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RESUMO 

 

Este estudo teve como objetivo investigar os efeitos da fotobiomodulação com a luz Laser de 

baixa intensidade no processo da osseointegração de implantes dentários em ratos diabéticos 

por meio da microtomografia computadorizada (micro-CT). Foi realizado um estudo 

experimental in vivo, utilizando 24 ratos machos da espécie Ratthus norvegicus, classe 

Mammalia, ordem Roedentia, linhagem Wistar, com idade entre 60 e 90 dias e massa entre 270-

300 gramas. A diabetes foi induzida quimicamente através da injeção intraperitoneal de uma 

única dose de 40mg/kg de estreptozotocina. No quinto dia após a indução, somente os animais 

que apresentaram glicemia em jejum acima de 300mg/dl foram incluídos no estudo. Os animais 

foram divididos aleatoriamente em quatro grupos experimentais: Grupo vermelho (λ=660nm, 

100mW, 2J, 20 segundos); Grupo infravermelho (λ=808nm, 100 mW, 2J, 20 segundos); Grupo 

combinado (λ=660nm + λ= 808nm, 100 mW, 4J, 20 segundos); grupo controle (terapia 

simulada). Após a indução anestésica foi realizada a incisão, divulsão, acesso ao leito ósseo e 

perfuração com fresagem sob irrigação com soro fisiológico. A primeira aplicação da luz Laser 

foi realizada imediatamente após a fresagem óssea, em um ponto central no leito receptor do 

implante. Em seguida os implantes foram instalados na metáfise tibial direita. Após a sutura 

dos tecidos foi realizada a segunda aplicação de luz laser, em cinco pontos: um no centro da 

incisão, outro em 1cm à direita deste ponto central, outro 1cm à esquerda do ponto central, um 

ponto na face externa e outro na face interna da tíbia. O protocolo da fotobiomodulação foi 

repetido a cada 48 horas, durante um período de 28 dias, totalizando 14 sessões. Após o período 

experimental de 28 dias, os animais foram eutanasiados e as tíbias foram encaminhadas para 

análise da microarquitetura óssea trabecular em micro-CT, por meio dos parâmetros: Percentual 

de volume ósseo (BV/TV); Superfície óssea (BS); Número trabecular (Tb.N); Espessura 

trabecular (Tb.Th), Separação trabecular (Tb.Sp) e Densidade de conectividade (Conn.D). Os 

testes paramétricos, análise da variância (ANOVA one-way) e post-hoc de Tukey foram 

utilizados para a avaliação da morfologia e densidade óssea (α = 5%). Observou-se que o 

Percentual de volume ósseo (p= 0,002) e a média do Número de trabéculas ósseas (p = 0,008) 

foram maiores no grupo combinado em comparação aos grupos infravermelho, vermelho e 

controle. Os parâmetros Superfície óssea, Espessura trabecular, Separação trabecular e 

Densidade de conectividade não demonstraram diferença significativa entre os grupos 

propostos (p>0,05). Através deste estudo, foi possível concluir que a fotobiomodulação com a 

luz laser de baixa intensidade com emissão simultânea de dois comprimentos de onda (660nm 

e 808nm), favoreceu a osseointegração de implantes dentários em ratos diabéticos.  
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ABSTRACT 

 

This study aimed to investigate the effects of photobiomodulation with low-level laser light on 

the process of osseointegration of dental implants in diabetic rats using micro computed 

tomography (micro-CT). An in vivo experimental study was carried out, using 24 male rats of 

the species Ratthus norvegicus, class Mammalia, order Roedentia, strain Wistar, aged between 

60 and 90 days and mass between 270-300 grams. Type II diabetes was chemically induced by 

intraperitoneal injection of a single dose of 40mg / kg of streptozotocin. On the fifth day after 

induction, only animals that had fasting blood glucose above 300mg / dl were included in the 

study. The animals were randomly divided into four experimental groups: Red group (λ = 

660nm, 100mW, 2J, 20 seconds); Infrared group (λ = 808nm, 100 mW, 2J, 20 seconds); 

Combined group (λ = 660nm + λ = 808nm, 100 mW, 4J, 20 seconds); control group (simulated 

therapy). After anesthetic induction, incision, divulsion, access to the bone bed and drilling with 

milling were performed under irrigation with saline. The first application of laser light was 

performed immediately after bone milling, at a central point in the implant receiving bed. Then 

the implants were installed in the right tibial metaphysis. After suturing the tissues, the second 

application of laser light was performed, in five points: one in the center of the incision, another 

in 1 cm to the right of this central point, another 1 cm to the left of the central point, one point 

on the external surface and another on internal tibia. The photobiomodulation protocol was 

repeated every 48 hours, for a period of 28 days, totaling 14 sessions. After the 28-day 

experimental period, the animals were euthanized and the tibiae were sent for analysis of the 

trabecular bone microarchitecture by micro-CT, using the parameters: Percentage of bone 

volume (BV/TV); Bone surface (BS); Trabecular number (Tb.N); Trabecular thickness 

(Tb.Th), Trabecular separation (Tb.Sp) and Connectivity density (Conn.D). Parametric tests, 

analysis of variance (ANOVA one-way) and post-hoc Tukey tests were used to assess bone 

morphology and density (α = 5%). It was observed that the Percentage of bone volume (p = 

0.002) and the average Number of bone trabeculae (p = 0.008) were higher in the combined 

group compared to the infrared, red and control groups. The parameters Bone surface, 

Trabecular thickness, Trabecular separation and Density of connectivity did not show any 

significant difference between the proposed groups (p> 0.05). Through this study, it was 

possible to conclude that photobiomodulation with low intensity laser light with simultaneous 

emission of two wavelengths (660nm and 808nm), favored the osseointegration of dental 

implants in diabetic rats. 
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1 CONSIDERAÇÕES INICIAIS 

 

A implantodontia revolucionou a reabilitação de pacientes com ausência de elementos 

dentários, tornando-se uma modalidade de tratamento amplamente utilizada na prática diária 

do cirurgião dentista. Portanto, uma excelente opção para substituir próteses dentárias e dentes 

perdidos por implantes, proporcionando assim uma maior qualidade de vida aos pacientes 

reabilitados (SMEETS et al., 2016; SÁNCHEZ-SILES, 2017; NAGAHISA; ARAI; BABA, 

2018).  

Os implantes dentários oferecem funcionalidade mecânica e biológica com 

significativas vantagens quando comparados a próteses fixas ou removíveis (BUSER 

SENNERBY; DE BRUYN, 2017; SÁNCHEZ-SILES, 2017). Estudos demonstram alto índice 

de sucesso na reabilitação com implantes em pacientes saudáveis, apresentando taxas de 

sobrevivência acima de 94% (DEGIDI; NARDI; PIATTELLI, 2012; FISCHER; STENBERG, 

2012; GOTFREDSEN, 2012; CAKARER et al., 2014; BUSER SENNERBY; DE BRUYN, 

2017). A durabilidade, a previsibilidade e o sucesso nas reabilitações orais com implantes, estão 

intrinsecamente ligados aos fatores biológicos e biomecânicos da osseointegração (RAIKAR et 

al., 2017, AGHALOO et al., 2019). 

A osseointegração foi descrita pela primeira vez por Brånemark na década de 1960 

(BRÅNEMARK et al., 1969; BRÅNEMARK et al., 1983) e caracterizada como uma conexão 

estrutural e funcional entre o osso neoformado e a superfície do implante (ALBREKTSSON; 

JACOBSSON, 1987). Corresponde a um mecanismo fisiológico semelhante à consolidação de 

fratura, no qual a fresagem óssea para o implante equivale ao sítio ósseo traumatizado, 

culminando nas fases da cicatrização tecidual (VON WILMOWSKY et al., 2014).  

O fenômeno da osseointegração é complexo e influenciado por fatores locais e 

sistêmicos. Quanto aos fatores sistêmicos, pesquisas indicam que pacientes com diabetes não 

controlado apresentam falha no processo de osseointegração (LUO et al., 2015; ANNIBALI et 

al., 2016).  

A diabetes faz parte de um grupo de doenças não transmissíveis, caracterizada por uma 

alteração metabólica crônica, que ocorre quando a concentração de glicose no sangue está em 

excesso (KATYAYAN; KATYAYAN; SHAH, 2013). Isso acontece devido a deficiência na 

produção de insulina (diabetes tipo 1), ou devido a combinação entre resistência à ação da 

insulina e uma falha na secreção de insulina (diabetes tipo 2) (AMERICAN DIABETES 
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ASSOCIATION, 2013). São considerados critérios de diagnóstico da diabetes: hemoglobina 

glicada ≥ 6.5%; glicose plasmática aleatória ≥ 200 mg/dl; glicose plasmática em jejum ≥ 126 

mg/dl (KERNER; BRÜCKEL, 2014). A prevalência global da diabetes corresponde a 9,34%, 

sendo considerada uma das principais prioridades de saúde pública (BERTOLDI et al., 2013). 

A hiperglicemia induzida pela diabetes inibe a diferenciação osteoblástica, a 

mineralização e a adesão da matriz extracelular, além de estimular a reabsorção óssea, 

consequentemente, dificultando a osseointegração (OH et al., 2019). Portanto, adotar de 

terapias complementares que potencializam o processo da união estável e funcional entre o osso 

e a superfície dos implantes dentários, pode ser um recurso promissor para aumentar as taxas 

de sucesso na osseointegração. 

Nas últimas décadas, observa-se um crescente interesse em investigar os efeitos da 

fotobiomodulação e suas aplicações clínicas em diferentes especialidades médicas e 

odontológicas (ASUTAY et al., 2018). A fotobiomodulação exerce um efeito estimulador nos 

tecidos, potencializando o processo de cicatrização (PRADOS-FRUTOS et al., 2016) e a 

resposta imunológica, além  de reduzir o edema, a inflamação e a dor (LÓPEZ-RAMÍREZ et 

al., 2012; FERRANTE et al., 2013; ASUTAY et al., 2018). 

Diante dos benefícios proporcionados pela fotobiomodulação, o Ligth Amplification by 

Stimulated Emission of Radiation (LASER) tem sido adotado em diferentes tratamentos, como 

mucosite oral (DE CASTRO et al., 2013), sensibilidade dentária (MOOSAVI et al., 2015), 

osteonecrose (ESHGHPOUR et al., 2015), dor pós tratamento ortodôntico (REN; MCGRATH; 

YANG, 2015), assim como em cirurgias maxilofaciais e na implantodontia (FARHADI et al., 

2017; ASUTAY et al., 2018; KOPARAL et al., 2018; TENIS et al., 2018). 

As pesquisas em implantodontia buscaram investigar o potencial da fotobiomodulação 

na redução do tempo de cicatrização e melhora da regeneração óssea após a colocação do 

implante (ZAYED; HAKIM, 2020). Vários estudos investigaram os efeitos da 

fotobiomodulação na osseointegração (SALINA et al., 2006; BOLDRINI et al., 2013; GOMES 

et al., 2015; MASSOTTI et al., 2015; BLAY et al., 2016; KIM et al., 2016; MAYER et al., 

2016; ZEIN; SELTING; BENEDICENTI, 2017), inclusive em pacientes diabéticos controlados 

(ELSYAD et al., 2019). A fotobiomodulação contribui para a estabilidade do implante, pois, 

potencializa a proliferação celular, a deposição de matriz óssea e a incorporação de cálcio e 

fósforo na superfície do implante, que consequentemente aumentam a densidade óssea 

(KHADRA et al., 2004; PINHEIRO; GERBI,  2006).  
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Em relação ao método de avaliação, o uso da microtomografia computadorizada (micro-

CT) em Odontologia se destina ao estudo da microarquitetura óssea a partir da análise de 

procedimentos de reparo e regeneração; de novas terapias e intervenções cirúrgicas; da eficácia 

e uso de biomateriais; assim como a influência de doenças que afetam o metabolismo ósseo 

(IRIE, et al., 2018). Este método é considerado o padrão-ouro para avaliação do processo de 

osseointegração de implantes dentários em modelo animal, visto que apresenta vantagens em 

relação à análise histomorfométrica, pois, possibilita a análise em três dimensões (3D), 

avaliando o processo de reparo ósseo e a microestrutura do osso neoformado (BOUXSEIN et 

al., 2010; IRIE, et al., 2018). 

