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RESUMO

Doencas cardiovasculares, e entre elas o acidente vascular cerebral (AVC), foram a
principal causa de morte em 2012. Este em especial é causado pela interrupcao do
fornecimento de sangue para o cérebro. A razdo mais comum para iSSO € um
acumulo de depdésitos de gordura que posteriormente se calcificam (ateromas) nas
paredes internas dos vasos sanguineos. Isto se deve a uma combinacdo de fatores
de risco, como o uso do tabaco e alcool, sedentarismo, hipertensédo, diabetes,
hiperlipidemia e a obesidade, que também teve sua prevaléncia aumentada
marcantemente na Ultima década. O objetivo deste estudo foi avaliar a identificacao
de placas ateroscleréticas calcificadas em individuos obesos que se submetem a
radiografia panoramica usando uma amostra foi constituido por 63 pacientes
obesos, classificados em grau Il com comorbidades e como grau Il conforme a
tabela de classificacdo de indice de massa corporal (IMC) da organizagdo mundial
de saude (WHO). Das 63 radiografias realizadas, 45 apresentaram calcificacbes na
regido cervical, ndo havendo diferenca estatisticamente significante entre o grupo Il
e grupo lll. Em concluséo, este estudo demonstra a importancia da radiografia
panoramica na identificacdo de placas ateromatosas calcificadas, estas imagens
podem ter fundamental valor de diagndstico para a detec¢cdo precoce de CACs em
obesos, contribuindo assim para aumentar potencialmente o tempo e a qualidade de

vida das destas pessoas.

Palavras-chave: Obesidade. Artérias carétidas. Radiografia panoramica.

Aterosclerose.



ABSTRACT

Cardiovascular diseases, and among cerebrovascular accident (CVA) in particular,
are the leading causes of death worldwide are the leading cause of death in 2012
and are caused by the interruption of blood supply to the brain. The most common
reason for this is a build-up of fatty deposits which later calcify (atheroma) on the
inner walls of blood vessels. This is due to a combination of risk factors such as
tobacco use and alcohol, physical inactivity, hypertension, diabetes, hyperlipidemia
and obesity, which also had its prevalence increased markedly in the last decade.
This study aims to evaluate the identification of atherosclerotic plaques calcified in
obese individuals undergoing panoramic radiography using a sample consisted of 63
obese patients, classified as grade Il with comorbidities and as grade 1ll as body
mass index (BMI) classification of the World Health Organization (WHO). Of 63
radiographs taken, 45 showed calcifications in the neck, with no statistically
significant difference between group Il and group lll. In conclusion, this study
demonstrates the importance of panoramic radiography for identifying calcified
atherosclerotic plagues, these images may have fundamental value diagnostics for
the early detection of CACs in obese, thus contributing to potentially increase the
time and quality of life for these people.

Keywords: Obesity. Carotid arteries. Panoramic radiograph. Atherosclerosis.
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1 INTRODUCAO

As doencas cardiovasculares, e entre elas o acidente vascular cerebral (AVC)
em especial, sdo as principais causas de morte em todo o mundo. Um elevado
indice de massa corporal (IMC) é um importante fator de risco para as doencas
cardiovasculares e a obesidade, a hipertensédo, alta do colesterol e glicose, podem
mediar seus efeitos parcialmente (DANAEI, 2014). Alguns trabalhos tém investigado
os efeitos mediador do IMC sobre a doenca cardiaca coronaria por meio do aumento
da pressao arterial, do colesterol e diabetes juntos; poucos estudos tém sido feitos
para o AVC. Geralmente um evento agudo este € causado pela interrupcdo do
fornecimento de sangue para o cérebro e se apresenta de duas formas, pelo
rompimento aneurismatico (AVC Hemorragico) ou ficar bloqueio vascular por um
coagulo (AVC Isquémico). Este episddio suspende o fornecimento de oxigénio e
nutrientes, causando danos ao tecido cerebral. A raz8o mais comum para isso é um
acumulo de depdésitos de gordura nas paredes internas dos vasos sanguineos, que
guando calcificados sdo denominados ateromas. A causa de ataques cardiacos e
acidentes vasculares cerebrais (que foram a principal causa de morte em 2012) sao
geralmente a presenca de uma combinacdo de fatores de risco, como o uso do
tabaco, dieta pouco saudavel, sedentarismo, uso nocivo do alcool, hipertenséo,
diabetes, hiperlipidemia e obesidade (WORLD HEALTH ORGANIZATION, 2015a).

A obesidade e sobrepeso séo definidos como o acumulo de gordura anormal
ou excessivo apresentando um risco para saude. Segundo a Organizacao Mundial
da saude (OMS) a obesidade tem alcancado proporcdes epidémicas no mundo e é
um dos principais contribuintes para a taxa global de doengas cronicas e
deficiéncias. Sua mensuracéo é feita pelo IMC, resultante do peso de uma pessoa
(em quilogramas) dividido pelo quadrado da sua altura (em metros). Uma pessoa
com um IMC de 30 ou mais é considerada obeso. Uma pessoa com um IMC igual ou
superior a 25 é considerada com sobrepeso, sendo que o risco para essas doencas
nao transmissiveis é proporcional ao aumento do IMC (WORLD HEALTH
ORGANIZATION, 2015b).

Apesar da relacdo entre ateromas e obesidade ainda n&o estar bem
esclarecida, varios estudos foram conduzidos apontando para o aumento do indice
de massa corporal (IMC) como fator de risco para AVCs isquémicos (JOOD et al.,
2004). Kurth et al. (2002) concluiram, em um estudo prospectivo com 22000
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participantes, que o0 excesso de peso e a obesidade eleva o risco de acidente
vascular cerebral. Este risco pareceu ser independente dos potenciais mediadores
biologicos de hipertensdo, diabetes, e o nivel de colesterol. A prevencdo da
obesidade deve ajudar a prevenir o risco de AVC. A presenca de placa de ateroma
na artéria carotida de individuos clinicamente assintométicos é frequentemente
associada com o desenvolvimento posterior de doencga cerebrovascular clinicamente
evidente AVC, doenca arterial coronariana (angina e infarto do miocéardio) e morte.
(COHEN et al., 2002).

Pacientes com ateromas detectaveis por radiografia panoramica (RP) sao
mais suscetiveis de sofrerem eventos cerebrovasculares. Portanto, pacientes com
placas calcificadas de carotida detectavel em radiografias panoramicas requerem a
intervencao de seu médico para uma investigacdo mais aprofundada (GRINIATSOS
et al., 2009).

A aterosclerose € um processo progressivo e o diagndstico precoce é
fundamental. Infelizmente, a primeira manifestacdo clinica de ateroma da artéria
cardtida (CAC) geralmente ocorre apés o acidente vascular cerebral, sendo tardio o
tratamento para o mesmo. No entanto, os CACs podem ser detectados
precocemente. Radiografias panoramicas, obtidas durante exames dentéarios
profissionais, € um método potencial para a detec¢do precoce. A descoberta pode
fornecer informacgBes para salvar vidas. Sempre que as CACs sdo detectadas em
uma radiografia panoramica, um exame diagndstico mais aprofundado deve ser
recomendado. A deteccdo precoce da CAC também é economicamente importante.
O custo de tratamento para a aterosclerose é menor do que para o tratamento dos
efeitos tardios (BAYRAM et al., 2006). Estudos indicam que a radiografia
panoramica pode ser altamente sugestiva quanto a presenca da placa de ateroma
cardtida, uma descoberta especialmente importante para pacientes assintomaticos
(GRINIATSOS et al., 2009).

A descoberta de calcificacdes ateroscleroticas na artéria carétida interna tem
implicagBes importantes porque a aterosclerose € um processo progressivo e pode
levar a ataques isquémicos transitorios ou acidente vascular cerebral
(FRIEDLANDER; LANDE, 1981). A formacédo das placas ateroscleroéticas inicia-se
com injarias no endotélio, causadas pela hipertensdo, alta taxa de colesterol,
derivados do cigarro, diabete mellitus, idade e outros. As lipoproteinas do sangue

penetram através do endotélio avariado e alojam-se na camada intima, enquanto os
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derivados de plaquetas estimulam o fator de crescimento para a proliferacdo de
células musculares lisas. Quando estas placas ateroscleroticas engrossam inicia-se
a incrustacao pelos sais de calcio, tendo agora, a denominacdo de ateroma. As
placas sofrem repeticbes no ciclo de deterioracdo e reparo, que inclui o
aparecimento de hemorragias através de ulceracdes no endotélio. Quando isto
ocorre, as fibras coldgenas s@o expostas, o que conduz ao desenvolvimento de
trombos murais. Em alguns pacientes, a embolizacdo do trombo oblitera as artérias
intracranianas e conduz ao AVC. Em outros, a isquemia cerebral ocorre quando o
ateroma torna-se de didmetro aumentado, reduzindo o lumen do vaso, o que diminui
o fluxo da corrente sanguinea da artéria (SUK et al., 2003).

Os fatores de risco de AVCs incluem além da idade a hipertensdo, o
tabagismo, a diabetes mellitus, a hipertrofia ventricular esquerda, e a fibrilacéo atrial.
Ja a obesidade € um precursor de hipertensédo, diabetes e suas complicacdes, que
desempenham um papel indireto importante na epidemiologia de acidente vascular
cerebral (STRAZZULLO et al., 2010; ADAMS et al.,, 2010; HAGE; EL-HAJJ
FULEIHAN, 2014).

Segundo a Organizacdo Mundial da Saude (OMS), em 2014, mais de 1,9
bilhdo de adultos, com 18 anos ou mais, estavam acima do peso. Desses, mais de
600 milhdes eram obesos. A maioria da populacdo do mundo vive em paises onde o
sobrepeso e a obesidade mata mais pessoas do que baixo peso corporal.

O aumento do IMC é um importante fator de risco para doencas nao
transmissiveis, tais como: doenc¢as cardiovasculares (doenca cardiaca e acidente
vascular cerebral principalmente), que foram a principal causa de morte em 2012;
diabetes; lesGes musculoesqueléticas (especialmente osteoartrite - uma doenca
degenerativa altamente incapacitante das articulacdes); alguns tipos de céancer
(endométrio, mama e célon). O risco para essas doencas nao transmissiveis é
proporcional ao aumento do IMC (WORLD HEALTH ORGANIZATION, 2015b). Ainda
segundo a OMS, os AVCs quando considerados em conjunto com os acidentes
cardiovasculares, sdo a maior causa de morte (31%) em todo o mundo.

Strazzullo et al. (2010), em uma meta-analise de estudos prospectivos com
mais de 2 milhdes de participantes, chegaram a uma associacao estatisticamente
significativa de escala direta, entre excesso de peso e incidéncia de acidente

vascular cerebral isquémico. A associacdo é, pelo menos, parcial e independente
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da idade e de outros fatores de risco cardiovascular e habitos de vida
(STRAZZULLO et al., 2010).

Calcificagcbes nas artérias carotidas foram encontradas nas radiografias
panoramicas de 3% a 4% das pacientes com mais de 55 anos que estavam livres de
sintomas neuroldgicos. Eles podem aparecer como massas radiopacas nodulares ou
linhas verticais radiopacas inferior ou posterior ao angulo da mandibula (Figs. 1 e 2).
Calcificacdes nas artérias carotidas devem ser distinguidas de outras radiopacidades
nesta area, como o 0sso hioideo, epiglote, ligamento estiloidideo, sialolito em
glandula submandibular, flebdlitos, cartilagem triticea calcificada, ligamento lateral
tireGideo, corno superior da cartilagem tireoide, e nddulos linfaticos cervicais
calcificados. Estas distincbes podem ser feitas com confianga, utilizando uma
combinacéo de critérios radiograficos e exame clinico (COHEN et al., 2002; MANZI
et al., 2003; YOON et al., 2008; GRINIATSOS et al., 2009). J4 o Ultrassom duplex
(Doppler) é o padrao ouro atual para o diagnéstico de estenose da artéria carétida
(CAS). Mesmo este sendo preciso e barato, o rastreio de grandes populagdes livres
de sintomas tem sido demonstrado ser ineficaz em termos de custos, a menos que a

prevaléncia de doenca significativa é de 4,5% ou superior (ALMOG et al., 2002).

Figura 1. Radiografia Panoramica Digital. Nota-se calcificagdes bilaterais em

tecido mole, naregido do pescoco (indicado pelas setas), sugestivas de CACs.

Fonte: Arquivo Pessoal
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Figura 2. Telerradiografia AP de Towne Modificada. Note as calcificagdes
adjacente a coluna vertebral descartando a possibilidade de calcificagdo da

cartilagem triticea (indicado pelas setas).

Fonte: Arquivo Pessoal

A calcificacdo da placa de ateroma da artéria carétida comum representa a
maturacdo localizada das placas ateroscleréticas, numa regido que tem sido
correlacionada como de elevado risco de AVCs. Essas lesdes ateroscleroticas
geralmente estdo em um estagio severamente avancado antes que elas possam ser
detectadas por meio de sinais clinicos e sintomas (LEE et al., 2014).

Os dados sugerem que pode existir estenose clinicamente significativa
guando calcificacbes sdo observadas em radiografias panoramicas. Um exame
aprofundado desta area tem um custo minimo e parece benéfico como uma
ferramenta de triagem para a doenca carotidea, embora o teste definitivo deve vir a
seguir. Quinze por cento dos AVCs sao acidentes vasculares cerebrais
hemorragicos, nos quais ndo podemos influenciar, e 85% sao acidentes vasculares
cerebrais isquémicos, cuja incidéncia podemos ser capazes de diminuir com
diagnostico precoce. Destas ultimas, mais de metade acreditam-se ser o resultado
de doenca aterosclerética na bifurcacdo carétida associada com embolizacdo de
detritos aterosclerdtica ou um coagulo de plaquetas para a fibrina formada na
superficie da placa. Imagens panoramicas digitais podem ter fundamental valor de
diagnéstico para a deteccdo precoce de CACs, contribuindo para aumentar
potencialmente o tempo e a qualidade de vida das destas pessoas (BAYRAM et al.,
2006).



22

Em um dos primeiros estudos sobre o valor das radiografias panoramicas,
Friedlander e Lande (1981), j& haviam mencionado que “As radiografias
panoramicas devem ser avaliadas ndo sO para enfermidades dos dentes,
mandibulas e estruturas contiguas, mas para outras informacfes valiosas e
potencial de salvar vidas que podem aparecer nas regides de tecidos moles do
pescoco. Cabe entdo ao dentista ter um conhecimento da anatomia vascular da
regido”. Dentistas estdo em uma posi¢cao Unica; uma vez que estes podem realizar
um exame nado-invasivo, como a Radiografia Panoramica Digital. Assim eles podem
contribuir para a redugcdo da mortalidade por AVC (ABECASIS; CHIMENOS-
KUSTNER; LOPEZ-LOPEZ, 2014).
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2 OBJETIVOS

O objetivo no presente estudo foi verificar a presenca de calcificagcdes na
regido de tecido mole similares a calcificacbes de artérias carotidas por meio da
radiografia panoramica digital em pacientes obesos grau Il com comorbidades e
grau lll com a finalidade de identificar individuos assintomaticos com risco de

acidente vascular cerebral.
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3 MATERIAL E METODOS

Este trabalho foi aprovado pelo Comité de Etica da Pontificia Universidade
Catolica de Minas Gerais, CAEE: 51816615.9.0000.5137 o qual se trata de um
estudo de prevaléncia, prospectivo e transversal para avaliacdo da presenca de
radiopacidade similar de ateroma em pacientes obesos (ANEXO A).

3.1 Amostra

A amostra foi constituida por 63 pacientes obesos, classificados conforme a
tabela de classificacdo de IMC do World Health Organization (2015b) (Tabela 1) de
ambos 0s sexos, que procuraram uma clinica de radiologia odontologica de Belo
Horizonte, Brasil, para a realizagéo de radiografia panoramica de rotina, indicado por
um cirurgido dentista. Estes pacientes preencheram um questionario de saude geral.
Em uma planilha do Microsoft Excel, informa¢cdes deste questionario, tais como
sexo, Iidade, peso, altura, IMC e comorbidades (por exemplo, doencas
cardiovasculares, diabetes, hepatite B e C, hipertensdo), foram inseridas. Assim,
foram selecionados o0s pacientes acometidos por obesidade grau Il com
comorbidades ou grau lll.

Como critérios de inclusdo da amostra, os individuos selecionados devem ser
pacientes obesos moérbidos ou obesos graves com comorbidades, que serdo
submetidos a avaliacdo odontoldgica, faixa etaria entre 16 e 60 anos, apresentar-se
com 45kg acima do peso ideal, com o IMC de 40 ou superior (Grau IlI) ou com IMC
entre 35-39,9 (Grau Il), mas que tenham problemas de salude relacionados a
obesidade, além do preenchimento do documento Consentimento Informado.
Pacientes com auséncia de consentimento em participar da pesquisa ou em
preencher o questionario, com lesédo destrutiva na mandibula, cirurgia prévia na
mandibula ou regibes avaliadas, presenca de fratura prévia na regido avaliada e
pacientes com relato prévio de acidente vascular cerebral (AVC) foram excluidos da

pesquisa.



26

Tabela 1. Classificacdo IMC

e IMC=0u>40

Fonte: WORLD HEALTH ORGANIZATION, 2015b

3.2 Aquisicao e analise das radiografias panoramicas digitais

As radiografias panoramicas digitais (RPDs) de todos os pacientes foram
obtidas por meio do aparelho KODAK 9000C 3D (East Kodak Company, Rochester,
Nova York, EUA), com 140kHz, 60-90 kV, 2-15mA. Todas as radiografias
panoramicas avaliadas deveriam apresentar a regido do tecido mole do pescoco
incluindo as vertebras C3 e CA4.

Para o diagnostico da provavel presenca de ateroma, foram utilizados os
critérios de Friedlander e Friedlander (1998), definido com o aspecto de massas
radiopacas adjacentes as vértebras cervicais igual ou inferior ao espacgo
intervertebral entre C3 e C4 na radiografia panoramica (Fig. 3). As radiografias foram
examinadas por 2 radiologistas que foram treinados para estes critérios, e estas
avaliacdes foram submetidas ao teste Kappa. Cada observador interpretou
inicialmente cada radiografia panoramica individualmente, e depois de uma
discussdo sobre cada radiografia, um diagnostico serd acordado entre os dois
observadores. Ressaltando que cada paciente teve uma avaliacdo separada entre

os lados, ou seja, foi avaliada a regidao cervical do lado direito e esquerdo. Os
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pacientes que tiveram resultados de CAC serdo contatados por telefone para

posterior encaminhamento a um meédico angiologista ou neurologista.

Figura 3. Radiografia panoramica mostrando imagem radiopaca circunscrita na
regiao do tecido mole do pescoc¢o do lado esquerdo adjacente ao espaco
intervertebral C3 e C4 (indicado pela seta)

it \ 2 -

Fonte: Arquivo Pessoal

3.3 Andlises estatisticas

A andlise estatistica realizada foi o teste x? além da determinacdo do Odds

Ratio com intervalo de confianca de 95%. O nivel de significancia utilizado foi de 5%.
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4 ARTIGO

Use of digital panoramic radiography to detect calcified carotid

atherosclerotic plagues in obese individuals

Artigo sera submetido a Oral Surgery, Oral Medicine, Oral Pathology, Oral
Radiology and Endodontics (Qualis A2).

As normas do periodico podem ser acessadas em:
https://www.elsevier.com/journals/oral-surgery-oral-medicine-oral-pathology-and-oral-
radiology/2212-4403/guide-for-authors
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ABSTRACT

Objective: The aim of this study was to identify calcified atherosclerotic plaque-like
soft tissue calcifications in obese subjects using panoramic radiography.

Materials and methods: Sixty-three obese patients undergoing digital panoramic
radiography in a radiology clinic in Belo Horizonte, Brazil, were selected and
diagnosed with grade Il obesity with comorbidities and grade Ill obesity according to
the World Health Organization (WHO) body mass index (BMI) score table. The
radiographs were examined by two trained radiologists, and their evaluations were
analyzed using the kappa test. Statistical analysis was performed using the X test,
and the odds ratio was determined with a 95% confidence interval. A 5% significance
level was used.

Results: The weight and BMI (p<0.01) differed significantly between individuals in
the grade Il with comorbidities and grade IIl groups, but no difference was observed
for age and height. Of 63 radiographs, 45 (71.42%) showed calcifications in the
cervical region, with no statistically significant difference between the grade Il and
grade Il groups. Neither gender nor side was significantly correlated with the
presence of soft tissue calcification.

Conclusions: This study demonstrates the importance of panoramic radiography in
identifying calcified atheromatous plaques. Such images may have critical diagnostic
value for the early detection of carotid artery atheromas in obese subjects and thus

may contribute to an increase in the length and quality of life of such individuals.

Keywords: Obesity. Carotid artery. Panoramic radiography. Atherosclerosis.
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INTRODUCTION

Cardiovascular diseases and stroke in particular are the leading causes of
death worldwide. A high body mass index (BMI) is a major risk factor for
cardiovascular disease, and obesity, hypertension, hyperlipidemia and increased
glucose may partially mediate its effects.! Studies have investigated the mediating
effects of BMI on coronary heart disease in conjunction with a combination of blood
pressure, cholesterol and diabetes; however, few studies have been conducted on its
effects on stroke. A stroke is usually an acute event that is caused by the interruption
of the blood supply to the brain. There are two forms of stroke: after the rupture of a
blood vessel (hemorrhagic stroke) or after the blockage caused by a clot (ischemic
stroke). These events interrupt the supply of oxygen and nutrients to the brain,
causing damage to brain tissue. The most common reason for this interruption is a
buildup of fatty deposits on the inner walls of blood vessels; upon calcification, these
deposits are termed atheromas. Heart attacks and strokes (which in 2012 were the
leading cause of death) generally occur when multiple risk factors, such as tobacco
use, unhealthy diet, physical inactivity, harmful alcohol use, hypertension, diabetes,
hyperlipidemia, and obesity, are present.?

Overweight and obesity are defined as abnormal or excessive accumulation of
fat that presents a health risk. According to the World Health Organization (WHO),
obesity has reached epidemic proportions in the world and is a major contributor to
the global rate of chronic diseases and disability. BMI is calculated by dividing the
weight (in kilograms) by the squared height (in meters). A person with a BMI of 30 or
higher is generally considered obese. A person with a BMI of 25 or higher is
considered overweight, and the risk of the associated non communicable diseases

increases proportionally to BMI.3
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Although the relationship between atheroma and obesity has not yet been
clarified, several studies have shown that a higher BMI is a risk factor for ischemic
stroke.* In a prospective study of 22,000 participants, Kurth et al.®> concluded that
overweight and obesity increase the risk of stroke. This risk seemed to be
independent of potential biological factors, such as hypertension, diabetes, and
cholesterol levels. Obesity prevention should help decrease the risk of stroke. The
presence of an atheromatous plaque in the carotid artery of clinically asymptomatic
patients is often associated with the subsequent development of clinically evident
cerebrovascular disease, stroke, coronary artery disease (angina and myocardial
infarction), and death.®

Atherosclerosis is a progressive process, and early diagnosis is crucial.
Unfortunately, the first clinical manifestation of carotid artery atheroma (CAC)
typically occurs after the stroke, when treatment is too late. However, CACs can be
detected early. Panoramic radiography, which is performed during dental checkups,
is a potential method for early detection. CAC detection could provide information
that saves lives. A further diagnostic examination should be recommended whenever
CACs are detected in a panoramic radiograph. Early CAC detection is also
economically relevant. The cost of treatment for atherosclerosis is lower than the cost
to treat the subsequent effects.’ Studies indicate that a panoramic radiograph can be
highly suggestive of the presence of a carotid atheromatous plaque, which is an
especially important finding for asymptomatic patients.?

Patients with an atheroma that is detectable in a panoramic radiograph (PR)
are more likely to suffer cerebrovascular events. Therefore, patients with calcified
carotid plaques that are detectable on PRs should consult their physician for a more

in-depth evaluation.®
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The discovery of atherosclerotic calcifications in the internal carotid artery has
important implications because atherosclerosis is a progressive process and can
lead to transient ischemic attacks or stroke.® The objective of this study was therefore
to verify the presence of calcified carotid plaque-like soft tissue calcifications using a
digital panoramic radiograph (DPR) in patients with either grade Il obesity with
comorbidities or grade Il obesity to identify asymptomatic individuals who are at risk

of stroke.

MATERIALS AND METHODS

This study was approved by the Ethics Committee of the Pontifical Catholic
University of Minas Gerais (Pontificia Universidade Catdlica de Minas Gerais). This
prevalence, prospective and cross-sectional study was conducted to evaluate the

presence of atheroma-like radiopacity in obese patients.

Subjects

The subjects were 63 obese patients, who were classified according to the
WHO BMI classification table® (normal patients - BMI from 18.5 to 24.9; overweight
patients - BMI from 25.0 to 29.9; patients with grade | obesity - BMI 30.0 to 34.9;
patients with grade Il obesity - BMI 35.0 to 39.9; and patients with grade Ill obesity -
BMI greater than 40). The subjects were patients of both genders who visited a
dental radiology clinic in Belo Horizonte, Brazil, to undergo routine panoramic
radiography, as indicated by a dentist. These patients completed a general health
guestionnaire. Information from this questionnaire, such as gender, age, weight,
height, BMI and comorbidities (e.g., cardiovascular disease, diabetes, hepatitis B and

C, hypertension) was placed in a Microsoft Excel worksheet. Patients who were
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classified with grade Il obesity with comorbidities or grade Ill obesity were thereby
selected to take part of the study.

The inclusion criteria were morbid or severe obesity with comorbidities, a
dental evaluation, an age between 16 and 60 years, a mass corresponding to being
at least 45 kg overweight, a BMI of 40 or higher (grade IIl) or a BMI from 35 to 39.9
(grade I1) but with obesity-related health problems (comorbidities), and the signing of
an informed consent form. Patients who did not consent to participate in the study or
refused to complete the questionnaire, those with destructive lesions in the jaw,
those who had undergone previous surgery of the jaw or evaluated regions, those
who had a previous fracture in the evaluated region, and those with prior reports of

stroke were excluded from the study.

Acquisition and analysis of digital panoramic radiographs

Digital panoramic radiographs (DPRs) of all patients were obtained using a
KODAK 9000C 3D® device (Eastman Kodak Company, Rochester, New York, USA)
at 140 kHz, 60-90 kV, 2-15 mA. All evaluated panoramic radiographs had to show
the soft tissue region of the neck, including the C3 and C4 vertebrae.

The Friedlander and Friedlander criteria were used® to diagnose the likely
presence of atheroma, which was defined as the appearance of radiopaque masses
adjacent to the cervical vertebrae at or below the intervertebral space between C3
and C4 on the panoramic radiograph (Figure 1). The radiographs were examined by
two radiologists who were trained on these criteria, and their evaluations were
analyzed using the kappa test. Each observer initially interpreted each panoramic
radiograph individually, and after a discussion of each radiograph, the two observers

agreed on a diagnosis. For each patient, a separate evaluation was conducted on
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each side, i.e., the cervical region was evaluated on the right and left sides. Patients
who had results indicative of CAC were contacted by telephone for subsequent

referral to a neurologist or angiologist.

Statistical analyses
Statistical analysis was performed using the X? test, and the odds ratio was

determined with a 95% confidence interval. A 5% significance level was used.

RESULTS

Of the 63 obese patients who participated in this study, 42 (66.67%) were
female, and 21 (33.33%) were male. Thirty-three patients (52.38%) were classified
with grade Il with comorbidities, and 30 (47.62%) were classified with grade Ill. The
weight and BMI (p<0.01) differed significantly between individuals in the grade Il with
comorbidities group and the grade Ill group, but no difference was observed for age
and height (Table I).The kappa test was used to analyze inter- and intra-examiner
variations in diagnosing the likely presence of atheroma, with results of k=0.92 and
k=0.88, respectively, demonstrating a significant level of agreement.

Of the 63 radiographs taken, 45 showed calcifications in the cervical region
(71.42%), with 19 occurring bilaterally (30.15%). There was also a rather even
distribution between the right and left sides. Neither gender nor side showed a
significant correlation with the presence of soft tissue calcifications (Table Il). The
likelihood of finding cervical region calcifications in a panoramic radiograph was the
same for both genders (odds ratio [OR], 0.50; 95% confidence interval [CI], 0.16 to
1.57, p=0.37), and the likelihood of finding cervical region calcifications in a

panoramic radiograph was the same for the unilateral and bilateral presentations
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(OR, 1.85; 95% CI, 0.89 to 3.55; p=0.14) and for the right and left sides (OR, 1.21;
95% CI, 0.60 to 2.42; p=0.14).

Comparison between the two groups of obese individuals (according to the
WHO BMI classification) regarding the presence of cervical region calcifications
revealed that the incidence of these calcifications was higher in the grade Il with
comorbidities group. However, there was no statistically significant difference
between this group and the grade Il group (p>0.05, Table IIl). The likelihood of
finding cervical region calcifications using panoramic radiography was the same for

both groups (OR, 1.46; 95% ClI, 0.72-2.96; p=0.37).

DISCUSSION

In this prospective cross-sectional study, higher grades of obesity were
associated with CAC-like soft tissue calcifications, which were observed using DPR.
CACs are the third leading cause of death worldwide.* Previous studies reported that
carotid artery calcifications are a marker of advanced atherosclerotic disease and a
predictor of adverse events. Dentists are in a unique position because they can
perform a non-invasive test, such as DPR, and may thereby contribute to the
reduction of mortality from stroke.

Radiographically, carotid artery atheromatous plaques may be classified as
calcified and non-calcified carotid plaques. The former can be observed on a
panoramic radiograph, ultrasound scan and CT scan, whereas the latter cannot be
detected by panoramic radiography.'> Obesity may make it difficult to obtain
ultrasound images of carotid artery calcifications, especially in distal portions and at
the carotid bifurcation.™® Thus, further investigations to differentiate this effect in

ultrasound exams and DPR are important.
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The results show no statistically significant difference in the distribution of
height, gender and age, indicating homogeneity for these parameters. In a study of
2,568 subjects with a mean age of 62.2 years, Tamura et al.** found a significant
difference between genders, with a 3:1 ratio of women to men. They also found that
80.2% of calcifications were observed on the left side. These findings may suggest
methodological differences regarding the observed side, or the type of the patient,
i.e., as the obesity grade increases, gender may no longer be a determining factor.
There was a significant difference (p<0.01) regarding weight and BMI, which can be
explained by the fact that the only inclusion criteria were appropriate WHO BMI
classification levels.?

This study found that the DPRs captured a high prevalence of CAC-like
calcifications. A likely reason for this finding was the type of patient included in the
study, i.e., obese patients. Several studies have demonstrated that obesity is one of
the most important risk factors for atherosclerotic plaque formation.*®"1%1>1® There
are several risk factors for the development of atheroma: advanced age, which is
associated with the loss of endothelial integrity caused by aging-related physiological
changes (loss of repair ability); male gender; high cholesterol levels; high blood
pressure; obesity; diabetes mellitus; smoking; history of transient ischemia or stroke;
high level of triglycerides; alcohol abuse; and a sedentary life style.*5810:121517.18
Some authors have suggested that at least five risk factors are needed for the
development of atheroma and that obesity is almost always present.'®*°

The radiographic appearance of CACs can be similar to that of other soft
tissue calcifications near the C3 and C4 vertebrae. In this case, some radiopaque

anatomical structures, such as the hyoid bone, epiglottis, and stylomandibular and

stylohyoid ligaments, and soft tissue calcifications, such as calcified thyroid cartilage,
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sialoliths, tonsilloliths, and phleboliths, are easily identified; however, calcified
triticeous cartilage and calcified lymph nodes may be mistakenly diagnosed as
CACs.”'" This obstacle can be overcome using the modified Towne AP
radiographic technique as a method to help differentiate between those conditions.
Some authors state that positive findings for calcifications in the C3 and C4 region
are highly suggestive of carotid artery atherosclerotic occlusive disease, despite the
low sensitivity and specificity.®2°

In a prospective cohort study of 21,414 subjects who were monitored by U.S.
physicians for 12.5 years, there was a significant increase in the relative risk of total
stroke and its major subtypes (ischemic and hemorrhagic) irrespective of potential
biological factors, such as hypertension, diabetes, and cholesterol.> Despite the
satisfactory sample size, that study had limitations with regard to gender and race
(only physicians who were male and predominantly white were selected), and obesity
data were collected using self-reports and medical records.

Another noteworthy finding of this study is that although there was a higher
incidence of calcifications in the grade Il with comorbidities group than in the grade Il
group, the difference was not statistically significant. The comorbidities presented by
the grade Il individuals are co-factors for predicting future stroke events. However,
recent reports have highlighted the "obesity paradox”, which is the observation that
patients with a high BMI tend to have better cardiovascular conditions than patients
with low BMIs, with obesity functioning more as a protective factor than as a risk
factor.”** Hypotheses for this paradox are being evaluated. Pacchioni et al.** found
a significant relationship between BMI and the qualitative characteristics of
atherosclerotic plagues, leading to speculation that BMI can affect the balance

between pro- and anti-inflammatory activities, which are directly involved in the
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stability of plaques. Another study suggested that obese patients are treated sooner
and suffer strokes at younger ages, making age a beneficial factor.?® Finally, Morse

et al.??

reported that obese patients have many TNF-a receptors in their fat deposits,
which may cause a reduction in circulation, thereby reducing atherogenic activity in
vascular diseases.

Previous studies have shown that patients with CACs should undergo

ultrasound screening to detect carotid artery stenosis. Johansson et al.°

suggested a
risk factor evaluation for patients with CACs, who many unknowingly have other
coadjuvant factors. The incidental finding of carotid artery calcifications on panoramic
radiographs is a powerful marker for future cerebrovascular and cardiovascular

events and death.”> Because BMI is a modifiable risk factor, stroke prevention may be

another benefit associated with the prevention of obesity.

CONCLUSIONS

In conclusion, this study demonstrates the importance of panoramic
radiography in identifying calcified atheromatous plagues. Such images may have
critical diagnostic value in the early detection of CACs in obese subjects and thus

might contribute to an increase in the length and quality of life of such individuals.
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FIGURE LEGENDS
Fig. 1. Panoramic radiograph showing a circumscribed radiopaque image of the soft
tissue region of the left side of the neck adjacent to the C3 and C4 intervertebral

space (indicated by the arrow).



46

Table I. Subject characteristics

Obesity diagnosis based on Grade I Grade lll TOTAL

WHO classification
with comorbidities

Subject characteristics

Total individuals n=33 (52.38%) n=30 (47.62%) 63 (100%)

Female n=24 (38.10%) n=18 (28.57%) 42 (66.67%)

Male n=9 (14.29%) n=12 (19.04%) 21 (33.33%)

Age (years) 45 (+8.65) 41.75 (+10.37) 43.55 (+9.31)

Weight (kg)* 97.28 (£5.79) 126.42 (+11.00) 111.16 (+17.13)

Height (cm) 161.72 (+6.25) 159.6 (+21.38) 160.71 (+15.05)

BMI* 37.26 (+1.66) 45.58 (+5.51) 41.22 (+5.76)

Number of subjects (n) with the percentage (%) and mean values with the standard deviation.
* indicates a statistically significant difference between evaluated groups according to the t-test
(p<0.01).

Table Il. Statistical evaluation of the correlation of gender and side with the presence

of cervical region calcifications in obese individuals

Presence of cervical region calcifications

Variable Yes n (%) No n (%) Total n (%) OR (95% ClI) P

Gender
Male 13 (28.89%) 8 (44.44%) 21 (33.33%) 0.50 p=0.37*
Female 32 (71.11%) 10 (55.56%) 42 (66.67%) 0.16 — 1.57

Side
Unilateral 28 (59.57%) 35 (44.30%) 63 (50%) 1.85 p=0.14*
Bilateral 19 (40.43%) 44 (55.70%) 63 (50%) 0.89 —3.85
Right 33(52.38%) 30 (47.62%) 63 (50%) 121 p=0.72*
Left 30 (47.62%) 33 (52.38%) 63 (50%) 0.60 — 2.42

* Chi-squared test

OR - Odds ratio; 95% CI - confidence interval of 95%; NA - Not applicable



47

Table Ill. Statistical evaluation of the BMI variable (WHO group classification) with

the presence of cervical region calcifications in obese individuals

Presence of cervical region calcifications

Variable Yes n (%) No n (%) Total sides (%) OR (95%) P

WHO Classification

Grade Il + 36 (57.14%) 30 (47.62%) 66 (52.38%) 1.46 p=0.37*
Comorbidities
Grade Il 27 (42.86%) 33 (52.38%) 60 (47.62%) 0.72-2.96

*Not significant
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Fig. 1.
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5 CONSIDERACOES FINAIS

A alta incidéncia de calcificagcdes encontradas nas radiografias panoramicas
digitais auxilia na identificacdo de placas ateromatosas calcificadas, uma vez que
este exame é rotina para o cirurgido dentista, podendo sugerir um risco especifico
de um AVC. Ressaltando que a radiografia panoramica digital como sendo um
instrumento secundario de avaliacdo de ateromas, é de vital importancia que estes
profissionais fiqguem cientes e remetam o0s pacientes, provavelmente assintomaticos,

para uma averiguacdo mais aprofundada com o médico especialista.
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ANEXO B - Termo de Consentimento Livre e Esclarecido

PONTIFICIA UNIVERSIDADE CATOLICA DE MINAS GERAIS
_ Pro-Reitona de Pesquisa e de Pos-graduacio
N .?1[,7: r Comité de Etica em Pesquisa - CEP
e

PUC Minas

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

N.2 Registro CEP: CAAE

Titulo do Projeto: Utilizacdo da radiografia panoramica na deteccdo de placas ateromatosas
calcificadas em obesos.

Prezado Sr(a),

Vocé esta sendo convidado a participar de uma pesquisa que estudara a identificagdo de

calcificagdes na artéria cardétida por meio da radiografia panoramica em pacientes com sobrepeso.

Vocé foi selecionado(a) porque esta acima do peso ideal, serdo submetidos a avaliagcdo odontoldgica,
estd na faixa etdria entre 18 e 60 anos, esta com o IMC de 40 ou superior a isso, ou com IMC de 35,
mas que tenham problemas de saude relacionados a obesidade; deverd preencher o documento
Consentimento Informado e ndo possui relato prévio de acidente vascular cerebral (AVC), ndo possui
cirurgia ou lesdo na regido a ser analisada. A sua participacdo nesse estudo consiste em responder a
um questiondrio sobre a sua saude geral e ceder a imagem da radiografia panordamica na clinica de
Radiologia Odontolégica Radius, situada a rua Bernardo Guimardes 2056, Lourdes, BH. Os riscos

deste estudo serdo os de um exame clinico radiografico de rotina.

Av.Dom José Gaspar, 500 - Fone: 3319-4317 - Fax: 3319-4517
CEP 30535.610 - Belo Horizonte - Minas Gerais - Brasil

e-mail: cep proppg@pueminas br
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PONTIFICIA UNIVERSIDADE CATOLICA DE MINAS GERAIS
) Pro-Reitoria de Pesquisa e de Pos-graduacéo
k| N:]1[,%: e Comité de Etica em Pesquisa - CEP
o))

PUC Minas

s

Sua participacdo é muito importante e voluntdria e, consequentemente, ndo haverd

pagamento por participar desse estudo. Em contrapartida, vocé também ndo tera nenhum gasto.
Seus exames serdo prontamente custeados pelo programa de pesquisa.
As informacdes obtidas nesse estudo serdo confidenciais, sendo assegurado o sigilo sobre sua
participacdo em todas as fases da pesquisa, e quando da apresentacdo dos resultados em publicagdo
cientifica ou educativa, uma vez que os resultados serdo sempre apresentados como retrato de um
grupo e ndao de uma pessoa. Vocé poderd se recusar a participar ou a responder algumas das
guestdes a qualquer momento, ndo havendo nenhum prejuizo pessoal se esta for a sua decisao.

Todo material coletado durante a pesquisa ficard sob a guarda e responsabilidade do
pesquisador responsavel pelo periodo de 5 (cinco) anos e, apos esse periodo, sera destruido.

Os resultados dessa pesquisa servirdo para detectar possiveis calcificagdes nas artérias cardtidas. Se
isto ocorrer vocé sera imediatamente informado e encaminhado para exames médicos
especializados.

Para todos os participantes, em caso de eventuais danos decorrentes da pesquisa, serd

observada, nos termos da lei, a responsabilidade civil.

Av. Dom José Gaspar, 500 - Fone: 3319-4517 - Fax: 3319-4517
CEP 30535.610 - Belo Horizonte - Minas Gerais - Brasil
e-mail: cep proppgi@pucminas br




57

PONTIFICIA UNIVERSIDADE CATOLICA DE MINAS GERAIS
) Pré-Reitoria de Pesquisa e de Pos-graduagéo
Ny A:]1[,%: . Comité de Etica em Pesquisa - CEP
o))

PUC Minas

Vocé receberd uma via deste termo onde consta o telefone e o endere¢o do pesquisador
responsdvel, podendo tirar suas duvidas sobre o projeto e sua participacdo, agora ou a qualquer

momento.
Pesquisador responsavel: Saulo Goncalves de Abreu, Rua Pernambuco 353/1011, 31 3262-0959.

Este estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa envolvendo Seres Humanos da
Pontificia Universidade Catdélica de Minas Gerais, coordenado pela Prof.2 Cristiana Leite Carvalho,
gue poderda ser contatado em caso de questdes éticas, pelo telefone 3319-4517 ou email

cep.proppg@pucminas.br.

O presente termo sera assinado em 02 (duas) vias de igual teor.

Belo Horizonte,

Dou meu consentimento de livre e espontanea vontade para participar deste estudo.

Nome do participante (em letra de forma)

Assinatura do participante ou representante legal Data

Eu, Saulo Gongalves de Abreu, comprometo-me a cumprir todas as exigéncias e responsabilidades a
mim conferidas neste termo e agradeco pela sua colaboragao e sua confianga.

Assinatura do pesquisador Data


mailto:cep.proppg@pucminas.br
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ANEXO C - Questionario

QUESTIONARIO

DADOS PESSOAIS

Nome:

Data de nascimento: / /

Género:M () F()

Peso: Altura: Raca: Negra ( ) Parda ( ) Branca ( ) Amarela( )
Profisséo:

Endereco:

Tel: () _Cel: ()

Data da avaliacéo: / /

HISTORIA MEDICA

- Hipertenséo Sim () N&o ()
- Doenca cardiovascular Sim () Néo ( )
- Hiperlipidemia (excesso de colesterol/triglicérides) Sim () N&o ()
- Taxa de triglicerideos elevada Sim () Néao ( )

- Apnéia do sono (parada respiratéria durante o sono) Sim ( ) Néao ( )
- Refluxo (ou azia) Sim () N&o ()
- Cefaléia ( dor de cabeca) Sim () N&o ()
- Obesidade Sim () N&o ()
- Diabetes Mellitus Sim () N&o ()
-Hiperparatiteoidismo Sim () Né&o ()
- Habito de fumar Sim () N&o ()

Quantos macos por dia? Menos de 1 mago ( ) 1 mago ( ) 2 macos ( ) mais de 2 macgos ( )

- Consumo de alcool Sim () Né&o ()

Com que frequéncia? Socialmente ( ) 2 vezes por semana ( ) mais de 2 vezes por semana ( )
- Pratica de atividade fisica Sim () Né&o ()

Com que frequéncia? 1 vez por semana ( ) 2 vezes ( ) 3 vezes ( ) mais de 3 vezes por semana ( )



60

Qual(s) atividade(s) fisica(s)?

- J& se submeteu a cirurgia bariatrica?

- Ja participou de algum programa para controle de peso? Qual?

EM CASO DE HISTORIA DE AVC

- Ano de ocorréncia: / /

- Lado afetado:

- Areas afetadas:

- Sintomas no momento do AVC:

- Afasia (dificuldade em nomear pessoas e objetos)

- Disartria (dificuldade em articular palavras)

- Ataxia (falta de coordenacdo dos movimentos e fraqueza muscular)
- Apraxia (perda da habilidade para executar movimentos ou gestos)
- Hemiandpsia (perda da visdo) parcial ou completa.

- Nistagmo (oscilagbes involuntarias de um ou ambos os olhos)

- Diplopia (vis&do dupla)

- Vertigem (tontura)

- Alteracao de consciéncia ou confusédo

- Outros:

- Sequelas ou complica¢des pos AVC:

Problemas psicologicos (depressao, irritabilidade)

- Contracturas e deformidades (resultado da perda de movimentos)
- Deficiéncia motora

- Dor

- Disfagia (disfuncdo da degluticéo)

- Disartria (dificuldade em articular palavras)

- Diminuicdo da resisténcia imunoldgica

- Outros:




