of Science and Cochrane Database of
Systematic Reviews. In the end, 47 studies were eligible, bringing together 808 pri-
mary studies, totaling 160 meta-analyses that evaluated 43 factors associated with
hyperlipidemia. Only 03 of the 43 factors evaluated showed no association with any
of the lipid components. In the second stage, a cross-sectional epidemiological study
was carried out in 259 adult individuals treated at Health Units in Salvador, Bahia, to
estimate the association between periodontitis and lipid components. For the descrip-
tive analysis, medians and interquartile ranges were used for continuous variables
and frequencies for categorical ones. The Mann-Whitney T test was used in the biva-
riate analysis and variables with p<0.10 were included in the multinomial regression
model. Multivariate analysis showed that TG was the only lipid associated with perio-
dontitis, when TG > 162mg/dl, and this association was statistically significant
(OR=2.97; 95% CIl=1.14-1.71). It is concluded that dyslipidemia is a multifactorial
disease and is associated with periodontitis, demonstrating the importance of a mul-
tidisciplinary approach for the control of this lipid disorder.

Keywords: dyslipidemia; associated factors; periodontitis; cholesterol;
triglycerides; lipoproteins.
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1 INTRODUCAO

As doencas cardiovasculares (DCV) apresentam um elevado potencial de
morbimortalidade em todo o mundo, representando a principal causa de morte global
(OMS, 2019). Dentre os principais fatores de risco para a ocorréncia das DCVs e
eventos ateroscleroticos, destaca-se a dislipidemia (PIKULA et al., 2015; LEE et al.,
2017a). As evidéncias tém mostrado uma maior prevaléncia de infarto agudo do mi-
ocardio (IAM), doenca arterial periférica (DAP) e acidente vascular cerebral (AVC)
associados a esta alteracdo lipidica (KIM et al., 2014).

A dislipidemia € uma desordem sistémica caracterizada por concentracfes
cronicas anormais no plasma sanguineo, com niveis elevados de colesterol total
(CT), triglicerideos (TG), colesterol de lipoproteina de baixa densidade (LDL-C) e
valores reduzidos de colesterol de lipoproteina de alta densidade (HDL-C) (COELHO
et al., 2005; HAN; YI; BAE, 2020). Os lipidios, quando em niveis fisiologicos, exer-
cem um importante papel no armazenamento energético, além de fazerem parte da
composi¢cdo das membranas celulares, contribuindo para a fluidez destas, dentre
outras funcbes (FALUDI et al.,, 2017). No entanto, essa fun¢do biolégica benéfica
dos lipidios pode se tornar uma condicdo patolégica em decorréncia de fatores como
predisposicao genética, doencgas preexistentes, uso de alguns medicamentos ou de-
rivar de estilos de vida inadequados (DURRINGTON, 2003; FALUDI et al., 2017).

O atual contexto da vida urbana tem tornado esta condi¢cdo ainda mais preva-
lente nos dltimos anos (KIM et al., 2014; SONG et al., 2019). No Brasil, os estudos
demonstram uma prevaléncia de dislipidemia variando de 59,74% (GARCEZ et al.,
2014) a 61,9% (DE MORAES; CHECCHIO; DE FREITAS, 2013). A alta prevaléncia
dessa desordem reflete em milhares de anos perdidos por mortes prematuras e in-
capacidades (OLIVEIRA et al., 2020). Por isso, a literatura tem buscado cada vez
mais investigar os fatores epidemioldgicos e principais preditores associados a disli-
pidemia como forma de direcionar as a¢fes de saude publica para 0 manejo mais
adequado desta condicao (Xl et al., 2020).

A ocorréncia e magnitude da dislipidemia esta associada a fatores sociode-
mogréaficos (NOGUEIRA DE SA et al., 2021), estilos de vida (YUAN et al., 2020),
bem como algumas doencas (XI et al., 2020) que atuam de maneira sinérgica, pre-
dispondo ou protegendo o individuo ao desenvolvimento desta alteracédo metabdlica.

Dentre essas doencgas averiguadas na literatura, a periodontite tem sido menciona-
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da, constatando-se maiores alteragdes lipidicas em individuos com comprometimen-
to periodontal (NEPOMUCENO et al., 2017).

A periodontite, doenca inflamatéria cronica que resulta da disbiose do micro-
bioma bucal, com proliferacdo de bactérias anaerobias e facultativas Gram-
negativas, pode levar a perda de estruturas de suporte dentario, com consequente
mobilidade e perda dentaria, se néo for tratada precocemente (GRAVES, 1999;
PETERSEN; OGAWA, 2005). Estudos recentes tém demonstrado influéncia da peri-
odontite no controle sérico lipidico (SCHENKEIN; LOOS, 2013; CURY et al., 2018;
ABRAHAM et al., 2019) suportados na teoria de que a periodontite aumenta a libe-
racdo de citocinas pro-inflamatorias (LOOS, 2005) que promovem lipogénese hepa-
tica, lipdlise de tecido adiposo e reducdo da filtragem sanguinea, e consequente-
mente, aumento dos TG e LDL-C e reducédo do HDL-C (IACOPINO; CUTLER, 2000).
Essa condicao periodontal também parece favorecer a liberacdo de adipocinas pro-
inflamatérias (DESCHNER et al., 2014) e reducéo de adipocinas adiponectinas anti-
inflamatorias (AKRAM et al., 2017), tornando o estado inflamatorio propicio ao aco-
metimento de patologias como a dislipidemia.

Embora alguns estudos nacionais tenham sido realizados sobre a temética,
ainda sdo escassos trabalhos que adotaram critérios da periodontite baseados em
avaliagBes bucais completas e com controle de variaveis confundidoras em andlises
multivariadas (GOMES-FILHO et al., 2021; CURY et al, 2018; GOULART et al,
2017). Tendo em vista a necessidade de estudos adicionais voltados ao melhor co-
nhecimento sobre a dislipidemia e a influéncia da condicdo periodontal sobre os ni-
veis lipidicos séricos, particularmente na populacao brasileira, e considerando a re-
levancia de se obter um quadro ampliado dos principais fatores de risco associados
a esta condicdo de grande importancia para a saude publica, o objetivo do presente
estudo foi investigar os fatores relacionados a alteracdo do perfil lipidico, através de
uma atualizada overview de todas as meta-analises sobre a tematica, e avaliar a
condicao periodontal e fatores associados a dislipidemia em adultos do municipio de

Salvador,Bahia.
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2 REVISAO DA LITERATURA

2.1DISLIPIDEMIA

2.1.1 Conceito, caracteristicas gerais, classificacdo

Os lipidios em condicdes fisiologicas exercem relevantes funcdes bioldgicas,
uma vez que fazem parte da estrutura basica das membranas celulares e auxiliam
na fluidez destas, atuam como precursores dos horménios esteroidais, dos acidos
biliares e da vitamina D, apresentam importante papel no armazenamento energéti-
co, dentre outras fungcdes (FALUDI et al., 2017).

No entanto, alteracBes persistentes no nivel lipidico sérico caracterizam uma
condicao sistémica denominada dislipidemia, com elevacdo dos componentes lipidi-
cos CT, TG e LDL-C e reducdo da lipoproteina HDL-C (COELHO et al., 2005; HAN;
YI; BAE, 2020).

Os parametros referenciais dos valores lipidicos séricos divergem entre os di-
ferentes paises. O Adult Treatment Panel Il (ATP Ill), de 2001, auxiliou os paises na
determinacao destes valores de corte e alvos terapéuticos para os lipidios plasmati-
cos em func¢éo do risco de incidente cardiovascular. A partir de entdo, os paises de-
senvolveram diretrizes que relacionam os componentes lipidicos ao risco de doen-
cas arteriais periféricas, acidentes vasculares enceféalicos e infarto agudo do miocéar-
dio (NAYOR; VASAN, 2016).

De acordo com o Comité para as Diretrizes Coreanas para a Gestéao da Disli-
pidemia (2016), os niveis lipidicos podem ser categorizados considerando-se 0s va-
lores: CT normal (< 200 mg/ dL), pré-hiper CT (200 to 239 mg/dL), hiper CT (= 240
mg/dL); HDL-C normal (40 to 59 mg/dL), hiper- HDL-C (= 60 mg/dL) e hipo- HDL-C
(<40 mg/dL); TG normal (< 150 mg/dL), pré-hiper TG (150 to 199 mg/dL) e hiper- TG
(=2 200 mg/dL); LDL-C normal (< 130 mg/dL), pré-hiper- LDL-C (130 to 159 mg/dL) e
hiper-LDL-C (= 160 mg/dL) (KIM et al., 2016).

A Atualizacdo da Diretriz Brasileira de Dislipidemias e Prevencéo da Ateros-
clerose (2017) categoriza como risco desejavel: CT < 190; HDL-C > 40; TG<150
(jejum)/<175 (sem jejum) (FALUDI et al., 2017). Para o LDL-C, os parametros sao
categorizados de acordo com o risco cardiovascular estimado, podendo este ser
considerado: baixo (< 50), intermediario (< 80), alto (< 100) e muito alto (< 130)
(NORDESTGAARD et al., 2016).



16

Recomenda-se, no entanto, que estes valores referenciais do perfil lipidico e
de alvo terapéutico sejam reportados juntamente com o aspecto metabdlico que pre-
cede a coleta da amostra sanguinea, se realizada com ou sem jejum de 12 horas,
uma vez que os parametros do TG sofrem influéncia do estado alimentar, divergindo
dos valores referenciais dos CT, HDL-C e LDL-C que permanecem 0S mesmos, in-
dependente do estado alimentar (XAVIER et al., 2013).

Existem varias classificacfes para as dislipidemias, que podem ser conside-
radas hiperlipidemias, quando apresentam niveis séricos elevados de lipoproteinas,
ou hipolipidemias, em casos de niveis plasmaticos de lipoproteinas baixos (FALUDI
et al., 2017).

Quanto a etiologia, tanto as hiper quanto as hipolipidemias podem ter origens
primarias, quando o fator causal é de origem genética, ou causas secundarias,
guando resultam de estilo de vida inadequado, de doencas subjacentes ou do uso
de medicamentos (DURRINGTON, 2003).

Em situacbes em que as causas secundarias sao excluidas e que se verifica
CT = 310 mg/dL (para adultos) ou CT = 230 mg/dL (criangas e adolescentes) o diag-
néstico de hipercolesterolemia familiar (HF) pode ser definido (NORDESTGAARD et
al., 2013). Este tipo de dislipidemia € o mais comum e representa um risco aumenta-
do em 20 vezes de mortalidade precoce por doenca cardiovascular (FALUDI et al.,
2017).

Dentre as causas secundarias das dislipidemias, em relacdo as desordens
sistémicas e/ou estilos de vida inadequados estéo: a insuficiéncia renal cronica, sin-
drome nefrética, hepatopatia cronica, diabetes mellitus tipo Il, sindrome de Cushing,
hipotireoidismo, obesidade, bulimia, anorexia, tabagismo, etilismo, ingesta excessiva
de gorduras trans e sedentarismo. Em relacdo a etiologia medicamentosa, 0 uso de
diuréticos, beta bloqueadores, anticoncepcionais, corticosteréides, anabolizantes,
inibidores de protease, isotretinoina, ciclosporina, estrogenos, progestagenos e tibo-
lona estdo fortemente associados ao desencadeamento da dislipidemia (SANTOS,
2001).

A classificacao laboratorial das dislipidemias, de acordo com a Atualizacédo da
Diretriz Brasileira de Dislipidemias e Prevencédo da Aterosclerose (FALUDI et al.,
2017), categoriza o componente lipidico alterado em:

* Hipercolesterolemia isolada: aumento apenas do LDL-C (LDL-C = 160
mg/dL).
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 Hipertrigliceridemia isolada: aumento isolado do triglicérides (TG = 150
mg/dL ou =2 175 mg/dL, se a amostra for obtida sem jejum).

* Hiperlipidemia mista: aumento do LDL-C (LDL-C = 160 mg/dL) e dos TG (TG
=150 mg/dL ou = 175 mg/ dL, se a amostra for obtida sem jejum).

* HDL-C baixo: reducdo do HDL-C (homens < 40 mg/dL e mulheres < 50
mg/dL) isolada ou em associacdo ao aumento de LDL-C ou de TG.

2.1.2 Terapia das dislipidemias

As terapias das dislipidemias e seus subtipos, podem ser medicamentosas ou
ndo medicamentosas. As terapias ndo medicamentosas correspondem as medidas
de controle que envolvem terapia nutricional, substituicdo parcial de acidos graxos
saturados por mono e poli-insaturados, exclusdo do consumo dietético de acidos
graxos trans, controle de peso corporal, reducdo da ingestdo de bebidas alcodlicas,
reducdo do consumo de acgucares e de carboidratos, uso terapéutico dos fitosterdis,
consumo diario de proteina de soja e fibras sollveis, uso de probioticos, bem como
mudancas nos habitos comportamentais (pratica regular de atividade fisica, dentre
outras mudancas saudaveis no estilo de vida) ( FALUDI et al, 2017).

Para a definicdo do tratamento farmacologico das dislipidemias devem ser
avaliados os riscos cardiovasculares do paciente e o tipo de dislipidemia presente.
Os farmacos hipolipemiantes costumam ser divididos nos que atuam sobre 0s niveis
séricos de colesterol e nos que agem predominantemente nas taxas de TG (FALUDI
et al. 2017). A terapia de primeira escolha para a dislipidemia corresponde as estati-
nas, que atuam inibindo a coenzima A hidroxi-metilglutaril, e séo indicadas para pre-
venir doengas cardiacas coronarianas primarias e secundarias (AL-KURAISHY; AL-
GAREEB; AL-BUHADILLY, 2018). Nos casos de hipertrigliceridemia isolada, os fi-
brastos sdo os farmacos mais indicados, seguidos pelo uso de &cido nicotinico, aci-
dos graxos 6mega 3, dentre outros. Em casos mais severos de hipertrigliceridemia, a
terapia medicamentosa atua prioritariamente reduzindo o risco de pancreatite. (FA-
LUDI et al., 2017).

De acordo com Stone et al. (2014), o uso de estatinas, dieta e atividade fisica
regular contribuem para a reducéo do colesterol em todas as faixas etarias. Essa
reducdo promove um significativo impacto positivo na saude geral do individuo, uma
vez que uma diminuicdo em 10% no nivel de colesterol em homens de 40 anos tem

potencial de reduzir em 50% a ocorréncia de doencas cardiovasculares em um peri-



18

odo de 5 anos (LAW; WALD; THOMPSON, 1994). Sendo assim, o tratamento e con-
trole dos niveis plasmaticos dos lipides garantem a prevencao de doencas e eventos
potencialmente fatais (YUSUF et al., 2004; LEWINGTON et al., 2007; FERENCE et

al., 2013), e portanto, devem ser estimulados pelos profissionais de saude.

2.1.3 Componentes e metabolismo lipidicos

O colesterol total exerce importante funcdo metabdlica, uma vez que atua
como precursor dos hormonios esteroidais e sexuais; intervém na funcdo dos neuro-
nios; faz parte da constituicio das membranas celulares e acidos biliares, contribu-
indo na digestdo de gordura; tém funcdo antioxidante, além de ser precursor da vi-
tamina D e garantir a homeostase do corpo (SCHOLS et al., 2017).

A absorcdo do mesmo pode ocorrer por via intestinal, proveniente da alimen-
tacdo, ou ainda ser produzido no figado, através da acao enzimatica da Hidroxime-
tilglutaril Coenzima A (HMGCoA) redutase, que atua na sintese intracelular do coles-
terol hepatico. Esses lipides sdo transportados por intermédio das lipoproteinas pelo
meio aquoso plasmatico para onde sado requisitados para desempenharem suas fun-
cOes. As lipoproteinas podem ser classificadas, de acordo com a densidade, em li-
poproteinas de baixa densidade (LDL-C, do inglés low density lipoprotein) e de alta
densidade (HDL-C, do inglés high density lipoprotein) (FALUDI et al., 2017).

As lipoproteinas participam do transporte lipidico do colesterol e outros lipides
pelo plasma. No primeiro momento, denominado ciclo exdgeno, as particulas lipidi-
cas, sdo absorvidas pelas células intestinais e direcionadas ao plasma. Na circula-
cao, estas particulas sofrem lipélise pela enzima Lipase Lipoproteica (LPL), liberan-
do colesterol ndo esterificado. No ciclo enddgeno, a lipoproteina de densidade muito
baixa (VLDL-C), derivada de &cidos graxos e quilomicrons remanescentes, é secre-
tada pelo figado e convertida em LDL-C, a qual é responsavel por carrear particulas
de colesterol aos tecidos periféricos. Intracelularmente, o colesterol livre pode entao
ser esterificado para servir como depdsito energético. Ja o transporte reverso do co-
lesterol dos tecidos para o figado caracteriza o terceiro ciclo, quando as particulas
HDL-C, e ndo mais LDL-C como no ciclo anterior, atuam no carreamento do coleste-
rol ndo esterificado para ser metabolizado (FALUDI et al., 2017).

O LDL-C é responsavel pelo transporte do colesterol e pela solubilizagdo dos
lipides. Esta lipoproteina é formada essencialmente por colesterol e uma apolipopro-

teina, a ApoB100, além de possuir conteudo apenas residual de TG. As células he-



19

péticas e periféricas capturam as LDL-C através dos receptores de LDL-C, os LDL-
CR, e por isso a expressédo destes receptores é de fundamental importancia na regu-
lacéo do nivel sérico de colesterol. A expressao dos LDL-CR € dependente da acao
enzimatica da Hidroximetilglutaril Coenzima A (HMGCoA) redutase (FALUDI et al.,
2017).

Isso explica a acdo de alguns farmacos utilizados para hipercolesterolemia
gue promovem a inibicdo da HMG-CoA redutase e, consequentemente, a reducao
da producao intracelular do colesterol. Essa reducéo de conteudo lipidico no interior
da célula gera um aumento da expressao dos receptores LDL-CR nos hepatdcitos e,
portanto, a maior captura de LDL-C, IDL e VLDL-C circulantes por estas células (FA-
LUDI et al., 2017).

Uma outra atuacdo dos farmacos se da através da inibicdo da Pré-proteina
Convertase Subtilisina/Kexina Tipo 9 (PCSK9). Esta protease inibe o retorno do LDL-
CR a superficie dos hepatdcitos, promovendo um aumento dos niveis de LDL-C no
sangue. Sendo assim, ao impedir a acdo da PCSK9, o farmaco possibilita a recicla-
gem do LDL-CR, permitindo uma maior clearance da LDL-C circulante
(STEINBERG; WITZTUM, 2009).

Considerado o melhor preditor de risco cardiaco, o LDL-C contribui para a
ocorréncia de doencas cardiovasculares (DCV) ateroscleréticas, e por isso, tem se
tornado o alvo de terapias voltadas a prevencdo de DCV (UPADHYAY, 2015;
RIBEIRO et al., 2016). No entanto, apesar de ser consenso que ao reduzir 0s niveis
de LDL-C, tém-se um impacto expressivo na reducao da taxa de DCV, a literatura
diverge quanto ao valor sérico de LDL-C considerado desejavel para que tenha efei-
tos benéficos (STONE et al., 2014; NAYOR; VASAN, 2016).

Quanto as particulas de HDL-C. elas apresentam um conteudo protéico re-
presentado pelas apolipoproteinas Al e All. Estas particulas sédo produzidas no figa-
do, intestino e na circulagao (FALUDI et al., 2017).

O HDL-C possui propriedades antimicrobianas, antioxidantes, anti-
inflamatorias e, sobretudo, protetoras antiaterogénicas (NORATA et al., 2012;
SORAN et al., 2012; PIRILLO; CAPTANO; NORATA, 2015). Seu potencial antiatero-
génico pode ser explicado pela estimulacdo do 6xido nitrico endotelial, inibicdo do
oxigénio reativo, remocao de lipides oxidados da LDL-C, inibicdo da fixagdo de mo-
léculas de adesdo e mondcitos ao endotélio, além de outros mecanismos antitrom-
béticos (O’'NEILL et al., 2015).
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Este componente lipidico tem importante capacidade funcional no transporte
reverso do colesterol em excesso dos tecidos periféricos para o figado para ser ex-
cretado. Inicialmente as membranas celulares fornecem colesterol livre da HDL-C e
esta etapa de extracao do colesterol celular pelas HDL-C é estimulada pela acéo do
complexo ATP-Binding Cassette A1 (ABC-Al). Este colesterol extraido é entdo este-
rificado pela acdo da Lecitina Colesterol Aciltransferase (LCAT). Essa enzima so6 é
ativada pela Apo Al, principal proteina da HDL-C. Uma vez esterificado, o colesterol
adquire sua forma mais estavel, o que favorece sua circulacdo pelo plasma até o
figado, onde é captado pelos receptores SR-B1 (FALUDI et al., 2017).

InvestigacBes demonstraram que alteracdes sistémicas inflamatorias, inclusi-
ve as de origem periodontal, podem interferir na acéo protetora do HDL-C, mesmo
em condi¢Bes inflamatérias menos graves (O’'NEILL et al., 2015).

Os TG sao considerados a principal forma de armazenamento energético do
organismo, presentes principalmente nos tecidos adiposo e muscular. Sao constitui-
dos essencialmente por trés acidos graxos ligados a uma molécula de glicerol. Estes
acidos graxos podem ser classificados de acordo com a presenca e quantidade de
ligacBes duplas dos atomos de carbono em: saturados (sem ligac6es duplas), mono-
insaturados (uma Unica ligacdo dupla) ou poli-insaturados (mais de uma ligacdo du-
pla). Dentre os acidos saturados mais comuns em nossa alimentacédo estdo os: lau-
rico, miristico, palmitico e estearico. JA o exemplo mais frequente dos monoinsatura-
dos corresponde o &cido oleico. Quanto aos acidos graxos poli-insaturados, os
mesmos podem ser classificados em édmega 3 (Eicosapentaenoico — EPA, Docosa-
hexaenoico — DHA e linolénico) ou 6mega 6 (linoleico) (FALUDI et al., 2017).

Uma recente meta-andlise envolvendo 127.477 participantes, reportou que o
consumo regular do &cido graxo 6mega 3 reduz significativamente o risco de ocor-
réncia do infarto do miocardio, doencgas cardiacas coronarianas e morte por doencas
cardiovasculares (HU; HU; MANSON, 2019).

O triglicérides corresponde a maioria dos lipides ingeridos. No processo de
digestdo, estas particulas sdo hidrolisadas pelas enzimas pancreéticas, e converti-
das em acidos graxos livres, mono e diglicerideos. Estes e outros substratos prove-
nientes da dieta e da circulacéo entero-hepatica séo, entdo, emulsificados em mice-
las, de modo a favorecer seu deslocamento pelas células intestinais (ALTMANN et
al., 2004). As células intestinais absorvem estes componentes lipidicos, principal-

mente 0s acidos graxos, e utiliza-os para a sintese de quilomicrons, compostos por
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ApoB48, derivadas das ApoB100. Apds sintetizados, os quilomicrons séo secretados
para o sistema linfatico e circulagcdo. Na circulagdo os quilomicrons sao hidrolizados
pela Lipase Lipoproteica (LPL) e convertidos em acidos graxos e glicerol, além da
liberacdo de colesterol livre. Estes acidos graxos liberados vao atuar como importan-
tes reservatérios de TG nas células musculares e adipdcitos. Alguns acidos graxos e
quilomicrons sao utilizados pelo figado para produzir VLDL-C (FALUDI et al., 2017).

O tamanho destas particulas de VLDL-C depende da quantidade de TG dis-
ponivel no figado. Assim, as VLDL-C grandes sao ricas em triglicerideos e séo sinte-
tizadas em casos de obesidade, diabetes mellitus ndo-insulino-dependente (DMNID)
e no consumo excessivo de alcool. Estas lipoproteinas ricas em triglicerideos con-
tribuem para o aumento do risco de doencas coronarianas em decorréncia do seu
efeito aterogénico direto (LIBBY, 2001). Ja as pequenas VLDL-C sdo secretadas
quando ha uma disponibilidade restrita de triglicérides, mas ndo de colesterol
(SCHIAVO et al, 2003).

A hipertrigliceridemia pode resultar de quatro condi¢cdes sistémicas patologi-
cas que aumentam o risco de aterosclerose: elevacao das lipoproteinas remanes-
centes; elevacdo de particulas de LDL-C, diminuigdo dos niveis de HDL-C sérico e
aumento das condig¢des trombogénicas (NAKAYA, 2002).

A grande variabilidade biologica dos TG explica a divergéncia dos seus resul-
tados. Recomenda-se uma andlise dos TG sem jejum prévio para avaliar o nivel de
lipoproteinas remanescentes, e, portanto, o risco aumentado de aterosclerose (FA-
LUDI et al., 2017).

2.1.4 AlteracOes dos niveis lipidicos séricos: prevaléncia e risco para doencas
cardiovasculares

As doencas cronicas néo transmissiveis (DCNT) estdo associadas a eleva-
dos valores de morbimortalidade em todo o mundo. Destas, as DCV destacam-se
como principal causa de morte global, podendo também promover condi¢des inca-
pacitantes. Em 2019, cerca de 17,9 milh6es de pessoas morreram em decorréncia
das DCVs, representando 32% de vidas perdidas no mundo (OMS, 2019).

Estudos apontam a dislipidemia como um potencial fator de risco para as
DCVs, com maior prevaléncia de infarto agudo do miocéardio, doencas arteriais peri-
féricas e acidentes vasculares cerebrais (AVC) em pessoas com alterac6es nos ni-
veis plasmaticos lipidicos (PIKULA et al., 2015; KIM et al., 2014).
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O aumento nos niveis de LDL-C e de TG bem como o diabetes mellitus estao
fortemente associados a eventos cardiovasculares. Muitos estudos reportam o lipide
LDL-C como um potencial preditor para desordens aterosclerdticas, que represen-
tam a base para muitos eventos cardiovasculares (BAIGENT et al., 2010; RIBEIRO
et al., 2016). Em contrapartida, o HDL-C atua de forma protetora para a ocorréncia
de DCV, pois estimula o efluxo de colesterol das células dos tecidos periféricos para
o figado, onde serdo excretados (BARTER; RYE, 1996). Neste sentido, niveis redu-
zidos de HDL-C implicam em aumento sérico de lipidios pro-aterogénicos, podendo
desencadear um estado inflamatério grave e levar ao desenvolvimento da ateroscle-
rose (NORATA et al., 2012; SORAN et al., 2012).

A aterosclerose € uma doenca inflamatdria cronica que resulta da agresséo
as paredes dos vasos (ROSS, 1999). Como resposta a essa disfuncao endotelial,
aumenta-se a permeabilidade vascular as lipoproteinas, principalmente a LDL-C. A
medida que o componente lipidico LDL-C se acumula no espaco subendotelial, vai
ocorrendo um processo de oxidacdo e estas particulas de colesterol tornam-se imu-
nogénicas. Esse LDL-C oxidado vai favorecer a adeséo de células de defesa, princi-
palmente mondcitos, no endotélio. Os mondcitos se diferenciam em macréfagos e
desencadeiam um processo inflamatério extenso decorrente da liberagédo de citoci-
nas pro-inflamatérias, que destroem coldgeno e outros constituintes teciduais
(HANSSON, 2005). Normalmente, o acumulo de lipides no endotélio inicia-se na in-
fancia e é proporcional ao nivel sérico do colesterol. Ao avancar dos anos, estas es-
trias gordurosas passam a ser circundada por tecido matricial e verifica-se uma inibi-
cdo de colageno pelas células musculares lisas e maior liberacdo das metaloprotei-
nases, caracterizando uma placa de ateroma e possibilitando o desenvolvimento de
desordens ateroscleréticas (LIBBY, 2013; AMMIRATI et al., 2015; QUILLARD et al.,
2015). Segundo dados da Organizacdo Mundial da Saude (2009), os niveis elevados
de colesterol sérico sdo responsaveis pela morte de 2,6 milhdes de pessoas e pela
perda de 29,7 milhdes de anos em decorréncia de morte prematura e incapacidades.

Esta condigcédo torna-se ainda mais preocupante se considerarmos as eleva-
das e crescentes prevaléncias de dislipidemia em varios paises. Na Coréia do Sul,
as DCVs ocupam o terceiro lugar dentre as doencas com maiores taxas de mortali-
dade, e observa-se um aumento expressivo dos seus principais fatores de risco, in-
cluindo a dislipidemia (KIM et al., 2014).
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No Brasil, a situagéo é ainda mais critica em vista das condi¢es de vulnerabi-
lidade a que uma significativa parcela da populacdo adulta esta exposta, favorecen-
do o desenvolvimento de condi¢cbes patoldgicas associadas a aumentados niveis
séricos de colesterol. Uma investigacdo desenvolvida na cidade de Ribeirdo Preto
(Sao Paulo- Brasil) registrou uma prevaléncia de dislipidemia de 61,9% da popula-
cdo (DE MORAES et al., 2013).