Diante do exposto, este estudo teve por objetivo investigar os efeitos da 

fotobiomodulação com luz Laser de baixa intensidade no processo da osseointegração de 

implantes dentários em ratos diabéticos, por meio de parâmetros microtomográficos. 
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2 OBJETIVOS 

 

2.1 OBJETIVO GERAL 

 

Avaliar os efeitos da fotobiomodulação com luz laser no processo da osseointegração 

de implantes dentários em ratos diabéticos, por meio de parâmetros microtomográficos. 

 

2.2 OBJETIVOS ESPECÍFICOS 

 

 Comparar o percentual de volume ósseo entre os grupos experimentais; 

 Avaliar a área de osso na superfície do implante entre os grupos; 

 Analisar o número de trabéculas ósseas entre os grupos; 

 Verificar a espessura trabecular entre os grupos; 

 Mesurar e comparar a separação trabecular entre os grupos; 

 Avaliar o grau de conectividade das trabéculas ósseas entre os grupos. 
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3 MATERIAIS E MÉTODOS 

 

3.1 DESENHO DO ESTUDO 

 

Foi realizado um estudo experimental in vivo, para avaliar o efeito da fotobiomodulação 

com luz laser na osseointegração de implantes dentários em ratos diabéticos (FIGURA 1). 

 

Figura 1 – Fluxograma do estudo 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Fonte: Elaborado pelo autor, 2020. 

 

Eutanásia após o período experimental 

Avaliação em microCT 

Análise dos dados 

Grupo Controle Grupo Vermelho 
(λ=660nm, 2 J, 20s) 

Grupo Infravermelho 
(λ=808nm, 2 J, 20s) 

Grupo Combinado 
(λ=660nm/808nm, 4 J, 20s) 

Instalação do implante 

Sutura em planos 

Repetição da fotobiomodulação a cada 48 horas após a 
instalação dos implantes, durante 28 dias 

24 RATOS 

Grupo Controle 
n = 6 

Grupo Vermelho 
n = 6 

Grupo Infravermelho 
n = 6 

Grupo Combinado 
n = 6 

Anestesia e Tricotomia 

Fresagem óssea da tíbia 

Indução da Diabetes Mellitus 

Grupo Controle Grupo Vermelho 
(λ=660nm, 6 J, 60s) 

Grupo Infravermelho 
(λ=808nm, 6 J, 60s) 

Grupo Combinado 
(λ=660nm/808nm, 12 J, 60s) 
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3.2 ASPECTOS ÉTICOS 

 

O presente estudo foi submetido à Comissão de Ética no Uso de Animais (CEUA) da 

Universidade Federal de Campina Grande (UFCG) localizada em Patos, Paraíba, Brasil e 

aprovado sob o n° de protocolo 116/2019 (ANEXO A). Todo o experimento seguiu os preceitos 

da Lei nº 11.794 de 88 de outubro de 2008, no decreto nº 6.899 de 15 de julho de 2009 e das 

normas editadas pelo Conselho Nacional de Controle de Experimentação Animal (CONCEA). 

Os pesquisadores envolvidos declararam ciência das obrigações cabidas (APÊNDICES C e D). 

 

3.3 LOCAL DA PESQUISA 

 

A fase experimental foi conduzida no Biotério da FIP Campina Grande (FIP-CG), 

localizado em Campina Grande, Paraíba, Brasil. A etapa de aquisição e avaliação por 

microtomografia computadorizada (micro-CT), foi desenvolvida no Laboratório de 

Microscopia e Imagem Biológica da Universidade Federal da Paraíba (LAMIB-UFPB), 

localizado em João Pessoa, Paraíba, Brasil.  

 

3.4 AMOSTRA 

 

Foram utilizados 24 ratos machos, da espécie Ratthus norvegicus, classe Mammalia, 

ordem Roedentia, linhagem Wistar, com idade entre 60 e 90 dias, massa entre 270 e 300 gramas, 

provenientes do biotério da Universidade Federal de Pernambuco (UFPE) em Recife, 

Pernambuco, Brasil. 

