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RESUMO | Introdugéio: Com a popularidade aumentada
da terapia com bifosfonatos, é provavel que cirurgides-
dentistas se deparem com pacientes fazendo uso destes
medicamentos, sendo imprescindivel ponderar os riscos
das condi¢des orais e sistémicas que envolvem o uso
de bifosfonatos. Para tal, uma avaliagéo da literatura
é necessdria para compreensdo desta condigdo,
favorecendo um melhor tratamento ao paciente.
Obijetivo: Mapear, através de uma andlise bibliométrica
na base de dados Web of Science, os recentes avangos
na produgdo cientifica internacional acerca da associagdo
entre osteonecrose dos maxilares e bifosfonatos. Metédo:
Realizou-se um estudo bibliométrico na base de dados
Web of ScienceTM a partir de artigos publicados entre
2003 a 2017, utilizando os termos de busca Osteonecrosis
of Jaw AND Bisphophonates. Né&o foram aplicados filtros
de refinamento para dreas de conhecimento, paises ou
idiomas dos estudos. A andlise bibliométrica foi conduzida
utilizando o software HistCite™. Resultados e Discusséo:
Foramidentificadas 1395 publicagdes na Principal Cole¢do
da Web of ScienceTM. Esses artigos foram publicados em
426 revistas diferentes indexadas e foram escritas por
5303 autores de 541 instituicdes em 26 paises. A relagdo
entre os artigos mostra que a temdtica é abordada de
forma ampla e diversificada, apontando para uma gama
de possibilidades da etiologia, prevengdo e tratamento
desta condicdo. Conclusdo: A andlise descritiva revelou um
interesse crescente em pesquisas sobre osteonecrose dos
maxilares induzida por bifosfonatos, bem como potencial
para o desenvolvimento da drea e contribuicdes para
melhorar o entendimento sobre a etiologia, prevencdo e
tratamento desta condigéio.

Palavras-chave: Odontologia, Osteonecrose, Osteonecrose
da Arcada Osseo dentdria Associada a Bifosfonatos
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ABSTRACT | Introduction: With the increased popularity
of bisphosphonate therapy, it is likely that dental
surgeons will encounter patients using these medications,
and it is imperative to weigh the risks of oral and
systemic conditions involving the use of bisphosphonates.
For this, an evaluation of the literature is necessary to
understand this condition, favoring better treatment to
the patient. Aim: To map through a bibliometric analysis
on the Web of Science database of the international
scientific production of the bisphosphonate-associated
osteonecrosis of the jaw. Methods: A bibliometric study
on bisphosphonate-associated osteonecrosis of the jaw
was carried out in the Web of Science database. No
refinement filters were applied to knowledge areas,
countries, or study languages. Bibliometric analysis was
conducted using HistCiteTM software (Thomson Reuters
Inc., New York, USA) aiming the organization of the
information. Results and Discussion: 1395 publications
were identified in the main collection of the Web
of ScienceTM. These articles were published in 426
different indexed journals and were written by 5303
authors of 541 institutions in 26 countries. A relationship
between the products shown that the subject is worked in
wide and diversified approaches, pointing to a range of
possibilities of aetiology, prevention and treatment of this
condition. Conclusion: The descriptive analysis revealed
a growing interest in research on bisphosphonate-
induced osteonecrosis of the jaw, as well as potential
for the development of the area and contributions to
improve the understanding of the etiology, prevention
and treatment of this condition.

Keywords: Dentistry, Osteonecrosis, Bisphosphonate-
Associated Osteonecrosis of the Jaw
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INTRODUCAO

A osteonecrose dos maxilares em pacientes tratados
com bifosfonatos é uma complica¢do relativamente
rara, mas bem conhecida em todo o mundo'.
Entretanto, a etiologia da doenca é desconhecida
e sua patogénese parece ser multifatorial?, sendo
que seu primeiro relato foi publicado por Marx, em
2003'.

Os bifosfonatos sdo agentes anti-reabsortivos
os quais foram empregados inicialmente para a
prevencdo da perda éssea’. Atualmente, estes
medicamentos sdo tradicionalmente recomendados
para tratar hipocalcemia associada a osteoporose,
mieloma multiplo, doenca de Paget e metdstase
6sseaq, casos em que exercem um efeito analgésico

adicional®.

Com a popularidade aumentada da terapia com
bifosfonatos para uma variedade de circunsténcias
médicas, é provdvel que cirurgides-dentistas
se deparem com pacientes fazendo uso destes
medicamentos®. Assim, estes profissionais devem
trabalhar conjuntamente com médicos visando
equilibrar os riscos das condi¢bes orais e sistémicas
que envolvem o uso de bifosfonatos. Para tal, uma
avaliagdo critica da literatura atual é necesséria®.

A relevéncia da andlise bibliométrica como técnica
de coleta e andlise de dados foi confirmada como
uma das fontes argumentativas na busca por recursos
de investimento em pesquisa, de forma a atender
as necessidades reais da comunidade académica
e cientifica’ e refletir positivamente na sociedade.
Neste sentido o presente trabalho objetivou
mapear, através de uma andlise bibliométrica na
base de dados Web of Science, os recentes avancos
na produgdo cientifica internacional que envolve a
associagcdo entre osteonecrose dos maxilares e uso
de bifofonatos.

METODOLOGIA

Para a realizagdo de um estudo bibliométrico é
importante selecionar acuradamente a base de
dados, mantendo-se a compatibilidade dessa
escolha com os objetivos da pesquisa e a obtengdio

de resultados®. O banco de dados da Web of
ScienceTM foi escolhido pelo seu reconhecimento
académico, sendo considerado um dos que abrange
vdrias dreas de conhecimento cientifico’.

O primeiro relato descritivo de osteonecrose
dos maxilares associado ao uso de bifofonatos
foi publicado por Marx, em 2003'. Assim, para
coleta dos dados, o intervalo de tempo de 2003
a 2017 foi empregado na principal cole¢cdo da
Web Science™, de forma a permitir a replicagdo
ou atualizagéo deste estudo'®. Foram definidos os
seguintes termos de busca: Osteonecrosis of Jaw
AND Bisphophonates. Os termos representam a
associagdo pretendida em conformidade com a
finalidade do estudo. Os dados foram coletados a
partir da busca desses termos nos titulos, resumos
e palavras-chaves. O inicio do intervalo de tempo
determinado foi escolhido em virtude da primeira
publicacdo cientifica na drea segundo a busca
realizada na base de dados'.

N&o foram aplicados filtros de refinamento para
dreas de conhecimento, paises ou idioma dos estudos,
assim, incluindo todos os registros de publicagées que
os tinham em associagdo. Posteriormente, a andlise
bibliométrica foi conduzida através da importagdo
dos dados coletados a partir da Principal Colegéo
da Web of Science™ para o software HistCite™
(Thomson Reuters Inc., Nova lorque, EUA). visando a
organizac¢do das informagdes e a andlise.

Para bibliometria, foram analisados: a trajetéria
de evolugdo anual das publicacdes, periddicos
com maior quantidade de registros, autores com
maior nimero de publicagdes, nUmero de artigos
distribuidos por pais e autores de origem, e artigos
mais citados na Web of Science (Global).

RESULTADOS

Foram identificados 1395 registros de publicacdes
na Principal Colecéo da Web of Science™. Os
trabalhos encontrados foram publicados em 426
revistas diferentes indexadas & base de dados e
foram escritas por 5303 autores de 541 instituigdes
de 26 paises. Com relagéo ao nimero de citagdes,
foram registradas 3147 citacdes segundo o Score

Revista Bahiana de Odontologia. 2017 Dezembro;8(4):117-124




de Citacdo Global (SCG), o qual mostra o nimero total de citacdes de um artigo na Web of Science (ver

tabela 1).

Tabela 1. Andlise bibliométrica - osteonecrose dos maxilares/Bifofonatos - publicagdes (2003-2017).

Dados Bibliométricos Quantidade
Publicagdes 1395
Autores 5303
Revistas Cientificas 426
Instituigbes (Associagdo dos Autores) 541
Paises 26
Score de Citacéo Global* 3147

Fonte: Elaborado a partir da base de dados Web of Science.

A evolucdo do nimero de publicagées distribuidas por ano de registro pode ser observada na Tabela 2.
O primeiro relato descritivo de osteonecrose dos maxilares associado com os bifosfonatos foi publicado
por Marx, em 20031. O dpice do nimero de publicagées foi alcancado em 2012, com um nimero de 147
trabalhos publicados (10,5% de 1935 registros), indicando uma tendéncia crescente no interesse por este
assunto, além da pontualidade e relevéncia do tema.

Tabela 2. Evolugdio do nimero de publicagdes distribuidas por ano de registros- osteonecrose dos maxilares/bifosfonatos - publicagdes (2003-2017).

Ano

2003
2004
2005
2006
2007
2008
2009
2010
2011
2012
2013
2014
2015
2016
2017

NOmero de % de 1935 Score de Citagdo
Registros Global*

1 0.1 1076

2 0.1 1036
34 2.4 3356
71 5.1 2943
104 7.5 3985
126 2.0 4155
133 9.5 4161
122 8.7 3266
129 9.2 3014
147 10.5 1858
129 9.2 1152
126 2.0 785
128 9.2 525
136 9.7 125

7 0.5 0

*Score de Citagéio Global: mostra o nimero total de citacdes de um artigo na Web of Science.

Fonte: Elaborado a partir da base de dados Web of Science.

A Tabela 3 apresenta o tipo, nimero de registros e de citagdes das publica¢des (Score de Citagdo Global)
sobre osteonecrose dos maxilares associada ao uso de Bifosfonatos no periodo considerado. Evidenciou-se que
artigos cientificos foram os mais publicados (n = 940), representando 67,4% da produgdo cientifica sobre a

temadtica.
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Tabela 3. Tipo, quantidade e nimero de citagdes das publicacdes sobre osteonecrose dos maxilares/Bifosfonatos (2003-2017).

Tipo de Estudo Nimero de % de 1935 Score de Citagéo Global*
regisiros
Artigos 940 67,4 21662
Revisdes 223 16,0 5958
Resumos 72 5,2 23
Cartas 65 4,7 1912
Editoriais 44 3,2 1056
Artigos/ 27 1,9 745
Relatérios
Artigos/ 12 0,9 2
Capitulo de Livro
Relatérios 5 0,4 0
Corregdes 4 0,3 33
Noticias 2 0,1 7
Revisdes/ 1 0,1 39

Capitulo de Livro

*Score de Citagéio Global: mostra o nimero total de citacdes de um artigo na Web of Science.
Fonte: Elaborado a partir da base de dados Web of Science.

Conforme a Tabela 4, as revistas com maior nimero de registros publicados séo o “Journal of oral and
maxillofacial surgery” e “Journal of Cranio Maxillofacial Surgery”, com respectivamente 74 e 39 trabalhos
publicados. Esta informagdo torna-se relevante para pesquisadores e centros de pesquisa, uma vez que permite
mapear as revistas académicas que publicam mais na temdtica e recebem mais citagées de outros estudos.

Tabela 4. Top 10 revistas com mais artigos publicados sobre osteonecrose dos maxilares/Bifosfonatos (2003-2017).

Revistas cientificas NOmero de % de 1935
Registros

Journal of Oral and Maxillofacial Surgery 74 5,305%
Journal of Cranio Maxillofacial Surgery 39 2,796%
Clinical Oral Investigations 36 2,581%
Oral Diseases 28 2,007%
Bone 26 1,864%
Medicina oral, patologia oral y Cirugia bucal 26 1,864%
Oral Oncology 26 1,720%
Annals of Oncology 24 1,720%
Osteoporosis International 24 1,649%
International Journal of Oral and Maxillofacial 23 1,649%
Surgery

Fonte: Elaborado a partir da base de dados Web of Science.

Os autores com maior nimero de publicagdes foram apresentados na Tabela 5. Entre os 5303 autores
identificados no estudo, a Tabela 5 mostra os dez autores com maior nimero de publicagdes sobre a temdtica
analisada. O primeiro é Christian Walter, um pesquisador da University of Mainz Medical Center, Alemanha,

com 27 trabalhos publicados, que correspondem a 1,945% da producdo cientifica sobre osteonecrose dos
maxilares associados ao uso de bifosfonatos.

A observagdo da Tabela 5 permite a identificagdo de pelo menos trés grandes centros de pesquisa na drea:
* University of Mainz Medical Center - Alemanha”, * University of Parma - Itdlia” e “Hospital Giessen and
Marburg, Baldingerstrasse - Alemanha”. Além disso, a situagdo especifica na drea de conhecimento dos estudos
odontolégicos localiza os resultados numa perspectiva que corrobora com o interesse inicial neste estudo.
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Tabela 5. Top 10 autores com mais publicagdes sobre osteonecrose dos maxilares/Bifosfonatos (2003-2017).

Avtores Quantidade % de 1935 Instituigtio de Pais
de Artigos afiliagdo
Walter C. 27 1,945% University of Alemanha
Mainz Medical
Center
Vescovi P 17 1,219% University of Italia
Parma
Ziebart T 17 1,219% Hospital Giessen Alemanha
and Marburg,
Baldingerstrasse.
Al-Nawas B 16 1,147% University Hospital Alemanha
Mainz
Campisi G 16 1,219% Universita degli Itdlia
Studi di Milano
Otto S 16 1,219% SA Pathology Australia
Bedogni A 15 1,075% University of Italia
Verona
Fusco V 15 1,075% SS Antonio e Itélia
Biagio e Cesare
Arrigo Hospital
Pautke C 15 1,075% Technischen Alemanha
Universitat
Miinchen
Woo SB 13 0.932% Harvard University  Estados Unidos

School of Dental
Medicine

Dados sobre a quantidade de publicagdes por pais de origem dos autores sdo apresentados na Tabela 6,
a qual mostra predomindncia em estudos produzidos nos Estados Unidos, seguidos por Itdlia e Alemanha.

E importante notar que, com exce¢do dos Estados Unidos, que foi listado na decima posicdo (Tabela 5), os
resultados coincidem com a lista de autores com maior nimero de publicagdes.

Paises como Inglaterra, Brasil, Espanha, Japdo, Canadd e Franga, ndo fazem mencgdo & lista apresentada
na Tabela 3. Uma justificativa plausivel seria devido ao fato de que os trabalhos desses paises sdo mais
descentralizados em autor ou a caréncia de centros especializados no campo, apesar da quantidade de
registros individuais.

Tabela 6. Nimero de artigos publicados sobre osteonecrose dos maxilares/Bifosfonatos por pais de origem e autor 2003-2017.

Pais Quantidade % de 1935
Estados Unidos da América 401 28,976%
Italia 194 13,907%
Alemanha 174 12,473%
Inglaterra 105 7.527%
Espanha 89 6,380%
Japao 74 5,305%
Brasil 69 4,946%
Australia 59 4,229%
Canada 54 3,871%
Franca 54 3,871%

Fonte: Elaborado a partir da base de dados Web of Science.
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A Tabela 7 apresenta as 10 Instituicdes que mais publicaram sobre osteonecrose dos maxilares associada ao
uso de bifosfonatos. Estes dados corroboram com os apresentados na tabela 6. Segundo os dados da tabela
7, a instituicdo com maior nimero de registros é Harvard University (EUA), com 40 trabalhos publicados, o que
representa 2,867% das 1935 publicacdes levantadas neste estudo. As universidades Johannes Gutenberg

(Alemanha) e University of Mainz (Alemanha) ocupam a segunda e terceira colocagcdo com ambas, 34 trabalhos
publicados (2,437% de 1935).

Tabela 7. Top 10 Instituigdes que mais publicaram sobre osteonecrose dos maxilares/Bifosfonatos (2003-2017)

InstituicGes Pais NOmero de % de 1935
Registros
Harvard University EUA 40 2,867%
Johannes Gutenberg Alemanha 34 2,437%
University of Mainz Alemanha 34 2,437%
University of California System EUA 31 2,222%
University of London Inglaterra 26 1,864%
University of California Los Angeles EUA 25 1,792%
University of Munich Alemanha 24 1,720%
University of Valencia Italia 22 1,577%
Columbia University EUA 22 1,577 %
University of Turin Itélia 21 1,505%

Fonte: Elaborado a partir da base de dados Web of Science.

Os nimeros de cita¢des indicam os estudos mais representativos sobre o assunto. A tabela 8 apresenta os 10
autores/ano com maior quantidade de citagdes. Observando-se a relagdio entre os textos, torna-se possivel
identificar os nimeros titulados9, que sdo as principais referéncias de outros que recebem grandes quantidades
de citagdes. Sdo eles: Marx (2003)', e Ruggiero et al. (2004)'".

Tabela 8. 10 artigos mais citados a partir da selegdo de campo (2003-2017).

Avutor/ano Quantidade de Citagées

Marx RE, 2003 1076
Ruggiero SL et al., 2004 1010
Khosla S et al., 2007 765
Marx RE et al., 2005 732
Woo SB; Hellstein JW; Kalmar JR, 2006 677
Bamias A et al., 2005. 572
Stopeck AT et al., 2010 533
Henry DH et al. 2011 395
Durie BGM; Katz M; Crowley J, 2005 363
Hoff AO et al. 2008 311

Fonte: Elaborado a partir da base de dados Web of Science.

DISCUSSAO bem como otimizar recursos humanos e materiais de

forma atender as necessidades reais da comunidade

Cientometria mede o avango da ciéncia, permitindo cientifica'?2. Através de uma busca extensiva no

caracterizar a produgdo de autores, instituicGes PubMed, Scielo, Scopus, Web of Science, Ebsco

e paises, bem como uma especialidade ou e Google Académico, observou-se, a inexisténciq,

drea temdtica definida. Esses estudos fornecem até o presente momento, de evidéncias de estudos

informagbes Uteis e objetivas que possibilitam bibliométricos acerca de osteonecrose dos maxilares
planejar programas de pesquisa e desenvolvimento, associada ao uso de bifosfonatos.
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Assim, este estudo teve por objetivo mapear, através
de uma andlise bibliométrica na base de dados
Web of Science, os recentes avangos na produgdo
cientifica internacional acerca da associagdo entre
osteonecrose dos maxilares e o uso de bifosfonatos.
Os resultados foram categorizados e distribuidos
em tabelas para sua melhor compreensdo. A seguir
faz-se uma andlise descritiva de alguns achados
dessa revisdo bibliométrica, tendo em vista melhor
compreender a associagdo destes medicamentos com
o desenvolvimento de osteonecrose dos maxilares.

Os bifosfonatos sdo um grupo de agentes
farmacolégicos utilizados como anti-osteocldsticos,
antirreabsortivos em doencas do metabolismo do
cdlcio, tais como osteoporose, mieloma moltiplo,
doenca de Paget e hipercalcemia de malignidade®'3,
Os objetivos primdrios da administracdo destes
fdrmacos s@o melhorar a morfologia éssea, prevenir
a destruicdo dssea e as fraturas patolégicas, e
reduzir a dor associada com a doenga 6ssea
metastdtica enquanto desaceleram a reabsorgdo

Sssea® 413,

Os riscos de osteonecrose dos maxilares relacionada
& terapia anti-reabsor¢do com bifosfonatos séo bem
reconhecidos pelos clinicos'®. Entretanto, uma vez
que esta condicdio é um acontecimento adverso raro,
sua investigagdo epidemiolégica é dificil'”. Assim,
sem informagdes sobre a incidéncia de osteonecrose
dos maxilares relacionada com bifosfonatos, torna-
se dificil prever seu risco com exatiddo'®.

Entretanto, em pacientes que fizeram uso destes
fdrmacos por via intravenosa, a prevaléncia de
osteonecrose associada com bifosfonatos foi de
1-10%, enquanto que a prevaléncia foi de 0,00007-
0,04% naqueles que utilizaram a via oral'®. Assim,
a via de administragdo intravenosa resultou numa
maior exposi¢dio ao fdrmaco do que a via oral'%°,

Considerando que, no momento, muitas questdes
sobre o osteonecrose dos maxilares associada ao
uso de bifosfonatos permanecem ndo elucidadas,
ndo parece fdcil fornecer recomendagdes definitivas
sobre as estratégias preventivas mais Uteis?' no
contexto odontolégico. Entretanto, a condugdo de
procedimentos cirdrgicos conservadores, ambiente
estéril adequado, uso adequado de desinfetantes
orais e antibidticos eficazes sdo as recomendagdes

sugeridas a serem seguidas ao tratar pacientes com
histéria de uso de bifosfonatos??.

No caso de problemas documentados, é sugerido
remover ou curetar os locais que apresentam alto
risco de infecgdo. Os pacientes devem ser instruidos
a evitar qualquer procedimento odontolégico
invasivo e a preferir a terapia odontolégica
conservadora, se possivel. Caso haja suspeita de
doenga metastdtica, podem ser realizadas biépsias

de tecido, associadas & culturas microbianas?%4,

Ressalta-se que uma colaboragdo estreita entre
paciente, médicos, e cirurgides-dentistas se torna
fundamental para a prevengéo, rapida identificacdo
e tratamento da osteonecrose dos maxilares
associada ao uso de bifosfonatos.

CONCLUSAO

A evolugdo do nimero de publicagdes distribuidas
por ano indicou uma tendéncia crescente no interesse
em pesquisas sobre osteonecrose dos maxilares
induzida por bifosfonatos.

Arelagdo entre as publicagdes mostrou que atemdtica
é abordada de forma ampla e diversificada,
apontando para uma gama de possibilidades sobre
a etiologia, prevengdo e tratamento desta condig¢do.

CONFLITOS DE INTERESSES

Nenhum conflito financeiro, legal ou politico envolvendo terceiros
(governo, empresas e fundagdes privadas, etc.) foi declarado para
nenhum aspecto do trabalho submetido (incluindo mas néo limitando-
se a subvengdes e financiamentos, conselho consultivo, desenho de
estudo, preparagdo de manuscrito, andlise estatistica, etc).
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