Um outro estudo realizado em S&o Paulo (Sao Paulo- Brasil) encontrou niveis
elevados de LDL-C em 11,8% dos homens e 13,6% das mulheres e niveis deseja-
veis de HDL-C em 68% das mulheres e 54,3% dos homens (DE FORNES et al.,
2002). Como consequéncia, cerca de um terco da populacédo brasileira morre devido
as DCVs e isso impacta de maneira expressiva na economia, em vista dos gastos
com assisténcia médica (MALTA et al., 2017).

Além das desordens de origem cardiovascular e aterosclerotica, a dislipidemia
também esta associada a outras condi¢des, como diabetes, obesidade, intolerancia
a glicose, sindrome metabdlica, periodontite, dentre outras condi¢cdes que também
sao reportadas como fatores de risco para as DCVs (HAN; YI, 2019). De acordo com
Han et al (2020), a dislipidemia tem associacdo com a doenca periodontal, mesmo
apos os ajustes para as variaveis sociodemograficas, comportamentos da saude
geral e condicao bucal.

Neste contexto, € de suma importancia o desenvolvimento de investigacdes
voltadas ao conhecimento da dislipidemia, dos niveis plasmaticos de CT, TG, LDL-C
e HDL-C, de modo a identificar os potenciais preditores associados a esta condicao,
bem como as implicacBes destas alteracdes lipidicas na salude sistémica e qualidade
de vida do individuo. Através desse conhecimento sera possivel estabelecer estraté-
gias de politicas publicas mais adequadas ao controle dos fatores de risco e preven-
cao destes agravos, com consequente reducdo das taxas de morbimortalidade por
DCVs em todo o mundo.

2.1.4 Fatores associados a dislipidemia

O desenvolvimento da dislipidemia resulta de um processo continuo, em que
o individuo € exposto a varios fatores ambientais e comportamentais ao longo do
tempo que, a depender da frequéncia e magnitude, poderdo contribuir para a desen-
cadeamento desta desordem (HAN; Y1, 2019).

Varios estudos tém investigado os fatores preditores para a ocorréncia de dis-

lipidemia, abordando desde aspectos sociodemograficos, como sexo, idade, etnia,
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escolaridade, renda, ocupacéao, local de residéncia, situacao conjugal (MALTA et al.,
2019; Xl et al., 2020; NOGUEIRA DE SA et al., 2021), a estilos de vida (YUAN et al.,
2020), como etilismo, tabagismo, pratica de exercicios fisico e dieta e presenca de
doencas/agravos, como obesidade, diabetes, hipertensdo, anemia, doenca perio-
dontal (EBRAHIMI et al., 2016; CURY et al., 2018; Xl et al., 2020).

Em relagdo a idade, a maior parte dos estudos observaram um aumento na
incidéncia de dislipidemia e nos niveis lipidicos séricos de LDL-C, TG e CT, bem
como reducédo do HDL-C, com o avancar da idade (EBRAHIMI et al., 2016; CURY et
al., 2018; MALTA et al., 2019; XI et al., 2020; NOGUEIRA DE SA et al., 2021). No
entanto, a literatura é divergente quanto se compara a influéncia do fator idade entre
0s sexos masculino e feminino. Alguns estudos apontam reducao nas taxas de disli-
pidemia ao longo dos anos entre os homens, enquanto reportam aumento destas
taxas (exceto para o HDL-C) entre as mulheres com idade mais avancada (LIU et al.,
2018; Xl et al., 2020).

De acordo com um estudo descritivo de base populacional desenvolvi-
do recentemente no Brasil (MALTA et al., 2019), os valores mais elevados de CT e
do HDL-C foram registrados entre as mulheres. Os niveis elevados de HDL-C tam-
bém foram prevalentes entre as mulheres em um estudo iraniano (EBRAHIMI et al.,
2016). Apesar de alguns estudos apontarem maiores taxas de hipercolesterolemia
entre mulheres (PRASAD et al., 2010; EBRAHIMI et al., 2016), os resultados do Es-
tudo Longitudinal de Saude do Adulto (ELSA Brasil) apontaram maior prevaléncia
entre homens idosos (LOTUFO et al., 2016). Também existem trabalhos que encon-
traram semelhantes raz0es de prevaléncia de LDL-C entre os sexos masculino e
feminino (PEREIRA et al., 2015; EBRAHIMI et al., 2016). O aumento de LDL-C com
o avanco da idade resulta do envelhecimento gradativo dos érgdos e tecidos que
impactam no endotélio hepatico promovendo maior resisténcia a insulina, além das
mudancgas hormonais verificadas em homens e mulheres (LIU; LI, 2015).

A hipertrigliceridemia também foi relacionada com a idade (CURY et al.,
2018), com maior razdo de prevaléncia entre homens mais jovens verificada em al-
guns estudos (EBRAHIMI et al., 2016; XI et al., 2020), apesar disso ndo estar bem
estabelecido na literatura (EREM et al., 2008; WANG et al., 2012).

As evidéncias tém sugerido que o aumento da prevaléncia da dislipidemia
com o passar dos anos ndo ocorre de maneira continua. Estudos reportam um pos-

sivel limiar de idade, geralmente em torno da sexta década de vida, a partir do qual
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este fator deixa de influenciar sobre as mudancas plasmaticas dos lipides (MALTA et
al., 2019; XI et al., 2020). Isto pode ser explicado devido a mudancas no estilo de
vida que muitas vezes se impde aos idosos, caracterizado por melhoria nos habitos
alimentares, perda de peso ou ainda pode resultar da presenca de algumas comor-
bidades que dificultam a absorcado dos alimentos (FRANCISCO et al., 2018). Por
outro lado, um estudo de corte transversal encontrou alta prevaléncia de dislipidemia
autorreferida em individuos = 55 anos em uma amostra de 7.975 participantes
(PEREIRA et al., 2015).

Nas mulheres, o aumento da idade promove alteracdes fisiolégicas e patolé-
gicas que favorecem o desencadeamento da dislipidemia (EBRAHIMI et al., 2016) e
0 aumento sérico dos componentes lipidicos neste grupo (Xl et al., 2020). Neste sen-
tido, alguns fatores como reducédo das taxas de estrégeno que ocorre no periodo da
menopausa (PHAN; TOTH, 2014; FALUDI, 2017) e no pO6s climatério (FALUDI,
2017), aumento da obesidade abdominal (EBRAHIMI et al., 2016), bem como o mai-
or risco de doencas articulares degenerativas podem justificar esta maior ocorréncia
identificada em alguns estudos (WANG et al., 2012; EBRAHIMI et al., 2016).

Paradoxalmente, alguns estudos apontam maior prevaléncia de dislipidemia
entre homens (EREM et al., 2008; Xl et al., 2020), que pode ser explicada pelo estilo
de vida adotado principalmente entre os mais jovens, com maior ingestdo de alimen-
tos gordurosos, consumo excessivo de bebidas alcodlicas e tabagismo (Xl et al.,
2020).

Existe limitada quantidade de estudos que abordam o fator étnico como pre-
ditor para alteracdes nos niveis de colesterol (MCINTOSH et al., 2013; LOTUFO et
al., 2016; NOGUEIRA DE SA et al., 2021). Em relac&o aos pretos e pardos, que re-
presenta a maior parte da populacéo brasileira, a literatura apresenta achados ainda
divergentes (LOTUFO et al., 2016; NOGUEIRA DE SA et al., 2021). A etnia negra foi
associada a niveis mais elevados de LDL-C (LOTUFO et al., 2016). Em contraste,
um outro estudo encontrou a cor da pele preta e parda como um fator protetor para
niveis aumentados de LDL-C (NOGUEIRA DE SA et al., 2021) e associada a menor
prevaléncia de dislipidemia (SANTOS et al., 2016). Esta divergéncia entre as evi-
déncias pode ser justificada pela condicdo socioecondmica, fatores culturais e ambi-
entais a que individuos de uma mesma etnia estdo expostos (MCINTOSH et al.,

2013), fatores estes que devem ser melhor explorados entre os estudos.
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As evidéncias apontam a situacao conjugal como um fator preditor para a in-
cidéncia de desordens lipidicas (EREM et al., 2008; Xl et al., 2020), uma vez que
esta condicdo pode determinar alguns habitos de estilo de vida, como dieta, pratica
regular de atividade fisica, tabagismo e etilismo, além de influenciar na busca preco-
ce por cuidados médicos.

O nivel de escolaridade e renda sao importantes fatores de risco que devem
ser considerados para os diversos tipos de dislipidemias, com a populacdo com me-
nos anos de estudo e menor renda apresentando niveis mais elevados de colesterol
( MALTA et al., 2019). Essa relacdo inversa da escolaridade muitas vezes esta liga-
da a fatores como estresse, piores condi¢des de moradia e trabalho, limitado acesso
aos servicos de saude e restricbes socioecondmicas associadas a menores rendas,
gue dificultam a prevencao e controle das alteracdes lipidicas neste grupo (EREM et
al., 2008; MALTA et al., 2017). Por outro lado, a condigdo econ6mica mais elevada
pode favorecer a adocdo de habitos de vida inadequados e aumentar a prevaléncia
de dislipidemia nos grupos com maiores rendas, principalmente em paises subde-
senvolvidos ou em desenvolvimento (GUPTHA et al., 2014).

A despeito do estilo de vida, muitos séo os fatores que atuam aumentando a
predisposi¢cao para mudancas nos niveis plasméaticos dos componentes lipidicos. O
trabalho formal representa um fator protetor, reduzindo a ocorréncia de dislipidemia
(PEREIRA et al., 2015), provavelmente em decorréncia do aspecto financeiro e con-
dicdes de trabalho menos insalubres. Os habitos de tabagismo e etilismo também
estdo fortemente associados com as dislipidemias (WANG et al., 2012; Xl et al.,
2020). O fumo pode causar lesdo ao endotélio arterial, alteracdo no transporte lipidi-
co, inibicdo da lectina e aciltransferase do colesterol bem como interferir no metabo-
lismo do HDL-C, podendo este tornar-se ineficiente no transporte lipidico e, conse-
guentemente, perdendo suas propriedades ateroprotetoras e provocando aumento
das concentragcbes séricas dos CT e LDL-C (HE; ZHAO; PENG, 2013; FALUDI,
2017; MACH et al., 2020). A ingestédo de bebidas alcodlicas é prejudicial a individuos
com hipertrigliceridemia porque a combinacdo do etanol com os acidos graxos po-
tencializa a elevagédo dos TG (FALUDI, 2017). Por outro lado, o consumo moderado
de alcool diariamente, aumenta a protecdo pelo HDL-C e diminui o LDL-C, refletindo
em reducéo do risco de DCV (MACH et al., 2020).

Com relagdo ao consumo alimentar, uma dieta com baixo teor lipidico e rico

em fibras, com ingestdo de carnes magras, frutas, grao e hortalicas e a reducdo do
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consumo de agucares contribui para a redugcdo de todos os componentes lipidicos,
exceto do HDL-C (FALUDI, 2017). O consumo regular de feijado (mais de 5 dias se-
manais) atua de forma protetora, reduzindo em 38% a prevaléncia de dislipidemia
(PEREIRA et al., 2015). Infelizmente este alimento t&o tradicional entre os brasileiros
esta sendo excluido dos novos padrdes alimentares (SICHIERI et al., 2000). Por is-
so, € de fundamental importancia incentivar seu consumo, uma vez que seu alto teor
de fibras soltveis promovem uma reducao dos niveis séricos lipidicos (BERNAUD;
RODRIGUES, 2013).

Também devem ser incentivados a pratica regular de atividade fisica, no laser
ou no deslocamento ativo para o trabalho (PEREIRA et al., 2015). A atividade fisica
melhora o funcionamento da HDL-C e aumenta a resisténcia a oxidacdo da LDL-C e
a eliminacao de colesterol (FALUDI, 2017).

O local de moradia, bem como a localizagdo geografica também séo conside-
rados preditores para a dislipidemia. Estudos prévios mostraram que individuos resi-
dentes em areas urbanas apresentam maior prevaléncia dessa desordem lipidica do
gue os moradores das zonas rurais (XI et al., 2020; DE GROOT et al., 2019). Isso
pode ser justificado pelo consumo de alimentos industrializados e sedentarismo, ha-
bitos mais comuns entre as pessoas que vivem nas cidades. No Brasil, os individuos
moradores da regido Nordeste apresentam maior risco de LDL-C aumentado do que
aqueles que residem nas demais regies (NOGUEIRA DE SA et al., 2021). A possi-
vel justificativa para essa diferenca entre as regides, deve-se ao fato do crescimento
da incidéncia de obesidade na Ultima década e da precariedade dos servicos de sa-
Gde publica na regido Nordeste, que dificultam o acesso da populagcédo e, conse-
guentemente, o diagnostico precoce das patologias, quando comparada a outras
regides (STOPA et al., 2017).

As desordens lipidicas também sofrem a influéncia do estado de saude geral.
Casos de autoavaliacdo do estado de saude como muito ruim e ruim apresentam
uma prevaléncia maior do referido desfecho do que aqueles que perceberam sua
salide como boa e muito boa (PEREIRA et al., 2015; NOGUEIRA DE SA et al.,
2021).

A anemia apresenta associacao inversa com a prevaléncia de LDL-C aumen-
tado. Isso ocorre porque a disfuncdo hepatica, presente em algumas anemias, dimi-
nui a produgédo endégena de colesterol com consequentes valores reduzidos de CT,
LDL-C e HDL-C (NAOUM, 2005).
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Hipertenséo, diabetes e obesidade foram as principais comorbidades relacio-
nadas positivamente com a dislipidemia (EBRAHIMI et al., 2016; Xl et al., 2020). A
hipertensdo causa disfuncdo do endotélio, aumentando a permeabilidade das lipo-
proteinas séricas e promovendo, consequentemente, acumulo de particulas de LDL-
C e TG (EREM et al., 2008; FALUDI, 2017). O diabetes, por sua vez, € uma condi-
cdo metabdlica que pode resultar da deficiéncia ou resisténcia a insulina, favorecen-
do a retencdo de particulas densas de LDL-C (SCHOFIELD et al., 2016). Também
foi demonstrado que a pessoas com diabetes apresentam maior risco de desenvol-
ver hipertrigliceridemia e baixo HDL-C quando comparadas com pessoas sem a refe-
rida doenca (EBRAHIMI et al., 2016).

O sobrepeso, obesidade e obesidade abdominal sdo considerados fatores de
risco independentes para alteracfes lipidicas pré aterogénicas (PEREIRA et al.,
2015; CURY et al., 2018; Xl et al., 2020; NOGUEIRA DE SA et al., 2021). O sobre-
peso e a obesidade propiciam a hipercolesterolemia e hipertrigliceridemia (GUPTHA
et al.,, 2014; CURY et al., 2018) e também esta associada a valores reduzidos de
HDL-C (HTET et al., 2017; VEKIC et al., 2019). O indice de Massa Corporal (IMC)
alterado apresentou forte correlagdo com aumentados niveis de particulas de LDL-C
(VEKIC et al., 2019). Alguns mecanismos que justificam essa alteracéo lipidica resul-
tam do aumento da resisténcia a insulina, um distarbio metabdlico associado a estas
condicbes (EBRAHIMI et al., 2016). Com isso, aumentam-se 0s niveis de acidos
graxos livres e reduz-se a degradacdo de ApoB100. A maior concentracdo de
apoB100, principal constituinte da sintese de lipoproteinas de muito baixa densidade
(VLDL-C), possibilita 0 aumento da secre¢do hepatica de VLDL-C, favorecendo a
hipertrigliceridemia. A metabolizacdo destas particulas de VLDL-C também contribui
para a formacao e retencdo de particulas pequenas e densas de LDL-C (VEKIC et
al., 2019).

Além dessas condigdes, individuos com insuficiéncia renal também apresen-
tam alteragbes metabdlicas das lipoproteinas que resultam em dislipidemia
(MIKOLASEVIC et al., 2017).

A condigéo periodontal também atua com importante preditor das desordens
lipidicas, uma vez que o estado inflamatorio presente na periodontite induz a libera-
céo de citocinas pré-inflamatérias que atuam favorecendo a ocorréncia de dislipide-

mia. Um estudo prévio demonstrou altera¢des similares no perfil lipidico provocadas
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pela periodontite e pela obesidade, mostrando que a periodontite aumenta significa-
tivamente o risco de ocorréncia de dislipidemias (CURY et al., 2018).

2.2 PERIODONTITE

A doenca periodontal corresponde a uma patologia inflamatéria crénica de-
sencadeada pela resposta do hospedeiro ao biofilme que se acumula na superficie
do dente. Esta inflamacdo pode ocorrer de forma reversivel, localizada na regiao
gengival (gengivite), mas pode se estender aos tecidos conjuntivo e 0sso alveolar,
com destruicdo destes tecidos de suporte dentério, causando a periodontite. Os ca-
S0s mais graves e sem controle, podem levar a perda dentaria (GRAVES, 1999;
PETERSEN; OGAWA, 2005).

2.2.1 Prevaléncia e fatores associados a periodontite

A periodontite grave ocupa a sexta posicdo em prevaléncia dentre as 291
doencas investigadas pela Global Burden of Disease (GBD) (KASSEBAUM et al.,
2014). A prevaléncia da periodontite em adultos nos EUA é de 42% (EKE et al.,
2012a). No Brasil, o ultimo levantamento epidemiolégico realizado pelo SB Brasil
(2010) identificou que 15,2% dos individuos adultos sédo acometidos pela periodonti-
te com bolsas periodontais rasas e 4,2% com bolsas profundas (SB BRASIL, 2010).
Apesar desta prevaléncia ser menor do que nos paises citados, representa uma
grande parcela da populacao, o que justifica a necessidade de estudos direcionados
a esta patologia e sobretudo o efeito desta doenca sobre a condicdo geral do indivi-
duo e qualidade de vida. Vale ressaltar a influéncia dos sextantes excluidos por per-
da dentaria na estimacéo da prevaléncia da periodontite nesse levantamento nacio-
nal.

Algumas doengas sistémicas tém sido destacadas em evidéncias cientificas
como preditoras da periodontite. O diabetes mellitus se destaca por promover dano
ao ligamento periodontal (WU; XIAO; GRAVES, 2015). A aterosclerose reduz o fluxo
sanguineo aos tecidos periodontal, dificultando o sistema de defesa contra as bacté-
rias anaerobias, favorecendo a progressdo da doenca periodontal (LEE et al.,
2017b). A obesidade também promove efeitos adversos sobre o periodonto, media-
da por um estado inflamatério leve que se verifica no sangue e também no fluido
crevicular devido a um desequilibrio metabdlico entre as citocinas pré6 e anti-

inflamatorias (FALAGAS; KOMPOTI, 2006). Nessa associacao, deve-se considerar o
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efeito da dieta rica em carboidratos e lipidios, comum na populagéo obesa, que favo-
rece o acumulo de biofilme, e portanto, aumenta o risco de desenvolver periodontite
(GOULART et al., 2017). Além disso, a presenca aumentada de acidos graxos, co-
mumente observada na obesidade, que competem a ligacdo com os receptores toll-
like dos periodontopatdgenos, faz com que o sistema imune inato desenvolva uma
tolerancia e ndo responda apropriadamente frente ao estimulo dos microorganismos
patogénicos, possibilitando a destruicao periodontal (MEDVEDEV et al., 2006).

Outros fatores associados a periodontite sdo apontados como idade avanca-
da, sexo masculino, precaria condicdo de moradia, baixo nivel educacional e renda
familiar, estilos de vida inadequados. Esses fatores também s&o compartilhados com
outras doencas nao transmissiveis (TONETTI; JEPSEN; OTOMO-CORGEL, 2017).
Individuos mais velhos (SCHATZLE et al., 2003), moradores de zona urbana, com
menor nivel educacional e menor renda familiar e habitos precéarios de higiene oral
sdo mais propicios a desenvolverem a periodontite (LEE et al., 2017b).

O tabagismo é um importante fator de risco que aumenta em trés vezes a
possibilidade de ocorréncia da doenca periodontal (BERGSTROM ET L, 2004). O
consumo cronico do &lcool também propicia a destruicdo periodontal (DANTAS et
al., 2012). De acordo com Wang et al. (2016), existe uma relagcéo linear de dose-
resposta entre o consumo do alcool e o risco de periodontite, em que se verifica que
a cada consumo adicional de 1g/dia de alcool aumenta-se o risco de periodontite em
0,4%. A ingestdo frequente de alcool pode atuar inibindo a acdo dos neutrdfilos e
estimulando a liberacdo de citocinas pré inflamatérias, que propiciam a proliferacéo
de bactérias patogénicas no periodonto (MAIER et al., 1994; SZABO, 1999). O alcool
pode ainda modular o metabolismo ésseo, favorecendo a perda de osso adjacente
aos dentes (TANNER et al., 2015).

O estresse e a depressao também séo importantes fatores correlacionados
com o aparecimento e magnitude da doenca periodontal (ROSANIA et al., 2009).
Apesar dos mecanismos desta associacao nao estarem bem esclarecidos pela litera-
tura, alteracfes psiconeuroimunoldgicas e comportamentos de risco podem atuar de
maneira combinada ou isolada na predisposicdo para a doenca periodontal. Emo-
cOes negativas diminuem o fluxo salivar, favorecendo a formacgéo do biofilme, e es-
timulam a ativacdo de hormonios responsaveis por regular o sistema imunolégico
frente a um antigeno bacteriano. Quando o cortisol aumenta em periodos prolonga-

dos, os glicocorticoides perdem a capacidade de inibir o processo inflamatorio inicia-
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do pelo sistema imune, tornando o organismo susceptivel a inflamacdes crénicas e,
portanto, aumentando o risco de periodontite (GENCO et al., 1998).

Outras mudancas hormonais, identificadas durante a gestacdo, ovulagcédo e
menopausa, favorecem o desenvolvimento da periodontite em mulheres, principal-
mente quando as mesmas apresentam indice de massa corporal elevado (BASER et
al., 2009; GIL et al., 2019).

Além de todos estes fatores, deve-se ressaltar a importancia do uso frequente
do fio dental e escovacdo dos dentes regularmente para evitar acimulo de biofilme
na superficie dental e, portanto, auxiliar no controle e prevencdo da doenca perio-
dontal (MARCHESAN et al., 2018).

2.2.2 Critérios de diagndstico da periodontite

A periodontite pode ser categorizada de acordo com varios critérios estabele-
cidos pela literatura (ALBANDAR; BRUNELLE; KINGMAN, 1999; VAN DER
VELDEN, 2000; ALBANDAR, 2007; PAGE; EKE, 2007; EKE et al., 2012b; GOMES-
FILHO et al., 2018). Com efeito, esta falta de padronizacao dificulta a comparabilida-
de entre os estudos, podendo justificar as divergéncias entre eles e impedir inferén-
cias sobre as diferentes prevaléncias obtidas desta condicdo. No entanto, a falta de
um critério de diagnéstico da periodontite que atenda todos os requisitos e seja uni-
versalmente aceito (HOLTFRETER et al., 2015), faz com que alguns estudos utili-
zem mais de um critério, garantindo a maior confiabilidade das informacfes na iden-
tificacdo de falsos positivos e falsos negativos (SONG; KIM; KIM, 2020).

Para a definicdo do critério mais adequado, € importante que seja considera-
do os valores preditivos positivos e negativos, bem como a sensibilidade e especifi-
cidade de cada critério, selecionando-o de acordo com o tipo de estudo que sera
desenvolvido e a populacdo que sera estudada (TRINDADE et al., 2018).

O critério estabelecido por Gomes-Filho et al. (2018), por apresentar melhor
especificidade, pode ser utilizado em estudos voltados a associagéo entre duas do-
encas e permite estabelecer niveis de gravidade da doenca. O critério sugerido pelo
Centro de Controle da Doenca e Prevencéo (CDC) / Associagcdo Americana de Peri-
odontia (AAP), é indicada para estudos com base populacional, em que se busca
investigar medidas de morbidade da condi¢éo periodontal, bem como estratificar a
periodontite de acordo com o seu nivel de gravidade (PAGE; EKE, 2007; EKE et al.,
2012b).
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A maior especificidade do critério Gomes- Filho (2005) deve-se a utilizacdo
combinada de trés descritores clinicos: profundidade de sondagem (PS), nivel de
insercao clinica (NIC) e sangramento ao estimulo. Este ultimo descritor, sangramen-
to ao estimulo, importante indicador da fase ativa da inflamacéao periodontal, ndo é
utilizado no critério Page e Eke (2007) e Eke et al (2012), representando uma limita-
¢céo. Assim como na classificacdo de Gomes —Filho et al (2018), Page & Eke (2007)
e Eke (2012) também avaliam de modo combinado a PS e NIC, sendo a NIC calcu-
lada pela soma entre a PS e recesséo (PS + Recessao) e definida como a distancia
da juncdo cemento-esmalte até o fundo do sulco/bolsa periodontal (SUSIN et al.,
2004). Estes descritores clinicos sdo os mais comumente utilizados em estudos epi-
demioldgicos para avaliar a condicdo periodontal (LISGARTEN, 1980; HEFTI, 1997),
havendo uma tendéncia na literatura em considerar NIC o descritor clinico de maior
precisao dentre os demais existentes (GOMES FILHO et al., 2006).

De acordo com (KINGMAN; SUSIN; ALBANDAR, 2008), um exame periodon-
tal deve avaliar todos os dentes presentes e 6 sitios em cada dente. Os critérios de
Gomes- Filho (2018) e Eke (2012), avaliam os 06 sitios de todos os dentes presen-
tes, exceto os terceiros molares. Mas nem sempre é possivel realizar uma avaliacdo
de todos os dentes presentes. Alguns estudos epidemiolégicos sdo desenvolvidos
utilizando dentes indice (KWON et al., 2018; HAN; YI, 2019), o que favorece a sub
ou superestimacao da condicdo periodontal, que devem ser levados em considera-
cao na interpretacdo dos resultados (HOLTFRETER et al., 2015).

Recomenda-se que os pontos de corte a serem utilizados sejam = 4mm e
26mm para PS (OMS, 1978) e 23mm e 25mm para NIC (ARMITAGE, 1999). Através
do uso destes limites é possivel avaliar as estimativas de prevaléncia com maior
precisdo, podendo verificar a divergéncia em coortes de diferentes idades
(HOLTFRETER et al., 2015).

Uma vez realizada a coleta dos descritores clinicos periodontais, a condi¢ao
periodontal deve ser classificada de acordo com a extensao e gravidade (GOMES-
FILHO et al., 2018).

No critério estabelecido por Gomes Filho et al. (2018), a periodontite classifi-
ca-se em: periodontite grave, no minimo 4 dentes com pelo menos um sitio com PS2
5 mm e NIC=5mm no mesmo sitio e sangramento ao estimulo; periodontite modera-
da, com pelo menos 4 dentes com um ou mais sitios com PS=24mm e NIC=3mm no

mesmo sitio e sangramento ao estimulo e periodontite leve, com pelo menos 4 den-
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tes com um ou mais sitios com PS=24mm e NIC=1 mm no mesmo sitio e sangramen-
to ao estimulo. Nos casos em que ndo se enquadrem nos critérios supracitados se-
réo considerados sem periodontite (GOMES-FILHO et al., 2018).

O critério do CDC- AAP (PAGE; EKE, 2007; EKE et al., 2012b) tem sido muito
utilizado, assim como o critério de Gomes-Filho et al. (2018), em métodos de
diagnostico clinicos para estabelecer a presencga, severidade e extensdo da
periodontite (CONCEICAO et al., 2021) De acordo com este critério, a periodontite
pode ser classificada em periodontite grave, quando houver pelo menos 2 sitios in-
terproximais, em dentes diferentes, com PS=5mm e NIC= 6mm, e periodontite ndo
severa/outra periodontite, que inclui os casos leves e moderados. A periodontite mo-
derada se refere aos casos em que no minimo 2 sitios interproximais de dentes dife-
rentes apresentam PS=5mm e NIC=4mm e a periodontite leve, aos casos em que ha
2 ou mais sitios interproximais em dentes diferentes com PS=4mm ou NIC=3mm ou
ainda em casos em que ha apenas um sitio com PS=25mm (PAGE; EKE, 2007; EKE
et al., 2012b).

Apesar da dificuldade em obter um critério que atinja todos os propositos, co-
mo estimativas de prevaléncia, identificagéo de fatores de risco e atividade da doen-
ca, severidade, extensdo e necessidades de tratamento, trabalhos que utilizem crité-
rios bem estabelecidos pela literatura poderédo facilitar a comparacao entre as esti-

mativas de prevaléncias.

2.2 ASSOCIA(;AO ENTRE PERIODONTITE E DISLIPIDEMIA

Nos ultimos anos, tem sido reconhecido a influéncia decisiva da inflamacao
no desencadeamento da aterosclerose e DCVS (DANESH; COLLINS; PETO, 1997).
Dentre as inflamacdes, a periodontite passou a ser objeto de estudo por estar asso-
ciada com a ocorréncia de hipertenséo, diabetes, obesidade e dislipidemia aumen-
tando o risco de doengas cardiovasculares e eventos ateroscleroticos (BAHEKAR et
al., 2007; LOCKHART et al., 2012; MARTIN-CABEZAS et al., 2016; RYDEN et al.,
2016; CURY et al., 2018). As evidéncias respaldam a teoria de que a condic&o peri-
odontal pode ser um fator preditor para mudancas plasmaticas dos componentes
lipidicos (CURY et al., 2018; SONG; KIM; KIM, 2020). O conhecimento aprofundado
sobre a relacdo das desordens periodontite e dislipidemia sao fundamentais para

auxiliar os profissionais no manejo da saude geral do individuo.
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A periodontite favorece o aparecimento das DCVs e hipertenséo através da
acdo dos periodontopatégenos, seus subprodutos e mediadores pré inflamatérios,
que podem lesionar o endotélio e favorecer a formacdo de placas de ateroma
(SCHENKEIN; LOOS, 2013).

Uma outra teoria considera que a influéncia da periodontite nas condic¢des sis-
témicas € resultante do seu efeito indireto, a perda dentéria. Individuos edéntulos
parciais ou totais ou com mobilidade dentaria tendem a escolher alimentos de con-
sisténcia amolecida, que costumam ser mais caléricos, podendo resultar em niveis
elevados de lipidios séricos (STAUDT et al., 2012) ou obesidade (OSTERBERG et
al., 2010), predispondo a ocorréncia de eventos cardiovasculares potencialmente
fatais.

Neste contexto, muitos estudos tém investigado a periodontite como fator de
exposicdo e a dislipidemia como possivel desfecho primario, (KUMAR et al., 2014;
SANDI et al., 2014; KADHIM et al., 2020; KAMPTIS et al, 2016) que pode represen-
tar o elo de ligacdo entre a destruicdo periodontal e a maior ocorréncia de doencas
cardiovasculares (TANG et al., 2011).

Duas revisfes sisteméaticas recentes abordaram a correlacdo da periodontite
com niveis lipidicos aumentados (NEPOMUCENO et al.,, 2017; LIANHUI et al.,
2017). O trabalho de Lianhui et al. (2017), baseado em 06 estudos de caso controle
e um coorte, encontrou maior risco de ter niveis séricos elevados de TG e CT em
individuos com periodontite, em relacdo ao grupo periodontalmente saudavel, de-
monstrando que a periodontite pode ser considerada um fator de risco independente
para hiperlipidemia. Porém, neste estudo ndo houve diferenca entre 0os grupos com
e sem periodontite em relacdo aos valores plasmaticos de HDL-C e LDL-C. A outra
revisao sistematica (NEPOMUCENO et al., 2017) corrobora com os achados anterio-
res para a associagao da periodontite crénica e niveis aumentados de TG e CT, mas
também demonstrou haver correlacdo com os componentes lipidicos LDL-C e HDL-
C. Os diferentes conceitos de diagnéstico da periodontite utilizados pelos estudos,
aliada a limitada quantidade de estudos longitudinais, justificam a divergéncia entre
as evidéncias. A revisdo sistematica mais recente que aborda a tematica, é categori-
ca ao afirmar uma associacdo significativa entre periodontite e niveis elevados de
CT, TG, LDL-C e niveis reduzidos de HDL-C (JEPSEN; SUVAN; DESCHNER,
2020).
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Um estudo de coorte em que foi utilizado o indice periodontal comunitério
(IPC) como critério de diagndstico, encontrou que individuos com IPC maior ou igual
a 3 apresentaram uma probabilidade de 1.9 vezes maior de desenvolver dislipidemia
aterogénica do que aqueles que apresentavam menor IPC (MORITA et al., 2010).
Também foi demonstrado que a profundidade de sondagem e a perda de insercao
clinica, descritores periodontais importantes no diagnostico da periodontite, estdo
associadas com alteracdes nos niveis séricos de LDL-C e CT, em concordancia com
os estudos de Losche et al. ( 2000) e Katz et al. (2002), que encontraram associacao
da doenca periodontal com hipercolesterolemia (CT e LDL-C). Um estudo longitudi-
nal retrospectivo desenvolvido em uma amostra de pacientes cardiopatas observou
gue os parametros periodontais podem piorar a condi¢ao lipidica neste grupo de pa-
cientes, em relacdo aos HDL-C e CT e identificou uma relacdo negativa entre a se-
veridade da periodontite, representada por valores aumentados de perda de inser-
cdo, e a reducéo gradativa dos niveis de HDL-C ao longo do tempo (KAMPITS et al.,
2016).

Assim como ocorre na dislipidemia, a periodontite aumenta 0s niveis séricos
de citocinas, bem como as enzimas do estresse oxidativo, possibilitando a formacéao
de placas de ateroma e aumentando os componentes lipidicos pré aterogénicos
(LOSCHE et al., 2000; KATZ et al., 2002; SCHENKEIN; LOOS, 2013). A dishiose no
periodonto, provocada por bactérias anaerdbias gram negativas, e o dano tecidual
estimulam a liberacdo dos mediadores, como fator de necrose tumoral (TNF-a), in-
terleucina (IL) -1B) e interleucina (IL)-6 (LOOS, 2005), que vao atuar aumentando a
lipogénese hepética, lipdlise (degradacdo dos lipidios em &cidos graxos e glicerol)
do tecido adiposo ou reduzindo a filtragem sanguinea (IACOPINO; CUTLER, 2000;
ZUZA et al., 2016). Consequentemente, estas alteracfes metabdlicas poderdo de-
sencadear uma desordem lipidica, resultante da regulacdo positiva de TG circulante,
proveniente da lipdOlise tecidual, e LDL-C e degradacdo do HDL-C (IACOPINO;
CUTLER, 2000).

Além disso, a periodontite crénica promove a liberagdo de adipocinas pro in-
flamatdrias, como visfatina, leptina e resistina (KARTHIKEYAN; PRADEEP, 2007;
DESCHNER et al., 2014; NOGUEIRA et al., 2014; NOKHBEHSAIM et al., 2014) e
reducdo dos niveis plasméticos de adipocinas adiponectinas antiinflamatorias
(KARTHIKEYAN; PRADEEP, 2007; AKRAM et al., 2017; ZHU et al., 2017). Essa

condicao propicia um estado inflamatério de baixo grau que favorece o acometimen-
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to de muitas patologias (JEPSEN; SUVAN; DESCHNER, 2020). Um estudo recente
demonstrou que a expressao génica da leptina, uma citocina pré inflamatéria que
modula a funcéo das células de defesa (KARTHIKEYAN; PRADEEP, 2007) esta cor-
relacionada com parametros lipidicos e glicémicos (NEPOMUCENO et al., 2019).

O estado inflamatoério da periodontite pode ainda, induzir mudancas nos re-
ceptores nucleares hormonais, a exemplo do receptor ativado por proliferadores de
peroxoma, que regulam a homeostase da glicose, metabolismo lipidico e inflamacéo,
podendo ser mais uma fonte de associacdo dentre as desordens periodontal e lipidi-
ca (JEPSEN; SUVAN; DESCHNER, 2020).

Uma outra teoria sugere que as bactérias patogénicas presentes nas bolsas
periodontais, podem atingir a circulacdo sistémica e ocasionar uma cascata de rea-
cOes inflamatdrias (HAJISHENGALLIS, 2016). Uma investigacao encontrou associa-
cdo da bactéria periodontal patogénica Tanerella Forsethia com niveis aumentados
de CT e HDL-C (ARDILA; PEREZ-VALENCIA; RENDON-OSORIO, 2015).

Ressalta-se que fatores como idade, tabagismo, hipertenséo, diabetes e obe-
sidade sdo reconhecidos na literatura como possiveis fatores que influenciam a rela-
céo da periodontite como fator de risco para a dislipidemia. Neste sentido, a obesi-
dade deve ser considerada pelos estudos que investigam esta associacdo em vista
do seu importante papel em ambas as condi¢cdes sistémicas. No entanto, o estudo
de Cury et al, (2018) ao avaliar a influéncia da obesidade e periodontite sobre o perfil
lipidico sérico encontrou que, mesmo em individuos com peso normal e com perio-
dontite crénica, ocorreu associagdo estatisticamente significante com os valores sé-
ricos de TG, CT/HDL-C e LDL-C, demonstrando que os parametros periodontais
atuam como fatores de risco independentes para a dislipidemia. Ja o estudo de Zuza
et al (2016) encontrou que a obesidade potencializou o efeito da periodontite sobre
os componentes lipidicos, identificando valores mais altos de CT, LDL-C e TG no
grupo com periodontite e obesidade, quando comparado ao grupo de ndo obesos
com periodontite. Diferente do estudo anterior (CURY et al., 2018), os achados de
Zuza et al (2016), ndo encontraram uma influéncia da periodontite, por si s@, sobre a
dislipidemia.

Os fatores comportamentais também podem interferir na investigacao da pe-
riodontite como preditor de alterages no perfil lipidico. Um exemplo disso, é a asso-
ciacdo da presenca de placa visivel, um descritor periodontal, com niveis aumenta-

dos de colesterol. Nesta situacdo, ndo ha plausibilidade biologica que justifique a
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relacdo entre o parametro periodontal e a condicao lipidica, mas os habitos compor-
tamentais podem levar a inducéo de que individuos que apresentam melhores habi-
tos com a higiene oral apresentam maior probabilidade de ter mais cuidados com a
saude geral, levando a esta correlacao (KAMPITS et al., 2016).

O estudo de Song et al (2020) investigou a influéncia dos indicadores de higi-
ene oral sobre a relagdo da periodontite como fator de risco para mudancas lipidicas
pré-aterogénicas. Este estudo de coorte retrospectiva de base populacional, encon-
trou que individuos que escovavam os dentes com frequéncia igual ou maior a trés
vezes por dia, apresentavam efeitos lipidicos benéficos, com aumento dos valor de
HDL-C e reducdo do TG. Por outro lado, a perda dentaria interferiu negativamente
sobre os niveis lipidicos em individuos com periodontite, promovendo a reducdo do
HDL-C e aumento do TG. Estes achados demonstram a importancia dos cuidados
de higiene oral para diminuir a possibilidade de dislipidemia (SONG; KIM; KIM, 2020)

A terapia periodontal pode exercer fungdo adjuvante na melhora do processo
inflamatorio local e da funcéo endotelial (TONETTI; D’AIUTO; NIBALI, 2008). Sendo
assim, o tratamento da doenca periodontal pode refletir positivamente no controle
metabolico dos lipidios (FENTOGLU et al., 2009; CAULA et al., 2014) e de marcado-
res sistémicos, como a proteina C- reativa (CAULA et al., 2014), que representa um
importante marcador de risco cardiovascular (CARRARETO ET AL, 2011). A CRP
contribui para a fagocitose das células lesionadas e remanescentes teciduais e seu
controle pode auxiliar na reparacdo do dano tecidual (HACK et al., 1997,
PARASKEVAS; HUIZINGA; LOOS, 2008). Sendo assim, a prevenc¢ao e o controle da
periodontite representam um impacto positivo na condicéo sistémica e social do indi-
viduo, e deve fazer parte das estratégias de politicas publicas, partindo do entendi-
mento de que a saude da boca nédo esta dissociada do resto do corpo.

Seguem 02 tabelas com a sintese de alguns estudos reportados na literatura
sobre a associacdo entre periodontite e dislipidemia. A tabela 01 apresenta os estu-
dos que avaliariam a dislipidemia como desfecho e a tabela 02, como exposi¢ao. A
maioria dos estudos foram provenientes da Coréia, com amostras de grande repre-
sentatividade. Ha uma prevaléncia de estudos transversais e aplicacdo do indice
periodontal comunitario (IPC) na avaliacdo periodontal. As evidéncias encontradas
pela maior parte dos estudos (LEE et al.,, 2017b; CURY et al., 2018; KEMER
DOGAN et al., 2018; KWON et al., 2018; HAN; YI; BAE, 2020; SONG, KIM, KIM,
2020; GOMES-FILHO et al., 2021) apontam existir uma associacao entre a periodon-
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tite e dislipidemia. Quando foram avaliados os componentes lipidicos e a condicéo
periodontal, os estudos sao divergentes, alguns apontando associagdao com HDL-C
(KAMPITS et al., 2016; HAN; YI, 2019; LEE et al., 2017), LDL-C (THAPA; WEI, 2016;
HAN; YI, 2019; LEE et al., 2017), CT (KAMPITS et al., 2016; THAPA; WEI, 2016;
CURY et al., 2018) e TG (CURY et al., 2018). No entanto, divergindo destes acha-
dos, alguns estudos ndo encontraram uma relacdo dos parametros periodontais e
lipidicos (GOULART et al., 2017; ZHAO et al., 2019). O estudo de Lee et al., (2017),
através de amostragem estratificada, encontrou associacdo da alteracdo lipidica
(baixo HDL-C e alto LDL-c) com a condi¢ao periodontal apenas entre as mulheres.
Sendo assim, pode-se observar que a literatura ndo apresenta dados conclusivos
sobre o objeto de estudo deste trabalho, demonstrando a necessidade de maior in-
vestigacdo explorando essa associagao, inclusive na populagéo brasileira, com crité-

rios de diagnostico periodontal robustos, e estratificando para grupos especificos.



Tabela Ola-

Sintese de estudos que investigaram a
associacao entre periodontite
(exposic¢ao) e dislipidemia (desfecho)

Tabela 01b-

Sintese de estudos que investigaram a
associacdo entre dislipidemia
(exposi¢ao) e periodontite (desfecho)



Tabela 0la- Sintese de estudos que investigaram a associagdo entre periodontite (exposi¢éo) e dislipidemia (desfecho)
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AU- OBJETIVO TIPO DE ES- DIAGNOSTICO DE DIAGNOSTICO VARIAVEIS RESULTADOS LIMITACOES
TOR(E TUDO/ PERIODONTITE DE DISLIPIDE- CONFUN-
S) MIA DIDORAS
TAMANHO DA
ANO AMOSTRA/
RE- IDADE
VISTA
LOCAL
Kam- Avaliar a asso- Coorte retros- As variaveis clinicas Para cada Os principais O tamanho amostral foi
pitset ciacdo entrea  pectiva de 03 registradas foram: a) umadas4  achados indicam limitado, o que pode ter
al, DP e altera- anos. Amostra:  Indice de placa visi- variaveis gue os descritores  gerado menor poder
2016 ¢Oes lipidicas 80 pacientes vel, indice de san- lipidicas, de DP podem in- para encontrar associa-
nt 3 em pacientes com diagnéstico gramento gengival, foram apli-  fluenciar negati- coes.
nt
_ com doenca de doenca arte- Recesséao gengival cados mo-  vamente o controle o
Cardio- ) ) ) ) . o ) A participacdo em coor-
arterial corona- rial coronariana  (RG), Profundidade delos multi- lipidico de pacien-
vasc , . . _ te de acompanhamento
_ riana cronica cronica, perten-  de sondagem (PS), plos para os tes cardiopatas no _
Sci , _ cardiovascular, pode ter
sob cuidado centes a uma Sangramento sub- descritores  que se refere ao
o _ _ impactado positivamen-
cardiologico coorte em gengival (SS), Perda periodon- HDL-Colesterol e
. ) N ) ) te nos niveis lipidicos
terciario em um acompanha- de insercéo periodon- tais, com ao colesterol total.
Brasil pelos préprios cuidados

ambulatorio de

referéncia no

mento no ambu-

latorio de cardi-

tal. A presenca de

periodontite grave foi

ajustes para

o tempo de

Por outro lado,

associacdes con-

cardioldgicos recebi-



Zuza et
al,
2016

Journal
of Oral
Sci-

ence

Para,

sul do Brasil.

Avaliar o perfil
lipidico e PCR
de alta sensibi-
lidade em pa-
cientes obesos
e ndo obesos
em terapia

periodontal

opatia isquémi-
ca do Hospital
de Clinicas de
Porto Alegre
(HCPA). A mai-
oria da amostra
foi de homens =
60 anos ex-

fumantes.

Ensaio clinico

randomizado

N = 54. Os gru-
pos de obesos e
ndo obesos exi-
biram caracte-
risticas socio-
demograficas
semelhantes. 28
participantes
eram obesos e

26 nao obesos,

definida pelos critérios
de Eke et al. (2012)

Periodontite crénica
generalizada: >30%
dos sitios com pelo
menos 6 dentes com
PS=5 mm e perda de
insercao clinica 23
mm e sangramento a

sondagem (SS).

CT: até 200 mg/
dL (desejavel),
200 a 239 mg /
dL (limite),>
239 mg/dL
(alto);

HDL-C: 40 a 85
mg / dL (deseja-

vel);

LDL-C: <130 mg
/ dL (desejavel),
159 mg / dL

acompa-
nhamento,
idade, IMC,
fumo, uso
de hipogli-
cemiantes
orais e ano
de acom-
panhamen-

to.

sistentes nao fo-
ram observadas
com outros marca-

dores lipidicos

N&o obesos com
periodontite apre-
sentaram valores
de referéncia den-
tro dos padrdes
desejados, suge-
rindo que a perio-
dontite isolada-
mente néo influen-
ciou a hiperlipide-
mia. Os obesos
gue receberam

terapia periodontal
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dos.

Falta de informacao
sobre varidveis impor-
tantes, por ser um es-

tudo retrospectivo.

N&o foram mensuradas
mudancas na dieta e
estilo de vida, e sabe-
se que alteragbes do
perfil lipidico podem
ocorrer em funcao dis-

SO.



Brasil

com média de
idade de 45,7
anos (8,4 anos)
e 42,7 anos (7,5
anos), respecti-

vamente.

A proporcéo
homem/mulher
foi de 6/22 nos
grupos de obe-
sos e de 8/18

nos nao-obesos.

(limite) e> 159
mg /dL (alto
risco); TG: <150
mg / DI (6timo),
150 a 199 mg/
dL (moderado),
200a499 mg/
dL (alto) e> 500
mg / dL (muito

alto);

béasica exibiram
reducéo significati-
va nos niveis soro-
l6gicos de TC,
LDL-C e TG, jao
grupo de ndo obe-
sos obteve-se me-
lhora mas isso ndo
foi estatisticamente
significativa. Hs-
CRP reduziu signi-
ficativamente apds
a terapia periodon-
tal em individuos
ndo obesos e obe-

SOS.
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Cury et

al,

2018

Clin
Oral

Invest

Brasil

Avaliar os ni-
veis séricos
lipidicos em
pacientes com
peso normal ou
obesos com ou
sem periodonti-

te cronica

Transversal

160 pacientes
alocados em 4
grupos: 40 com
peso normal
(PN) e sem pe-
riodontite croni-
ca (SPC); 40
obesos(OB)
SPC,; 40 com
PN e com peri-
odontite crénica
(PC); 40 obesos

com PC.

>30 anos

>30% dos sitios peri-
odontais com conco-
mitante PS e NIC
24mm com sangra-
mento a sondagem
(SS) e 0 minimo de
06 dentes distribuidos
em diferentes qua-
drantes apresentando
pelo menos 01 sitio
com PS e NIC 25 mm

com SS

O estudo consi-
derou niveis
séricos lipidicos

normais:

TG <200 mg/dl,
CT <200 mg/dl,
LDL-C <130
mg/dl,

HDL-C >60
mg/dl.

Ajustado
para género
e idade

Periodontite e
obesidade, jun-
tos/individualmente
, estdo relaciona-
dos a um perfil
lipidico pro-
aterogeénico.

Mesmo quando se
comparou 2 gru-
pos com peso
normal, o grupo
com periodontite
crbnica apresentou
maiores niveis
(p<0,05) de TG e
CT
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Considerou apenas
pacientes com perio-
dontite cronica genera-
lizada e obesos, exclu-
indo a periodontite leve
e pessoas com sobre-
peso ou obesidade ex-

trema;

Fatores socioecondmi-
cos nao foram registra-

dos formalmente



Zhao et
al,
2019

Journal
of Peri-
odon-
tology

Hong
Kong

Investigar a
associacdo do
estado perio-
dontal com o
perfil geral de
comorbidades
comuns, e ava-
liar se os resul-
tados da avali-
acao periodon-
tal podem re-
fletir na susce-
tibilidade do
hospedeiro as

comorbidades.

Coorte Retros-
pectiva

(follow up =18

anos)

N= 488 (191
homens e 297

mulheres)

Mediana de
idade= 34 (18 e
84 anos)

Registros de
dados médicos
no Sistema de
Gerenciamento
Clinico (CMS)
da Autoridade
Hospitalar de
Hong Kong (HA)

Os 488 participantes
foram divididos em
dois subgrupos de
acordo com suas
condicdes periodon-
tais medidas pelo
IPC, perda 0ssea
(PO) e perda 6ssea /
idade e numero de

dentes restantes:
IPC <2 vs IPC=3,

PO =280% vs PO
<80%,

POl/idade <0.5 vs
20.5,

NUmero de dentes

remanescentes

225 vs <24

ajuste para
idade, sexo
e namero
de dentes

restantes.

Dois componentes
da sindrome me-
tabdlica (ou seja,
hipertenséo e dis-
lipidemia) foram
investigados e,
apos ajustes de
fatores de confu-
sdo, suas associa-
¢bes com condi-
¢cOes periodontais
sao insignificantes,
de acordo com os
dados extraidos do
NHANES III. A
perda éssea alveo-
lar ao longo da
idade atua como
um fator de risco
independente para
os perfis de co-
morbidade apds o

ajuste para idade,
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Falta de calibracéo inter

examinadores.

Auséncia de informa-
¢bes demograficas im-
portantes (IMC, taba-
gismo, escalas socioe-
condmicas, frequéncia
de exercicios) o que
pode afetar a validade

interna do estudo.

Coleta de dados restrita
a um hospital publico,
indicando que os dados
deste estudo néo po-

dem ser generalizados.

N&o foi informado se os
participantes deste es-
tudo receberam cuida-
dos bucais de outros

provedores.



sexo e numero de

dentes restantes.
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Song et
al,
2020

Journal
of Clin-
ical
Perio-
dontol-

0gy

Coréia

Investigar a
associacdo da
periodontite e
indicadores de
higiene bucal
com alteracoes
nos parame-
tros de lipidios
no sangue em
uma coorte
nacional de
base populaci-
onal em um
cenario longi-

tudinal.

Coorte retros-
pectiva

N: 65.078 parti-
cipantes com

idade =40 anos.

Este estudou
utilizou a base
de dados Kore-
an National
Health Insuran-
ce Service
(NHIS). O nu-
mero médio de

medi¢cdes do

perfil lipidico por

participante foi

de 4 (intervalo

interquartil; 3-6),

e o periodo de
acompanha-
mento médio foi

de 5,19 anos

Para tornar os dados
do diagnéstico da
periodontite mais con-
fidveis, ndo foi usado
apenas o IPC. Além
disso, a periodontite
foi definida usando o
ICD- 10, cddigos de
tratamento e proce-

dimento.

A principal vari-
avel dependente
deste estudo foi
a mudanga lon-
gitudinal no per-
fil lipidico, que
foi calculada
como a diferen-
¢a nos niveis de
lipidios na linha
de base e aque-
les medidos
repetidamente
(4 colesterol
[colesterol total],
ALDL-C coleste-
rol, AHDL-C
colesterol e ATG

[triglicerideq] )

sexo, idade,
renda fami-
liar, fumo,
alcool,
exercicios,
indice de
massa cor-
poral, hiper-
tensao,
diabetes
mellitus,
doenca
renal croni-
ca, nivel de
aspartato
aminotrans-
ferase, nivel
de alanina
aminotrans-
ferase, linha
de base,
nivel de

lipidios,

A periodontite e a
perda dentaria
foram associadas
a diminui¢do dos
niveis de colesterol
HDL-C e ao au-
mento dos niveis
de triglicerideos,
respectivamente.
Além disso, a es-
covacao frequente
dos dentes (=3 por
dia) foi associada
ao aumento dos
niveis de colesterol
HDL-C e diminui-
cdo dos niveis de

triglicérides.
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Coorte retrospectiva:
nao foi possivel consi-
derar a severidade da
periodontite e 0 numero
de perdas dentérias;
nao permite identificar a
direcédo causal da as-
sociagao. Incluiu ape-
nas a populacao sul-
coreana. Viés de me-
moria. O nimero de
perdas e caries denta-
rias e a gravidade da
periodontite ndo foram
incluidos no conjunto
de dados. Nao fez um
teste de consisténcia
do diagndstico e gravi-
dade da periodontite.
N&o ajustou para esta-
do civil, nivel de educa-
¢ao e ndo incluiu para-

metros para biomarca-



tempo des-
de o exame
inicial, mar-
cadores
para o es-
tado de
saude bucal
e cuidados
de higiene
bucal como
variaveis de

efeitos fixos
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dores inflamatoérios



Gomes
- Filho
et al.

2021

Oral
Dis-

ease

NHANES= National Health and Nutrition Examination Survey; CDC-AAP; Centro de Prevencio e de Controle de Doencas/ Academia Americana de Periodontia

Investigar a
associacao
entre a gravi-
dade da perio-
dontite (expo-
sicao) e dislipi-
demia (desfe-
cho).

Estudo trans-

versal

N=1.011 usua-
rios de servigos
publicos de sa-
ade.

CDC/AAP

Avaliacéo dos
biomarcadores
sistémicos, se-
guindo a defini-
¢&o de dislipi-
demia de acor-
do com o Guia
de Risco Cardi-
ovascular Total
da OMS.

Peso, altu-
ra, circunfe-
réncia da
cintura e
presséo
arterial fo-
ram medi-
dos, e soci-
oeconbmi-
co-
demogréfi-
co, fatores
de compor-
tamento do
estilo de
vida, condi-
¢cOes gerais
e de saude

bucal

A associacao entre
periodontite mode-
rada e grave e
dislipidemia foi
mantida ap0s ana-
lise hierarquica e
no modelo de re-

gressao multipla.

dos Estados Unidos da América; IPC= indice Periodontal Comunitario; DP= Doenca Periodontal; DM= Diabetes Mellitus
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Tabela 01b- Sintese de estudos que investigaram a associac¢ao entre dislipidemia (exposi¢ao) e periodontite (desfecho)
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AU- OBJETIVO TIPO DE ES- DIAGNOSTICO DE DIAGNOSTICO VARIAVEIS RESULTADOS LIMITACOES
TOR(E TUDO/ PERIODONTITE DE DISLIPIDE- CONFUN-
S) MIA DIDORAS
TAMANHO DA

ANO AMOSTRA/
RE- IDADE
VISTA
LOCAL
Thapa  Examinar a Transversal Classificagdo CDC- Participante foi  Ajustado A chance de ter N&o ajustada para al-
et al, associagdo AAP categorizado para idade, periodontite foi gumas variaveis indis-
2016 entre o CT como: sexo, renda 2,22 vezes maior poniveis nos bancos de

sérico elevado  N: 1.061 (acima educacio- entre aqueles com dados, como por

) ) CT total alto i
e periodontite  de 30 anos) nal, taba- CT alto em compa- exemplo, placa denta-
2240 mg / dl, _ _ . :
Journal entre adultos gismo, dia- racdo com aqueles ria.
_ Média de idade: .
of Peri- norte- CT limitrofe alto: betes, IMC ~ com CT menor ou ) )
_ 49,9 anos _ . _ Diferenca de padroni-
odon- americanos e ingestao igual a 199 mg / dl. o
CT entre 200- . o zacao dos critérios para

tology = com 30 anos de calcio Niveis elevados de

Ou mais usan-

do os dados

239 mg/ dI

e CT normal

colesterol LDL-C

apresentaram 1,79

periodontite dificulta a

comparabilidade entre



EUA

Lee et
al,
2017

Journal
of Peri-
odon-

tology

coletados pelo
NHANES entre
2011-2012.

Avaliar a asso-
ciacéo dos
niveis séricos
lipidicos e o
risco de perio-
dontite e as
diferencas des-
ta relacéo en-
tre homens e

mulheres

Transversal;

6.905 coreanos

=20 anos

IPC

<199 mg / dl;

LDL-C anormal
2160mg / dl.

HDL-C anormal
<50mg/dl e

TG anormal
2200 mg / dl.

CT<200 (nor-
mal), CT: 200—
239 (limite); CT
2240 mm/dL
(alto);

HDL-C 260 (al-
to), HDL-C 41—
59 (normal),
HDL-C=<40

mm/dL (baixo),

LDL-C<100
(baixo), LDL-C

Ajustado
para idade,
regiao, nivel
educacio-
nal, IMC,
tabagismo,

etilismo

vezes mais proba-
bilidade de ter pe-
riodontite do que
guando o LDL-C
estava normal.
N&o houve associ-
acao estatistica-
mente significante,
entre periodontite
e TG HDL-C.

Significante asso-
ciacao entre baixo
HDL-C e alto LDL-
C e risco aumen-
tado de periodonti-

te em mulheres.

No entanto, nos
homens néo houve
associacao entre
periodontite e 0s
niveis lipidicos

séricos.

0s estudos.
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Coréia
Kwon Avaliar se a
et al, razao TG/HDL-
2017 C esta associ-
) ada com a pe-
Clin ) )
riodontite em
Oral
adultos corea-
Invest
nos.
Coréia

Estudo trans-

versal

N: 12.249
(4.941 homens
e 7.308 mulhe-
res) que fizeram
parte da Korean
National Health
and Nutrition
Examination
Survey entre
2012-2014.

IPC

A periodontite foi defi-

nida como uma pon-

tuagéo de IPC=3 com

pelo menos um local

afetado.

100-159 (nor-
mal), LDL-C
2160 mm/dL
(alto) e

TG <150 (nor-
mal), TG 150—
199 (limite) e
TG=200 mm/dL
(alto)

O estudo cate-
gorizou a razéo
TG/HDL-C em

03 grupos:

T1<2.0,
2.0 T2 <3.6,

T3 23.6 para

homens;
T1<1.3,

1.3 T2 <24,

Ajustado
para idade,
circunferén-
cia abdomi-
nal, PA sis-
télica, gli-
cemia, habi-
to de fumar,
beber, rea-
lizar ativi-
dade fisica,
renda fami-

liar, habitos

A prevaléncia de
periodontite au-
mentou com o au-
mento na razéo
TG/HDL-C, de
23.3%, 34.5%, and
37.1% para ho-
mens e 13.8%,
19.6% e 31.0%
para mulheres.
ApOs os ajustes
para todas as vari-

aveis confundido-
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A perda 6ssea e perda
de insercdo ndo foram
avaliadas, uma vez
gue, para o diagnéstico
de DP, foi utilizado o
IPC, 0 que pode super
ou subestimar a exten-
sao e severidade da
DP:;

Como os dados deste
estudo foram obtidos
secundariamente a par-
tir do KHANES, 2012-
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T3 22.4 para de saude ras, entre os 3 2014, n&o foi possivel
mulheres oral e uso grupos estudados, utilizar marcadores que

de medica- o grupo que apre- reflitam a presenca de

mentos sentou maior razao resisténcia a insulina,
antidislipi- de TG/HDL-C teve ou marcadores inflama-
demia. 1,474 vezes mais torios, como CRP e

chances de ter DP  TNF-a.
entre os homens e

1,259 vezes mais

chances entre mu-

Iheres, quando

comparado com o

grupo com menor

razdo TG/HDL-C.

Goulart Investigar a Transversal 1.Gingivite: sangra- (LDL-C) =130 A OR com N&o foi encontrada Amostra ndo represen-
et al, associacao £39 adultos | mento gengival ap6s  mg/dl ouuso de seu 95% ClI nenhuma associa- tativa da populacdo
adultos jo-
entre doenca : 10 segundos de son-  medicamentos foi apresen- cao independente  (viés de selecao).
2017 , vens e de meia
periodontal dagem; que reduzam o  tada: mode- entre os fatores de
idade, atendidos ] )
Sao (DP) e fatores colesterol. lo 1 (bruto); risco cardiovascu-
, _ em um centro 2. Periodontite: pre- o
Paulo de risco cardi- modelo 2 lares classicos e a
de checkup e senca de 4 ou mais _ ,
Med J ovasculares (ajustado doenca periodon-
L promocéao de dentes com um ou )
tradicionais paraidade tal. Apenas a obe-

] saude localiza- mais sitios com pro- ) )
(obesidade, e sexo); sidade esteve mais



Brasil

Kemer
Dogan
et al,
2017

Turquia

Acta

hipertenséo,
dislipidemia,
diabetes e sin-
drome metabo-

lica)

Avaliar o papel
da menopausa
na relacéo en-
tre hiperlipide-
mia e doenca
periodontal por
meio de mar-
cadores de

estresse oxida-

do em Séo Pau-
lo, sem histérico
de doenca car-

diovascular

N = 67: Dividida

em 4 grupos:

- 18 controles
saudaveis com

pré-menopausa

©

- 16 hiperlipide-

mia com preé-

fundidade de sonda-
gem =4 mm e perda

de inser¢cao = 3 mm,;

3. Saude periodontal
(grupo de referéncia):
sem sinais de infla-

macao/bolsa

PS e NIC foram me-
didos em seis sitios e
o indice de placa (IP)
e indice gengival (IG)
foram avaliados em
quatro sitios usando
uma sonda periodon-
tal. O nimero de den-

tes perdidos também

TG>200mg/
dL, TC> 200 mg
/dL, LDL-C >
130 e HDL-C
<35 mg/ dL.

modelo 3
(ajustado
para idade,
sexo, taba-
gismo e
etilismo) e
model 4
(ajustado
para idade,
sexo, fumo,
etilismo e
Higiene
Oral)

As covaria-
veis que
afetam os
resultados
foram cui-
dadosa-
mente dis-
tribuidas
entre 0s

grupos,

proxima da desta
associacao, po-
rém, apés o ajuste
multivariado que
incluiu HO e sau-
de, ndo houve as-
sociagéo signifi-

cante.

Apods a analise de
regressao linear
multivariada, em
comparagado com o
Grupo C(controle),
0 Grupo
H(hiperlipidemia)
estava relacionado
a um aumento nos

niveis de DP, mas
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Os niveis de estrogénio
nao foram avaliados, e
a duracéo da meno-
pausa foi limitada a 1-5
anos para prevenir 0s
efeitos relacionados ao

tempo.

N&o foi possivel avaliar



Odon-
tologica
Scan-
dinavi-

ca

tivo na saliva.

Comparando
as mulheres
menopausadas
com 0s contro-
les pré-
menopausicos
sistemicamen-

te saudaveis.

menopausa (H) foi registrado.

- 17 sistemati-
camente sauda-
veis com pos-
menopausa (M),
e

- 16 hiperlipide-
mia e pos-
menopausa
(HM).

porém o
efeito da
idade, dife-
rente entre
0S grupos,
foi ajustado
em analises
de regres-
sao linear
multivaria-
da.

nenhum efeito sig-
nificativo do Grupo
M (menopausadas
e sistemicamente
saudaveis) foi ob-
servado em rela-
¢cao aos parame-

tros periodontais.

O estudo sugere
gue a menopausa
agrava um estado
periodontal, ja
agravado pela hi-

perlipidemia.
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a relacao entre hiperli-
pidemia e /ou meno-
pausa e Varios graus de
doenca periodontal,
porgue o estudo s6
incluiu casos de gengi-
vite e periodontite leve

ou moderada.



Han &
Yi,
2019
Quin-
tessen-
ce In-

ternati-

onal

Coréia

Confirmar a
associagao
entre dislipi-
demia, com-
portamento de
saude oral e
condigéo peri-
odontal de
acordo com os
grupos etarios
(abaixo de 40
anos e acima

de 40 anos)

Transversal

17.004 adultos

IPC

Cddigo 0: periodonto
saudéavel; Codigo 1:
sangramento gengi-
val; Codigo 2: presen-
¢a de calculo; Cadigo
3: bolsa de 4-5mm e
Cddigo 4: PS = 6mm.

A periodontite foi defi-
nida quando o pacien-
te foi classificado nos
cbdigos 3 e 4 e quan-
do existir uma ou
mais bolsas com PS =

4 mm.

A categorizacao
da dislipidemia
seguiu a catego-
rizacdo padréo
para os sul-

coreancos.

CT: normal (<
200 mg/dL), pré-
hiper CT (200 a
239 mg/dL),
hiper-TC (= 240
mg/dL).

HDL-C: normal
(40 a 59 mg/dL),
hiper-HDL-C (=
60 mg/dL), e
hipo-HDL-C (<
40 mg/dL).

TG: normal (<

Ajustado
para: varia-
veis socio-
demogréfi-
cas (idade,
género,
renda fami-
liar, nivel
educacio-
nal), com-
portamen-
tos de sau-
de geral
(a@lcool, fu-
mo, cami-
nhadas
regulares,
ingestao de
gordura) e

condigéo da
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HDL-C X PERIO-
DONTITE

Limitada representativi-
dade da amostra a dife-

) _ rentes grupos étnicos e
Hipo-HDL-C foi

significantemente

culturais

associada com Limitagdo do IPC utili-

periodontite nos 2  zado neste estudo, que
grupos (menores e nao considera parame-
maiores de 40 tros clinicos periodon-
anos) tais, como imagem e

perda 6ssea.
Hiper- HDL-C foi
associada com a Avaliagéo de apenas 10
periodontite ape- dentes indices.
nas no grupo aci-

ma de 40 anos.

LDL-C X PERIO-
DONTITE

Hiper-LDL-C e pré-
hiper-LDL-C foram



150 mg/dL), pré-
hiper-TG (150 a
199 mg/dL), e

hiper-TG (= 200

mg/dL).

LDL-C: normal
(< 130 mg/ dL),
pré-hiper-LDL-C

(130 a159

mg/dL), e hiper-
LDL-C (= 160

mg/dL).

saude oral
(n de den-
tes rema-
nescentes,
caries ati-
vas) e con-
dicdo de
saude ge-
ral. (diabe-
tes, obesi-
dade e hi-
pertensao

arterial)
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associados com
periodontite em
maiores de 40

anos

CT ETG X PERI-
ODONTITE

TC e TG néo fo-
ram significante-
mente associados
com periodontite

Nnos 2 grupos.



Han et
al,
2020

Clin
Oral

Invest.

Coréia

Examinar se a
dislipidemia
esta indepen-
dentemente
associada a
periodontite de
acordo com
idade, sexo,
fumo e uso
nocivo de al-
cool em uma
amostra repre-
sentativa de
adultos corea-

nos.

Transversal

Idade: 19-79

anos

N=3987

A periodontite foi defi-
nida como um IPC =2 3
0 que indica que pelo
menos um sitio tinha
bolsa> 3,5 mm (cédi-
go 4> 5,5 mm). Os
numeros dos dentes
indicadores foram 11,
16, 17, 26, 27, 31, 36,
37, 46 e 47 de acordo
com o sistema da
FDI.

CT: normal se
< 200 mg/dL,
pre-hiper-CT se
200-239 mg/dL,
ehiper-CT se 2
240 mg/dL.

TG: normal se <
200 mg/Dl; hi-
per-TG se > 200
mg/dL.

HDL-C: normal
se > 40 mg/dL
and hipo-HDL-
Cse<40
mg/dL.

LDL-C : normal
se <160 mg/dL
e hiper-LDL-C

se = 160 mg/dL.

Ajustado
para varia-
veis socio-
demograéfi-
cas, habitos
de saude
bucal e ge-
ral e estado
de saude

bucal.

Foram encontra-
das associagbes
entre dislipidemia
e periodontite nos
modelos de re-
gressao logistica
multivariada. Hi-
per-TG e hipo-
HDL-C exibiram
maiores ORs para
periodontite, mas
hiper e pré-hiper-
CT, bem como
hiper-LDL-C, ndo
foram significati-
vamente associa-

dos a periodontite.
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O uso do IPC pode ter
subestimado a preva-
Iéncia de periodontite
(9%).

NHANES= National Health and Nutrition Examination Survey; CDC-AAP; Centro de Prevencdo e de Controle de Doencgas/ Academia Americana de Periodontia

dos Estados Unidos da América; IPC= indice Periodontal Comunitario; DP= Doenga Periodontal; DM= Diabetes Mellitus
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3 OBJETIVOS

3.1 OBJETIVO GERAL

e Avaliar a condi¢éo periodontal e fatores associados a dislipidemia em adultos.

3.20BJETIVOS ESPECIFICOS
¢ Realizar sintese dos estudos de revisédo sistematica e meta-analise que inves-
tigaram a associacao de fatores socioecondémicos, estilo de vida e condicdes
de saude com a dislipidemia.
e Estimar a associacdo entre a periodontite e o nivel sérico dos lipidios na

amostra do estudo.
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4 METODOLOGIA

O desenvolvimento desta pesquisa ocorreu em duas etapas: na primeira eta-
pa foi realizado um estudo denominado umbrella review, que compreendeu uma sin-
tese de revisGes sistematicas e meta-analises existentes sobre determinado tépico
de pesquisa, com objetivo de avaliar estudos observacionais que investigaram fato-
res associados a dislipidemia. Na segunda etapa, foi realizado um estudo epidemio-
l6gico transversal em individuos adultos assistidos em Unidades de Saude do muni-
cipio de Salvador, Bahia, em uma perspectiva analitica confirmatéria da associacéo
entre a periodontite e o nivel sérico dos componentes lipidicos.

4.1 ESTUDO UMBRELLA REVIEW

O protocolo do presente estudo foi registrado no PROSPERO 2022
(CRD42022341620). Esta revisao foi conduzida de acordo com as recomendacdes
PRISMA 2020 (Preferred Reporting Items for Systematic reviews and Meta-
Analyses) (PAGE et al., 2022). As orienta¢cdes metodologicas do Instituto Joanna

Briggs para umbrella review também foram seguidas.

4.1.1 Pergunta de investigagdo (PEO) e critérios de elegibilidade

A pergunta de investigacdo PEO (Populacdo, Exposicdo e Desfecho) usada
nesta umbrella review corresponde a uma variacdo do formato PICO (Populacéao,
Intervencéo, Comparacéo e Desfecho) tradicional, adequada ao desenho de estudo
proposto (MOOLA et al, 2015). Sendo assim, a pergunta de investigacdo deste estu-
do foi: quais séo os fatores associados (E) a dislipidemia (O) em adultos (P)?

Os critérios de inclusdo foram revisbes sistematicas com metanalises, que
agregaram dados de estudos observacionais (transversais caso controle e coorte)
no intuito de identificar fatores associados a dislipidemia. Os estudos foram restritos
aos idiomas inglés, portugués e espanhol e publicados a partir de janeiro de 2011. A
populacdo compreendeu individuos adultos com idade minima de 18 anos de idade.
O desfecho primario foi a dislipidemia, caracterizada por altera¢cdes nos niveis seéri-
cos de lipidios (colesterol total, triglicerideos, lipoproteina de baixa densidade- LDL-
C colesterol e lipoproteina de alta densidade - HDL-C colesterol).

Foram incluidas revisfes identificadas nas bases de dados de janeiro de 2011

a 06 de fevereiro de 2022 e que apresentaram pelo menos trés estudos componen-
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tes. Nos casos em que uma associacao foi coberta por mais de uma revisao, foi se-
lecionada aquela que apresentou maior numero de estudos componentes e permitiu
extrair o tamanho amostral dos estudos componentes, apresentando adequadamen-
te as estimativas de efeito.

Foram excluidos resumos de conferéncias, editoriais, cartas ao editor e as
duplicidades entre as bases bibliograficas. Foram consideradas inadequadas as
revisées que nao investigaram fatores associados ao desfecho, ndo apresentaram
grupo de comparacgao, ou que nao permitiram extracdo dos dados para analise. Nao
foi propédsito desse estudo incluir fatores genéticos uma vez que nao foi objeto de
andlise o perfil genético dos individuos. Também foram excluidas revisdes de estu-
dos desenvolvidos em gestantes, em decorréncia das demandas metabdlicas ine-
rentes a gestacao, cuja avaliacdo ndo corresponde ao objetivo proposto (CUNNIN-
GHAM et al., 2001).

4.1.2 Estratégias de busca

Foram empregadas as seguintes bases eletronicas: EMBASE, PubMed, Sco-
pus, LILACS, Web of Science, e Cochrane Database of Systematic Reviews. Foram
incluidos todos os estudos indexados nas bases supracitadas até 06 de fevereiro de
2022. Artigos adicionais relevantes foram incluidos provenientes das listas de refe-
réncias dos artigos selecionados. Repositérios de literatura cinzenta (ProQuest Dis-
sertations and Theses Fulltext e CAPES teses e dissertacdo). Previamente a pes-
quisa, foi realizada uma busca no PROSPERO e Cochrane Library para verificagao
de Umbrella Review existente sobre a referida temética, ndo sendo encontrada.

A estratégia de busca usou as palavras-chaves ‘systematic review’ ou ‘meta-
analysis’ e cada um dos desfechos representativos de dislipidemia (ANEXO 01)
Também foi realizada busca manual das listas de referéncias das revisdes sistemati-
cas e metandlises que foram incluidas na etapa da leitura na integra. Foi utilizado o
PRESS (Peer Review of Eletctronic Search Estrategies) como ferramenta de avalia-
céo da Estratégia de Busca (MC GOWAN et al., 2016).

4.1.3 Selecao dos estudos
Posteriormente a identificacdo dos trabalhos através das estratégias de busca

reportadas, os artigos foram avaliados, segundo os critérios de elegibilidade, por
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dois revisores, de maneira independente. As divergéncias foram resolvidas de acor-
do com a opinido de um terceiro revisor.

Esta avaliacao inicial foi realizada considerando titulo e abstracts, quando fo-
ram excluidas as duplicatas e revisdes que ndo abordaram a tematica proposta. Em
um segundo momento, os artigos selecionados na primeira etapa foram lidos inte-
gralmente. Quando um estudo ndo estava disponivel, os autores foram contactados
e em situacdes em que nao foi possivel ter acesso ao texto completo, 0 mesmo foi
excluido por insuficiéncia de informacao.

Para a selecdo dos estudos foi adotado o aplicativo Rayyan.

4.1.4 Extracdo de dados

Um vez selecionados os estudos, seus dados foram extraidos e registrados
em fichas padronizadas contendo itens como: fatores associados, autoria, ano e re-
vista de publicacdo, fonte de financiamento, desenhos dos estudos componentes,
bases de dados consultadas, grupos de comparacéo, total de participantes, nimero
de caso/controle, nUmero de estudos componentes, estimativas de associacdo es-
pecificas ( odds ratio-OR, risco relativo-RR ,hazard ratio- HR, e diferencas médias
padronizadas) junto com seus intervalos de confianca de 95%, estimativas de efeito
do maior estudo, valores de p, 12, Small-study effects/Excess significance bias, méto-
do de avaliacdo de qualidade dos estudos, GRADE, AMSTAR e principais achados.
Quando reportadas nos estudos, também foram extraidas medidas relacionadas a

subgrupos.

4.1.5 Avaliacéo de qualidade

A avaliacao dos estudos foi conduzida de acordo com o checklist PRISMA pa-
ra revisbes sistematicas e entdo mensuradas para qualidade com o instrumento
AMSTAR?2 (A Measurement Tool to Assess Systematic Reviews) (SHEA et al., 2017)
AMSTAR?2 é instrumento atualizado que adota 16 itens (APENDICE D) e permite
avaliacdo da qualidade metodoldgica em: alta, moderada, baixa, ou criticamente bai-
xa. Esta etapa foi realizada por 2 avaliadores independentes e, em caso de diver-

géncia de opinibes, um terceiro avaliador foi consultado.

4.1.6 Andlise dos dados
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Inicialmente, foi feita sintese qualitativa das revisfes sistematicas por caracte-
risticas dos estudos selecionados e fatores associados. Foi elaborada uma tabela
resumo dos achados destacando os resultados de acordo com o desfecho de inte-
resse, levando em consideracdo os achados e a avaliagdo metodologica das revi-
s@es incluidas.

Para cada estudo, foram analisadas as medidas do tamanho do efeito e seus
intervalos de confianca de 95%. A heterogeneidade entre estudos foi avaliada pelo
2. O 1?7 quantifica a variabilidade nas estimativas de efeito que é devida a heteroge-
neidade (valores acima de 60% representam alta heterogeneidade) (HIGGINS;
THOMPSON, 2011).

O teste de regressdo de Egger e o teste de Begg’s foi usado para avaliar o
efeito do nimero pequeno de estudos e consequentemente o viés de publicacao.
Valor de P < 0,10 combinado a efeito conservado em estudos grandes foi adotado
para analisar adequacéao do efeito (EGGER ET AL, 1997).

4.2 ESTUDO ANALITICO

4.2.1 Desenho do estudo e selecéo dos participantes

Foi desenvolvido estudo transversal em individuos atendidos em unidades
publicas de salde da cidade de Salvador- Ba. Este estudo fez parte de um projeto
maior intitulado “Relagdes entre sindrome metabdlica, condi¢cao bucal e qualidade de
vida”. A variavel independente principal foi periodontite e o desfecho, a alteracéo
lipidica sérica/dislipidemia.

Este estudo foi realizado no distrito sanitario do Centro Histérico de Salvador
— Bahia, que apresentava populacdo de 77.870 habitantes em 2018, segundo dados
do Plano Municipal de Saude (SALVADOR, 2018). Este distrito sanitario € composto
por doze unidades de atendimento. A escolha desse distrito sanitario como area de
estudo justifica-se pelas caracteristicas de vulnerabilidade da populacéo representa-
da pelo perfil de 15,7% de idosos, maior taxa de mortalidade bruta com valores aci-
ma de 8,2 6bitos/1000 habitantes (anos de 2003 a 2012) e elevadas taxas de morta-
lidade prematura (30 a 69 anos) pelo conjunto das quatro principais DCNT (doencas
do aparelho circulatério, respiratorias cronicas, neoplasias e diabetes). Para obten-
cdo da amostra desse estudo e razéo logistica, foram incluidos os usuérios assisti-

dos nas Unidade Basica de Saude (UBS) Ramiro de Azevedo, localizada no Largo



63

do Campo da Pélvora, e Unidade de Saude da Familia (USF) Dona lIraci Isabel da
Silva, na Gamboa.

O calculo do tamanho minimo da amostra para o presente estudo foi realizado
com o emprego de um poder de 80%, nivel de confianca de 95% e razédo de 1:3 en-
tre exposicdo e nao exposicdo, considerando frequéncia de dislipidemia expressa
pelo colesterol total de 38,7% no grupo exposto a periodontite e 61,3% no grupo nao
exposto a periodontite (HAN et al., 2020). O tamanho minimo estimado foi de 224
participantes.

Para inclusdo no estudo, os individuos deviam ter idade minima de 18 (dezoi-
to) anos e apresentar resultados de exames laboratoriais recentes (triglicerideos,
HDL-C colesterol, LDL-C —colesterol, e colesterol total) nos prontuarios dos servicos
de saude.

N&o participaram da pesquisa os individuos com menos de quatro dentes ne-
cessarios para diagnéstico da condi¢cdo periodontal, gestantes, com tratamento peri-
odontal feito hd menos de 3 meses, com neoplasias ou HIV positivos, incapacitados
de compreender ou responder aos questionarios, com alteracfes sistémicas que
necessitassem de antibioticoterapia previamente ao exame periodontal ou em uso

de antibiotico 6 meses antes do exame.

4.2.2 Procedimentos de coleta de dados

ApoOs assinatura do Termo de consentimento livre e esclarecido pelos partici-
pantes do estudo (APENDICE A), foi aplicado um questionario estruturado para re-
gistro de informacgfes socioecondmicas e demogréficas, do estilo de vida, das condi-
cbes de saude, cuidados com a salde e atencdo odontolégica (APENDICE B).

Os prontuarios clinicos dos participantes do estudo foram acessados para ob-
tencdo de exames dos biomarcadores séricos essenciais ao diagnéstico de dislipi-
demia. Esses resultados deviam apresentar limite maximo de 90 dias da data da co-
leta dos dados clinicos dessa pesquisa. Em caso de auséncia desses dados, os par-
ticipantes foram encaminhados para obtencdo de novos exames de sangue em labo-
ratorio de analise clinica de referéncia da pesquisa.

Exames fisicos para obtencdo de peso, altura e medidas de presséao arterial
também foram realizados. O peso corporal foi registrado com emprego de balanca
digital antropométrica (Filizola - Sado Paulo, Brasil) e a altura mensurada de forma

direta usando estadibmetro acoplado a parede. A partir dessas medidas, foi calcula-
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do o indice de Massa Corporal (IMC) (GORMAN et al., 2012). A circunferéncia da
cintura foi medida com fita métrica inextensivel, posicionada entre a crista iliaca e o
rebordo costal inferior, com o individuo posicionado de forma ereta, abdémen rela-
xado, com pés juntos e os bracos ao lado do corpo (CHAN et al., 2003). A presséo
arterial (PA) foi aferida em trés momentos com intervalos de 1 minuto, com esfig-
momanémetro e estetoscopio calibrados (BIC - S&o Paulo, Brasil). A PA foi calcula-
da como a média aritmética das duas ultimas medi¢cdes (MALACHIAS, et al., 2016).
O exame periodontal foi feito por cirurgido dentista devidamente treinado com
emprego de sonda milimetrada Wiliams (Hu-Friedy - EUA) e as medidas registradas
em ficha especifica (APENDICE C). Na avaliagéo da condi¢do periodontal todos os
dentes presentes foram examinados, exceto os terceiros molares. A profundidade de
sondagem, recessdo gengival e nivel de insercdo clinica foram registrados em seis
sitios por dente (mesio-vestibular, médio-vestibular, disto-vestibular, mesio-lingual,
médio-lingual, disto-lingual). A profundidade de sondagem corresponde & medida da
margem gengival até a regido mais profunda alcancada pela sonda e sera obtida
conforme descrito por Pihlstrom (1992). O somatorio da profundidade de sondagem
com a recessao gengival em cada sitio (RAMFJORD, 1959) resulta no nivel de in-
sercdo clinica. O indice de sangramento a sondagem registrado apés 10 segundos
do exame de profundidade de sondagem (AINAMO; BAY, 1975) e o indice de placa
visivel (LOPEZ; SMITH; GUTIERREZ, 2002) comp&em ainda o quadro de avaliacio

periodontal dos participantes do estudo.

4.2.3 Diagnostico da Periodontite

Cada individuo foi diagnosticado com periodontite de acordo com o critério
proposto pelo Centro de Prevencao e de Controle de Doencas/ Academia Americana
de Periodontia dos Estados Unidos da América -CDC/AAP (PAGE; EKE, 2007; EKE
et al., 2012b).

A periodontite foi avaliada por niveis de gravidade (leve, moderada e grave) e
o individuo foi considerado com a doenga quando apresentasse algum dos niveis

mencionados (Quadro 01).

Quadro 01: Classificacdo da periodontite por niveis de gravidade de periodontite,
conforme CDC/AAP (PAGE; EKE, 2007; EKE et al., 2012b).
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NIVEIS DE GRAVIDADE DE PERIODONTITE

CDC/AAP (PAGE & EKE, 2007; EKE ET AL. 2012)

GRAVE = 2 sitios interproximais com perda de insercao clinica =2 6 mm,
em dentes diferentes, e pelo menos 1 sitio interproximal com pro-
fundidade de sondagem de 5 mm.

MODERADA = 2 sitios interproximais com perda de inserc¢ao clinica =24 mm ou
pelo menos 2 sitios interproximais com profundidade de sonda-
gem = 5 mm, em dentes diferentes.

LEVE = 2 sitios interproximais com perda de inserg¢ao clinica =2 3 mm e
pelo menos 2 sitios interproximais com profundidade de sonda-
gem =4 mm em dentes diferentes ou 1 sitio com profundidade de
sondagem =5 mm.

SEM PERIO- | Individuos que ndo se enquadraram em nenhum dos critérios
DONTITE acima.

4.2.4 Dislipidemia e avaliacéo do perfil lipidico

Para determinacéo de dislipidemia, os niveis séricos dos lipidios foram anali-
sados a partir dos exames laboratoriais. A alteracdo em algum dos componentes
lipidicos caracterizou a presenca de dislipidemia. A dislipidemia foi definida confor-
me a VIl Diretriz Brasileira de dislipidemias (2017). Para colesterol total, o valor nor-
mal € < 190 mg/dl, sendo detectada alteracdo acima desse ponto de corte. Para ni-
veis de HDL-C colesterol e triglicerideos, os valores alterados estdo abaixo de
40mg/dl e acima de 150mg/dl, respectivamente. Os niveis de LDL-C colesterol foram
considerados alterados quando apresentaram valores acima de 130md/dl.

4.2.5 Variaveis do estudo

Os parametros lipidicos foram usados como variaveis do desfecho nesta ana-
lise. Eles foram operacionalizados como variaveis continuas. Para a comparacao
entre 0s grupos, cada parametro lipidico foi separado em trés categorias segundo a
sua distribuicdo nos quartis: valores abaixo do quartil 25, entre 25 a 75 quatrtis, e

acima do quartil 75. A distribuicdo das seguintes variaveis foram analisadas: idade
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(18 - 50 anos e >50 anos); sexo (feminino e masculino); cor da pele (branco e nao
branco); escolaridade (> 4 anos de estudo e < 4 anos de estudo); ocupagéao (traba-
Ilha e ndo trabalha); renda familiar (< 01 salario minimo e = 01 salario minimo); pes-
soas por domicilio (< 3 pessoas e > 3 pessoas); situagdo conjugal (com companheiro
e sem companheiro); habito de fumar (fumante atual/ex fumante e ndo fumante);
consumo de bebida alcéolica (ndo consome e consome/ja consumiu); indice de
massa corporal (IMC) (< 25kg/m2 e = 25kg/m2); consulta ao dentista ( até 01 ano e >
01 ano); medicacédo para dislipidemia (n&o e sim); diabetes (ndo e sim); cardiopatia
(n&o e sim); hipertensao (ndo e sim); glicemia ( < 100mg/dl e = 100mg/dl), uso de fio

dental (ndo e sim) e escovacao dental diaria (pelo menos 2 vezes e até 01 vez).

4.2.6 Analise de dados

A analise descritiva foi realizada para avaliar a distribuicdo das principais ca-
racteristicas da amostra, sendo empregadas médias + desvio padrdo para variaveis
continuas e frequéncias para variaveis categoricas. Esta distribuicao foi obtida tanto
para a exposicao (periodontite) quanto para desfecho (parametros lipidicos). Na ana-
lise bivariada, teste X?, teste T ou Mann-Whitney foram empregados para compara-
¢cOes entre os grupos. A normalidade dos dados foi verificada previamente com teste
Kolmogorov-Smirnov. Baseado nos resultados dos testes, as variaveis com p< 0,10
foram incluidas no modelo de regressao logistica multinomial. O modelo de regres-
sao logistica multinomial foi usado para estimar as odds ratios (ORs) dos parametros
lipidicos (desfecho) e seus intervalos de confianga a 95% (1C95%), tendo como refe-
réncia os melhores quartis para cada parametro, ou seja, 0s menores quartis (quartil
< 25), exceto para HDL-C, cuja referéncia foi o quartil maior do que 75. No modelo

final, as variaveis com significancia a 5% foram mantidas para ajuste.

4.2.7 Aspectos éticos

Esse trabalho faz parte do projeto intitulado: “Relagdes entre sindrome meta-
bolica, condi¢do bucal e qualidade de vida” aprovado no Comité de Etica em Pes-
quisa (CEP) da UEFS, com Parecer n° 1.438.657 (ANEXO 02) e foram cumpridas as
determinacdes do Conselho Nacional de Saude através da Resolucdo 466/12. Os
individuos que concordaram em participar da pesquisa assinaram o Termo de
Consentimento Livre e Esclarecido autorizando sua inclusdo na pesquisa

(APENDICE A). A participac&o no estudo foi voluntaria em todas as etapas, podendo
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0s mesmos serem desligados a qualquer momento. Foram assegurados o anonima-
to e a confidencialidade no uso das informagdes, excluindo-se o nome do participan-
te das bases de dados como também dos relatorios e demais publicacdes que ve-
nham a ser gerados.

Cabe salientar que os procedimentos de coleta, que envolveram avaliagao
clinica bucal e avaliacédo da dislipidemia, podem ter gerado desconforto leve aos su-
jeitos da pesquisa, 0 que se configura como risco minimo que é a probabilidade e a
magnitude do dano ou desconforto que pode ser previsto antecipadamente e néo
sdo maiores do que aqueles vivenciados no cotidiano da pessoa ou durante a reali-
zacdo de um exame fisico de rotina.

Como se trata de pesquisa que envolve consulta a arquivos institucionais co-
mo fonte de dados, os riscos relacionados ao manuseio compreendem a exposicao
das informacdes pessoais dos participantes, extravio de dados no processo de con-
sulta e deterioracdo do material. Dessa forma, ressalta-se que os prontuéarios foram
acessados com autorizacao da instituicdo responsavel, sendo que estes foram ma-
nuseados para os fins exclusivos previstos no projeto e/ou no consentimento livre e
esclarecido.

Como beneficios, os resultados obtidos com essa pesquisa poderao contribuir
para um melhor conhecimento acerca da ocorréncia de dislipidemias e seus fatores
associados em individuos adultos e idosos, seu diagndstico, prevencéao, tratamento
e cuidados adequados e, consequentemente o reconhecimento destas, para a inclu-
sdo nas medidas de politicas publicas voltadas para a saude e bem-estar populacio-
nal.

Aos participantes do projeto sdo oferecidas atividades de educacao em saude
no préprio servico de saude e monitoramento visando a prevencao de doencas bu-
cais, metabdlicas e cardiovasculares.

Aqueles que foram diagnosticados com problemas bucais, foram encaminha-
dos para a unidade de saude adscrita e quando necessario, ao servico odontologico
da Faculdade de Odontologia da Universidade Federal da Bahia. Aqueles com diag-
nostico de dislipidemia foram encaminhados para o cardiologista e/ou endocrinolo-
gista do Centro de Saude Carlos Gomes para o tratamento adequado. A mesma

conduta foi adotada para os que optaram pelo desligamento do estudo.
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5 RESULTADOS

5.1 ESTUDO UMBRELLA REVIEW

5.1.1 Caracteristicas dos estudos
Apés eliminadas as duplicatas, 5982 referéncias foram identificadas, e seus ti-
tulos e abstracts foram avaliados quanto aos critérios de elegibilidade. A partir desta
primeira selecao foram obtidos 247 artigos, dos quais 18 estavam indisponiveis. En-
tramos em contato com os autores dos artigos indisponiveis, mas sé obtivemos re-
torno de 02 deles, sendo os demais excluidos (Apéndice E). Portanto, restaram 231
artigos para serem lidos integralmente. Nesta etapa, foram excluidos 166 artigos,
sendo as principais justificativas para exclusdo: estudos primarios experimentais,
estudos de prevaléncia, populacdo inadequada, dados inadequados para o objetivo
proposto e desfecho inadequado (dislipidemia reportada como causa e ndo como
desfecho) (Apéndice F). Ao final, dos 59 trabalhos restantes,12 foram eliminados
(Apéndice F) por apresentarem meta-andlise avaliando o mesmo fator de risco dos
estudos incluidos, porém com tamanho reduzido de estudos componentes (Figura
01).
Portanto, o presente trabalho incluiu 47 revisdes sistematicas, compostas por
125 estudos de caso controle, 226 estudos de coorte e 457 estudos transversais,
totalizando 160 metanalises (Tabela 2s- material suplementar). Foram identificados
43 fatores relacionados a dislipidemia, sendo categorizados em:
- Condi¢cbes/agravos de saude: liguen plano (LAl et al., 2016), H
Pylori (UPALA et al., 2016), doenga periodontal (XU; DUAN, 2020), Artrite
Reumatdide (AR) (XIE et al., 2021; BOYER et al., 2011), psoriase (RAMEZA-
NI et al, 2019), hipotireoidismo (TREISTER-GOLTZMAN et al., 2020), alope-
cia (KIM et al, 2017), sindrome da apnéia do sono (KONG et al, 2016), sin-
drome das pernas inquietas (KATSANOS et al, 2017), ferritina (SUAREZ-
ORTEGON et al., 2018), esteatose pancreatica (ZHANG et al., 2021a; Bi et al,
2019), ovario policistico (WEKKER et al., 2020; WILD et al., 2011), rosacea
(CHEN et al, 2020a; ZHANG et al., 2021b), ronco (MA et al., 2020), nédulos
da tire6ide (ZHANG et al., 2021c), N-6xido de trimetilamina associado a mi-
crobiota (ABBASALIZAD FARHANGI; VAJDI, 2021), depressédo (PERSONS et
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al, 2016), prematuridade (MARKOPOULOU et al., 2019), menopausa (AM-
BIKAIRAJAH et al., 2019), alteracdo da pressao sistdlica (SINGH et al., 2015),
obesidade/sobrepeso (SUN et al., 2021), acido arico (CHEN et al., 2020);

Figura 01- Fluxograma de selecéo dos estudos

| Identificagdo dos estudos

Referéncias identificadas a partir
das bases de dados (n =8.835):
Pubmed (n=1.203), Embase (n =

) (]

Selecao

&87), Lilacs (n=38), Scopus (n=
4780}, Web of Science (n=
1.504), Cochrane (n=113)

'

Referéncias removidas antes
da selecdo: duplicatas
removidas (n= 2.853)

Referéncias selecionadas
(n="52982)

L4

Referéncias excluidas
(n=5.735)

Artigos selecionados para leitura
inteqgra
n=247)

Artigos ndo localizados na
integra

(n=18)

Y

Artigos avaliados para
eleqibilidade a pariir da leitura
dos textos disponiveis
n=231)

Artigos excluidos (n=184):

estudos primarios experimentais
(n = &7); estudos de prevaléncia
(n=19); populacéo inadequada

(n=17); outras razdes (n= 61)

Estudes incluidos na revisdo
(n.= 47}

- Fatores ambientais/comportamentais: alimentacdo saudavel (KIM
et al, 2020), alimentacao vegetariana (DINU et al, 2016), alimentacdo vegana
(DINU et al, 2016; BENATAR; STEWART, 2018), dieta mediterranea (BAKA-
LOUDI et al., 2021), acido dietético (ABBASALIZAD FARHANGI; NIKNIAZ;
NIKNIAZ 2019), consumo de laticinios (LEE et al., 2018), fumo passivo



70

(CHEN et al., 2019), fumo Narguillé (AL ALI et al., 2020), histérico de atletis-
mo de campo (MC HUGH et al., 2019), sedentarismo (POWELL et al., 2017),
cronotipo (LOTTI et al., 2022), estresse (TENK et al., 2018), exposi¢cdo ao ar-
sénio (ZHAO et al., 2021), amamentacdo (PEREZ-RONCERO et al., 2021;
MA et al., 2019);

- Terapias: paratireoidectomia (YAVARI et al, 2020), hidroxicloroquina
(BARBARY et al, 2018), terapia antirretroviral (NDUKA et al., 2015), terapia
anti TNF alfa (DI MINNO et al., 2014), cirurgia bariatrica (LI et al., 2012);

- Medida antropomeétrica: Circunferéncia do pescoco (NAMAZI et al.,
2018);

- Fator socioecondmico: local de moradia (DE GROOT et al., 2019).

O ano de publicacao destes trabalhos variou de 2011 a 2022.

5.1.2 Medidas de tamanho do efeito

As medidas de associacdo predominantes entre os estudos de revisao foram
diferenca média (MD) e odds ratio (OR), sendo que a primeira foi utilizada para des-
fechos continuos e a OR para desfechos categéricos. Os desfechos categéricos in-
cluiram presenca ou auséncia de: dislipidemia, hipercolesterolemia, hipertrigliceri-
demia, baixo HDL-C. Ja os desfechos continuos avaliaram as alteracdes séricas dos
componentes lipidicos CT, TG, HDL-C e LDL-C, entre os diferentes grupos.

Com valor de p < 0,05, as estimativas de efeito sumarias foram significantes
em 08 das 10 meta-analises que tiveram como desfecho a dislipidemia (LAI et al.,
2016, KATSANOS et al., 2017, Bl et al., 2019, ZHANG et al., 2021b, MA et al., 2020,
SINGH et al., 2015, CHEN et al., 2020a, SUN et al., 2021). Os fatores associados ao
referido desfecho foram: liquen plano, sindrome das pernas inquietas, rosacea, ron-
co, hiperuricemia, sobrepeso/obesidade apenas na vida adulta ou nas duas fases da
vida (infancia e vida adulta).

A hipercolesterolemia foi avaliada em apenas 3 estudos (BOYER et al., 2011;
NDUKA et al., 2015; KIM et al., 2020) sendo associada a 2 fatores de risco: consumo
de carne e terapia antirretroviral. Os fatores preditivos relacionados a hipertrigliceri-
demia foram: ferritina (SUAREZ- ORTEGON et al., 2018), ronco (MA et al., 2020),
nodulos da tiredide (ZHANG et al., 2021c), consumo de leite (KIM et al., 2020; LEE

et al., 2018), acucar, café e carboidratos (KIM et al., 2020), terapia antirretroviral
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(NDUKA et al, 2015) e hiperuricemia (CHEN et al, 2020b). Dois estudos apresentam
resultados divergentes quanto ao consumo de laticinios: o estudo de Kim et al.,
(2020) considerou este fator associado a niveis aumentados de hipertrigliceridemia,
enquanto Lee et al., (2018) considerou que o consumo de leite atua como um fator
protetor, reduzindo as taxas de hipertrigliceridemia. Seis estudos avaliaram os fato-
res relacionados ao baixo HDL-C (SUAREZ- ORTEGON et al., 2018; MA et al, 2020;
ZHANG et al., 2021c; CHEN et al., 2020b; KIM et al., 2020; LEE et al., 2018) e foram
encontrados os seguintes fatores de risco: ferritina, consumo de leite, laticinios e
carboidratos, hiperuricemia e nddulos da tiredide.

Niveis séricos aumentados CT foram encontrados no grupo exposto a: doen-
ca periodontal (XU; DUAN, 2020), psoriase (RAMEZANI et al., 2019), hipotireoidismo
(TREISTER-GOLTZMAN et al., 2020), ovario policistico (WEKKER et al., 2020), ro-
sacea (CHEN et al., 2020a), nascimento prematuro (MARKOPOULOU et al, 2019),
menopausa (AMBIKAIRAJAH et al., 2019), paratireoidectomia (YAVARI et al., 2020),
terapia antirretroviral (NDUKA et al., 2015), (DI MINNO et al., 2014), e moradia na
zona urbana (DE GROOT et al., 2019). Ja hidroxicloroquina (BARBARY et al., 2018),
dieta vegana (DINU et al., 2016) e cirurgia bariatrica (LI et al., 2012) foram associa-
cdo a reducao do CT.

Em relacdo aos fatores preditores para o aumento do LDL-C estdo: doenca
periodontal (XU; DUAN, 2020), psoriase (RAMEZANI et al., 2019), hipotireoidismo
(TREISTER-GOLTZMAN et al., 2020), alopecia (KIM et al., 2017), sindrome da ap-
néia do sono (KONG et al., 2016), ovario policistico (WILD et al., 2011), rosacea
(CHEN et al., 2020), menopausa (AMBIKAIRAH et al., 2019), fumo passivo (CHEN
et al., 2019), fumo Narguillé (ALl et al., 2020), cronotipo noturno (LOTTI et al.,
2022), histérico de atletismo de campo (MC HUGH et al., 2019), exposicdo ao arsé-
nico (ZHAO et al., 2021), terapia antirretroviral (NDUKA et al., 2015) e zona urbana
(DE GROOT et al., 2019). Por outro lado, a dieta vegana (BENATAR; STEWART,
2018), a alimentacao vegetariana (DINU et al., 2016), hidroxicloroquina (BARBARY
et al., 2018), depressédo (PERSONS et al., 2016) e o local de moradia na zona rural
(DE GROOT et al., 2019) foram associados a menor concentracao sérica de LDL-C.

O grupo exposto aos fatores H pylori (UPALA et al., 2016), doenca periodontal
(XU; DUAN, 2020), AR (XIE et al., 2021), psoriase (RAMEZANI et al., 2019), hipoti-
reoidismo (TREISTER-GOLTZMAN et al., 2020), alopecia (KIM et al., 2017), sindro-
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me da apnéia do sono (KONG et al., 2016), ovario policistico (WILD et al., 2011),
esteatose pancreatica (ZHANG et al., 2021a), nédulos da tiredide (ZHANG et al.,
2021), consumo de leite e laticinios e carboidratos (KIM et al., 2020), fumo passivo
(CHEN et al., 2019), fumo Narguillé (AL ALI et al., 2020), tempo de sedentarismo
(POWELL et al., 2017), estresse (TENK et al., 2018), exposi¢cao ao arsénico( ZHAO
et al., 2021) e dieta vegetariana (DINU et al., 2016) apresentaram valores reduzidos
de HDL-C, em relacédo ao grupo controle. Em contrapartida, dieta mediterranea (BA-
KALOUDI et al., 2021) foi considerada fator protetor para HDL-C.

Em relacdo ao TG, os fatores que apresentaram associacdo direta foram: li-
qguen plano (LAl et al., 2016), H Pylori (UPALA et al., 2016), doenca periodontal (XU;
DUAN, 2020), psoriase (RAMEZANI et al., 2019), hipotireoidismo (TREISTER-
GOLTZMAN et al., 2020), alopecia (KIM et al., 2017), sindrome da apnéia do sono
(KONG et al, 2016), esteatose pancreatica (ZHANG et al, 2021a), ovario policistico
(WILD et al., 2011), rosacea (CHEN et al., 2020), menopausa (AMBIKAIRAJAH et
al., 2019), acido dietético (ABBASALIZAD FARHANGI; NIKNIAZ; NIKNIAZ, 2019),
fumo Narguillé (Al ALI et al., 2020), tempo de sedentarismo (POWELL et al., 2017),
cronotipo noturno (LOTTI et al., 2022), estresse (TENK et al., 2018), terapia antirre-
troviral (NDUKA et al., 2015), terapia com TNF alfa bloqueador (DI MINNO et al.,
2014) e local de moradia na zona urbana (DE GROOT et al., 2019). Dieta vegetaria-
na (DINU et al., 2016), vegana (BENATAR; STEWART, 2018) e mediterranea (BA-
KALOUDI et al., 2021), bem como historico de atletismo de campo (MC HUGH et al.,
2019), amamentacao (MA et al., 2019) e cirurgia bariatrica (LI et al., 2012) foram as-
sociadas a valores reduzidos de TG.

A associacdao do maior estudo incluido em cada meta-analise foi estatistica-
mente significante em 68 (48,92%) meta-analises, apresentando uma porcentagem
reduzida em relacdo as meta-analises do presente estudo, que encontraram medi-
das de efeito sumaria com significancia estatistica em 66,25% das 160 meta-
analises. As estimativas de efeito dos maiores estudos foram mais conservadoras do

que as estimativas sumarias em 51,42% das associacdes avaliadas.

5.1.3 Heterogeneidade entre os estudos
A heterogeneidade dos estudos primarios, medida através do 12, foi conside-

rada alta (1°>>60%) em 75% das meta-andlises que avaliaram a dislipidemia como
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desfecho. Neste caso, apenas o estudo de Singh et al, (2015), que avaliou a altera-
cdo da pressdo sistélica, obteve uma heterogeneidade leve (1>=16%). A despeito dos
componentes lipidicos consideramos isoladamente, aproximadamente 58% das me-
ta-analises apresentaram alta heterogeneidade. Considerando todas as meta-
andlises do presente estudo, aproximadamente 59% apresentaram heterogeneidade
alta.

5.1.4 Viés de publicacéo (small study effect)

De um modo geral, 44,9% dos estudos forneceram o valor de p do teste de
regressdo de Egger’s ou do teste de Begg's. Destes, 63,6 % apresentaram viés de
publicacdo significante para pelo menos um dos parametros lipidicos avaliados
(p<0.1). Os artigos incluidos que ndo apresentaram viés de publicacdo significante
para nenhum dos componentes lipidicos avaliados, investigaram os fatores: H pylori,
doenca periodontal, AR (XI et al, 2021), alopécia, esteatose pancreatica (Bl et al,

2019), ronco, prematuridade, consumo de laticinios e circunferéncia cervical.

5.1.5 Avaliagéo de qualidade

Considerando a avaliagdo metodoldgica dos estudos primarios observacio-
nais, 32 dos 47 estudos de revisdo sistematica utilizaram o Newcastle Otawa- Scale
(NOS) ou uma versao adaptada do mesmo. Destes, 59% dos estudos apresentaram
moderada/alta qualidade metodoldgica, 22% incluiram pelo menos 01 estudo com
baixa qualidade e 16% so0 incluiram estudos de alta qualidade, conforme a escala
Newcastle Otawa.

Além do NOS, foram utilizados: versédo adaptada da Quality Assessment Tool
for Quantitative Studies (QATQS); Versao adaptada do Cochrane Risk of Bias As-
sessment Tool for Non-randomized Studies of Interventions (ACROBAT); Risk of Bi-
as Assessment Tool for Nonrandomized Studies (ROBANS); Agency for Healthcare
Research and Quality (AHRQ) dentre outros. Apenas 10 estudos ndo reportaram o

método de avaliagdo de qualidade utilizada para os estudos primarios.

5.1.6 AMSTAR 2
As revisdes sistematicas elegiveis foram classificadas através do instrumento

de avaliacao de qualidade AMSTAR 2, em qualidade criticamente baixa, baixa, mo-
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derada e alta em 17,13,10 e 07 estudos, respectivamente. Os estudos que apresen-
taram alta qualidade avaliaram os fatores: artrite reumatoide (XIE et al., 2021), es-
teatose pancreatica (ZHANG et al., 2021a; Bl et al., 2019), alimentacdo vegetariana
e vegana (DINU et al., 2016, BENATAR; STEWART, 2018), ronco (MA et al., 2020) e
rosécea (CHEN et al., 2020a). A auséncia de métodos de revisédo/protocolos estabe-
lecidos antes da realizac&o do estudo (item 2), bem como a auséncia de interpreta-
cao ou discussao da avaliacdo de qualidade dos estudos primarios (item 13) repre-
sentaram as principais falhas criticas identificadas. Por outro lado, todos os estudos

utilizaram métodos apropriados para combinacéo estatistica de resultados (item 11).

5.1.7 GRADE

A avaliacdo do nivel de evidéncia, com o uso do GRADE (MINISTERIO DA
SAUDE, 2014), foi realizada por apenas 03 estudos, que investigaram os fatores:
artrite reumatoide (XIE et al., 2021), hidroxicloroquina (BARBARY et al, 2018) e es-
tresse (TENK et al, 2018). Todos estes trabalhos encontraram baixo a muito baixo
grau de evidéncia, que podem ser justificados pela extensiva heterogeneidade entre

0s estudos primarios.

5.2 ESTUDO ANALITICO

A amostra do estudo compreendeu 259 individuos, sendo 71 homens e 188
mulheres, com média (+ desvio padrdo) de idade de 50,12 anos (+ 14,63 anos) e
com uma ocorréncia de periodontite de 74,9% (n=194). Quanto ao perfil lipidico, as
médias de CT, TG, HDL-C e LDL-C foram: 190,3mg/dl (£ 47,7), 140,4 mg/dl (£79,1),
54,6 mg/dl (x16,6) e 131,8 mg/dl (x45,1). A ocorréncia de dislipidemia foi de 80,7%
(n=209).

A tabela 02 ilustra a distribuicdo das caracteristicas gerais da amostra segun-
do a presencga de periodontite, de acordo com o critério da CDC/AAP (PAGE; EKE,
2007; EKE et al., 2012b). As principais caracteristicas dos participantes que apre-
sentaram diferencas estatisticamente significantes entre os grupos foram: idade
(p<0,01), cor da pele (p<0,01), habito de fumar (p<0,01), consumo de bebida alcooli-
ca (p=0,03), medicacgao para dislipidemia (p=0,02), hipertenséo (p=0,03) e atividade
fisica regular (p=0.01).
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Tabela 2 — Caracteristicas da populacdo do estudo segundo presenca de periodontite. Sal-

vador, 2022.

Caracteristicas

Idade

18-50 anos

>50 anos

Sexo

Masculino
Feminino

Cor da pele
Branco

ndo branco
Escolaridade

>4 anos de estudo
<4 anos de estudo
Ocupagao

Trabalha

ndo trabalha
Renda familiar
>1 salario SM
<1SM

Pessoas por domicilio

< 3 pessoas
> 3 pessoas
Situacao conjugal
com companheiro
sem companheiro

Sem periodontite
%

44
21

12

53

64

58

23
42

51

49

16

24
41

67,7
32,3

18,5
81,5

0
100

89,2
10,8

35,4
64,6

86,4
13,6

75,4
24,6

36,9
63,1

76
118

59
135

17
175

166
28

79
115

158
28

137
57

71
122

Periodontite
%

39,2
60,8

30,4
69,6

8,9
91,1

85,6
14,4

40,7
59,3

84,9
15,1

70,6
29,4

36,8
63,2

<0,01

0,06

<0,01

0,45

0,44

0,77

0,46

0,98
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Habito de fumar

ndo fumante 58 89,2 137 70,6 <0.01
fumante/ex-fumante 7 10,8 57 29,4 !
Consumo de bebida alcdolica

nao consome 34 52,3 72 37,5 0.03
consome/ja consumiu 31 47,7 120 62,5 !
IMC

< 25kg/m2 26 40,0 66 34,2 039
> 25kg/m? 39 60,0 127 65,8 ’
Consulta ao dentista

até 1 ano 37 57,8 95 50,3 0.29
>1ano 27 42,2 94 49,7 ’
Medicagao para dislipidemia

nao 63 96,9 167 86,1

sim 2 3,1 27 13,9 0,02
Atividade fisica regular

sim 19 29,2 89 45,9 0.01
nao 46 70,8 105 54,1 !
Diabetes

nao 55 84,6 159 82,4 067
sim 10 15,4 34 17,6 ’
Cardiopatia

nao 60 92,3 178 91,8 10
sim 5 7,7 16 8,2 !
Hipertensao

nao 49 75,4 118 60,8 0.03
sim 16 24,6 76 39,2 !
Fio dental

sim 28 43,1 84 44,0 0.89
nao 37 56,9 107 56,0 ’
Glicemia

<100 mg/dl 39 60,0 116 59,8 0.97
> 100 md/dI 26 40,0 78 40,2 ’
Escovagao diaria

pelo menos 2x 41 64,1 109 56,8 030
até 1x 23 35,9 83 43,2 ’

Quando analisadas as caracteristicas conforme os quartis dos parametros lipi-
dicos (tabela 03), observou-se que houve diferencas estatisticamente significantes
em IMC= 25kg/m2 (p<0,01), presenga de cardiopatias (p=0,02), hipertenséo
(p<0,01), ndo uso do fio dental (p=0,01), e glicemia > 100mg/dl (p<0,01), tendo ocor-
rido as maiores prevaléncias no terceiro quartil de TG (Q75), equivalente aos valores
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acima de 162 mg/dL. Com relagdo ao HDL-C, as frequéncias de sexo feminino
(p<0,01), medicacdo para dislipidemia (p=0,04), cardiopatias (p=0,04) e glicemia
(p<0,01) aumentaram conforme diminuicdo dos valores de HDL-C (Q25). Para os
componentes lipidicos LDL-C e colesterol total, houve diferencas estatisticamente
significantes (p<0,05) no sexo com maiores frequéncias nos maiores quartis. Além
do sexo, o 3° quartil de CT (> 221mg/dl) apresentou ainda maiores prevaléncias de

idade acima de 50 anos comparado aos demais quartis.

Tabela 3 — Descritiva da amostra segundo distribuigcdo por quartis do perfil lipidico (trigliceri-
deos, HDL-C, LDL-C e Colesterol total). Salvador, 2022.

Caracteristicas TG p
Q25 Q25-75 Q75

Idade
18-50 anos 33(52,4) 65(485)  22(355) .o
> 50 anos de idade 30(47,6) 69 (51,5) 40 (64,5) ’
Sexo
masculino 16 (25,4) 30(22,4) 25 (40,3) 0.06
Feminino 47 (74,6) 104 (77,6) 37 (59,7) ’
Raga
Branco 5(8,1) 8 (6,0) 4 (6,6) 073
ndo branco 57(91,9) 125(94,0) 57(93,4) ’
Escolaridade
>4 anos de estudo 52(82,5) 118(88,1) 54(87,1) 0.45
<4 anos de estudo 11(17,5) 16(11,9) 8(12,9) ’
Ocupagao
Trabalha 25(39,7) 50(37,3) 27 (43,5) 066
nao trabalha 38 (60,3) 84(62,7) 35 (56,5) ’
Renda familiar
> 1 saldrio minimo 48 (85,7) 107 (82,3) 54(91,5) 036
< 1 saldrio minimo 8(14,3) 23(17,7) 5(8,5) ’
Pessoas por domicilio
até 3 pessoas 47 (74,6) 93 (69,4) 46 (74,2) 0.95
> 3 pessoas 16 (25,4) 41 (30,6) 16 (25,8) ’
Situagao conjugal
com companheiro 23 (36,5) 49(36,8) 23 (37,1) 0.94
sem companheiro 40 (63,5) 84(63,2) 39 (62,9) ’
Habito de fumar
n3o fumante 48(762) 108(80,6) 39(629) o
fumante/ex-fumante 15 (23,8) 26(19,4) 23 (37,1) ’

Habito de beber
ndo consome 26 (42,6) 58(43,3) 22 (35,5) 0,42



consome/ja consumiu
IMC

< 25kg/m?2

> 25kg/m?

Consulta dentista

até 1 ano

>1ano

Medicagao dislipidemia
Nao

Sim

Atividade fisica regular
Sim

Nado

Diabetes

Nado

Sim

Cardiopatia

Nado

Sim

Hipertensao

Nado

Sim

Fio dental

Sim

Nado

Glicemia

<100 mg/dl

> 100 md/dl
Escovacdo dental diaria
pelo menos 2x

até 1x

Caracteristicas

Idade

18-50 anos

> 50 anos de idade
Sexo

masculino
feminino

Raca

branco

nao branco
Escolaridade

> 4 anos de estudo
<4 anos de estudo
Ocupagao

35 (57,4)

31 (50,0)
31 (50,0)

35 (56,5)
27 (43,5)

57 (90,5)
6(9,5)

27 (42,9)
36 (57,1)

55 (88,7)
7 (11,3)

55 (87,3)
8 (12,7)

45 (71,4)
18 (28,6)

33(53,2)
29 (46,8)

53 (84,1)
10 (15,9)

35 (56,5)
27 (43,5)

Q25

23 (37,1)
39 (62,9)

11 (17,7)
51 (82,3)

4 (6,6)
57 (93,4)

54 (87,1)
8 (12,9)

76 (56,7)

48 (35,8)
86 (64,2)

64 (49,6)
65 (50,4)

122 (91,0)
12 (9,0)

55 (41,0)
79 (59,0)

109 (81,3)
25 (18,7)

122 (91,0)
12 (9,0)

96 (71,6)
38 (28,4)

60 (45,1)
73 (54,9)

75 (56,0)
59 (44,0)

83 (61,9)
51 (38,1)
HDL-C
Q25-75

71 (53,0)
63 (47,0)

35 (26,1)
99 (73,9)

10 (7,6)
122 (92,4)

117 (87,3)
17 (12,7)

40 (64,5)

13 (21,0)
49 (79,0)

33 (53,2)
29 (46,8)

51 (82,3)
11 (17,7)

26 (41,9)
36 (58,1)

50 (80,6)
12 (19,4)

61 (98,4)
1(1,6)

26 (41,9)
36 (58,1)

19 (31,1)
42 (68,9)

27 (43,5)
35 (56,5)

32 (53,3)
28 (46,7)

Q75

26 (41,3)
37 (58,7)

25 (39,7)
38 (60,3)

3(4,8)
60 (95,2)

53 (84,1)
10 (15,9)

<0,01

0,72

0,14

0,91

0,23

0,02

<0,01

0,01

<0,01

0,73

0,65

<0,01

0,68

0,62
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Trabalha

ndo trabalha

Renda familiar

> 1 salario minimo

< 1 saldrio minimo
Pessoas por domicilio
até 3 pessoas

> 3 pessoas

Situagao conjugal
com companheiro
sem companheiro
Habito de fumar
nao fumante
fumante/ex-fumante

Consumo de bebida alcéolica

nao consome
consome/ja consumiu
IMC

< 25kg/m2

> 25kg/m?

Consulta dentista

até 1 ano

>1ano

Medicagao para dislipidemia

nao

sim

Atividade fisica regular
sim

nao

Diabetes

nao

sim

Cardiopatia

nao

sim

Hipertensao

nao

sim

Fio dental

sim

nao

Glicemia (md/dl)
< 100 mg/dl

> 100 md/dl

Escovacao dental diaria

pelo menos 2x

23 (37,1)
39 (62,9)

52 (88,1)
7 (11,9)

45 (72,6)
17 (27,4)

23 (37,1)
39 (62,9)

48 (77,4)
14 (22,6)

27 (43,5)
35 (56,5)

26 (41,9)
36 (58,1)

33(53,2)
29 (46,8)

58 (93,5)
4 (6,5)

21 (33,9)
41 (66,1)

56 (90,3)
6(9,7)

53 (85,5)
9 (14,5)

41 (66,1)
21 (33,9)

26 (41,9)
36 (58,1)

48 (77,4)
14 (22,6)

31 (50,8)

51 (38,1)
83 (61,9)

105 (84,0)
20 (16,0)

95 (70,9)
39 (29,1)

47 (35,1)
87 (64,9)

101 (75,4)
33 (24,6)

55 (41,7)
77 (58,3)

49 (36,6)
85 (63,4)

62 (48,1)
67 (51,9)

121 (90,3)
13 (9,7)

66 (49,3)
68 (50,7)

109 (82,0)
24 (18,0)

125 (93,3)
9 (6,7)

92 (68,7)
42 (31,3)

65 (49,6)
66 (50,4)

77 (57,5)
57 (42,5)

83 (62,9)

28 (44,4)
35 (55,6)

52 (85,2)
9 (14,8)

46 (73,0)
17 (27,0)

25 (40,3)
37 (59,7)

46 (73,0)
17 (27,0)

24 (38,1)
39 (61,9)

17 (27,4)
45 (72,6)

37 (59,7)
25 (40,3)

51 (81,0)
12 (19,0)

21 (33,3)
42 (66,7)

49 (77,8)
14 (22,2)

60 (95,2)
3 (4,8)

34 (54,0)
29 (46,0)

21 (33,3)
42 (66,7)

30 (47,6)
33(52,4)

36 (57,1)

0,40

0,66

0,95

0,71

0,56

0,53

0,90

0,47

0,02

0,94

0,06

0,04

0,15

0,32

<0,01

0,48
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até 1x
Caracteristicas

Idade

18-50 anos

> 50 anos de idade
Sexo

Masculino
Feminino

Cor da pele
Branco

nao branco
Escolaridade

> 4 anos de estudo
<4 anos de estudo
Ocupagao
Trabalha

nao trabalha
Renda familiar

> 1 saldrio minimo
< 1 salario minimo
Pessoas por domicilio
até 3 pessoas

> 3 pessoas
Situagao conjugal
com companheiro
sem companheiro
Habito de fumar
ndo fumante
fumante/ex-fumante

Consumo de bebida alcéolica

nao consome
consome/ja consumiu
IMC

< 25kg/m?2

> 25kg/m?

Consulta ao dentista
até 1 ano

>1ano

Medicagao para dislipidemia

Nao

Sim

Atividade fisica regular
Sim

Nao

Diabetes

30 (49,2)
Q25

29 (45,3)
35 (54,7)

23 (35,9)
41 (64,1)

6(9,5)
57 (90,5)

54 (84,4)
10 (15,6)

28 (43,8)
36 (56,3)

54 (85,7)
9 (14,3)

47 (73,4)
17 (26,6)

31 (48,4)
33 (51,6)

47 (73,4)
17 (26,6)

25 (39,7)
38 (60,3)

27 (42,9)
36 (57,1)

33 (51,6)
31 (48,4)

55 (85,9)
9 (14,1)

28 (43,8)
36 (56,3)

49 (37,1)
LDL-C
Q25-75

61 (46,6)
70 (53,4)

35 (26,7)
96 (73,3)

8 (6,2)
121 (93,8)

114 (87,0)
17 (13,0)

54 (41,2)
77 (58,8)

102 (83,6)
20 (16,4)

96 (73,3)
35 (26,7)

42 (32,3)
88 (67,7)

101 (77,1)
30 (22,9)

58 (44,3)
73 (55,7)

47 (35,9)
84 (64,1)

64 (51,2)
61 (48,8)

122 (93,1)
9 (6,9)

56 (42,7)
75 (57,3)

27 (42,9)
Q75

30 (46,9)
34 (53,1)

13 (20,3)
51 (79,7)

3(4,7)
61 (95,3)

56 (87,5)
8 (12,5)

20 (31,3)
44 (68,8)

53 (88,3)
7 (11,7)

43 (67,2)
21 (32,8)

22 (34,4)
42 (65,6)

47 (73,4)
17 (26,6)

23 (36,5)
40 (63,5)

18 (28,1)
46 (71,9)

35 (54,7)
29 (45,3)

53 (82,8)
11 (17,2)

24 (37,5)
40 (62,5)

0,86

0,04

0,27

0,60

0,15

0,69

0,43

0,10

1,00

0,71

0,08

0,72

0,57

0,47
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Nao

Sim
Cardiopatia
Nao

Sim
Hipertensao
Nao

Sim

Fio dental
Sim

Nao
Glicemia
<100 mg/dl
> 100 md/dl

Escovacao dental diaria

pelo menos 2x
até 1x

Caracteristicas

Idade

18-50 anos

> 50 anos de idade
Sexo

Masculino
Feminino
Raga/cor da pele
Branco

nao branco
Escolaridade

> 4 anos de estudo
<4 anos de estudo
Ocupagao
Trabalha

ndo trabalha
Renda familiar

> 1 saldrio minimo
< 1 salario minimo
Pessoas por domicilio
até 3 pessoas

> 3 pessoas
Situagao conjugal
com companheiro
sem companheiro
Habito de fumar
ndo fumante
fumante/ex-fumante

54 (84,4)
10 (15,6)

57 (89,1)
7 (10,9)

37 (57,8)
27 (42,2)

25 (39,7)
38 (60,3)

49 (76,6)
15 (23,4)

36 (57,1)
27 (42,9)

Q25

37 (59,7)
25 (40,3)

24 (38,7)
38 (61,3)

6 (9,8)
55 (90,2)

50 (80,6)
12 (19,4)

29 (46,8)
33 (53,2)

51 (85,0)
9 (15,0)

43 (69,4)
19 (30,6)

22 (35,5)
40 (64,5)

47 (75,8)
15 (24,2)

108 (83,1)
22 (16,9)

121 (92,4)
10 (7,6)

90 (68,7)
41 (31,3)

60 (46,2)
70 (53,8)

81 (61,8)
50 (38,2)

79 (61,2)

50 (38,8)
cT

Q25-75

62 (46,6)
71 (53,4)

34 (25,6)
99 (74,4)

7(5,3)
125 (94,7)

119 (89,5)
14 (10,5)

49 (36,8)
84 (63,2)

104 (82,5)
22 (17,5)

96 (72,2)
37 (27,8)

50 (37,9)
82 (62,1)

102 (76,7)
31 (23,3)

52 (81,3)
12 (18,8)

60 (93,8)
4 (6,3)

40 (62,5)
24 (37,5)

27 (42,9)
36 (57,1)

25 (39,1)
39 (60,9)

35 (54,7)
29 (45,3)

Q75

21 (32,8)
43 (67,2)

13 (20,3)
51 (79,7)

4 (6,3)
59 (93,7)

55 (85,9)
9 (14,1)

24 (37,5)
40 (62,5)

54 (91,5)
5(8,5)

47 (73,4)
17 (26,6)

23 (35,9)
41 (64,1)

46 (71,9)
18 (28,1)

0,64

0,33

0,58

0,72

<0,01

0,77

<0,01

0,02

0,44

0,39

0,29

0,31

0,61

0,96

0,60
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Consumo de bebida alcéolica

ndo consome 26 (42,6)
consome/ja consumiu 35(57,4)
IMC

< 25kg/m2 26 (42,6)
> 25kg/m? 35(57,4)
Consulta dentista

até 1 ano 32 (52,5)
>1ano 29 (47,5)
Medicagao para dislipidemia

Nao 57 (91,9)
Sim 5 (8,1)
Atividade fisica regular

Sim 26 (41,9)
N3o 36 (58,1)
Diabetes

N3o 53 (85,5)
Sim 9 (14,5)
Cardiopatia

N3o 55 (88,7)
Sim 7 (11,3)
Hipertensao

N3o 45 (72,6)
Sim 17 (27,4)
Fio dental

Sim 32 (52,5)
Nao 29 (47,5)
Glicemia

<100 mg/d| 41 (66,1)
> 100 md/dI 21 (33,9)
Escovacdo dental diaria

pelo menos 2x 38 (61,3)
até 1x 24 (38,7)

62 (46,6)
71 (53,4)

44 (33,1)
89 (66,9)

70 (54,7)
48 (45,3)

117 (88,0)
16 (12,0)

50 (37,6)
83 (62,4)

107 (81,1)
25 (18,9)

123 (92,5)
10 (7,5)

83 (62,4)
50 (37,6)

54 (40,6)
79 (59,4)

82 (61,7)
51 (38,3)

77 (58,3)
55 (41,7)

18 (28,6)
45 (71,4)

22 (34,4)
42 (65,6)

30 (46,9)
34 (53,1)

56 (87,5)
8(12,5)

32 (50,0)
32 (50,0)

54 (84,4)
10 (15,6)

60 (93,8)
4 (6,3)

39 (60,9)
25 (39,1)

26 (41,9)
36 (58,1)

32 (50,0)
32 (50,0)

35 (56,5)
27 (43,5)

0,10

0,34

0,52

0,43

0,35

0,87

0,30

0,17

0,24

0,06

0,58

Q25= Percentil < 25 de TG < 95 mg/dL, ou HDL-C> 63mg/dl ou LDL-C < 104mg/dl; ou CT
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< 158mg/dl; Q25-75= Percentil 25-75 de TG entre 95-162 mg/dL; HDL-C entre 43-63mg/dl
ou LDL-C entre 104-163 mg/dl; ou CT entre 158-221 mg/dl Q75= Percentil >75 de TG >162

mg/dl, ou HDL-C <43mg/dl; ou ou LDL-C > 163mg/dl; ou CT > 221 mg/dl;

Na tabela 04 os parametros lipidicos sdo apresentados segundo presenca de

periodontite e todos os valores medianos, exceto do HDL-C, foram maiores no grupo

com periodontite. Entretanto a significancia foi observada apenas entre os TG

(p=0,05).
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Tabela 4 — Distribuicdo média dos parametros lipidicos da amostra segundo presenca de
periodontite. Salvador, 2022.

Parametro lipidico

TG

Média (dp)
Mediana (1Q)

HDL-C

Média (dp)
Mediana (1Q)

LDL-C

Média (dp)
Mediana (1Q)

CcT

Média (dp)
Mediana (1Q)

Sem periodontite

122,1 (44,7)
136,0 (73,0)

55,6 (14,1)
52,0 (19,7)

138,9 (39,2)
138,0 (56,0)

186,3 (43,2)
189,0 (63,5)

Com periodontite p*

146,6 (86,9)
139,0 (68,0)

54,3 (14,9)
52,0 (20,3)

129,5 (46,8)
124,0 (57,0)

191,7 (49,3)
191 (60,7)

0,05

0,43

0,11

0,44

*teste de Mann-Whitney; Dp: desvio padrdo; IQ; interquartil

Na andlise multivariada (Tabela 05), de modo geral, houve tendéncia do au-

mento da odds ratio entre os quartis dos parametros lipidicos, sugerindo que indivi-

duos com maiores niveis lipidicos (quartil 75) sdo mais propensos a ter periodontite

guando comparados ao quartil 25. Essa associacao foi quase trés vezes maior entre

periodontite e TG (OR=2,97; IC95%=1,14-7,71), mesmo apds ajustes para sexo,

IMC, glicemia e cardiopatias. Para os demais parametros lipidicos, as associacdes

nao foram estatisticamente significantes (p<0,05).

Tabela 5 — Associagéo entre periodontite e perfil lipidico (triglicerideos-TG, colesterol total-
CT, HDL-C e LDL-C) usando regressao logistica multinomial. Salvador, 2022.

Periodontite x
TG
Bruta

Ajustado®
Periodontite x
CT

Bruta

Ajustado**

Periodontite x
HDL-C

Q25
OR (95% Cl)
Referéncia

Referéncia
Q25

OR (95% Cl)
Referéncia

Referéncia

Q25
OR (95% Cl)

P

Q25-75

OR (95% Cl)
1,41
2,71)
1,49
2,97)
Q25-75
OR (95% Cl)
1,24
2,43)
1,11
2,28)
Q25-75
OR (95% Cl)

(0,74-

(0,75-

(0,63-

(0,54-

P

0,29

0,24

0,53

0,76

Q75

OR (95% Cl)
2,94

7,10)
2,97

7,71)
Q75

OR (95% Cl)
1,46

3,27)
1,25

2,95)
Q75

OR (95% Cl)

(1,22-

(1,14-

(0,65-

(0,53-

0,02

0,03

0,36

0,62
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Bruta 1,16 (0,59- 0,67 1,73 (0,75- 0,19 Referéncia
2,26) 4,00)
Ajustado*** 1,05 (0,53- 0,87 1,33 (0,55- 0,52 Referéncia
2,10) 3,17)
Periodontite x Q25 P Q25-75 P Q75 P
LDL-C OR (95% Cl) OR (95% Cl) OR (95% Cl)
Bruta Referéncia 0,48 (0,22- 0,07 0,44 (0,18- 0,06
1,06) 1,03)
Ajustado****  Referéncia 0,48 (0,22- 0,06 0,41 (0,17- 0,06
1,04) 1,00)

OR= odds ratio; 95% Cl= intervalo de confianca a 95%; P=valor de p

*Ajustado para sexo, IMC, glicemia e cardiopatias ** Ajustado para sexo e idade *** Ajustado para
sexo, medicacdo para dislipidemia e cardiopatias *** Ajustado para glicemia
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6 DISCUSSAO

6.1 ESTUDO UMBRELLA REVIEW

Esta umbrella review de 160 meta-analises, compostas por 808 estudos ob-
servacionais (coorte, transversal e caso-controle), totalizando 4.725.471 participan-
tes, buscou investigar 43 fatores relacionados a dislipidemia. Vale ressaltar que as
revisdes sistematicas que nado utilizaram métodos meta-analiticos foram excluidas
visto que este trabalho foi desenvolvido para avaliar resultados provenientes prefe-
rencialmente de medidas de efeito sumario em detrimento de opinides narrativas.

A amostra dos estudos variou de 357 a 1.576.306 participantes. A maioria
dos fatores investigados (93%) foram associados a pior condicdo do perfil lipidico,
incluindo aumento de pelo menos um dos lipidios TG, CT e LDL-C e reducdo da
concentracéo sérica de HDL-C e/ou risco aumentado de dislipidemia, hipercolestero-
lemia, hipertrigliceridemia e baixo HDL-C.

Dentre as condicbes/agravos de saude identificados como fatores de risco re-
lacionados a alteracédo do perfil lipidico estdo a doenca periodontal, liquen plano, H
Pylori, artrite reumatoide, psoriase, hipotireoidismo, alopécia, sindrome da apnéia
obstrutiva do sono, sindrome das pernas inquietas, ferritina, esteatose pancreatica,
ovario policistico, roséacea, ronco, nédulos da tiredide, prematuridade, obesida-
de/sobrepeso na infancia e na vida adulta ou apenas na vida adulta, menopausa e
acido urico.

O mecanismo biol6gico responsavel pela associacdo de muitas doencas, in-
cluindo periodontite, liquen plano, H Pylori, obesidade/soprepeso e psoriase, basei-
am-se nas alteracdes promovidas pela inflamacéo crénica subjacente (NEPOMU-
CENO et al., 2019; NAN et al., 2015; ARIAS-SANTIAGO et al., 2011). A periodontite
vem sendo investigada por muitos estudos (KAMPITS et al.,, 2016, CURY et al.,
2018, GOMES FILHO et al., 2021a) como uma variavel preditora para a dislipidemia
corroborando com a robusta associagao reportada pelo estudo de Xu e Duan (2020),
incluido nesta umbrela review. No entanto, esta associacdo ainda ndo € consenso
entre os estudos. Zhao et al., (2019) em uma coorte retrospectiva, ap0s 0s ajustes
dos fatores de confusédo, ndo encontrou associacao significante entre periodontite e

dislipidemia. Os diferentes conceitos de diagndstico da periodontite utilizados nesses
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estudos, bem como eventuais vieses de selecdo, mensuracao e confundimento po-
dem ter contribuido para a discordancia entre os achados.

Dentro desta categoria de condi¢cdes/agravos de saude, apenas a depressao
atuou como fator protetor, estando associada a niveis reduzidos de LDL-C (PER-
SONS et al., 2016). Entretanto, esses achados apresentam fragilidade metodol6gica
devido a significante heterogeneidade entre os trabalhos (1°=95%), que pode ser
atribuida pela variabilidade de desenhos de estudos (coorte, caso-controle e trans-
versal), além do viés de publicacéo significativo que pode ter sido resultante da néo
inclusdo de artigos da literatura cinza. Em contrapartida, a literatura tem apontado
associacdo da depressao com condicdes lipidicas desfavoraveis que podem ser jus-
tificadas, para além dos fatores biologicos, devido a adoc¢do de habitos menos sau-
daveis que favorecem o aumento lipidico (LUPPINO et al., 2010).

Alguns fatores comportamentais/ambientais também podem atuar prejudican-
do ou melhorando a condicéo lipidica. No presente estudo, o consumo frequente de
acido dietético (proveniente principalmente de alimentos industrializados), carne,
acucar, café, carboidratos, habito de fumar Narguillé, aumento do tempo sedentario,
cronotipo noturno, estresse e exposicdo ao arsénio foram considerados variaveis
preditoras para a hiperlipidemia.

Fumar Narguillé é tdo prejudicial ao metabolismo lipidico quanto fumar cigar-
ro, de acordo com Al Ali et al. (2020). O mesmo estudo demonstrou forte associagao
entre o habito de fumar Narguillé e os niveis aumentados de TG e LDL-C e reduzi-
dos de HDL-C. O comportamento sedentario, por sua vez, também apresentou as-
sociacdo com TG e HDL-C, porém os valores das medidas sumarias apontam que
esta relacao foi discretamente estabelecida (POWELL et al., 2017). O cronotipo é
definido como uma preferéncia individual no desempenho das atividades em um de-
terminado periodo do dia (ADAN et al., 2012). De acordo com o estudo de Lotti et al.
(2022), aqueles que possuem cronotipo noturno, apresentam maiores niveis de LDL-
C e TG. Isso pode estar relacionado a piores habitos alimentares, maior consumo de
bebida alcéolica em detrimento a um estilo de vida mais saudavel que costuma ser
adotado por pessoas que apresentam preferéncia em desempenhar suas atividades
no turno matutino (KANERVA et al., 2012). Os resultados dos estudos incluidos nes-

ta umbrella review demonstraram que tanto o estresse quanto a exposi¢cao ao acido
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arsénico foram associados a niveis reduzidos de HDL-C, sendo o primeiro também
associado ao TG e o segundo ao LDL-C.

Por outro lado, o estudo em questdo demonstrou que alguns habitos como
alimentacdo vegetariana, vegana, dieta mediterranea e amamentacido exerceram
funcdo protetora, favorecendo o perfil lipidico. Nesse sentido, Dinu et al. (2020) e
Zhang et al. (2013) demonstraram que a dieta vegetariana esteve associada a niveis
de TG menores, em relacdo aos niveis deste componente lipidico em onivoros. Em
relacdo a dieta vegana, Nikniaz et al. (2019) ndo encontraram associacao entre a
dieta livre de gluten e o CT, apesar de ter encontrado altera¢cdo no aumento HDL-C
com significancia estatistica.

Esta bem estabelecido pela literatura varios beneficios ofertados pela ama-
mentacado, ndo apenas para a saude da crianca, mas também da sua genitora, in-
clusive com reducado no risco de eventos cardiovasculares (QU et al., 2018), sendo
que este efeito pode se prolongar até o periodo pés menopausal (RAMEEZ et al.,
2019). Porém, a literatura ainda € controversa quanto as alteracdes no metabolismo
lipidico materno ocasionados pelo aleitamento. Enquanto o estudo de MA et al.
(2019) observou uma associacao entre a amamentacao prologada e valores reduzi-
dos de CT, Perez Roncero et al., (2021) apenas encontraram uma relacdo protetora
desta exposicdo com os niveis de HDL-C.

Existem ainda alguns preditores que atuam de maneira divergente, sendo
considerados fatores de risco e protetores para diferentes parametros lipidicos. O
histérico de atletismo de campo, por exemplo, ao mesmo tempo que reduz o TG,
esta associado ao aumento do LDL-C (MCHUGH et al., 2019). Este prejuizo no perfil
lipidico associado a pratica esportiva, merece ser investigado quanto ao histérico de
uso de substancias anabolizantes, consumo de alcool, bem como outras drogas,
uma vez que estas variaveis podem atuar interferindo nesta aparente relacdo de
“risco” atribuido ao historico de atletismo (DA ROCHA NEVES et al., 2021).

O tabagismo passivo, por sua vez, foi positivamente associado ao LDL-C e
negativamente aos CT e HDL-C. No entanto os reduzidos valores das medidas su-
marias (LDL-C= SMD 0.07 (0.01, 0.13); CT= SMD-0.06 (-0.12, —-0.01); HDL-C=
SMD -0.18 (-0.24, —0.12) podem indicar a fraqueza das associa¢cfes que necessi-
tam de maior investigagéo (CHEN et al., 2019).
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Também foi identificada divergéncia entre os estudos quanto ao consumo de
derivados do leite. No estudo de Kim et al. (2020), na analise de subgrupos, foi en-
contrada uma associacdo dos laticinios com maior probabilidade de ocorréncia de
hipertrigliceridemia e baixo HDL-C. Discordando desse achado, Lee et al., (2018)
relataram um menor risco de valores aumentados de TG e reduzidos de HDL-C no
grupo que consumia laticinios. Vale ressaltar, no entanto, que o primeiro estudo ca-
tegorizou “leite e laticinios” em um unico grupo e nao o fator laticinios isoladamente,
0 que poderia justificar esta diferenca entre os achados.

A despeito das terapias, 0 estudo atual demonstrou que o uso da hidroxiclo-
roquina e a realizagdo da cirurgia bariatrica foram os Unicos fatores associados a
melhora do perfil lipidico com reducéo do CT, sendo a primeira também relacionada
com a reducédo do LDL-C (BARBARY et al., 2018) e a segunda com menor concen-
tracdo plasmética de TG (LI et al., 2012). As terapias antirretrovirais e antiTNF alfa
atuaram como fatores de risco para a dislipidemia (NDUKA et al., 2015; DI MINNO et
al., 2014).

Este trabalho identificou a circunferéncia do pesco¢co como uma medida an-
tropométrica relacionada a hipertrigliceridemia (NAMAZI et al., 2018). De acordo com
o estudo de Namazi et al. (2018), os valores aumentados desta medida estdo asso-
ciados a uma probabilidade aproximadamente duas vezes maior de ter hipertriglice-
ridemia, quando comparada ao grupo controle. Porém, os estudos ainda séo incon-
sistentes quanto a relacdo desta ferramenta de medi¢cdo com o perfil lipidico, apesar
de bem validada para avaliar a obesidade e distribuicdo da gordura corporal na parte
superior do corpo (SILVA et al., 2014).

Dentre todos os trabalhos analisados nesta umbrella review, apenas o estudo
de De Groot et al. (2019) avaliou um fator socioeconémico relacionado com o nivel
lipidico sérico em adultos: o local de moradia. Os autores relataram que moradores
dos centros urbanos apresentavam maiores niveis de CT, TG e LDL-C. Isto pode
estar relacionado a fatores como estresse, padrées dietéticos inadequados, sedenta-
rismo, bem como condi¢des de vulnerabilidade que fazem parte do contexto urbano
(MEIRELES et al., 2013).

Apenas trés fatores dos 47 estudos elegiveis ndo apresentaram associacao
com nenhum dos parametros lipidicos avaliados: paratireoidectomia, variacdo da
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pressdo sistélica e N-Oxido de trimetilamina associado a microbiota intestinal



89

(TMAO). Os achados de Yavari et al., (2020) sobre paratireoidectomia estdo em
concordancia com o 4° Workshop Internacional para o Manejo do Hipotireoidismo
Primario Assintomatico, que nao recomenda este procedimento terapéutico para me-
Ihora do perfil cardiovascular dos individuos (SILVEBERGH et al., 2014). Em relacdo
a variacao da pressao sistolica, apenas um trabalho elegivel investigou esta exposi-
cdo (SINGH et al., 2015), no entanto, este incluiu estudos primarios com populagéo
seletiva, sendo necessario a realizacdo de outros estudos com maior representativi-
dade para assegurar a validade para a populacéo geral.

Algumas limitagBes fazem parte do presente estudo. As revisdes sistematicas
incluidas apresentaram expressiva porcentagem de viés de publicacdo, de acordo
com o teste de Begg ou Egger. Uma possivel justificativa para isso decorre da ndo
inclusdo de artigos da literatura cinza por grande parte dos artigos (62%), compro-
metendo a validade dos resultados. A despeito da consideravel heterogeneidade das
meta-analises, isso pode ser atribuido aos diferentes desenhos de estudo bem como
variabilidade de idade, regido e de métodos de diagndéstico adotados. Apenas trés
estudos avaliaram a qualidade de evidéncia através do uso do GRADE. Uma possi-
vel explicagéo para a baixa adesao a esta ferramenta de graduagdo qualitativa de-
corre da sua recente consolidacédo e exigéncia no meio cientifico, apesar de ter sido
implementada h& cerca de duas décadas. Outra limitacdo se refere a auséncia de
dados disponiveis em alguns artigos, inclusive, dos graficos forest e do tamanho
amostral, dificultando a avaliacdo do poder dos calculos e a extenséo do viés do ex-
cesso de significancia. Este estudo também restringiu o idioma, em decorréncia da
dificuldade de traducdo em outras linguas diferentes do inglés, portugués e espa-
nhol, porém isso ndo gerou significante comprometimento dos resultados, visto que
apenas 04 estudos foram excluidos por este motivo. A baixa porcentagem de estu-
dos considerados de alta qualidade (15%), segundo o AMSTAR 2, bem como a nao
avaliacao de fatores genéticos sao fatores limitantes adicionais.

Em contrapartida, o estudo apresentou muitas fortalezas. Trata-se da primeira
umbrella review, até a presente data, que teve como objeto de estudo a dislipidemia
e fatores associados. O tamanho amostral das revisdes elegiveis foi significativo e
as medidas de efeito sumarias reportadas apresentaram associacao estatisticamen-
te significante e concordantes com as estimativas de efeitos dos seus respectivos

estudos maiores em 71% das meta-analises avaliadas. Além disso, 79% dos estu-
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dos investigaram a qualidade dos estudos priméarios e o NOS, um instrumento avali-
ador bem estabelecido pela literatura, foi o método mais utilizado. Adicionalmente, a
maioria das revisfes sistematicas so6 incluiram estudos primarios de moderada a alta
qualidade, assegurando maior confiabilidade dos resultados encontrados. Todas as
meta-analises avaliadas apresentaram grupo de comparacao.

Esta umbrella review, ao identificar os principais fatores de risco para dislipi-
demia, contribui no direcionamento das estratégias de politicas publicas voltadas ao
manejo da saude do individuo. Soma-se a isso o inedistismo do trabalho sobre a
tematica proposta, que possibilita, ainda, a definicdo de novas hip6teses para inves-
tigagBes futuras, com maior robustez metodologica, sobre os relevantes preditores

de mudancas lipidicas.

6.1ESTUDO ANALITICO

O estudo 2 teve o propdsito de investigar a associacdo entre periodontite e
perfil lipidico. Os resultados mostraram que houve gradativo aumento das medidas
de associacdo segundo elevacdo dos quartis de distribuicdo dos lipidios, sugerindo
um maior impacto da periodontite nos individuos com maiores descontroles lipidicos.

Entretanto, dentre os parametros lipidicos analisados, apenas TG mostrou-se
positivamente associado a periodontite, quando seus valores séricos estiveram aci-
ma de 162mg/dl (quartil 75). Tsai et al., (2021) ao investigarem a associa¢do dos
fatores de risco metabdlicos e periodontite corroboram o achado para triglicerideos
séricos, ndo encontrando também associacdo com CT e HDL-C. Uma revisao siste-
méatica com dezenove estudos que analisaram as médias de niveis lipidicos mostrou
gue individuos com periodontite apresentaram reducdo de HDL-C e elevacao de TG
e LDL-C (NEPOMUCENO et al., 2017). Essas variacfes nas associa¢des entre os
diferentes parametros lipidicos podem ser devido ao tamanho da amostra, caracte-
risticas da populacéo e critério de diagndstico para periodontite.

Evidéncias tém mostrado que a periodontite, como uma inflamacgéo de baixo
grau, contribui para a liberacdo de mediadores pro-inflamatérios na corrente sangui-
nea, perpetuando um estado inflamatorio sistémico, com aumento dos niveis de tri-
glicérides e colesterol-LDL-C e reducdo dos niveis de HDL-C (GOMES-FILHO et al.
2021b; MARTINEZ-GARCIA, HERNANDEZ-LEMUS 2021). Esse desequilibrio no
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perfil lipidico que caracteriza a dislipidemia impacta no aumento de risco cardiovas-
cular.

Os achados mostraram ainda que as principais variaveis com maior ocorrén-
cia nos quartis dos individuos com os niveis lipidicos elevados (quartil 75) foram a
glicemia e o sexo feminino. Outras comorbidades a exemplo da hipertensao, IMC >
25kg/m2 e cardiopatias mostraram-se associadas aos parametros lipidicos, o que
reforca a interacdo do descontrole lipidico com os eventos cardiovasculares e a ne-
cessidade de monitoramento desses fatores. A menor frequéncia de cardiopatias
nos quartis mais elevados sugerem que individuos com histoéria de doencas cardio-
vasculares sdo mais propensos a estarem atentos a controlar seus niveis de lipidios.
Com relacdo ao sexo feminino, algumas evidéncias apontam que alteracées hormo-
nais nas mulheres apés menopausa podem repercutir no aumento de gordura visce-
ral e no desequilibrio lipidico (GU et al., 2018; AMBIKAIRAJAH et al., 2019).

Algumas limitagbes existem no presente trabalho. Uma delas se refere a ge-
neralizacdo dos achados desde que os participantes compreenderam usuarios de
servicos publicos de saude. O desenho de estudo transversal também representa
um fator limitante para o estabelecimento da direcdo de causalidade da associacao.
O tamanho da amostra pode ter interferido no poder do estudo para detectar algu-
mas associacfes em razdo da estratificacdo nos trés quartis analisados. Entretanto,
esta estratificacdo adotada também constitui um avanco do presente estudo para
estimar associacdo entre periodontite e perfil lipidico.

O emprego da andlise de regresséao logistica multinomial € outro aspecto po-
sitivo do presente trabalho, pois foi usada para maximizar o valor de usar a mesma
populacdo com obtencdo de modelos simultdneos e menores erros padrées quando
comparados aos modelos logisticos separados.

Apesar das limitagdes, houve associacao da periodontite com o triglicérides,
mesmo apos ajuste para alguns confundidores. Os achados sugerem que pacientes
com descontrole metabodlico devem ter sua condigéo periodontal acompanhada para

minimizar os efeitos da inflamacao local na condicdo sistémica.
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7 CONCLUSAO

O presente estudo demonstrou o carater multifatorial da dislipidemia. O estudo
umbrella review encontrou 40 preditores para a alteracdo dos parametros lipidicos,
dentre eles a periodontite. O estudo transversal também encontrou associa¢do da
periodontite com niveis elevados de TG. No entanto, esses achados baseiam-se em
dados observacionais e devem ser interpretados cautelosamente. Portanto, o co-
nhecimento aprofundado sobre a relacdo da periodontite e outros fatores de risco
com a dislipidemia deve ser explorado pois as evidéncias sobre estas condicoes re-
presentam uma importante ferramenta norteadora aos profissionais de saude no

manejo da saude geral do individuo.
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APENDICE A — Termo de consentimento livre e esclarecido

Prezado(a) senhor(a), vocé esta sendo convidado(a) a participar de uma pesquisa que tem por objetivo
investigar as causas de uma doenc¢a chamada Sindrome Metabdlica que aumenta a chance de ocorréncia
de outros problemas de saude como diabetes, derrames e infarto. Para participar do estudo. Vocé sera
entrevistado para conhecermos melhor suas condi¢cGes de saude e habitos de vida, bem como sua
impressdo sobre a sua prdpria saude bucal e qualidade de vida. Avaliaremos sua pressdo arterial, peso,
altura e tamanho da sua cintura também. Em seguida, vocé terd seus dentes e gengiva examinados por um
dentista da nossa equipe. Nesse exame da boca, vocé podera sentir um leve incébmodo, pois ficard com a
boca aberta durante alguns minutos.Todos esses procedimentos serdo feitos respeitando os cuidados de
higiene e seguranc¢a para nao haver contaminagdo por doengas. Como precisaremos consultar tambem o
seu prontudrio, pedimos a sua permissaopara obtermos informacdes sobre sua situacdo de saude e outros
resultados de exames nele contidos.Para evitar qualquer constrangimento durante a entrevista e exames
nessa pesquisa, vocé sera encaminhado para uma sala reservada e afastada de outras pessoas. Deixamos
claro que suas informacdes serdo tratadas com sigilo e confidencialidade, sendo o questionario aplicado a
cada pessoa por vez e evitado o risco de divulgacdo inadequada. Como beneficios, os resultados obtidos
com essa pesquisa poderdo contribuir para entender melhor como ocorre essa doenga nos individuos
adultos, como evita-la e trata-la. Dessa forma, gostariamos de sua autoriza¢do para publicar ou apresentar
os resultados em congressos e em revistas cientificas. Vocé estara livre para recusar sua participacdo na
pesquisa ou podera desistir de participar da mesma em qualquer momento, sem necessidade de explicar a
sua desisténcia, bem como podera pedir informacdes sobre a pesquisa se assim julgar necessario.
Deixamos claro que ndo existirdo custos financeiros associados a sua participacdo na pesquisa. Salientamos
qgue os dados da pesquisa serdo acessados apenas pelos pesquisadores envolvidos e os documentos ficardo
armazenados em sigilo em posse do pesquisador e responsavel Profa. Dra. Johelle S. Passos Soares, no
periodo minimo de 05 anos. Caso deseje conhecer os resultados da pesquisa ou tenha alguma duvida, vocé
podera procurar os pesquisadores responsaveis no endereco abaixo citado. No servico de salide onde vocé
foi convidado e examinado, deixaremos uma cépia desses resultados em forma de relatério com o
responsavel do local para acesso dos interessados. Sendo assim, se vocé concordar em participar desse
estudo, solicitamos que assine este termo de consentimento, em duas vias, sendo que uma cdpia ficara
com o pesquisador responsavel e a outra ficard com vocé.Vocé serd encaminhado para tratamento
odontolégico na unidade de salude proxima a sua casa ou ainda a Faculdade de Odontologia da

Universidade Federal da Bahia, se for de sua vontade. Além disso, se houver despesas decorrentes da sua
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participacdo na pesquisa, vocé receberd de volta o que pagou. Assim como, se houver dano

comprovadamente decorrente da pesquisa, vocé sera indenizado.

Data__ / /

Departamento de Odontologia Social e Pedidtrica - Faculdade de Odontologia - UFBA
Endereco: Av Araujo Pinho 62, 62 andar, Canela. CEP: 40.110-150 Salvador-BA

Telefone: 71- 3283.8964
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APENDICE B- Questionério estruturado e ficha de exames laboratoriais

-\___% UNIVERSIDADE ESTADUAL DE FEIRA DE SANTANA
UNIVERSIDADE FEDERAL DA BAHIA

RELAGCOES ENTRE SINDROME METABOLICA, CONDICAO BUCAL E QUALIDADE DE VIDA

N° Aplicado por: Data de coleta:

IDENTIEICACAO
No-
me:

End:

Bairro: Cidade:
CEP:

Estado:

Telefone: Profissao: Naturalidade:
Local de residéncia: ( ) 1. Urbana () 2.ZonaRural

Data de Nascimento / /

VARIAVEIS SOCIO ECONOMICAS E SOCIO DEMOGRAFICAS

1 Idade: 2 Sexo: 0( ) masculino 1( ) feminino
3 Raca/Cor (autoreferida):( ) 0.Amarelo ( ) 1.Branco ( )2.Negro ( ) 3.Pardo
Escolaridade: 0. ( ) p6s-graduacédo; 1. ( ) ens. superior completo 2. ( ) ens. superior incompleto

3. () 2° grau completo (ens. médio) 4. () 2°. grau incompleto 5. ( ) ensino fund completo (1°
grau) 6. ( ) ensino fund incompleto ( ) 7. analfabeto

4 Quantos anos estudou:
5 Ocupacgéo Atual:

( ) 0.Desempregado Tempo de desemprego em anos: Ocupacédo anteri-
or:

( ) 1.Empregado Qual a sua ocupacao atual: Ha quanto tempo estd nessa
ocupagdo (em anos): Se empregado, 0. ( ) Trabalha por conta prépria 1. (

) Trabalha com carteira assinada

() 2.Aposentado ( ) Tempo de aposentadoria em anos

() 3. néo trabalha

Se néo trabalha, qual principal motivo? 0. ( ) Dona de casa / cuida da familia e se dedica aos afaze-
res domeésticos 1. ( ) Esta procurando, mas ndo consegue encontrar trabalho 2. ( ) Estudos 3. ( )
Outro Qual?
6 Possui renda propria: () 0.Sim ( ) 1.Néo

7 Qual arenda familiar em salarios minimos: ( 0)=1 (1 )<1 (2)la2 ( 3)3oumais
8 NUmero de pessoas que residem no domicilio com vocé:
9 Estado Civil: ( )0.Solteiro ( )1.Casado ( )2.Vidvo ( ) 3.Divorciado ( ) 4.Unido Estavel
10 Possui filhos: ( ) 0.Sim () 1.N&o

11 N° de Filhos:
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12Recebe algum tipo de beneficio do governo? 0 ( ) ndo 1.( )sim Se SIM, 0. ( )valegas 1.( )

bolsa familia

VARIAVEIS DE ESTILO DE VIDA

13 Pratica atividade fisica regularmente (pelo menos 2x/semana): ( ) 0.Sim ( ) 1.Nao
Qual o tipo de atividade fisica?:
14 Em relacdo ao habito de fumar vocé é:
() 0.N&o fumante

( ) 1.Fumante Qual o tipo de fumo?: Quantos cigarros ao
dia?:

( ) 2.Ex fumante O que fumava?; Durante quanto tempo fumou?: Parou
quando?:

15 Em relacdo ao habito de consumir bebida alcodlica vocé:
() 0.N&o consumo

( )  1.Consumo Que tipo de bebida conso-
me?:

Quanto copos (200ml) consome por semana: H4& quanto tempo consome
(anos)?:

( ) 2.J4 consumi. Com que frequéncia consumia?: Por quanto anos consu-
miu?:

Que tipo de bebida consumia:

VARIAVEIS DE CONDICOES DE SAUDE

15 Possui Hipertensédo Arterial: ( )0.Nado ( )1.Sim Qual medica¢do?

16 Possui Diabetes: ( ) 0.Ndo ( ) 1.Sim Qual tipo: Qual medicacéao?

17 Possui Doenca Renal: ( ) 0.N&o ( ) 1.Sim Qual: problema: Qual medicacdo?

18 Possui problemas cardiovasculares (infarto/angina/arrtmia): ( ) 0.Nao ( ) 1.Sim

19 Outros familiares com doenca cardiovascular: ( ) 0.Nao ( ) 1.Sim Quem?

20 Possui doenca hepatica: ( ) 0.Nao ( ) 1.Sim Qual:

21 Jateve Acidente Vascular Encefélico: ( ) 0.Nao ( ) 1.Sim Quantos:

22 Jateve Sindrome de Ovérios Policisticos( ) 0.Nao ( ) 1.Sim Tempo:

23 Possui Doenga Pulmonar (asma/tuberculose/bronquite/pneumonia/enfisema): () 0.Ndo (
) 1.Sim

24 Possui algumainfeccédo sistémica: ( ) 0.Ndo ( ) 1.Sim Qual:

25 Usa medicamentos hiperglicemiantes (Corticosterdides, betabloqueadores, diuréticos): ( )
0.N&o ( )1.Sim

26 Usa outros medicamentos néo citados: ( ) 0.Nao ( ) 1.Sim

Quais:

Com que frequéncia usa: Com que finalidade: Tempo de
uso:
27 Tem alergia: ( ) 0.Nao( ) 1.Sim A qué:

VARIAVEIS DE CUIDADOS COM A SAUDE

28 Data da Ultima consulta médica:

() 0.H& menos de 6 meses ( ) 1.De 6 meses a 12 meses () 2. H& mais de 12 meses
29 Motivo da ultima consulta: () 0.Prevencao de doengas () 1L.Tratamento

Tipo de servico ao ir ao médico: 0. () publico 1. ( )privado 2. ( )convénio 999. ( )nao sabe

30 Mede presséo arterial regularmente? ( )0.Sim ( ) 1.N&o

31 Mede glicose regularmente?: ( ) 0.Sim () 1.N&o
32 H4 quanto tempo realizou exames de sangue?

VARIAVEIS DE ATENCAO ODONTOLOGICA
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33 Jafoi ao dentistaalgumavez navida? ( )0.Sim ( ) 1.Néo
34 Quando foi sua Ultima ida ao dentista? (més e ano): /

Quando foi sua Gltima ida ao dentista? ( ) 0.Ha menos de 6 meses ( ) 1.De 6 meses a 12 meses (
) 2. HA mais de 12 meses 999. ( ) Nao se aplica

35 Motivo da dltima visita: ( ) 0.Prevengdo ( ) 1.Tratamento

36Tipo de servico ao ir ao dentista: 0. () publico 1. ( )privado 2. ( )convénio  999. ( )ndo sabe

37Fez restauracdo nos Ultimos 12 meses? 0 ( ) ndo 1.( )sim

38Fez extracao nos ultimos 12 meses? 0 ( ) ndo 1. ( )sim

39Fez limpeza nos dentes nos Ultimos 12 meses? 0 ( ) ndo 1.( )sim

40Fez procedimento de urgéncia nos dentes nos Ultimos 12 meses? 0 ( ) ndo 1.( ) sim
41Fez prétese nos Ultimos 12 meses? 0 ( ) ndo 1. ( ) sim

42 Recebeu alguma orientacdo sobre higiene bucal: ( ) 0.Sim ( ) 1.Néo
43Frequéncia de escovagao: 0. ( )1x/dia 1. ( )2x/dia 2. ( )=3x/dia 999. ( )ndo se aplica

44 Faz uso do fio dental diario? ( ) 0.Sim Quantas vezes ao dia: ( ) 1.Nao

45 Ja fez algum tratamento de gengiva/limpeza recentemente? ( ) 0.Nao ( ) 1.Sim Ha quanto
tempo: 46 Ja perdeu algum dente: ( )0.Nao( )1.Sim

44 Por que perdeu os dentes: ( ) 0.Carie ( ) 1.Doencga Periodontal ( ) 2.Outros ( ) 3.Carie e
DP

450 senhor (a) considera que necessita de tratamento odontoldgico atualmente?

0.( )Nao 1.( )Sim, Qual?
46 Como o (a) senhor (a) classifica a satde de sua boca?

0. ( )Excelente 1. ( )MuitoBoa 2.( )Boa 3.( )Regular 4.( )Ma
MEDIDAS: _SINAIS VITAIS/ ANTROPOMETRIA /EXAMES LABORATORIAIS:

PA 1| PA 2 | P(bpm) FR CA Peso Altura IMC
(mm/Hg) (mm/Hg) (ipm) (cm) (kg) (cm) Kg/m?
EXAME/TIPO DATA DO EXAME DATA COLETA DOSAGEM/RESULTADO

Triglicerideos

HDL-C Colesterol

Glicemia de jejum

Colesterol total

LDL-C Colesterol

HBA1C

PCR

DIAGNOSTICO DE SINDROME METABOLICA




NCEP/ATP (Quantidade de componen- | IDF (Quantidade de componen-
tes: ) tes: )

Obesidade

( ) 0.N&o ( ) 1.Sim ( ) 0.N&o ( ) 1.Sim

Assinatura/Carimbo
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APENDICE C - Exame clinico periodontal

FICHA DE EXAME CLINICO
[ Datadecoed | | |

[Nome: Diagndstico da doenca periodontal: |

[Datadenascmen| | [ | |Examinador | |Idade aprox em anos | ]

IR-H PTOTNOIGACE 0E §0nﬂagem nﬂlce ae Sangramenfo e 1P

distov | mediov | mésiov | disto-l | médiod | mesio- | disto-v | médiov | mésio-v | disto | médio-l | mesio-l | disto-v | médio-v | mésio-v | disto-l | médic | mesio-l | disto-v | médio-v| mésio-v | disto-l | médio-l | mesio-!

DENTEJ E

17
To
1
14
13
17
I
A
2
23
24
20
7H
[
3/
30
3
34
33
3L
i
4l
&7
43
4
&
40
a7

Nomenclatura dentéria segundo o sistema FDI.

Nota: A aproximgao da idade seque 0 seguinte critéio: até 6 meses aproxima para a idade anterior, acima de 6 meses aproxina para a idade sequinte.
E: existéncia de dentes: x= preente

1R-H: indice de recesséo (+)ou hiperplasia(-) (mm)

Profundidade de sondagem nas faces disto-vestibular, médio-vestibular, mésio-vestibular, disto-fingual, médio-lingual e mésio-fingual (mm)

<}
—]
=}
o

indice de sangramento nes faces disto-vestibular, médio-vestiular, mésio-vestibular,disto-lingual, médic-lingual ¢ meésio-lingual : 0=ausente; 1=presente
NIC: nivel de insercéo clinica nas facesdisto-vestibular, médio-vestibular, mésio-vestibular, disto-lingual, médio-fingual e mésic-lingual (mm)
1P: indice de placa nas faces vestibular, lingual, mesial e distal: O=ausente; 1=presente



APENDICE D - Estratégias de busca
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PubMed 1,374
#1
AND #2
#1 (OO (clyslipidemias[MeSH Terms]) OR (dyslipidemias[Title/Abstract])) OR (Dyslipidemia[Title/Abstract])) | 228,245
OR (Dyslipoproteinemias[Title/Abstract])) OR (Dyslipoproteinemia[Title/Abstract])) OR (cholesterol, LDL-
C[MeSH Terms])) OR (Low Density Lipoprotein Cholesterol[Title/Abstract])) OR (Cholesterol, HDL-C[MeSH
Terms])) OR (High Density Lipoprotein Cholesterol[Title/Abstract])) OR (Hypercholesterolemia[MeSH
Terms])) OR (Hypercholesterolemias[Title/Abstract])) OR (High Cholesterol Levels[Title/Abstract])) OR (Tri-
glycerides[MeSH Terms])) OR (Triglyceride[Title/Abstract])
#2 ((((systematic reviews as topic[MeSH Terms]) OR (systematic review[Publication Type])) OR (Meta- | 121,941
Analysis[Publication Type])) OR (Meta-Analysis as Topic[MeSH Terms])) AND (("2016/01/01"[Date - Publica-
tion] : "3000"[Date - Publication]))
#1 AND #2 1,381
CCCCeCeeeeccecc(dyslipidemias[MeSH Terms]) OR (dyslipidemias[Title/Abstract])) OR (Dyslipidemia[Title/Abstract])) OR 1,509

(Dyslipoproteinemias[Title/Abstract])) OR (Dyslipoproteinemia[Title/Abstract])) OR (cholesterol, LDL-C[MeSH
Terms])) OR (Low Density Lipoprotein Cholesterol[Title/Abstract])) OR (Cholesterol, HDL-C[MeSH Terms])) OR (High
Density Lipoprotein Cholesterol[Title/Abstract])) OR (Hypercholesterolemia[MeSH Terms])) OR (Hypercholesterole-
mias[Title/Abstract])) OR (High Cholesterol Levels[Title/Abstract])) OR (Triglycerides[MeSH Terms])) OR (Triglycer-
ide[Title/Abstract]))) AND ((((systematic reviews as topic[MeSH Terms]) OR (systematic review[Publication Type])) OR
(Meta-Analysis[Publication Type])) OR (Meta-Analysis as Topic[MeSH Terms]))) ) AND (("2016/01/01"[Date - Publica-
tion] : "3000"[Date - Publication]))
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#1 (TS=(dyslipidemias) OR TS=(dyslipidemia) OR TS=(Dyslipoproteinemias) OR TS=(Dyslipoproteinemia) OR TS=(cholesterol,LDL- 619
C) OR TS=(low density Lipoprotein Cholesterol) OR TS=(high density Lipoprotein Cholesterol) OR TS=(Hypercholesterolemia) OR TS=(Hyp
ercholesterolemias) OR TS=(High Cholesterol Levels) OR TS=(Triglycerides) OR TS=(Triglyceride)) AND TIPOS DE DOCUMENTO: (Article)
Indices=SCI-EXPANDED, SSCI, A&HCI, CPCI-S, CPCI-SSH, ESCI Tempo estipulado=2016-2021

#2 ((TS=(systematic review) OR TS=(meta-analysis))) AND TIPOS DE DOCUMENTO: (Article) 663
Indices=SCI-EXPANDED, SSCI, A&HCI, CPCI-S, CPCI-SSH, ESCI Tempo estipulado=2016-2021
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#1

(dyslipidemias) OR (dyslipidemia) OR (dyslipoproteinemias) OR (dyslipoproteinemia) OR (cholesterol, LDL-C) OR (choles-

terol, HDL-C) OR (low density lipoprotein cholesterol) OR (high density lipoprotein cholesterol) OR (hypercholesterolemia)
OR (hypercholesterolemias) OR (high cholesterol levels) OR (triglycerides) OR (triglyceride) AND ( db:("LILACS")) AND
(year_cluster:[2016 TO 2021])

#1 ('dyslipidemia'/exp OR 'dyslipoproteinemia'/exp OR 'low density lipoprotein cholesterol'/exp OR 'high density lipoprotein | 302.916
cholesterol'/exp OR 'triglyceride':ab,ti OR 'high cholesterol levels':ti,ab OR ‘Hypercholesterolemia’:ti,ab)

#2 'meta analysis topic' OR 'meta analysis':ab,ti OR 'systematic review':ab,ti) 389.234

#3 [2016-2021]/py

1856

#2

( meta-analysis as topic) OR (meta-analysis) OR (systematic reviews as topic) OR (systematic review) AND (db:("LILACS"))

AND (year_cluster:[2016 TO 2021])

5131
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#1 ( TITLE-ABS-KEY ( dyslipidemias ) OR TITLE-ABS-KEY ( dyslipidemia) OR TITLE-ABS-KEY ( dyslipoproteinemias ) OR TITLE- | 429.624
ABS-KEY ( dyslipoproteinemia ) OR TITLE-ABS-KEY ( cholesterol, AND LDL-C) OR TITLE-ABS-
KEY (low AND density AND lipoprotein AND cholesterol ) OR TITLE-ABS-KEY ( cholesterol, AND HDL-C) OR TITLE-
ABS-KEY ( high AND density AND lipoprotein AND cholesterol) OR TITLE-ABS-KEY ( hypercholesterolemia ) OR TITLE-
ABS-KEY ( hypercholesterolemias ) OR TITLE-ABS-KEY ( high AND cholesterol AND /evels ) OR TITLE-ABS-
KEY ( triglycerides ) OR TITLE-ABS-KEY ( triglyceride ) )

#2 ( TITLE-ABS-KEY ( systematic AND review ) OR TITLE-ABS-KEY ( meta-analysis ) OR TITLE-ABS- 562,364
KEY ( systematic AND reviews AND as AND topic) OR TITLE-ABS-KEY ( meta-analysis AND as AND topic))




COCHRANE LIBRARY
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ID Search
Hits
#1 MeSH descriptor: [Dyslipidemias] explode all trees 7665
#2 MeSH descriptor: [Cholesterol, LDL-C] explode all trees 4804
#3 MeSH descriptor: [Cholesterol, HDL-C] explode all trees 3756
#4 ("low density lipoprotein cholesterol"):ti,ab,kw 9556
#5 ("high density lipoprotein cholesterol"):ti,ab,kw 7750
#6 MeSH descriptor: [Hypercholesterolemia] explode all trees 3503
#7 (hypercholesterolemias):ti,ab,kw 3
#8 (High Cholesterol Levels):ti,ab,kw 9284
#9 MeSH descriptor: [Triglycerides] explode all trees 6426
#10 ("triglyceride"):ti,ab,kw 9540
#11 MeSH descriptor: [Systematic Reviews as Topic] explode all trees 29
#12 MeSH descriptor: [Meta-Analysis as Topic] explode all trees 33
#13 ("meta-analysis"):ti,ab,kw 18807
#14 ("systematic review"):ti,ab, kw 10154
#15 #1 OR #2 OR #3 OR #4 OR #5 OR #6 OR #7 OR #8 OR #9 OR #10 29882
#16 #11 OR #12 23634
#17 #15 AND #16 326 (270 trials +1 editorial+55 review)
2016-16/06/2021 29 review +104 trials +1




APENDICE E - LISTA DE ARTIGOS INDISPONIVEIS

10

11.

12.

13.

14.

15.

16.

Rohani et al, 2021
Verma et al, 2021
McHugh et al, 2020 (2)
Rahbar et al, 2021
Taddei, 2017

Talasaz et al, 2021
Moore et al, 2021
Jansen et al, 2019
Hidayat et al, 2021

. Begbie ET AL, 2019
Mendonza et al, 2019
Szoeke et al, 2018
Filhol et al, 2017
Chalk, et al, 2016
Moteshafi & Stip, 2012

Vajdi et al, 2020

N&o encontrado

N&o encontrado

N&o encontrado

N&o encontrado

N&o encontrado

N&o encontrado

N&o encontrado

N&o encontrado

N&o encontrado

N&o encontrado

N&o encontrado

N&o encontrado

N&o encontrado

N&o encontrado

N&o encontrado

N&o encontrado
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APENDICE F- MOTIVOS DE EXCLUSAO DOS ARTIGOS (SEGUNDA ETAPA)

AUTOR, ANO

MOTIVO DE EXCLUSAO

1. Mirmiran et al, 2019

2. Sequi- Dominguéz et al, 2020
3. Zouetal, 2016

4. Mara et al., 2018

5. Adeloye et al., 2020

6. Pozo-Cruz et al, 2018

7. Riccietal, 2014

8. Hadgraft et al., 2020

9. Kar et al, 2016

10.Jie et al, 2020

11.Yan et al, 2019
12.Shimamoto et al, 2020
13.Choi et al, 2013
14.Hermans et al, 2015
15.Siniawski et al, 2016
16.Nadeem et al, 2014
17.Mitchell et al, 2011
18.Magouliotis et al, 2018
19.Ambachew et al, 2020

20.Zhang et al, 2021

Estudos primarios experimentais
Estudos primarios experimentais
Estudos primarios experimentais
Estudo de prevaléncia

Estudo de prevaléncia

Critério de diagndstico ndo adequado
Estudos primarios experimentais
Estudos primarios experimentais
Estudos com amostra <18 anos

Medida de efeito ndo adequada (pro-
porcao

Estudos primarios experimentais
Estudos primarios experimentais
Estudos primarios experimentais
Estudos primarios experimentais
Estudos primarios experimentais
Estudos primarios experimentais
Estudos com amostra <18 anos
Estudos primarios experimentais
Estudo de prevaléncia

Estudos com amostra <18 anos



21.Bancos et al, 2016
22.Murphy et al, 2019
23.Pagliai et al, 2020
24.Giordano & Victorzon 2017
25.Tabatabaei-Malazy et al, 2014
26.Hu et al, 2019
27.Toori et al, 2018
28.0stovar et al, 2017
29.Jansen et al, 2019
30.Gilbert et al, 2014
31.Daien et al, 2012
32.Hermes et al, 2012
33.Gilbert et al, 2014
34.Mathieu et al, 2011
35.Dutheil et al, 2020
36.Mulder et al, 2020
37.Karlson et al, 2012
38.Yanai & Tada, 2018
39.Zhu et al, 2021
40.Liang et al, 2017
41.Zhao et al, 2021
42.Zhou et al, 2018
43.Kayikcioglu et al, 2018

44 Hasani et al, 2018

Estudos primarios experimentais
Estudos primarios experimentais
Metanalise <03 estudos
Metanalise <03 estudos

Estudo de prevaléncia

Estudos primarios experimentais
Estudo de prevaléncia

Estudo de prevaléncia

Estudos primarios experimentais
Estudos primarios experimentais
Estudos primarios experimentais
Estudo em gestantes

Estudos primarios experimentais
Estudos primarios experimentais
Estudos com amostra <18 anos
Estudos com amostra <18 anos
Estudos primarios experimentais
N&o metanalise

Estudos primarios experimentais
Estudos primarios experimentais
Desfecho errado (dislipidemia como
exposicao e nao desfecho)
Desfecho errado (dislipidemia como
exposicao e nao desfecho)

Prevaléncia

Estudos primarios experimentais

127



45.Mahmassani et al, 2022

46.Veiga et al, 2021
47.Nordengen et al, 2019
48.Arnotti et al, 2021
49.Jahrami et al, 2021
50.Maraka et al, 2017
51.Bellissimo et al, 2018

52.Bayqgi et al, 2020

53.Schwingshackl & Hoffmann,
2014

54.Karaye & Habib, 2014

55.Byberg et al, 2019
56.Beishuizen et al, 2016

57.Fu et al, 2020

58.Pompano & Boy, 2021

59.Ashtary-larky et al, 2021

60.Anouk et al, 2021

61.Maturana et al, 2021

62.Giagulli et al, 2017
63.Vancampfort et al, 2020
64.Lietal, 2014
65.Fatema et al, 2016

66.Hallajzadeh et al, 2018

67.Ye etal, 2012

68.Marx et al, 2017

128

Estudos primarios experimentais
Estudos com amostra <18 anos
Estudos primarios experimentais
Estudos primarios experimentais
Estudos primarios experimentais
Estudos com amostra <18 anos; Es-
tudos primarios experimentais
Estudos primarios experimentais
Estudo de prevaléncia

Estudos primarios experimentais
Estudo de prevaléncia

Sem grupo de comparacao (controle)
Estudos primarios experimentais
Estudos com amostra <18 anos
Estudos primarios experimentais
Estudos primarios experimentais
Estudos primarios experimentais
Estudos primarios experimentais
Estudos primarios experimentais
Estudo de prevaléncia

Estudos com amostra <18 anos
Estudos com amostra <18 anos
Estudos com amostra <18 anos
Estudos primarios experimentais

Estudos primarios experimentais



69.Chudyk et al, 2011

70.Evans et al, 2018
71.Sadegui et al, 2016
72.Sikand et al, 2018
73.Balillot et al, 2015
74.Sahebkar et al, 2017

75.Choi et al, 2015

76.Mazloomzadeh et al, 2017
77.Halperin et al, 2010
78.Gupta et al, 2021

79.Askari et al, 2021

80.Bora et al, 2019

81.Kavradim et al, 2019

82.Kim et al, 2019

83.Puzziferri et al, 2014

84.0liveira et al, 2011
85.Bora et al, 2017
86.Garcia et al, 2016
87.Aklhaghi et al, 2020
88.Zafar et al, 2021
89.Clifton et al, 2014
90.Popov et al, 2017
91.Shafiee et al, 2021

92.D'Elia et al, 2020

129

Estudos primarios experimentais
Estudos primarios experimentais
Estudos primarios experimentais
Estudos primarios experimentais
Estudos primarios experimentais
Estudos primarios experimentais
Estudos primarios experimentais
Estudo de prevaléncia; estudos com
amostra <18 anos

Estudos com amostra <18 anos
Estudo de prevaléncia

Estudos com amostra <18 anos
Metanalise <03 estudos

Estudos primarios experimentais
Estudos primarios experimentais
Nao metanalise

Estudos primarios experimentais
Desfecho errado (dislipidemia como
exposicao e nao desfecho)
Estudos primarios experimentais
Estudos primarios experimentais
Estudos primarios experimentais;
metandlise <03 estudos

Estudos primarios experimentais
Estudos primarios experimentais

Estudos primarios experimentais

Estudos primarios experimentais



93.Xie et al, 2021

94. Amerizadeh et al, 2021
95.Beasley et al, 2020
96.Shehab & Baghavatula, 2019
97.Umer et al, 2017
98.Mahmassani et al, 2017

99.Sleutjes et al, 2021

100.Enriquez et al, 2021

101. Lee et al, 2021

102. Ding, X et al, 2021

103. Hajhashemy et al, 2021

104. Mulchandani et al, 2019

105. Hsu et al, 2019
106. Ortega et al, 2018
107. Kruisbrink et al, 2017
108. De Souza et al, 2017
109. Karlson et al, 2017
110. Yates et al, 2017

111. Al-Naggar et al, 2017
112. Itani et al, 2017
113. Rodrigues et al, 2016

114. Karlson et al, 2016

115. Russo, G.l et al, 2015

116.Pereira-Rodriguez et al, 2015

Desfecho errado (dislipidemia como

exposicéo e ndo desfecho)
Estudos primarios experimentais

Estudos primarios experimentais
Estudo de prevaléncia

Estudos com amostra <18 anos
Estudos primarios experimentais
Estudos primarios experimentais
Estudos primarios experimentais
Estudos primarios experimentais
Estudos com amostra <18 anos
Estudos com amostra <18 anos
Estudos primarios experimentais
Estudos primarios experimentais
Estudos com amostra <18 anos
Estudos com amostra <18 anos
Estudos primarios experimentais
Estudos primarios experimentais
Estudos primarios experimentais
Estudos primarios experimentais
Estudos primarios experimentais
Estudos primarios experimentais

Estudos primarios experimentais

Desfecho errado (dislipidemia como

exposicao e nao desfecho)
Estudo de prevaléncia



117.

118.

119.

120.

121.

122.

123.

124.

125.

126.

127.

128.

129.

130.

131.

132.

133.

134.

135.

136.

137.

138.

Besiroglu et al, 2015

Schwingshackl et al, 2015
Chiavaroli et al, 2015

Kwak et al, 2014

Espinoza Salinas et al, 2014

Correa et al, 2014
Kelishadi et al, 2014
Carliner et al, 2014
Danaei et al, 2013
Patel et al, 2012
Shimamoto et al, 2020
Vigna et al, 2011
Carrillo Larco et al, 2020
Vancampfort et al, 2016
Lianhui et al, 2017
Todowede et al, 2019

Ma et al, 2017

Qorbani et al, 2015

Mchugh et al, 2020

Gaio et al, 2019

Van Sijl et al, 2011

Spanella et al, 2019

Desfecho errado (dislipidemia como
exposicéo e ndo desfecho)

Estudos primarios experimentais
Estudos primarios experimentais
Estudos primarios experimentais
Estudos primarios experimentais
N&o metanalise

Estudos primarios experimentais
Estudos primarios experimentais
N&o metanalise

Estudos primarios experimentais
Estudos primarios experimentais
Estudos primarios experimentais
Estudo de prevaléncia

Estudo de prevaléncia

Idioma n&o adequado

Medida de efeito ndo adequada / Nao
contempla os dados para o desfecho
Sem grupo de comparacao (controle)
Medida de efeito ndo adequada para
o desfecho/ N&ao contempla os dados
para o desfecho

Estudos primarios experimentais
Medida de efeito ndo adequada para
o desfecho/ Nao contempla os dados
para o desfecho

Medida de efeito ndo adequada para
o desfecho/ Nao contempla os dados

para o desfecho
Estudo sobre biomarcador
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139.

140.

141.

142.

143.

144,

145.

146.

147.

148.

149.

150.

151.

152.

153.

154.

155.

156.

157.

158.

159.
160.

Danilla et al, 2013

Pu et al, 2017
Vandijk et al, 2012

Hendriks et al, 2015

Grand et al, 2020

Miller et al, 2013
Bhagavathula et al, 2021
Mchugh et al, 2020
Noubiap et al, 2018
Groenhof et al, 2017

Yu et al, 2016

Mohsenzadeh, Y, 2015

Chen et al, 2014

Dillon et al, 2013
Nepomuceno et al, 2019
Miller et al, 2013
Rubio-Arias et al, 2021
Choudhary et al, 2020

Trieu & Eslick 2014

Choi & Chae, 2018

Nadeem et al, 2014
Baudart et al, 2017

132

Medida de efeito ndo adequada para
o desfecho/ N&ao contempla os dados
para o desfecho

Estudos primarios experimentais
Estudos primarios experimentais
Desfecho errado (dislipidemia como
exposicao e ndo desfecho)

Medida de efeito ndo adequada para
o desfecho/ N&ao contempla os dados
para o desfecho; estudo de prevalén-
cia

Diagnostico de dislipidemia autorre-
portado

Estudo de prevaléncia

Estudos primarios experimentais
Estudo de prevaléncia

N&o contempla os dados para o des-
fecho

Idioma n&o adequado

Idioma n&o adequado

Idioma n&o adequado

Estudo em gestantes

Estudo apresenta o mesmo fator
Estudo apresenta o mesmo fator
Estudos primarios experimentais

Estudo apresenta o mesmo fator

Estudo apresenta o mesmo fator

Estudos primarios experimentais

Nao contempla os dados para o des-
fecho

Desfecho errado (dislipidemia como
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170.
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180.

Tsai et al, 2020
Li et al, 2020

Lee et al, 2020

Pu et al, 2017

Jiang et al, 2021

Hagi et al, 2018

Hallajzadeh et al, 2018
Li et al, 2020
Zhang et al, 2013

Zhang et al, 2014
Nikniaz et al, 2019

Dimala et al, 2018

Rabkin, 2014
Shokri-mashhadi et al, 2021

Sookoian & Pirola, 2017

Pérez-Roncero et al, 2021
Bancos et al, 2016

Jie et al, 2020

Zhang et al, 2018

Teeuw et al, 2014
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exposicao e nao desfecho)
Estudo apresenta o mesmo fator

Estudo apresenta o mesmo fator

Desfecho errado (dislipidemia como
exposicao e ndo desfecho)

Estudos primarios experimentais

Desfecho errado (dislipidemia como
exposicéo e ndo desfecho)
Desfecho errado (dislipidemia como
exposicao e nao desfecho)

Estudo apresenta o mesmo fator

Estudo apresenta o mesmo fator
Estudo apresenta o mesmo fator
Estudo apresenta o mesmo fator
Estudo apresenta o mesmo fator
Estudo apresenta o mesmo fator

Medida de efeito ndo adequada (coe-
ficiente de correlacao)

Medida de efeito ndo adequada (coe-
ficiente de correlacao)

N&o contempla os dados para o des-
fecho (sem dados sobre heteroge-
neidade)

Metanalise <03 estudos

Estudos primarios experimentais

Medida de efeito ndo adequada (pro-
porcao)

N&o contempla os dados para o des-
fecho (sem dados sobre heteroge-
neidade)

Estudos primarios experimentais



181. Vancampfort et al, 2013
(MDD)

182. Pizzocaro et al, 2020

183. Corona et al, 2016

184. Brand et al, 2014

N&o contempla os dados para o des-
fecho (sem dados sobre heteroge-
neidade)

N&o contempla os dados para o des-
fecho (sem dados sobre heteroge-
neidade)

N&o contempla os dados para o des-
fecho (sem dados sobre heteroge-
neidade)

N&o contempla os dados para o des-
fecho (sem dados sobre heteroge-
neidade)
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ANEXO 1 - AMSTAR 2

AMSTAR 2: a critical appraisal tool for systematic reviews that include randomised or non-

randomised studies of healthcare interventions, or both

1. Did the research questions and inclusion criteria for the review include the components of PICO?

For Yes: Optional (recommended)
Population Timeframe for follow-up
| Intervention
"1 Comparator group
Outcome

S

from the protocol?

For Partial Yes: For Yes:
The authors state that they had a written ~ As for partial yes, plus the protocol
protocol or guide that included ALL the  should be registered and should also

following: have specified:
review question(s) [ ameta-analysis/synthesis plan,
[l a search strategy if appropriate, and
inclusion/exclusion criteria a plan for investigating causes
of heterogeneity

a risk of bias assessment e S _
justification for any deviations

from the protocol

Yes
No

Did the report of the review contain an explicit statement that the review methods were
established prior to the conduct of the review and did the report justify any significant deviations

3. Did the review authors explain their selection of the study designs for inclusion in the review?

For Yes, the review should satisfy ONE of the following:
Explanation for including only RCTs
"I OR Explanation for including only NRSI
"I OR Explanation for including both RCTs and NRSI

4. Did the review authors use a comprehensive literature search strategy?

For Partial Yes (all the following): For Yes, should also have (all the
following):

searched at least 2 databases [ searched the reference lists /
(relevant to research question) bibliographies of included
provided key word and/or studies
search strategy [0 searched trial/study registries
justified publication restrictions [ included/consulted content
(e.g. language) experts in the field

[l where relevant, searched for

grey literature

conducted search within 24
months of completion of the
review
5. Did the review authors perform study selection in duplicate?
For Yes, either ONE of the following:

at least two reviewers independently agreed on selection of eligible studies

and achieved consensus on which studies to include

OR two reviewers selected a sample of eligible studies_and achieved good

agreement (at least 80 percent), with the remainder selected by one

reviewer.

Yes
No

Yes
Partial Yes
No

No
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AMSTAR 2: a critical appraisal tool for systematic reviews that include randomised or non-
randomised studies of healthcare interventions, or both

6. Did the review authors perform data extraction in duplicate?

For Yes,

cither ONE of the following:

at least two reviewers achieved consensus on which data to extract from

included studies

OR two reviewers extracted data from a sample of eligible studies and
achieved good agreement (at least 80 percent), with the remainder

extracted by one reviewer.

Yes

Did the review authors provide a list of excluded studies and justify the exclusions?

7.
For Partial Yes:
provided a list of all potentially
relevant studies that were read
in full-text form but excluded
from the review
8.

L

RCTs

For Partial Yes, must have assessed RoB

from

NRSI

For Yes,

must also have:

Justified the exclusion from
the review of each potentially
relevant study

Did the review authors describe the included studies in adequate detail?
For Partial Yes (ALL the following):

described populations
described interventions
described comparators
described outcomes
described research designs

For Yes,

should also have ALL the

following:

described population in detail
described intervention in
detail (including doses where
relevant)

described comparator in detail
(including doses where
relevant)

described study’s setting
timeframe for follow-up

Yes
Partial Yes
No

Yes
Partial Yes
No

Did the review authors use a satisfactory technique for assessing the risk of bias (RoB) in
individual studies that were included in the review?

unconcealed allocation, and

lack of blinding of patients and
rs when ing

outcomes (unnecessary for

objective outcomes such as all-

cause mortality)

For Partial Yes, must have assessed

RoB:

from confounding, and
from selection bias

For Yes,
from:

For Yes,

must also have assessed RoB

allocation sequence that was
not truly random, and
selection of the reported result
from among multiple
measurements or analyses of a
specified outcome

must also have assessed RoB:
methods used to ascertain
exposures and outcomes, and
selection of the reported result
from among multiple
measurements or analyses of a
specified outcome

Yes
Partial Yes
No

Includes only
NRSI

Yes

Partial Yes
No

Includes only
RCTs

10. Did the review authors report on the sources of funding for the studies included in the review?
For Yes

Must have reported on the sources of funding for individual studies included
in the review. Note: Reporting that the reviewers looked for this information

but it was not reported by study authors also qualifies

Yes
No
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AMSTAR 2: a critical appraisal tool for systematic reviews that include randomised or non-
randomised studies of healthcare interventions, or both

11. If meta-analysis was performed did the review authors use appropriate methods for statistical
combination of results?
RCTs
For Yes:
L1 The authors justified combining the data in a meta-analysis Yes
"l AND they used an appropriate weighted technique to combine L No
study results and adjusted for heterogeneity if present. No meta-analysis
| AND investigated the causes of any heterogeneity conducted
For NRSI
For Yes:
L1 The authors justified combining the data in a meta-analysis Yes
| AND they used an appropriate weighted technique to combine ~ No
study results, adjusting for heterogeneity if present -/ No meta-analysis
"I AND they statistically combined effect estimates from NRSI that conducted
were adjusted for confounding, rather than combining raw data,
or justified combining raw data when adjusted effect estimates
were not available
| AND they reported separate summary estimates for RCTs and
NRSI separately when both were included in the review
12. If meta-analysis was performed, did the review authors assess the potential impact of RoB in
individual studies on the results of the meta-analysis or other evidence synthesis?
For Yes:
included only low risk of bias RCTs 0 Yes
OR, if the pooled estimate was based on RCTs and/or NRSI at variable - No
RoB, the authors performed analyses to investigate possible impact of - No meta-analysis
RoB on summary estimates of effect. conducted
13. Did the review authors account for RoB in individual studies when interpreting/ discussing the
results of the review?
For Yes:
included only low risk of bias RCTs Yes
' OR, if RCTs with moderate or high RoB, or NRSI were included the I No
review provided a discussion of the likely impact of RoB on the results
14. Did the review authors provide a satisfactory explanation for, and discussion of, any
heterogeneity observed in the results of the review?
For Yes:
There was no significant heterogeneity in the results
OR if heterogeneity was present the authors performed an investigation of 2 Yes
sources of any heterogeneity in the results and discussed the impact of this 1 No
on the results of the review
15. If they performed quantitative synthesis did the review authors carry out an adequate
investigation of publication bias (small study bias) and discuss its likely impact on the results of
the review?
For Yes:

performed graphical or statistical tests for publication bias and discussed I Yes

the likelihood and magnitude of impact of publication bias 1 No
No meta-analysis
conducted
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AMSTAR 2: a critical appraisal tool for systematic reviews that include randomised or non-
randomised studies of healthcare interventions, or both

16. Did the review authors report any potential sources of conflict of interest, including any funding

they received for conducting the review?

Yes

For Yes:
No

The authors reported no competing interests OR
The authors described their funding sources and how they managed

potential conflicts of interest

To cite this tool: Shea BJ, Reeves BC, Wells G, Thuku M, Hamel C, Moran J, Moher D, Tugwell P,
Welch V, Kristjansson E, Henry DA. AMSTAR 2: a critical appraisal tool for systematic reviews that
include randomised or non-randomised studies of healthcare interventions, or both. BMJ. 2017 Sep

21,358:j4008.



139

ANEXO 2 - Parecer consubstanciado CEP

UNIVERSIDADE ESTADUAL DE
FEIRA DE SANTANA - UEFS
e

DDOE A EMEMDA

Titubo da Pesgquisa: Rislaghes erive sind okt o bucal b qualdade & vida.
Pasguibador: JOHELLE DE SANTAMNA PASS0E SOARES

Arua Tamiltica:

Varsda: 2

CHAE: 43744415 0.0000 0053
e S0 Proponania: Universdede Exadual o Feina de Santana
Patrocinados Principal: Finanoiaments Progis

DDnIE 0 PARECER

Himmiro do Parecer 1432657

Agrasentaglio do Projss:

Esle parecer se refere & solicitapho de EMEWDA ao projets de i5a “Relaphes entre sind
mestabsidica, condinbe bucal o qualidade de vida™ O qual & vinculads a0 Programa de Pis-Graduscdo em
Eaids Coleiva da LEFS & a0s grupes de pesquisa NUPPIWUEFS @ Sadde Bucal Coleiva —UFBA ¢ fo
apreciad poresie comith. com CAAE- 43744415, 0.0000 0053 & aprovads sob parecor de n® 1.061 834, de
WIS, da autoria de Prof Johelle de 5. Passos Soares, decenie de quadn: permansnie do FPGSC-
LEFS @ também prok da Universisade Federal da Bahia, com a colaboragdo dos pesquisadonss:
lssae File, Maria [sabal Vianna, Soraya Trindada, Patricia Sugur.

A solicitagd jona @ seguinie allenagi:: "Bokstamos o eise Comin de Etica om pesquisa & indusdo de
ks saiso kocals de estudo [Cenir de Sadde Ramin de Az, Ceniro de Sailde Banin Anidnis, Ceniro
de Badde Pelowinho & USF Temein de Jesus), em Salvedor-Bahia, para andamenin 4a coleta e dados do
Frojets de Pesquisa indiuldo “Relagtbes enire sindrome metabdica, condindo bucal & qualidade do vida.
juficks emenda)

Objethes da Pasquisa:
Garal

Endsrgr  Avurids Tiunomsssns un - Koes fioroonts. UEFS

Bnirra:  lkichue |, WA, 17 TEP: 44 48D
I BA Mimnicipier  FEIRA DE SANTARE
Tolwlona:  (TEy %0 48067 Comalt cepsffrh br

g 31 i B

UNIVERSIDADE ESTADUAL DE
FEIRA DE SANTANA - UEFS
L
CaniraaciE 50 Fac 1 A3REST

+ ESILOar as 5 e = DUl & CED O3 O e T

individucs de um Ssirilo il om Salvado-Ba.

Espocificos:
Buibprojeto 1
+ Eslimar a Endia & Sind Matabdlica & 0o s ik diagnéstions na amosia; -
Dascraver o pefil spidamioligics dod ndividuos da [ gundo s shois-demografions,
condipies & saide geral ¢ astlo do Wda; + Veriicar & iagho dos laiores nelocionades &S condigi

socio-demogrifices, de sadte geral @ bucal @ estily de vida com & sindrome metabolca.

Subprcjetn 2

* D a condigdo bucal dos paricipanies do esisso quanic & perda dentdria, presenca de cirie o
downca periodontal; - Esimar & asscdagia enine condigho bucal {eirie, genghile & perodontiie) & sind
et

Bubprcjetn 3

+ pvealiar & percopgdo de qualdade do vida de individucs do iudo s seus milipos dominks. - Analisar
3 assnciagho enine & privabneia dos impacies Ra Sadds bucal & Bieres soccd progral bemices, B

aslby b wida & di sadde goral (projeio compleo, 44

Avulisglo dos Riscos o Benaficios:

Riscon

"Cabe salwniar qui o o ins di coleha, qui enwobvenbo avalaghs clinica becal @ avallagdo da

Eindroma Melabak Sarlo produzie d fonn love @06 Sujeins da pesquisa, o qui S& Conlguim oomo

rseo minime que & a probabildade @ a magainade do dano ou desconlons que pode S Wevisio
d o & Nl S40 mak do ged apeles viventiados ne colifiant da pessoa ou duranie a

realZagio G um exame fEioe de rolne. Como s inata 0o pesguisd Que envelve CconsuRa & arguivog

insllucionas como fonte oo dados, of fscos reladonades oo 3 dem & bl dac

¢ b dos particd exiavio di dados No procsss de consula & deleronagio do
matenial Dissa forma Ea-Gi U DS POMUSios serbs dod apis aulonZacso da instigs

responsdvel, apenad por pessdsadonss colaboradores auicrizados ¢ orentades @ preseragds da
ruegridade ded

Endsreco-  Averids Treamnorcessns. un - Kows Horaonts, UDFS

Babra: o | WA 77 EP: 44 0480
LiF: Ba Mwricipie LIRS DE SANTARA
Telwlona: (7o 509 06T Eomalt  cepsfous br

Wi e B



] UNIVERSIDADE ESTADUAL DE
FEIRA DE SANTAMA - LEFS

Cmntnaghs 85 P 1 AJEET

o & ol lidade das informaoies & dadis coleladon, SEnd GUE S5 Sendo. Man s i
i 2o Tin s @ncl SV P bl e pRYEID @t N0 L e @ eeclanecidn” finfomagtes bisias
plad)

"M e O3 o, woohk poderd Sl um e Rodmodo, pois Toank 0om @ bota abana duramhs akjura
mrirastes. Todes Sssis [ROceRIENIos 5680 fehos resparants o cadadss 00 highng & SOHUIGnGa Bara Ndd
Fuatgisr inaglio por doenges. Para avitar i raig i o i ranie @ Ela & G T
Mssa pesguisa, voob send encaminhado pans uma saks reservada & alastada o oulnes pessoas " (TCLE)

Barafcion:

“Come bemelicios, oo resuliadon cbided oOM @550 posquisa poderds contrbuir para um melhor
FrizLd merca dia & o sl i by ol 0 Sius Tatores ek scciados am indiiduocs

edulion @ idoen, s dagndstios, pewancao & cuidad & 1 i o

reconhecimoenis Sesias, para o inclusdo nas meddas do ol il i pafa & SalsE & bam-

il i choorial Bk s Sl ofa ek o vid i S @i Saldi HD PROEND Sego

e salde @ MonEcramenio visando & prevengio o doncas buais, mitabdlicas o ardiovascdlans.
Agudes g fonam dagnosteates com probleme busal serds soaminhadin para § unidote e sude

adsoia @ GUEN00 NeokERine, a0 SenipD odonialigios da Faculdade de inlogia da U
Federal ¢a Bahia. Aquekss com Gstioo & sind metabdlica ser@o entaminhados pam o
dicdogisia ahoas end dosgy do .8 Cardos Comes para o iralamanio adequado. A mesma conduia

Sord adotda pand o6 gk oplarem pols desligamento 90 esiudo. (inlrmantes Bdsicas p &)

“Coro bnalicis, of mesulados oioos Gom ke perschi B o iribasir paana disr b comao
DO A DN NG individes adullos, come eili-la o iEid-aT (TCLEL

Comaitirins & Conssiresdas 089 & Palgiisa:
A Emanda proposis & videel 90 ponio e vists d8on.

A inchsbe do nosos campos de coleias & podske, considerando QuE & pesquisaiona apresenta anubnea
dos locais o oolela A dora demesia 0 0% ak zades na
Fesihad SB82013, nom o para garania 4o anonimatn, sigiks d0s par @ pala 3
adequada dos beneficios Sobre 06 MSL06

Endersoc  Avenics ToMEnOmessna. an - Koss Horoonts, UEFS

Baima:  Méchuio | KA 17 CEP: 44 00480
UF; oA Mlenicipicc  FEIRADE SAMTARA.
Tebwlamac (7598 EET Emalt  csplurts br

g i B

UNIVERSIDADE ESTADUAL DE
FEIRA DE SANTANA - UEFS

i s P 1 454 T

140

Qi ™

T T (T~ e T ==

T iy iy
1354 50

Chstros declaraglhn oompramel menio Prola NS Acin

T = i T

Falicis Eugul ot 143411
[=TE MI‘?& il s Prol NS Acin
Eaaood 'l Nl | 14:3332

[=TT declarmghs oompramelmenio Prol Basc] 240202015 Acidin

5 E e | e b =
140706

[=TT Caris O anlenoia S Senipopdl 2?;:%?;;5 Ao

[=T OO e 21:’61.'3515 Al

(TN TO T e T =]
155707

[« insinumenios e cobein. ot MO Aoiin
15:55 44

ITCLE | Tames oo | TCLE pal TG Ao |

Bas il 154833

Jusifcativa de

Lasralacia

Eatagdo do Pamdce

Apioaado

Necassita Apraciagho da COMEP:

M

FEIRA DE SANTANA, 04 do Marps die 2018

Assinads por:
Poilyana Pareira Pomida
[Coardanader)

Endarsgoc  Avenids Treasnortessne un - Koss Hoxonis, UEFS

Bairra:  laculo | WA 77 CEP: 44 001480

uF: BA Mnicipicc  FEIRA DE SANTARA
Telwlona: (7 58 8087

g 3 e B