Durante todo o período experimental os animais foram mantidos no Biotério da FIP-

CG, em caixas de polipropileno, forradas com maravalha, fechadas com tampa metálica por 

onde receberam água ad libitum por sucção em frasco de vidro e ração padronizada (Presence® 

Ratos e Camundongos, Linha Laboratório, Paulínia, São Paulo, Brasil). Foram mantidos o 

máximo de cinco animais por caixa. A temperatura do biotério foi mantida entre 22ºC e 24ºC, 

sob iluminação controlada (12 horas de ciclo claro e 12 horas de ciclo escuro). 

 

3.5 INDUÇÃO DA DIABETES MELLITUS  

 

Inicialmente foi verificado o nível glicemico dos animais, por meio do glicosímetro 

Accu-Chek Active Meter (Roche Diagnostics, Indianapolis, Indiana, USA) para descartar a 
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possibilidade de diabetes pré-existente. Os animais foram submetidos a um jejum prévio de 12 

horas para dieta sólida e em seguida, foram pesados. A diabetes foi induzida quimicamente 

através da aplicação intraperitoneal, com seringa e agulha estéreis de 1 mL para insulina (SR®, 

Manaus, Amazonas, Brasil), de uma única dose de 40 mg/kg de estreptozotocina (Cayman 

Chemical, Ann Arbor, USA) dissolvida em solução tampão (citrato de sódio pH 4.5) na 

proporção de 1 mL/kg. Após duas horas, os animais receberam alimento sólido e foram 

mantidos no biotério com acompanhamento diário para análise da evolução do quadro clínico. 

No 5º dia, somente os animais que apresentaram alterações clínicas e laboratoriais compatíveis 

com a diabetes foram incluídos no estudo. As alterações clínicas observadas foram perda de 

peso, aumento da ingestão hídrica e do débito urinário. As alterações laboratoriais foram 

representadas por glicemia em jejum acima de 300 mg/dL. Todas as informações pertinentes a 

esse processo, como data da indução, dose da estreptozotocina, peso dos animais e os 

parâmetros para confirmação da diabetes, foram registradas em uma ficha específica 

(APÊNDICE A).  

 

3.6 GRUPOS EXPERIMENTAIS 

 

Os ratos foram divididos aleatoriamente em quatro grupos, com seis animais cada, sob 

um período experimental de 28 dias. Para os grupos experimentais foi aplicada uma das 

intervenções propostas neste estudo (QUADRO 1).  

 

Quadro 1 - Distribuição dos grupos de animais de acordo com as intervenções propostas. 

GRUPOS N INTERVENÇÃO TEMPO (DIAS) 

GRUPO VERMELHO 6 LASER vermelho 28 

GRUPO INFRAVERMELHO 6 LASER infravermelho 28 

GRUPO COMBINADO 6 
LASER vermelho e 

infravermelho 
28 

GRUPO CONTROLE 6 Terapia Simulada 28 

Fonte: Elaborado pelo autor, 2020. 

 

3.7 ANESTESIA E TRICOTOMIA 

 

A anestesia dos animais foi realizada por meio da associação anestésica de 100mg/kg 

de Ketamina 10% (Dopalen® Ceva Saúde Animal Ltda., Paulínia, SP, Brazil) e 10 mg/kg 
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Xilazina 2% (Anasedan® Vet Brands International, Miramar, FL, USA) aplicada na região 

intraperitoneal com uma seringa e agulha estéreis de 1mL para insulina (SR®, Manaus, 

Amazonas, Brasil). Após constatação do plano anestésico profundo, os ratos foram 

posicionados em decúbito ventral e foi realizada a tricotomia na porção medial da tíbia 

(FIGURA 2A), utilizando porta-agulha e lâmina de barbear (LORD® Co., Alexandria, Egito).  

 

3.8 PROCEDIMENTOS CIRÚRGICOS 

 

Todos os procedimentos cirúrgicos foram realizados por um único operador, 

previamente treinado. Após a tricotomia da região, foi realizada a antissepsia com gaze estéril 

embebida em digliconato de clorexidina 2% (Riohex® 2%, Rioquímica, São José do Rio Preto, 

São Paulo, Brasil) e aposição do campo estéril fenestrado. