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RESUMO

Esta revisao sistemadtica teve como objetivo avaliar o efeito do tratamento periodontal sobre
os niveis de hemoglobina glicosilada em pacientes com Diabetes mellitus e periodontite
cronica através da andlise ensaios clinicos randomizados publicados em bases de dados
eletronicas, Bireme, SciELO, BBO, Lilacs, Medline e PubMed até junho de 2014. Antes de
obter os artigos completos, foram analisados consecutivamente os titulos e resumos, sendo
estes selecionados de acordo com os critérios de inclusao e exclusao por dois pesquisadores
independentes, que, posteriormente, entraram em um consenso. A estratégia de busca resultou
em 397 titulos e 142 resumos. Dos resumos obtidos, apenas 32 foram ensaios clinicos
randomizados, mas apenas 10 artigos tinham grupo controle sem tratamento periodontal e
foram analisados quanto a metodologia e resultados. Apds a aplicacio de critérios rigorosos
de exclusdo, fortes evidéncias foram encontradas, pelo menos ao nivel de estudo clinico
aleatdrio, que pode confirmar a hip6tese de que os niveis de hemoglobina glicosilada em
pacientes com Diabetes mellitus tipo 2 e com periodontite cronica pode ser reduzido apds o

tratamento periodontal ndo cirtrgico.

Palavras-chave: Diabetes mellitus; Tratamento Periodontal; Nivel Glicémico.



ABSTRACT

This systematic review aimed to evaluate the effect of periodontal treatment on glycosylated
hemoglobin levels in patients with Diabetes mellitus and chronic periodontitis through
analysis of randomized controlled trials published in electronic databases, Bireme, SciELO,
BBO, Lilacs, Medline and PubMed until June 2014. Before obtaining the full articles, the
titles and abstracts were consecutively analyzed, which were selected according to the
inclusion and exclusion criteria by two independent researchers, who subsequently entered a
consensus. The search strategy resulted in 397 titles and 142 abstracts. From the obtained
abstracts, only 32 were randomized clinical trials, but only 10 articles had control group
without periodontal treatment and were analyzed for the methodology and results. After
application of strict exclusion criteria, strong evidence was found, at least to the level of
randomized clinical study, which can confirm the hypothesis that the glycosylated
hemoglobin levels in patients with Type 2 Diabetes mellitus and chronic periodontitis may be

reduced after nonsurgical periodontal treatment.

Keywords: Diabetes mellitus; Periodontal treatment; Glycemic level.
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1 INTRODUCAO

A Diabetes mellitus (DM), caracterizada por hiperglicemia no sangue devido a
deficiéncias na producdo ou acdo da insulina, € uma doenc¢a enddcrina com repercussao nos
tecidos periodontais. Dados atuais revelam, com fortes evidéncias cientificas que a DM
potencializa a prevaléncia e severidade da doenca periodontal (DP) em individuos
hiperglicémicos. No entanto, a dire¢cdo oposta, que estuda a influéncia do tratamento
periodontal no controle metabdlico da glicose em pacientes portadores de DM ainda nao foi
definida claramente (VIKAS DEO et al., 2010).

Assim como a DM, a periodontite € uma doenga cronica de etiologia multifatorial com
fatores etiologicos em comum as duas patologias. Esta infeccio oral tem sido
responsabilizada como a causa principal da perda de dentes em adultos e também ¢é
considerada a sexta complica¢do da hiperglicemia cronica. Por outro lado, devido ao desafio
sistémico da agdo das bactérias gram negativas e de seus produtos na bolsa periodontal, a
periodontite tem sido incluida com um possivel fator que pode contribuir para o aumento da
resisténcia periférica a insulina nos individuos com pobre controle glicemico (PEREIRA et
al., 2011). Estudos clinicos controlados e randomizados observaram que o tratamento
periodontal ndo cirdrgico pode reduzir os niveis glicémicos em pacientes com DM e
periodontite (STEWART et al., 2001; KIRAN et al., 2005; SINGH at al., 2008;
MOEINTAGHAVI et al., 2012; CHEN et al., 2012; TELGI et al., 2013).

A DM ¢ capaz de aumentar a susceptibilidade do hospedeiro a DP, facilitando a sua
instalacdo ou agravando o curso da doenca. As modificacdes teciduais patoldgicas evidentes
no periodonto de pacientes com diabetes viriam a predispO-los a DP. Diversos fatores tém
sido associados a maior severidade das alteragdes periodontais observadas em individuos
com diabetes, incluindo modificagdes na composi¢cdo da microbiota subgengival, alteracao
no metabolismo do coldgeno e prejuizo funcional dos neutréfilos, consequentemente
diminuindo a capacidade reparativa, aumentando assim a severidade da doenca periodontal
(PEREIRA et al., 2011).

O controle da DP pode ser uma varidvel importante para o controle glicémico de
pacientes com DM, esta relacdo € justificada pelo fato de que na presenca de infeccdo
bacteriana, como a DP, ocorre resisténcia a insulina. Alguns mediadores imunes pro-
inflamatérios produzidos localmente como o TNFa (fator o de necrose tumoral), o qual é

conhecido por induzir a resisténcia insulinica, pode ser langado da bolsa periodontal dentro do
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sistema circulatério e assim aumentar a resisténcia a insulina e exacerbar o controle
metabolico glicémico em pacientes com diabetes (PEREIRA et al., 2011).

Portanto, o presente estudo tem como objetivo descrever e detalhar os estudos
intervencionais que observaram a influéncia do tratamento periodontal ndo cirdrgico sobre o

controle glicémico em individuos com DM.
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2 FUNDAMENTACAO TEORICA

2.1 RELACAO BIDIRECIONAL ENTRE A DOENCA PERIODONTAL E DIABETES
MELLITUS

A Diabetes mellitus (DM) é uma doenca sistémica, que pode resultar em varios
distdrbios enddcrinos, ela € caracterizada pelo exacerbado aumento de glicose no sangue,
provocada pela falta de insulina, o que ird resultar em um mal uso e alteracdes no
metabolismo dos carboidratos, lipidios e proteinas. Por esse motivo os pacientes com DM
podem com o passar do tempo desenvolver doengas como retinopatia, miopatia, neuropatia
sensorial, vasculopatia, nefropatia e doenca periodontal como a periodontite. (PEREIRA et
al., 2011).

Pode-se observar dois tipos de Diabetes mellitus: Tipol (insulino dependente) ou Tipo
2 (ndo insulino dependente), a Tipo 1 estd relacionado com a deficiéncia absoluta da secrecao
de insulina, isto é, uma defici€ncia na producdo de insulina devido a destruicao de células beta
pancredticas, enquanto a Tipo 2 apresenta resisténcia a acdo da insulina, que ocorre devido a
algumas alteracOes nos receptores celulares desse hormonio (CRUZ et al., 2008).

Considerada uma infec¢do cronica, a doenca periodontal (DP) é produzida por
bactérias gram negativas, inicia-se normalmente na forma de gengivite e o seu nio tratamento
pode desencadear numa periodontite, forma mais grave da DP, afetando estrutura de suporte
do dente como o cemento, ligamento periodontal e osso alveolar. (ENGEBRETSON et al.,
2013)

Tem sido sugerido que a Diabetes mellitus e a DP tem uma relacdo mutua, pois a DM
predispde a doencas periodontais e a DP estabelecida intensifica os problemas da DM, como a
hiperglicemia e o aumento nos niveis de Hblalc (hemoglobina glicosilada) (SANTOS et al.,
2009). Pode-se considerar normal e saudavel que a média dos niveis de HbAlc seja de 4,5%
para 6% (p <0,05) (O’CONNELL et al., 2008).

Segundo Newman et al., (2004), algumas alteracdes nos tecidos periodontais sdo
observados nos individuos portadores de diabetes em decorréncia da hiperglicemia:

e Aumento da inflamagao gengival, pois, o espessamento dos vasos do
periodonto dificulta o transporte de elementos que nutre os tecidos,
tornando-os mais susceptiveis aos produtos de agressdo dos

microorganismos;
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e Reabsor¢do 6ssea alveolar, recessdes gengivais e bolsas periodontais
mais profundas, devido a uma menor resisténcia aos processos

infecciosos;

e Abcessos recorrentes, pois o aumento da glicemia causa, através da
glicosilagdo e oxidacdo enzimdtica de lipidos e proteinas, a producio
de algumas substancias que ird agir sobre os macréfagos determinando
a secrecdo de citocinas inflamatérias que proporcionam a destrui¢ao

dos tecidos com maior grau de severidade;
e Presenca de calculos dentérios;

e Perda de insercio e consequentemente levando a um aumento da
mobilidade dentaria.

A Periodontite € considerada a sexta maior complicacido da Diabetes mellitus e devido
a sua agdo bacteriana e de seus subprodutos lancados na corrente sanguinea mostrou-se ser
um fator de risco para pacientes com DM com um pobre controle glicEmico (PEREIRA et al .,
2011). O fator a de necrose tumoral € um dos mediadores imunes pré-inflamatérios, capaz de
induzir a resisténcia insulinica que podem ser langados no sistema circulatorio, exacerbando
assim o controle metabolico glicémico em pacientes com DM (CHEN et al., 2010).

Sastrowijoto et al. (1990) relataram que um controle metabdlico adequado pode levar
a uma melhor satide periodontal, mas se o controle das infec¢des periodontais pode melhorar
o controle metabdlico do diabetes e quais os marcadores sistémicos estariam relacionados
com essa melhora ainda ndo se sabe.

Portanto, o tratamento da DP pode ser uma forma importante para o controle
glicémico de pacientes com DM, e € esclarecido porque na presenca de tal infeccdo
bacteriana, ocorre resisténcia a insulina (COSTA et al ., 2009). Isso ocorre devido a alta
vascularizacdo e ao estimulo a producdo de mediadores inflamatdérios como o TNFa que
interfere no metabolismo de lipidios, e os IL-1 e IL-6 que interferem indiretamente a acdo da

insulina, impedindo a manuten¢do da hiperglicemia (SOSKOLNE; KLINGER, 2001).
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2.2 EFEITO DO TRATAMENTO PERIODONTAL NO CONTROLE METABOLICO DA
GLICOSE

Aldridge et al. (1995) realizaram um estudo para avaliar o efeito benéfico do
tratamento periodontal ndo-cirtrgico sobre o controle metabdlico em pacientes com Diabetes
mellitus e doenga periodontal. Foram realizados dois estudos, o estudo 1 consistia num total
de 41 pacientes. Os parametros clinicos foram examinados e o controle metabdlico avaliado a
partir de amostras de sangue venoso, avaliando a HbAlc. Os individuos foram divididos
aleatoriamente em dois grupos, o de tratamento (G1) e ndo tratamento (G2), o G1 recebeu
instrugdes de higiene oral e raspagem e alisamento radicular (RAR). Esse estudo foi realizado
em 2 meses, apds isso o G2 recebeu terapia de higiene. Com os resultados do estudo 1 a
média dos niveis de HbAlc foram os seguintes no G1: 9,4 (linha de base), 9,9 ( 1 més) e 9,1 (
2 meses), no G2: 10,1 (linha de base), 10,0 (1 més) e 10,1 (2 meses). O estudo 2 foi realizado
com 23 pacientes, no qual foram randomizados em dois grupos, o de tratamento que recebeu
terapia inicial completa e RAR, e o grupo controle que nio recebeu tratamento. Ambos os
grupos tiveram os parametros clinicos e a HbAlc avaliados. A terapia durou 6 semanas para
entdo os individuos serem reavaliados. Com os resultados do estudo 2, os niveis de HbAlc
foram os seguintes no grupo de tratamento: 9,8% (linha de base) e 10,4% (reavaliagcdo), no
grupo controle: 9,7% (linha de base) e 9,5% (reavaliac@o). Portanto nesse estudo uma resposta
significativa ao tratamento periodontal ndo cirdrgico ndo foi acompanhada por qualquer
melhora do controle metabdlico em pacientes com Diabetes mellitus.

Grossi et al. (1997) realizaram um estudo com o propdsito de avaliar os efeitos do
tratamento periodontal ndo cirtdrgico sobre o nivel de controle metabdlico de pacientes com
DM e DP. Um total de 113 pacientes foram randomizados em 5 grupos. Todos receberam
RAR combinado com os seguintes esquemas antimicrobianos, grupol: irrigacdo com 4gua e
doxiciclina 100 mg por 2 semanas, grupo 2: clorexidina 0,12% e doxiciclina 100 mg por 2
semanas, grupo 3: iodopovidona e doxiciclina 100 mg por 2 semanas, grupo 4: clorexidina
0,12% e placebo, grupo 5: irrigacdo com dgua e placebo. Os parametros clinicos € a HbAlc
foram avaliados no inicio, 3 ¢ 6 meses apds o tratamento. Os niveis de HbAlc na linha de
base no grupo 1: 10,5 £ 0,6%, grupo 2: 10,4 + 0,4%, grupo 3: 10,3 + 0,6%, grupo 4: 10,7 £
0,4%, grupo 5: 9,2 £ 0,5%. Com os resultados os trés grupos que receberam doxiciclina
mostraram em 3 meses reducdes significativas na HbAlc, atingindo cerca de 10% em relagao
ao valor pré-tratamento (p < 0,04). J4 nos outros dois grupos que ndo receberam doxiciclina

nao foram observadas alteragdes significativas nos niveis de HbAlc. Entretanto, aos 6 meses,
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todos os grupos apresentaram niveis de HbAlc compardveis aos niveis basais. Contudo o
tratamento periodontal ndo cirdrgico estd associado com a reducdo do nivel de HbAlc nos
pacientes com DM.

Stewart et al. (2001) realizaram um estudo para explorar o efeito da terapia
periodontal ndo cirtrgica no controle glicémico em pessoas com DM tipo 2 e DP. Um total de
72 pacientes foram distribuidos em dois grupos por igual, grupo A que recebeu RAR e o
grupo B que ndo recebeu tratamento periodontal. O controle da glicose foi medida pela
HbA1lc. Com os resultados, durante o periodo de observacdo de 9 meses, houve uma melhora
de 6,7% no controle glicémico do grupo B (p = 0,02) e 17,1% no grupo A (p = 0,0001), uma
diferenca estatisticamente significativa. Portanto o estudo mostra que a terapia periodontal
ndo cirurgica esta associada a um melhor controle glicémico em pacientes com DM tipo 2.

Rodrigues et al. (2003) realizaram um estudo para avaliar o efeito da terapia
periodontal ndo cirdrgica no controle glicémico e, pacientes com DM tipo 2 e periodontite
cronica. Foram divididos dois grupos, 15 pacientes no grupo 1 que receberam RAR mais
amoxicilina associado com &cido clavulanico 875 mg, enquanto o grupo 2 também com 15
pacientes, receberam apenas a RAR. No inicio do estudo e ap6s 3 meses foram registrados os
valores de HbAlc e os parametros clinicos. Apds a terapia, os sujeitos foram submetidos a um
programa de manutencdo em um intervalo de 2 semanas para 3 meses. Com os resultados
apos o tratamento, os dois grupos apresentaram melhora clinica e também reducdo dos valores
de HbAlc, no entanto a redugdo no grupo 2 foi estatisticamente significativa, mas ndo para o
grupo 1. O grupo 1 mostrou uma redug@o nos niveis de HbAlc de 9,5 para 9,2 e o grupo 2 de
8,8 para 7,6, havendo uma significativa diferenca estatisticamente entre os dois grupos (p <
0,05). Portanto o presente estudo mostra que a terapia periodontal ndo cirdrgica melhorou o
controle glicémico em pacientes com DM2 em ambos os grupos, no entanto a redug@o dos
valores de HbA Ic atingiu significincia estatistica apenas no grupo 2, que recebeu s6 a RAR.

Kiran et al. (2005) realizaram um estudo com o objetivo de investigar o efeito da
melhora da saide periodontal sob o controle metabdlico em pacientes com DM tipo 2 e com
periodontite. Um total de 44 pacientes foram distribuidos em dois grupos, grupo 1 que
recebeu RAR e o grupo 2 que ndo recebeu tratamento periodontal. Os parametros clinicos € a
HbA Ic foram analisados na linha de base e 3 meses apds o tratamento. Com os resultados os
niveis de HbAlc no grupo 1 diminuiram significativamente, enquanto o grupo 2 apresentou
ligeira mas insignificante aumento. Valor de HbAlc no grupo 1: p = 0,000 e no grupo 2: p =
0,684. Portanto esse estudo mostra que o tratamento periodontal ndo cirurgico estd associado

a um melhor controle glicEmico em pacientes com DM tipo 2.
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Faria-Almeida et al. (2006) realizaram um estudo para comparar a resposta ao
tratamento periodontal ndo cirdrgico entre pacientes com e sem DM tipo 2, avaliando o ponto
de vista clinico e metabdlico. Foram divididos dois grupos, grupo dos com DM tipo 2 e grupo
sem DM tipo 2, ambos com periodontite cronica moderada generalizada. O periodo de estudo
foram de 6 meses, onde foi realizado o tratamento periodontal com RAR em 4 sessdes com
um intervalo de tempo de 4 semanas, esse tratamento foi comparado entre os grupos em 3 e 6
meses, avaliando os parametros clinicos e a medi¢do da HbAlc. Portanto no presente estudo
foi observado uma melhora em todas as varidveis clinicas, sem diferengas estatisticamente
significativas entre os grupos, também foi observado uma melhora nos niveis de HbAlc nos
pacientes com DM, confirmando uma resposta positiva ao tratamento periodontal.

Navarro-Sanchez et al. (2007) realizaram um estudo com o objetivo de comparar a
eficacia local da terapia periodontal nao cirtrgica entre pacientes com DM tipo 2 e pacientes
sem diabetes e o efeito no controle glicémico. Foram divididos dois grupos com 10 pessoas
cada, o grupo com DM tipo 2 e o grupo sem DM, todos os pacientes apresentavam
periodontite cronica moderada generalizada e foram submetidos a tratamento periodontal ndo
cirirgico que consitia em RAR. Os individuos foram acompanhados em 3 e 6 meses. Os
parametros clinicos foram avaliados e a HbAlc foi a andlise estatistica da resposta
metabolica ao tratamento periodontal. Com os resultados os pacientes com DM tipo 2 e sem
DM responderam bem apds a terapia, os individuos com DM mostraram uma melhora nos
niveis de HbAlc, 7,2 + 1,3% na fase inicial, 6,5 + 1,1% em 3 meses € 5,9 + 0,6% em 6 meses
( p < 0,05). Portanto o presente estudo mostra que o tratamento foi eficaz para uma reducao
significativa nos valores de HbAlc em pacientes com DM2.

Llambés et al. (2008) realizaram um estudo com o objetivo de investigar o efeito do
tratamento periodontal ndo cirdrgico com ou sem adminitracdo de doxiciclina em pacientes
com DM tipo 1 e com periodontite moderada a severa. Um total de 60 pacientes foram
divididos por igual em dois grupos, onde amostras de sangue foram obtidas para avaliar a
HbATlc. O grupo 1 foi tratado com RAR e lavagem com clorexidina por 3 meses em conjunto
com administracdo de doxiciclina 100 mg, uma vez ao dia por 15 dias, j4 o grupo 2 recebeu o
mesmo tratamento periodontal, mas sem o uso da doxiciclina. Os niveis de HbAlc foram
medidos no inicio e apds 3 meses, onde a base média foi de 7,64 £ 1,81% no grupo 1 e 7,51
1,36% (p = 0, 44) no grupo 2, apés 3 meses o tratamento, a média foi de 7,71 + 1,74% e 7,45
+ 1,29% (p = 0,52) respectivamente, ndo havendo diferencas significativas entre os grupos.
Mudangas significativas ndo foram encontradas até mesmo em pacientes com a melhor

resposta ao tratamento periodontal. Portanto o presente estudo mostra que o tratamento
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periodontal ndo cirtdrgico em pacientes com DM tipo 1 apds 3 meses ndo melhora o controle
metabdlico.

O’Connell et al. (2008) realizaram um estudo para avaliar os efeitos da terapia
periodontal RAR sobre os niveis de HbAlc e sobre biomarcadores inflamatérios. Um total de
30 pacientes com DM tipo 2 e periodontite foram divididos por igual em dois grupos, grupo 1
que recebeu RAR e placebo e o grupo 2 que recebeu RAR e doxiciclina 100 mg/dia, durante
14 dias. Os dados clinicos e laboratoriais foram registrados no inicio e 3 meses apds o
tratamento. Com os resultados o valor médio da HbAlc era de 10,7% para o grupo 1 e 11,8%
para o grupo 2, apds 3 meses a terapia houve uma reducdo significativa de 0,9% para grupo 1
(p=0,17) e 1,5% para o grupo 2 ( p < 0,01). Embora o grupo 2 tenha apresentado uma maior
reducdo nos niveis de HbAlc, a comparacdo entre os grupos ndo apresentam diferencas
estatisticas significativas. Contudo o estudo mostra que a terapia periodontal ndo cirurgica
pode influenciar o controle metabdlico em pacientes com DM tipo 2.

Singh et al. (2008) realizaram um estudo com o objetivo de investigar o efeito da
melhoria da satde periodontal com o controle glicémico da Diabetes mellitus tipo 2 em
pacientes com periodontite generalizada. Foram selecionados para o estudo um total de 45
pacientes com DM tipo 2 e periodontite generalizada. Os pacientes selecionados foram
divididos aleatoriamente em trés grupos (A, B, e C) com 15 pacientes cada: o grupo A
recebeu apenas tratamento com raspagem e alisamento radicular, o grupo B recebeu
tratamento com raspagem e alisamento radicular seguido de doxiciclina sistémica (100mg) e o
grupo C ndo recebeu nenhum tratamento (grupo controle). Os parametros clinicos foram
avaliados: indice de placa, indice gengival, profundidade de sondagem e nivel de insercao
clinica. Estes parametros foram registrados na linha de base (dia zero), 1 més, e ao fim de 3
meses. Foram registrados os seguintes parametros metabdlicos: glicemia de jejum, glicemia
pos-prandial e HbAlc. Estes foram registrados na linha de base (dia zero) e ao fim de 3
meses. Foram obtidas respostas estatisticamente significativas dos parametros periodontais
em ambos os grupos A e B. Os valores de HbAlc mostraram diminuicdo estatisticamente
significativa nos grupos de tratamento em comparagdo com o grupo controle, € com o grupo
B com diminuic¢do mais significativa do que o grupo A. O grupo A apresentou uma diferenga
média de 0,60% em valores de HbAlc (p < 0,05), enquanto que o grupo B apresentou uma
diminui¢do na diferenca média de 0,78% (p < 0,05) no periodo de 3 meses, o grupo C
apresentou p > 0,05. Esta mudanga quando aplicado para teste post hoc de Scheffe foi

estatisticamente significativo a um valor de 0,05%. Os resultados deste estudo mostraram que



21

o tratamento periodontal ndo cirtrgico estd associado a melhora do controle glicémico em
pacientes com DM tipo 2.

Cruz et al. (2008) realizaram um estudo para avaliar a mudanga clinica e laboratorial
3 meses ap6s a RAR em uma tnica sess@o em individuos com e sem Diabetes mellitus. Este
estudo teve um total de 20 pacientes que foram divididos em dois grupos (10 pacientes cada),
o grupo de individuos com Diabetes mellitus tipo 2, que necessitaram de terapia com insulina
(DM) e o grupo controle de adultos sem DM, todos os 20 pacientes apresentaram doenca
periodontal cronica generalizada. Ambos os grupos foram tratados com RAR, seguido de
instrucdes de higiene oral. Parametros clinicos, incluindo o indice de placa, indice gengival,
profundidade de sondagem, recessdo gengival, e nivel clinico de insercao foram medidas a
quatro sitios por dente. O controle glicémico e avaliacdes clinicas e microbioldgicas foram
registradas no inicio e 3 meses apoOs o tratamento periodontal. Os dados revelam alteracdes
estatisticas em varidveis clinicas entre os valores iniciais e apds 3 meses em ambos 0s grupos.
Por outro lado, nenhuma melhoria no nivel glicémico foi encontrada apds o tratamento. A
concentracdo da HbAlc (%) no grupo com DM: 9,23 (linha de base), 9,4 (3 meses), grupo
controle: 5,88 (linha de base), 5,82 (3 meses). Portanto esse estudo mostra que as respostas
clinicas e laboratoriais foram semelhantes entre os grupos com DM e sem DM, ndo havendo
uma diferenca significativa (p < 0,05) mensurdvel 3 meses apds o tratamento periodontal.
Entretanto o mesmo relata que esses resultados devem ser considerados com cautela devido
ao pequeno numero de amostras e o fato de os individuos terem sido submetidos a apenas
uma sessao do tratamento periodontal.

Dag et al. (2009) realizaram um estudo para determinar o efeito da terapia periodontal
ndo-cirurgica em niveis séricos de TNFa e de HbAlc em DM tipo 2 bem e mal controlados
com periodontite. Um total de 45 pessoas foram incluidas no estudo, 30 com Diabetes
mellitus tipo 2 com periodontite (15 com DM tipo 2 mal controlada (grupo 1 A) e 15 com
Diabetes mellitus bem controlada (grupo 1B)) e 15 pacientes que estavam sistemicamente
sauddveis e com periodontite (grupo 2). Os parametros clinicos, o valor de HbAlc e a
concentracdo de TNFa foram medidos em linha de base e 3 meses apos a terapia. Todos
receberam RAR e orientacdo de higiene bucal e ndo receberam intervencdes periodontais
durante os 3 meses. Com os resultados todos os parametros periodontais e séricos de TNFa
diminuiram significativamente 3 meses apds a terapia em comparacdo com os valores de
referéncia em todos os grupos. Os valores de HbAlc foram significativamente menores
apenas no grupo 1 B. Niveis de HbAlc (%) no grupo 1A: 9,9 + 1,45% (linha de base), 9,77 +
1,15% (p = 0,427) (3 meses), grupo 1B: 6,26 £ 0,72% (linha de base), 6,05 + 0,77 (p = 0,002)
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(3 meses), grupo 2: 5,26 + 0,40 (linha de base), 5,24 + 0,27% (p = 0,910) (3 meses). Conclui-
se que a terapia periodontal ndo-cirdrgica € insuficiente pare reduzir de forma significativa os
niveis de HbAlc sem um rigoroso controle glicémico em pacientes DM tipo 2 mal
controlados.

Vergnes et al. (2009) realizaram um estudo com o objetivo principal de avaliar se a
realizacdo de tratamento periodontal pode levar a diminuicdo dos niveis de HbAlc em
pacientes metabolicamente desequilibrados que sofrem de periodontite cronica. A amostra
para o estudo estd prevista de 150 participantes, tendo a distribuicdo equilibrada (1:1) de
maneira randomizada em dois grupos (grupo 1: tratamento imediato e grupo 2: tratamento
tardio), de maneira a ser um estudo aberto de 13 semanas. Os pacientes serdo submetidos a
tratamento nao-cirurgico com alisamento radicular, antibioticoterapia sistémica, anti-sépticos
locais (clorexidina 0,12%) e instrucdes de satide bucal. Serd primariamente analisado se
haverd alguma mudanca nos niveis de HbAlc entre os dois grupos apds as semanas de
acompanhamento e posteriormente serd verificado se houve diferenca na mudanca dos niveis
de frutosamina no sangue e qualidade de vida de ambos os grupos. A conclusdo desse estudo
ird fornecer subsidios para determinar se o tratamento periodontal poderia levar a uma
melhora do controle glicémico em pacientes com DM metabolicamente desequilibrados que
sofrem de periodontite.

Santos et al. (2009) avaliaram os efeitos clinicos e metabdlicos da RAR na boca toda
em comparagdo com a RAR parcial na boca em pacientes com diabetes tipo 2 e periodontite
cronica, avaliando também o impacto do estado glicEémico na clinica e resposta metabdlica ao
tratamento periodontal. Nesse ensaio clinico foram separados 18 pacientes que receberam
RAR completa em um méximo de 24 horas e 18 pacientes que receberam RAR parcial em
prazo méaximo de 21 dias. Os parametros clinicos foram avaliados como indice de placa,
sangramento a sondagem, supuracdo, profundidade de sondagem, nivel de insercdo clinica e
nivel de HbAlc, foram obtidos no inicio e no 3° e 6° més pds-terapia. A linha de base HbAlc
valoriza > 9% para os pacientes com DM mal controlados e < 9% para os bem controlados.
Com os resultados todos os parametros clinicos melhoraram apds a terapia, ndo houve
diferencas estatisticamente significativas entre os grupos na média HbAlc, além disso nao
houve alteracdes nos valores de HbAlc da linha de base, 3 meses e até 6 meses para qualquer
grupo terapéutico. Para os RAR completo, 9,1 + 2,1% (linha de base), 9,8 + 2,3% (3 meses),
9,5 + 1,9% (6 meses), para os RAR parcial, 9,2 + 1,9% (linha de base), 9,6 + 2,0% (3 meses),
10,3 + 2,6% (6 meses). Conclui-se que o RAR completo e o RAR parcial foram igualmente
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eficazes no tratamento da periodontite cronica em individuos com diabetes tipo 2, sem
melhoras significativas no controle glicémico em 3 e 6 meses ( p > 0,05).

Al-Zahrani et al. (2009) realizaram um estudo com o objetivo de examinar o efeito do
uso adjuvante da terapia fotodinamica (TFD) sobre o estado periodontal e controle glicémico
de pacientes com diabetes tipo 2 e periodontite. Um total de 45 pacientes foram divididos em
3 grupos iguais: grupo 1: RAR, grupo 2: RAR + doxiciclina e grupo 3: RAR + TFD. Os
pardmetros clinicos e a HbAlc foram registradas no inicio e 3 meses apds o tratamento
periodontal. Com os resultados o tratamento foi observado uma reduc¢do no nivel de HbAlc
em todos os grupos, mas foi significativa apenas para o grupo 2. A HbAlc (%) no grupo 1:
8,75 £ 1,43% (linha de base), 8,22 + 1,65% (linha de base), 7,71 £ 1,77% (3 meses), grupo 3:
9,25 £ 2,71% (linha de base), 8,79 = 2,85% (3 meses).

Vikas Deo et al. (2010) realizaram um estudo para avaliar a eficdcia clinica da
doxiciclina com RAR em pacientes com DM e com periodontite cronica. Um total de 20
pacientes divididos aleatoriamente entre um grupo teste e um grupo controle. Medidas
clinicas foram registradas no inicio e em 6 meses pelos pardmetros de profundidade de
sondagem, nivel clinico de insercdo e recessdo gengival. Apds a RAR, os pacientes do grupo
teste foram instruidos a tomar doxiciclina de 20mg cédpsulas, duas vezes ao dia, enquanto o
grupo controle tomou um placebo duas vezes ao dia. Ambos os grupos ficaram neste regime
por seis meses. Com os resultados observou-se uma maior redu¢do na profundidade de
sondagem no grupo teste em comparacdo com o grupo de controle e também o nivel de
inserc¢do clinica no grupo teste era significativamente maior do que no controle. Conclui-se
entdo que a RAR em conjunto com a terapia de doxiciclina é mais eficaz que a RAR sozinha
em termos de ganho em insercdo clinica e reducdo da profundidade de sondagem em
pacientes com DM e com doenca periodontal grave.

Koromantzos et al. (2011) realizaram um estudo para avaliar o efeito da terapia
periodontal ndo-cirtrgica no controle glicémico de pacientes com DM tipo 2 com periodontite
moderada a severa. Trata-se de um estudo clinico controlado e randomizado com um total de
60 pacientes divididos em dois grupos (30 pacientes cada). O grupo de intervengao (GI) foi
submetido a RAR em duas sessdes, com uma semana de intervalo com auxilio de
destartarizador e instrumentos manuais, sob anestesia local e o grupo controle (GC) que
houve um retardo no tratamento periodontal, recebendo apenas limpeza profildtica e
orientacdo de higiene oral, s6 apds 6 meses recebendo o tratamento periodontal eficaz. Os
parametros periodontais € a HbAlc foram avaliados em 1, 3 € 6 meses. Todos os parametros

periodontais melhoraram de forma significativa no GI, houve uma maior diminui¢do nos
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niveis de HbAlc no GI (0,72%) (p < 0,01) em relagdo ao GC (0,13%) (p > 0,05). Portanto
esse estudo fornece evidéncias que o tratamento periodontal ndo-cirdrgico contribui para o
melhor controle glicEmico de pacientes com DM tipo 2, porém o mesmo relata que mais
ensaios sdo necessdrios para confirmar se esta afirmacdo € generalizdvel para outras
populacdes de pacientes com DM tipo 2

Pereira et al. (2011) realizaram um estudo para investigar os efeitos do tratamento
periodontal usando a técnica de “desinfec¢dao de boca total” sob os niveis de glicose em DM
tipo 2. Um total de 20 individuos foram randomicamente divididos em grupo experimental e
controle. Todos os pacientes foram tratados com RAR, instrucdo de higiene oral, controle de
placa e profilaxia, porém o grupo controle sé recebeu esse tratamento apos 90 dias. Durante
este periodo de controle, os pacientes foram avaliados em suas taxas glicémicas no mesmo
intervalo de tempo do grupo teste. A avaliacdo da taxa de HbAlc foi realizada nos dias 0 e 90
do tratamento periodontal. Com os resultados o grupo experimental apresentou um reducao
significativa nos niveis de HbAlc apds 3 meses de terapia, enquanto o grupo controle nao
apresentou redugdo estatisticamente significante. Média dos niveis de HbAlc no grupo
experimental: 8,3 (inicial), 6,38 (90 dias) (p = 0,000), no grupo controle: 8,48 (inicial), 8,02
(90 dias) (p =0,195).

Moeintaghavi et al. (2012) realizaram um estudo para avaliar o efeito do tratamento
periodontal ndo-cirtdrgico no controle metabdlico em pessoas com Diabetes mellitus tipo 2 e
periodontite cronica. Um total de 40 pacientes foram divididos em dois grupos. Grupo 1 que
recebeu RAR e o grupo 2 que ndo recebeu tratamento periodontal. Os parametros clinicos e
metabodlicos foram avaliados no inicio do estudo e 3 meses depois da terapia. Com os
resultados os pardmetros clinicos e metabdlicos melhoraram no grupo 1, j4 no grupo 2
permaneceram ou aumentaram os niveis. A HbAlc no grupo 1: 8,15 + 1,18% (linha de base),
7,11 £ 1,18% (3 meses) (p = 0,003); grupo 2: 8,72 + 2,22% (linha de base), 8,97 + 1,82% (3
meses) (p =0,263).

Lin et al. (2012) realizaram um estudo para avaliar as alteragdes nos parametros
clinicos e niveis de marcadores inflamatdrios em plasma em pacientes com doenca
periodontal e DM tipo 2 mal controlada apés terapia periodontal ndo-cirurgica. Um total de 28
pacientes foram divididos por igual em dois grupos: grupo 1 que recebeu RAR e grupo 2 que
recebeu RAR e administracdo de minociclina subgengival. Os parametros clinicos e a HbAlc
foram medidas antes e depois de 6 meses, periodo de tratamento. Com os resultados, o nivel
de HbAlc mostrou que houve um ligeira mudanca entre a linha de base e 3 meses, o estagio

de variacdo mais expressiva. Houve uma reducdo global de HbAlc no grupo 1 (0,082 p =
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0,033) e houve uma menor variagdo do grupo RAR + minociclina. No total 64,3% do grupo 1
e 57,1% do grupo 2 apresentaram melhora nos niveis de HbAlc. Portanto o tratamento
periodontal ndo-cirdrgico com ou sem aplicagdo de minociclina subgengival pode alcangar
uma melhoria moderada no controle metabdlico de pacientes DM tipo 2.

Son et al. (2012) realizaram um estudo para determinar as alteragdes clinicas que
ocorreram em pacientes com periodontite cronica apresentando DM tipo 2, apés um periodo
de controle de placa supragengival. Um total de 24 pacientes foram divididos em dois grupos,
o grupo dos sem DM e com periodontite cronica, contendo 20 pessoas, e o grupo com DM
tipo 2 ndo controlada e apresentando periodontite cronica, contendo 14 pessoas. Os pacientes
passaram por 28 dias de controle de placa supragengival (incluindo profilaxia, remocdo de
célculo, extracdo de dentes condenados e instru¢des de higiene oral), eles foram avaliados no
inicio e apds 28 dias pelos pardmetros de indice de placa, indice de sangramento,
profundidade de sondagem, retracdo gengival e nivel de inserc@o clinica. Os resultados nao
apresentaram diferencas estatisticamente significativas entre os grupos observados para
qualquer parametro, sendo que ambas apresentaram uma reducdo no indice de placa e
sangramento, mas nao houve diferenca significativa entre eles. Clinicamente apenas o grupo
dos sem DM apresentou uma melhora significativa apds controle de placa supragengival e
profundidade de sondagem. No entanto, nenhuma mudanca nos parametros clinicos foram
observadas nos portadores de DM. Pode-se entdo concluir que a Diabetes mellitus
descontrolada reduz alteracdes periodontais em regime de controle de placa supragengival de
individuos que apresentam periodontite cronica.

Chen et al. (2012) realizaram um estudo para avaliar os efeitos do tratamento
periodontal ndo-cirdrgico sobre a resposta clinica, sistémica e o controle metabdlico em
pacientes com DM2 e periodontite. Um total de 134 pacientes foram aleatoriamente
distribuidos em dois grupos de tratamento € um grupo controle. O grupo 1 foi submetido ao
tratamento periodontal ndo-cirdrgico e debridamento subgengival , o grupo 2 recebeu
tratamento periodontal ndo-cirdrgico e profilaxia supragengival e o grupo controle nao
recebeu tratamento durante todo o estudo. Os pacientes foram reexaminados em 1,5, 3 e 6
meses apos a conclusdo do periodo inicial da terapia periodontal. A cada visita exames de
sangue foram feitos para avaliar a HbAlc. Com os resultados, embora o HbAlc tenha
diminuido significativamente no grupo 2, a diferenca entre os grupos nao foi estatisticamente
significativa apds o tratamento. Grupo 1: 7,31 = 1,23% (linha de base), 7,21 + 1,55% (1,5
més), 7,30 £ 1,50% (3 meses), 7,09 + 1,34% (6 meses) (p > 0,05). Grupo 2: 7,29 + 1,55%
(linha de base), 7,24 + 1,33% (1,5 més), 7,43 £ 1,53% (3 meses), 6,87 = 1,12% (6 meses) (p <
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0,05). Grupo controle: 7,25% + 1,49% ( linha de base), 7,39 + 1,54% (1,5 més), 7,59 + 1,54%
(3 meses), 7,38 = 1,57% (6 meses) (p > 0,05) . Conclui-se que apesar de exigéncias fortes, as
tendéncias de alguns resultados apoiam a melhoria do controle glicémico apds o tratamento
periodontal em pacientes com DM.

Gilowski et al. (2012) realizaram um estudo para investigar a eficdcia a curto prazo da
doxiciclina como coadjuvante no tratamento em pacientes com DM tipo 2 e periodontite
cronica. Um total de 34 pacientes foram incluidos no estudo, depois de uma RAR, os
pacientes foram divididos em dois grupos: grupo 1 que recebeu a doxiciclina 20mg, duas
vezes ao dia e o grupo 2 que recebeu placebo, ambos por 3 meses. Profundidade de
sondagem, nivel clinico de inser¢do, sangramento a sondagem, indice de placa, HbAlc e
fluido gengival foram coletados na linha de base e apds 3 meses de terapia. Com os resultados
nao houve diferenca estatisticamente significativa na porcentagem média de HbAlc entre os
grupos no inicio do estudo, grupo 1: HbAlc (%) 6,2 (6,0-7,2), grupo 2: 6,7 (6,3-7,0) e a
HbAlc depois da terapia ndo se alterou em comparacdo com os valores antes da terapia,
grupo 1: HbAlc(%) 6,3 (5,5-7,3), grupo 2: 6,7 (6,3-7,7).

Santos et al. (2013) realizaram um estudo com o objetivo de avaliar os efeitos clinicos
da clorexidina aplicada para uma desinfeccdo bucal em pacientes com DM tipo 2 mal
controlados e com periodontite cronica generalizada. Um total de 38 pacientes aleatoriamente
foram divididos em dois grupos com a mesma quantidade de pessoas. Grupo 1 recebeu RAR,
aplicacdo de gel de clorexidina e lavagem com clorexidina por 60 dias € o grupo 2 que
recebeu RAR, aplicagdo e enxdgiie com placebo durante 60 dias. Os parametros clinicos,
HbAlc e glicemia em jejum foram avaliados no inicio 3, 6 e 12 meses pds-terapia. Com o0s
resultados, todos os parametros clinicos melhoraram significativamente em 3, 6 e 12 meses
pOs-terapia para ambos os grupos, mas ndo houve diferenca significativa entre eles para os
parametros clinicos e glicémicos em qualquer ponto no tempo (p > 0,05). A HbAlc no grupo
1: 10,0 = 2,41% (linha de base), 9,3 + 2,75% (3 meses), 9,9 + 2,40% (6 meses), 9,7 + 2,54%
(12 meses); grupo 2: 10,4 £ 2,9% (linha de base), 9,7 £ 2,9% (3 meses), 9,6 + 3,2% (6 meses),
8,9 £2,5% (12 meses).

Gaikwad et al. (2013) realizaram um estudo com o objetivo de comparar o controle
glicémico utilizando niveis de Hb1Ac de pacientes com DM tipo 2 e periodontite crénica
generalizada submetidos 8 RAR com e sem administracdo de doxiciclina. Foram divididos
dois grupos com 25 pacientes cada, o grupo teste (GT), no qual foi submetido a RAR, mais
administracio de doxiciclina 100mg, uma vez ao dia previsto para 15 dias, € o grupo controle

(GC) que foi submetido apenas a RAR. Os pardmetros periodontais foram registrados no
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inicio do estudo e a cada més, durante 4 meses, sendo estes: profundidade de sondagem, nivel
de insercdo clinica, indice de placa, indice gengival e o nivel de HbAlc que foram registrados
no inicio do estudo e no final de 4 meses. Apenas 42 individuos completaram o estudo nao
havendo diferenca estatisticamente significativa nos resultados dos niveis de HbAlc entre os
dois grupos (p = 0,710), o GT mostrou uma redugdo de 8,38% =+ 0,89% para 7,00% + 0,76% e
0 GC mostrou uma redugdo de 8,06% %1,10% para 7,11% + 0,99% ap6s 4 meses. Portanto,
conclui-se que a terapia periodontal ndo-cirdrgica melhorou o controle glicémico em
pacientes com DM tipo 2 em ambos os grupos, mas ndo houve diferenca significativa
observada com terapia associada a doxiciclina.

Telgi et al. (2013) realizaram um estudo com o objetivo de investigar os efeitos da
terapia periodontal ndo-cirdrgica sobre o controle glicémico em pacientes com periodontite e
DM tipo 2. Um total de 60 pacientes foram divididos aleatoriamente em 3 grupos. Grupo A
que recebeu raspagem, anti-séptico bucal e escovacdo, grupo B que recebeu anti-séptico bucal
e escovacdo e grupo C que recebeu apenas escovacdo. A HbAlc foi registrada no inicio do
estudo e apos os 3 meses de intervencdo. Com os resultados podemos observar os niveis de
HbAIc no grupo A: 7,68 + 0,63% (linha de base), 7,10 + 0,64% (3 meses) (p < 0,01), grupo
B: 7,56 + 0,59% (linha de base), 7,31 £ 0,59% (3 meses) (p < 0,01) e o grupo C: 7,74 £ 0,59%
(linha de base), 7,75 = 0,58% (3 meses) (p = 0,886). Conclui-se portanto que a terapia
periodontal ndo-cirdrgica pode efetivamente diminuir os niveis de HbAlc em pacientes com
DM tipo 2.

Engebretson et al. (2013) realizaram um estudo para analisar se o tratamento da
periodontite pode melhorar o controle glicémico em pacientes com DM tipo 2 e periodontite,
visto que a maioria dos pequenos ensaios clinicos tém resultados que sugerem que o
tratamento periodontal tem uma modesta redu¢do da hemoglobina glicosilada (HbA1c), sendo
este o objetivo da presente pesquisa. Estudo randomizado, composto por 600 participantes,
divididos em 2 grupos de maneira aleatéria, onde o grupo 1 recebeu tratamento imediato
(grupo de tratamento) e grupo 2, recebeu tratamento apds 6 meses (grupo controle). Os
valores de HbAlc e as medidas clinico-periodontais foram determinadas no inicio, 3 e 6
meses apos randomizagdo. O uso de medicagdo e dosagem foram avaliados em cada visita € o
tratamento periodontal consistiu de raspagem e alisamento radicular por um periodo minimo
de duas sessdes de 90 minutos, mais a utilizacdo de um enxaguatério bucal antibacteriano
para pelo menos 32 dias depois. Como desfecho primério verificou-se a alteracdo na HbAlc

desde o inicio até 6 meses e o julgamento foi detectado uma diferenca entre o grupo de 0,6%.
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Os desfechos secundérios incluiram mudangas em medidas clinicas periodontais, glicemia de
jejum, e a necessidade da terapia periodontal.

Engebretson et al. (2013) realizaram um estudo para determinar se o tratamento
periodontal ndo-cirdrgico reduz os niveis de HbAlc em pessoas com DM tipo 2 e com
periodontite moderada a severa. Um total de 540 pacientes foram divididos em dois grupos
por igual, grupo 1 que recebeu RAR mais lavagem de clorexidina no inicio do estudo e terapia
periodontal de suporte aos 3 e 6 meses, j4 o grupo 2 que ndo recebeu tratamento periodontal
por 6 meses. Com os resultados aos 6 meses a média dos niveis de HbAlc no grupo 1
aumentaram 0,17% em compara¢do com 0,11% no grupo 2, sem diferenca significativa entre
ambos. A HbAlc no grupo 1: 7,84 (0,65) na linha de base, 0,13% em 3 meses, 0,15% em 6
meses (p = 0,44), no grupo 2: 7,77% (0,60) na linha de base, 0,08% em 3 meses, 0,09% em 6
meses (p = 0,59). Conclui-se que o tratamento periodontal ndo-cirirgico nao melhorou o
controle glicémico em pacientes com diabetes tipo 2 e periodontite moderada a severa.

Gay et al. (2014) realizaram um estudo para elucidar como o tratamento periodontal
nao-cirurgico afeta os valores de HbAlc na populacdo hispanica com DM tipo 2 e doenca
periodontal. Um total de 154 pacientes foram divididos em dois grupos por igual, grupo 1 que
recebeu RAR e o grupo 2 que recebeu apenas instrucdes de higiene oral. No inicio do estudo,
nas 4* e 6° semanas apods a terapia, foi realizado um exame periodontal completo. O sangue foi
coletado na linha de base e 4 meses mais tarde para o nivel de HbAlc. Com os resultados dos
niveis de HbAlc (%) no grupo 1:9,0 + 2,3 (linha de base), 8,4 + 1,9 (4 meses) (p = 0,09),
grupo 2: 8,4 + 2,0 (linha de base) 8,1 + 1,8 (4 meses) (p = 0,10). Conclui-se entdo que ndo

houve diferencas significativas em relacio aos niveis de HbAlc em ambos grupos.
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RESUMO

Esta revisdo sistematica teve como objetivo avaliar o efeito do tratamento
periodontal sobre os niveis de hemoglobina glicosilada em pacientes com Diabetes
mellitus e periodontite crénica através da andlise ensaios clinicos randomizados
publicados em bases de dados eletrdnicas, Bireme, SciELO, BBO, Lilacs, Medline e
PubMed até junho de 2014. Antes de obter os artigos completos, foram analisados
consecutivamente os titulos e resumos, sendo estes selecionados de acordo com os
critérios de inclusdo e exclusdo por dois pesquisadores independentes, que,
posteriormente, entraram em um consenso. A estratégia de busca resultou em 397
titulos e 142 resumos. Dos resumos obtidos, apenas 32 foram ensaios clinicos
randomizados, mas apenas 10 artigos tinham grupo controle sem tratamento
periodontal e foram analisados quanto a metodologia e resultados. Apds a aplicacéao
de critérios rigorosos de exclusao, fortes evidéncias foram encontradas, pelo menos
ao nivel de estudo clinico aleatorio, que pode confirmar a hipétese de que os niveis
de hemoglobina glicosilada em pacientes com Diabetes mellitus tipo 2 e com

periodontite crénica pode ser reduzido apos o tratamento periodontal nao cirdrgico.

Palavras-chave: Diabetes mellitus. Tratamento Periodontal. Nivel Glicémico.
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ABSTRACT

This systematic review aimed to evaluate the effect of periodontal treatment on
glycosylated hemoglobin levels in patients with Diabetes mellitus and chronic
periodontitis through analysis of randomized controlled trials published in electronic
databases, Bireme, SciELO, BBO, Lilacs, Medline and PubMed until June 2014.
Before obtaining the full articles, the titles and abstracts were consecutively
analyzed, which were selected according to the inclusion and exclusion criteria by
two independent researchers, who subsequently entered a consensus. The search
strategy resulted in 397 titles and 142 abstracts. From the obtained abstracts, only 32
were randomized clinical trials, but only 10 articles had control group without
periodontal treatment and were analyzed for the methodology and results. After
application of strict exclusion criteria, strong evidence was found, at least to the level
of randomized clinical study, which can confirm the hypothesis that the glycosylated
hemoglobin levels in patients with Type 2 Diabetes mellitus and chronic periodontitis

may be reduced after nonsurgical periodontal treatment.

Keywords: Diabetes mellitus. Periodontal treatment. Glycemic level.



36

1 INTRODUCAO

A Diabetes mellitus (DM), caracterizada por hiperglicemia no sangue devido a
deficiéncias na produgdo ou agdo da insulina, € uma doenga enddcrina com
repercussao nos tecidos periodontais. Dados atuais revelam, com fortes evidéncias
cientificas que a DM potencializa a prevaléncia e severidade da doenca periodontal
(DP) em individuos hiperglicémicos. No entanto, a direcao oposta, que estuda a
influéncia do tratamento periodontal no controle metabdlico da glicose em pacientes
portadores de DM ainda n&o foi definida claramente (Vikas Deo et al., 2010).

Assim como a DM, a periodontite € uma doenca crénica de etiologia multifatorial
com fatores etioldgicos em comum as duas patologias. Esta infecgdo oral tem sido
responsabilizada como a causa principal da perda de dentes em adultos e também é
considerada a sexta complicacao da hiperglicemia crénica. Por outro lado, devido ao
desafio sistémico da acao das bactérias gram negativas e de seus produtos na bolsa
periodontal, a periodontite tem sido incluida com um possivel fator que pode
contribuir para o aumento da resisténcia periférica a insulina nos individuos com
pobre controle glicémico (Pereira et al., 2011). Estudos clinicos controlados e
randomizados observaram que o tratamento periodontal ndo cirdrgico pode reduzir
0s niveis glicémicos em pacientes com DM tipo 2 e periodontite crénica (Stewart et
al., 2001; Kiran et al., 2005; Singh at al., 2008; Moeintaghavi et al., 2012; Chen et al.,
2012; Telgi et al., 2013).

A DM é capaz de aumentar a susceptibilidade do hospedeiro a doenca
periodontal (DP), facilitando a sua instalacdo ou agravando o curso da doenca. As
modificacdes teciduais patoldgicas evidentes no periodonto de pacientes com DM
viiam a predispé-los a DP. Diversos fatores tém sido associados a maior
severidade das alteragcbes periodontais observadas em pacientes com DM,
incluindo modificagbes na composicdo da microbiota subgengival, alteracdo no
metabolismo do colageno e prejuizo funcional dos neutréfilos, consequentemente
diminuindo a capacidade reparativa, aumentando assim a severidade da doenca
periodontal (Pereira et al., 2011).

O controle da DP pode ser uma variavel importante para o controle glicémico de
individuos com DM, esta relacdo € justificada pelo fato de que na presenca de
infeccdo bacteriana, como a DP, ocorre resisténcia a insulina. Alguns mediadores

imunes pré-inflamatérios produzidos localmente como o TNFa (fator a de necrose
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tumoral), o qual é conhecido por induzir a resisténcia insulinica, pode ser lancado da
bolsa periodontal dentro do sistema circulatério e assim aumentar a resisténcia a
insulina e exacerbar o controle metabdlico glicémico em pacientes com diabetes
(Pereira et al., 2011).

Portanto, o presente estudo tem como objetivo descrever e detalhar os estudos
intervencionais que observaram a influéncia do tratamento periodontal nao cirurgico

sobre o controle glicémico em individuos com DM tipo 2.

2 MATERIAL E METODOS

Realizou-se uma busca dos artigos publicados em bases de dados eletrénicas
(BIREME, Scielo, BBO, Lilacs, Medline e PubMed), utilizando os descritores
“periodontite”, “Diabetes mellitus” e “raspagem dentaria”, e seus correspondentes em
inglés: “periodontitis”, “Diabetes mellitus® e “dental scaling”. Todos os anos
disponiveis, até junho de 2014, foram incluidos na busca. A estratégia de busca
utilizada encontra-se descrita no quadro 1.

Quadro 1 - Sequéncia da estratégia de busca.
BUSCA POR PALAVRAS-CHAVES

Palavras-chaves isoladas Palavras-chaves combinadas
Busca # 1 Busca # 4 (#1 and #2)

(Periodontite or periodontitis)

Busca # 2 Busca # 5 (#4 and #3)
(Diabetes mellitus)

Busca # 3

(Raspagem dentéria or Dental scaling)

Tal como esperado, houve uma diminuicao paulatina do nimero de publicacbes
a medida que se prosseguiu com a estratégia de busca. Decidiu-se interromper o
processo quando o numero de artigo tornou-se conveniente para analise. Apds a
busca em todas as bases supracitadas, foram selecionados 397 titulos de artigos
(Quadro 2).



Quadro 2 - Resultado da estratégia de busca em cada base de dados

BASES DE BUSCA | BUSCA BUSCA BUSCA BUSCA TOTAL
DADOS #1 #2 #3 #4 #5

BIREME 28.601 308.192 4.369 981 91 91
Scielo 420 3.303 26 22 0 22
BBO 1.175 349 25.738 50 4 50
Lilacs 1.558 308.192 4.369 981 91 91
Medline 24936 417966 589.503 689 58 58
PubMed 28.481 352.679 4.290 1.103 85 85

TOTAL DE TiTULOS SELECIONADOS 397

Os titulos foram lidos por dois examinadores independentes (J.N.L.S e I.L.R.)
que avaliaram os artigos com relacao aos critérios de inclusdo, tais como: estudos
clinicos controlados randomizados que avaliaram a o efeito do tratamento
periodontal ndo-cirargico no controle glicémico de pacientes com Diabetes mellitus.
Foram excluidos todos os titulos que nao apresentaram relevancia para o tema
proposto, por exemplo, revisdo da literatura, pesquisa em animais, caso clinico,
estudo transversal, estudo in vitro, estudo caso-controle, estudo piloto. Na primeira
fase, excluiram-se os trabalhos que se repetiam entre as bases de dados onde
foram feitas as buscas ou que foram escritos em idiomas diferentes do portugués,
inglés e espanhol. Em seguida, os examinadores discutiram as divergéncias das
eliminagbes e chegaram a um consenso em relagdo aos titulos a serem mantidos
(62 artigos). O grau de concordancia entre os autores foi de um Kaappa de 0,843 (p
< 0,001). O mesmo processo foi repetido para a eliminagao com base nos resumos.
Os artigos nos quais os resumos descreviam que nao foi testado o efeito do
tratamento periodontal n&o-cirirgico no controle glicémico de pacientes com
diabetes tipo 2 também foram desconsiderados. Nesta ocasido, consideraram-se
apenas 0s ensaios clinicos controlados randomizados, restando apenas 32 artigos a
ser analisados na integra. A maioria dos artigos selecionados estava disponivel no
Portal CAPES. Os artigos indisponiveis on-line foram acessados atraves da Rede de

Comutacao Bibliografica para recuperacao de artigos.
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3 RESULTADOS

ApOs investigar as bases de dados supracitadas, foram identificados 32 artigos
que estudaram a influéncia do tratamento periodontal no controle glicémico de
individuos portadores de diabetes. No entanto, apds a leitura na integra dos
estudos, 22 deles foram excluidos: 1 por esta por lingua chinesa (Zheng et al.,
2011); 2 por ter estudado individuos portadores de Diabetes mellitus tipo 1 (Aldridge
et al., 1995; Llambés et al., 2008); 17 por ndo apresentar um grupo controle sem
tratamento periodontal ndo cirurgico de individuos portadores de Diabetes mellitus
tipo 2 com periodontite durante o periodo do estudo. Na maioria destes trabalhos, os
pesquisadores avaliaram tratamentos coadjuvantes a terapia periodontal basica ou
compararam os resultados glicémicos finais com os dados anteriores ao tratamento
(Grossi et al., 1997; Rodrigues et al., 2003; Faria-Almeida et al., 2006; Navarro-
Sanchez et al., 2007; Corréa et al., 2008; Cruz et al., 2008; O'connel et al., 2008; Al-
Zahrani et al., 2009; Dag et al., 2009; Santos et al., 2009; Vikas Deo et al., 2010;
Gilowski et al., 2012; Son et al., 2012; Lin et al., 2012; Assis et al., 2013; Gaikwad et
al., 2013; Santos et al., 2013) e 2 eram apenas protocolos de projetos de estudos
clinicos randomizados controlados que nao apresentavam resultados (Vergnes et
al., 2009; Engebretson et al., 2013). A figura 1 apresenta um fluxograma ilustrando
todas as fases da selecao dos artigos. Portanto, apds analise, 10 publica¢cdes foram
selecionadas para integrar a revisdo como podem ser observadas na Tabela 1, a
qual apresenta a descricdo sumaria da metodologia e dos resultados dos artigos
selecionados.



| SELECAQ DE TITULOS (397) ]

[ BIREME (91%) |

| Scielo (22°) |

[ BBO (50°) |

[ Lilacs (914 | IMedIine(58“)|

[ PubMed (35 |

Repetidos=29
Sem Associacdo=12

Mo era LCCR=20

Repetidos=1
Sem Associacdo=0
N&o era ECCR=14

Repetidos=1
Sem Associacdo=8
N&o era ECCR=34

Repetidos=29
Sem Associacao=12
Nao era ECCR=20

Repetidos=3
Sem Associacdo=4
Mo era LCCR=28

Repetidos=3
Sem Associagio=4

Mio é ECCR=29
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| BIREME (30°) | | Scielo (1%) | [ BEO (7') | | Lilacs (30%) | | Medline (23°) | I PubMed (49") |
Repetidos=1 Repetidos=0 Repetidos=0 Repetidos=18 Repetidos=7 ) Repetidos=1 )
Sem Associagdo=10 Sem Associagio=0 Sem Associagdo=0 Sem Associagdo=1 Sern Associagdo=g Sem Associagdo=22
MNio e ECCR=9 Mio & ECCR=1 MNio & ECCR=4 Mo é ECCR=3 Mio ¢ ECCR=6 Mao e BECCR=10
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o Al-Zahrani et al. (2009); Assis et al. (2013); Correa et al. (2008); Cruz
et al. (2008); Deo et al. (2010) Dag et al., (2009); Faria-Almeida et al.
(2006); Gaikwad et al. (2013); Gilowski et al. (2012); Grossi et al.
(1997); Navarro-Sanchez et al. (2007); O'Connell et al. (2008);
Rodrigues et al. (2003); Santos et al. (2009); Santos et al. (2013);
Son et al. (2012); Lin et al. (2012).
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* Vergnes et al. (2009)
Engebretson at al. (2013)

| TOTAL DE ARTIGOS ANALISADOS =10 l

Figura 1 - Fluxograma dos artigos selecionados para analise.

Tabela 1 - Categorizacao dos estudos de acordo com a metodologia

Publicacao Diag. Amostra Faixa  Local Tempo do = Tratamento Periodontal Avali-
Periodon- etaria estudo nao cirdrgico dor
tal n:F(M)/ (anos ou (meses) Técnica Coadju-
média)
Grupos vante
Pereira et al. PC grave 20: 12(8) 37a77 BRA 3 meses RAR Ausente Pereira
(2011) GT:(n=10) (Desinfecgdo etal.
GC: (n=10) total da boca) (2011)
Stewart et al. PC 72 (NR) 62.4 (Gl) EUA 10 meses GT = RAR Ausente Stewart
(2001) GT:(n=36) 67.3 (GC) (Desinfecgdo etal.
GC: (n=36) total da boca) (2001)
Gay et al. PC 126 (NR) 51.5 (Gl) MEX- 4 meses RAR manual + Ausente Gay et al.
(2014) GT:(n=66) 54.0 (GC) USA ultrassom (2014)
GC: (n=60) (Um arco por
sessdo)
Engebretson et PC de 514:237(277) 56.7 (Gl) Multi- 6 meses RAR manual Bochecho Engebret



al (2013)

Kiran et al

(2005)

Singh at al.
(2008)

Moeintaghavi

etal. (2012)

Telgi et al.
(2013)

Chen et al.
(2012)

Koromantzos

etal. (2011)

moderada a
grave

PC moderada

PC
generalizada
moderada a

grave

PC moderada

a grave

PCleve a

moderada

PC leve,
moderada e

grave

PC moderada

agrave

GT: (n=217)
GC: (n=217)
44:26(18)
GT: (n=22)
GC: (n=22)
45
GT1(n=15) GT2 (n=15)
GC (n=15)

40
GT: (n=22)
GC: (n=18)

60
GT: (n=20)

GC1: clorexidina 0,12% +
escovagdo (n=20)
GC2: Escovagdo
(n=20)

126 60(66)

GT1: (n=42) GT2: Apenas
Profilaxia subragengival
(n=43)

GC (n=41)

60 27(33)

GT: (n=30)

GC: (n=30)

57.9 (GC)

54.39+

11.72

Maior que

30 anos

50,29

35-45

38-81

40-75
(59.52
+8.88)

céntric

(o]

TUR

IND
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IND
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3 meses

3 meses

3 meses

3 meses

6 meses

6 meses

(tempo NR)

RAR manual
(Desinfecgdo
total da boca)
RAR
(Desinfecgdo

total da boca)

RAR manual +
ultrassom
(Desinfecgdo
total da boca)

RAR manual

RAR manual +
ultrassom
(Desinfecgdo

total da boca)

RAR manual +
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(Desinfecgdo

total da boca)
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clorexidina
(0,12%)

Ausente

GT2:
+
doxiciclina
sistémica
(100mg/dia
por 14 dias)

Ausente

Bochecho
clorexidina

0,12%

Ausente

son et al
(2013)
Kiran et

al (2005)

Singh at
al. (2008)

Moeintag
havi et al.

(2012)

Telgi et
al. (2013)

Chen et
al. (2012)

Koroman
tzos et al.

(2011)

PC: Periodontite cronica; n: numero da amostra; F: género feminino; M: género masculino;
NR: nao relatado; RAR: Raspagem e Alisamento radicular; GT: grupo tratamento ou
experimental (RAR); GC: grupo controle (Sem tratamento); BRA: Brasil; EUA: Estados
Unidos da América; MEX: México; TUR: Turquia; IND: india; FRA: Franca; CHN: China;

GRC: Grécia.
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Tabela 2 - Categorizacao dos estudos de acordo com os resultados

encontrados pelos estudos clinicos

Pereira et al. Tratamento 8.3+1.32 6.38+1.32 -1.92+1,06 0,000 0,014 Redugao significativa dos
(e011) Controle 848:205  802:058  -0.46:1,03 0,195 ESED A1
Stewart et al. Tratamento 9.5+2.2 7.6+1.4 -1,9+0,3 0.0001 0.02 Reducéo significativa dos
(2001) Controle 8.5:2.1 7.741.4 -0,8£0,6 0.02 niveis de Hofc
Gay et al. Tratamento 9.0+2.3 8.4+1.9 -0.6£2.1 0.09 0.89 Nao houve reducao
(2014) Controle 8.4+2.0 8.1+1.8 -0.3+1.7 0.10 Sgnifcativaitoibibi
Engebretson et Tratamento 7.84+0.65 7,99+0,3 +0.15 0,44 0,55 N&o houve redugéo
al (2013) Controle 7.77+0.60 7,86+0,25 +0.09 0,59 significativa de HoA:c
Kiran et al Tratamento 7.31+0.74 6.51+0.80 -0.86 0,000 0.033 Redugo significativa dos
(2005) Controle 700£0.72  7.31%2.08 +0.31 0.684 THESES plotie
Singh at al. Tratamento 1 79107 7.31£0.6 -0.6 < 0,05 < 0,05 Betjugéo significativ.a.dc.)s
(2008) Tratamento2 ~ 83+07  7.5%0.6 0.7 <0,05 Potoncialaoy eota reduahe
Controle 8.08+0.7 8.1+0.74 +0.06 > 0,05
Moeintaghavi et Tratamento 8.15+1.18 7.41+£1.18 -0.74 0,003 0.003 Reducéo significativa dos
al. (2012) Controle 8.72+222 8.97 +1.82 +0.25 0,263 ISR e Rk
Telgi et al. Tratamento 7.68+0.63 7.10+0.64 -0.58+0.27 <0.001 GT e GCH Reducéo significativa dos
(2013) Controle 1 7561059  7.31#0.59  -0.25:0.14  <0.001  (0-639) niveis de Hofe
Controle 2 7.74+0.59 7.75+0.58 +0.004+0.12 0.886 GT e GC2
(0,004)
Chen et al. Tratamento 1 7.31£1.23 7.09+1.34 -0,22 >0,05 >0,05 ; N.é'O hguve reducao
(o) Tratamento2 ~ 7.2941.55  6.87+1.12 0,42 <0,05 B LG
Controle 7.25+1.49 7.38+1.57 +0,13 >0,05
Koromantzos et Tratamento 7.87 (0.74) 7.15 -0.7240.93% <0.01 <0.01 Reducéo significativa dos
al. (2011) Controle 7.59 (0.66) 7.46 0.13:0.46%  >0,05 niveis de HbA

M: média; DP: Desvio padrao; HbAc: Hemoglobina glicosilada; GR: Grupos

A: Diferenca entre os nivel de HbAc pds e pré-tratamento

* Comparacgao entre os valores de inicial e final

** Comparagado das alteragdes dos valores do nivel de HbAc entre os grupos controle

tratamento

4 DISCUSSAO

Observou-se nos 10 artigos analisados que ha uma intensificagdo no aumento
da glicose em pacientes com Diabetes mellitus tipo 2 quando presente a
periodontite, pois a infeccdo periodontal devido a estimulacdo de mediadores
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inflamatérios como o fator a de necrose tumoral, causa a resisténcia insulinica,
agravando o controle metabdlico, principalmente em individuos com Diabetes
mellitus tipo 2 que j& possui a resisténcia a insulina, sendo exacerbada entdo nesse
caso (Pereira et al.,2011).

Pode-se observar também nesses artigos que o tratamento periodontal nao
cirurgico pode ser eficaz na reducdo do nivel glicémico, devido a redugcdo das
bactérias gram negativas, consequentemente diminuindo a inflamagéo, aumentando
assim a sensibilidade a insulina e concomitantemente a melhoria do nivel glicémico,
entretanto nem todos os estudos relatam uma melhora significativa do nivel
glicémico quando o paciente é submetido a esse tratamento periodontal.

Segundo Pereira et al. (2011) apesar de uma quantidade insuficiente de
pacientes avaliados, apenas 10 individuos submetidos a raspagem e alisamento
radicular (RAR), relataram que houve uma melhora significativa nos pacientes
expostos ao tratamento apés 3 meses, sugerindo que, com a eliminacdo da
infeccdo periodontal pelo tratamento, ha uma reducéo significante na média do nivel
de HbA1c (p = 0,000).

O mesmo mostra o estudo de Stewart et al. (2001) mas em um periodo de
tratamento maior, 10 meses, e uma quantidade de pacientes também maior
submetidos ao tratamento, 36 individuos, observando uma diminuicdo nos niveis de
HbA1c (p = 0,0001). Ja Gay et al. (2014) ap6s uma avaliacdo de 4 meses relataram
uma diminui¢cdo no nivel glicémico, mas nao significativa (p = 0,09), o que também
observa-se no estudo de Engebretson et al. (2013) que mesmo utilizando a
clorexidina 0,12% como coadjuvante ao tratamento periodontal, ndo foi observado
uma melhora e sim um aumento no nivel glicémico (p = 0,44).

Para Kiran et al. (2005) o tratamento periodontal esta associado a uma
melhora no nivel glicémico apés 3 meses da terapia, observando uma reducao
significante nos niveis de HbA1c (p = 0,000), corroborando o estudo de Singh et al.
(2008) que também detalha uma redugdo nos niveis glicémicos, utilizando o
antibiético doxiciclina sistémica como coadjuvante para potencializar o seu
tratamento, demonstrando uma diminuicdo nos niveis glicémicos no grupo que
recebeu apenas RAR (p < 0,05) e no grupo que recebeu RAR e o antibiético (p <
0,05). Moeintaghavi et al. (2012) e Telgi et al. (2013) independente do uso da
clorexidina 0,12% como coadjuvante, relataram que houve uma melhora

significativa apés 3 meses de tratamento, o primeiro relatou que houve uma redugéo
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no nivel glicémico (p = 0,003) e o segundo mostrou que também houve uma
diminuicéo ( p < 0,001), o que difere do estudo de Chen et al. (2012) que depois de 6
meses n&o observou uma melhora considerada entre os grupos avaliados (p > 0,05).
No estudo de Koromantzos et al. (2011) também pode se observar uma melhora no
nivel glicémico apds 6 meses de tratamento (p < 0,01).

A nao reducao dos niveis glicémicos em alguns estudos (Gay et al., 2014;
Engebretson et al., 2013; Chen et al,, 2012) pode esta associado a habitos
alimentares e a praticas diarias que o individuo se submete, podendo influenciar
diretamente na regulacdo do controle metabdlico, isso se da pela dificuldade de
acompanhar na integra esses pacientes, pois alguns desistem ou ndo seguem a
recomendagdo sugerida pelo analisador. Para Engebretson et al. (2013) a néo
reducao significativa dos niveis de HbA1c, em comparacao com outros estudos que
houve uma diminuicdo no nivel glicémico apdés o tratamento periodontal nao
cirurgico, pode esta associado com alguns fatores, como a grande quantidade de
pacientes avaliados, sendo a maior amostra de estudo, e estes pacientes estavam
sob cuidados de um meédico para avaliar sua diabetes, no qual faria com que
alteracées na medicacado fossem menos susceptiveis durante o periodo de estudo.
Além de relatar que é possivel que a DP nao influencie no controle glicémico.

Esses estudos controlados e randomizados s&o os mais indicados para
avaliar os resultados de tais procedimentos terapéuticos, devido a sua eficiéncia e
eficacia nas abordagens realizadas.

Contudo, dos 10 artigos analisados, apenas em 3 nao foi possivel observar
uma melhora significativa no nivel glicémico, no entanto, a maior parte deles fizeram
um estudo com menos de 100 pacientes, sendo pequeno 0 numero de amostras,
precisando portanto de maiores ensaios clinicos para confirmar tais resultados e

afirmacoes.

5 CONCLUSAO

Com base nos critérios de inclusao, a presente revisao sistematica encontrou
fortes evidéncias que o tratamento periodontal ndo cirdrgico pode influenciar na
diminuicdo do nivel de hemoglobina glicosilada em pacientes com Diabetes
mellitus tipo 2 e periodontite crénica.
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CONSIDERACOES FINAIS

Com base nos critérios de inclusédo, a presente revisdo sistematica encontrou
fortes evidéncias que o tratamento periodontal ndo cirdrgico pode influenciar na
diminuicdo do nivel de hemoglobina glicosilada em pacientes com Diabetes
mellitus tipo 2 e periodontite cronica.



ANEXO A - Normas para publicacdo

50
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material & mélodes, resullados & as conclusdes. Deve conler no maximo 250 palavras
{inchuindo pontos, virguias elc).
= Palavras-chave: =30 palavras ou expressies gue identificam o conteddo do lexto. Para
sua escolha, devera ser consultada a lista “Descriloras am Ciéncias de Saide — DECS®, da
BIREME. Numero de palavras-chave: maximo 6.
OBS: Para artigos redigidos em lingua estrangeira, Espanhol ou Inglés, o item Resumo
ndo configura am obrigatdrio.



Tercaira a 3

- Abstract e Keywords: chpla precisa e adequada do resumn e palavras-chave em Inglés.
Devera ser consullada a lista “Medical subject headings®. Disponivel em
winew. nlrmnih govimeshiMBrowsear himl. Nimero de Keywords: maximo 6.

- Sugere-se para aulores ndo-nallvos que procurem assisténcla com a sua escrila
utilizands  instituigSes  especializadas coma  Amercan  Joumal Expers

(bt - fhwerw jourmnalaxpeas com )

udrta e demais as na 4 e demais):

- Introdugic: & o sumdrio dos objelivos do esiudo, de forma concisa, cilando as
refaréncias mais pertinamtes. Também deve apresentar as hipdleses em esledo & a
justificativa do trabalho.

= Material & Métodos: devermn ser apreseniados com suficlentes detalhes gue permitam
confirmagdio das obsarvagies enconfradas, indicando os lestes eslatisticos ulilizados.

- Resultados: as informagSes imporfanies do frabatho devem ser enfafizadas e
apresantadas em seqiéncia ldgica no lexto, nas figuras e tabelas, citando os tesles
esiatislicos. As labelas e figuras devem ser numeradas (algarismo ardbico) e citadas
durante a descricio do lexio. Cada labela deve conler sua raspectiva legenda, citada
acima, em espaco duplo. em pagina separada, no final do artigo depois das referéncias. As
figuras também devem estar localizadas em paginas separadas, no final do texto, porém,
as legendas devemn esiar localizadas a baixo.

- Discussdo: o= resullades devem ser comparados com oulros trabalhos descrilos na
literatura, onde também podem ser feitas as consideragies finais do trabalho.

- Conclusio: deve responder: objetivamente aos questicnamentos propostos.

- Agradecimentos (quando houver]: a assiléncias lécnicas, [aboratbros, empresas &
colegas parlicipantes.

- Referéncias Bibliograficas: Essa seclo sera slaborada de acordo com as Mormas
Vancouves (disponiveis em: wwwicmie crg), devendo ser numeradas seqlhencialmente
conforme aparicdo no lexto. E, as abreviaghes das revislas devem estar em conformidade
com o Index Medicus! MEDLINE.

Todos os autores da obra devemn ser mencionados.

Examplos — Normas Vancouver:

Artigo de Revista:



1. Lima RC. Escobar M, Wanderlay Neto J, Torres LD, Elias DO, Mendonca JT et al
Revascularzagdo do miccardio sem circulag3o extracorpdrea: resultados imediatos. Rew
Bras Cir Cardiovasc 1993: B: 171-176.

Instituicdo como Autor:

1. The Cardiac Society of Australia and Mew Zealand. Clinical exercize stress testing.
Safely and performance guidelines. Med J Aust 1996; 116:41-42.

Sem indicacio de autoria:

1. Cancer in South Africa. [editoral]. S Af Med J 1994; B4-85.

Capitulo de Livro:

1. Mylek WY. Endolhalium and s properties. In: Clark BL Jr, editor. New fronliers in
surgery. New York: MoGraw-Hill; 1938, p 55-64,

Livro:

1. Nunes EJ, Gomes SC. Cirurgia das cardiopatias congénitas. 2a ed. 530 Paulo: Sarvier,
1961. p.701.

Tese:

1. Brasil LA. Uso da melilprednisolona como inibidor da resposta inflamatdna sistdmica
induzida peda circulacio extracorpdrea [Tese de doutorado]. S8o Paulo: Universidade
Federal de 580 Paulo, Escola Paulista de Medicina, 1999, 122p.

Eventos:

1. Silva JH. Preparo intestinal transoperatdnio. In: 45° Congresso Brasileiro de Atualizacdo
em Coloprociclogia; 1995, 530 Paulo. Anaks. 530 Paulo: Sociedade Brasileira de
Coloproctologia; 1925, p 27-9.

1. Minna JD. Recent advances for polential clinical importance in the biology of lung cancer.
In: Annual Meeting of the American Medical Association for Cancer Research; 1984 Sep 8-
10. Proceedings. Toronio: AMA; 1984,25:293-4.

Material eletrbnico:

Artigo de revista:

1. Morsa S5. Faclors In the emergence of infectious diseases. Emerg Infect Dis [seral
online] 1995 Jan-Mar [cited 1288 Jun 5] 1{1)[24 screens]. Disponivel em: URL:
hitpfivwww cde.govincidod/EID/eld . him

Livros:

1. Tichenor WS, Sinusiis: treatment plan that works for asthma and allergies oo
[menograph online]. Mew York: Health On the Nel Foundatlon; 1996, [ched 1933 May 2T
Disponivel em - URL: hittpofwaw Sineses com

Capitulo de livro:
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1. Tichanor WS, Persistent sinusitis after surgany. In; Tichenor WS, Sinusitis: treatmant plan
that works for asthma and allergies oo [monograph online]. New York: Health On tha Net
Foundation; 1896, [cited 18906 Bay 271 Disponivel aim: LRL:
hitphaww sinuses comipostsung hitm

Tesa:

1. Lourengo LG. Relacd®o entre a contagem de microdensidade vasal fumoral e o
progndstico do adenocarcinoma gastrico operado [lese online]. 530 Paulo: Universidada
Federal de Sdo Paulo; 1999 [citado 1999 Jun 10]. Disponivel em:
URL:-htipfiwww.epm.bricirurgialgasiraflaarcio

Eventos:

1. Barata RB. Epidemiclogia no sécubo XXI: perspectivas para o Brasil. In: 4* Congresso
Brasileiro de Epidemiologia [online].; 1998 Ago 1-5; Rio de Janeiro. Anais elatrdnicos. Rio
da Janeiro: ABRASCO; 1998, [cilado 1999 Jan 17]. Disponivel em: URL:
httpfwew abrasco.com.briepinic98

Informagies adicionais podem ser oblidas no seguinte endere¢o  eletrdnico:

= Citactes no texto: Ao longo do texio, deve ser empregado o sistema aulor-data.
Segundo as normas Vancouwver, apenas a primeira lefra do sobrenome do autor & grafada
em mamscula, sendo o ano da publicagio apresentado enfre parénteses. Trabalhos com
ald dols autores, bem ambos o= sobrenomes mencionados no texio, separados por “&7.
Trabalhos com trés ou mais autores; terdo ao longo do lexto mencionado apenas o
primaino seguido da axpressio "al al”.

Se um determinado conceilo for suporiado por vanos estudos, para a citagio dessas,
devera ser empregada a ordem cronologica das publicagtes. Nesse caso, o ano de
publicacdno & separado do autor por virgula (°,°) @ as diferantes publicagbes soparadas
entre sl por ponio e virgeda (%;7)

- Declaragao de confiitos de interesse & fomento: asse & um Hem obrgaldno gue deve
ser conciso indicando: a) se houve apoio financeiro de qualguer natureza devendo-se
nassa caso mencionar nominalmente a agénca de fomanto & b) =8 hd qualquer tipo de
conflito de interesse relacionado & pesquisa em gquestio. Em casos negalivos sugene-sa o
uso da frase
05 aulores declaram a wmexisléncla de confilo de inlerasse & apoio
financeiro redacionados ao presanie artigo.
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- Figuras e Tabelas

As tabelas e figuras deverdo ser apresentadas em folhas separadas apbs a seocdo:
Feferéncias Biblfograficas (uma labela/figura por folha com a sua respectiva legenda).
Figuras em formato digital {arquiva JPG ou TIFF): Resolucdo de 300 DPls.

Az imagens serdo publicadas em preto e branco. Caso haja interesse dos auloras ha
possibilidade de Impressdo colorda das imagens, havendo cuslo adiconal de
responsabilidade dos autores.



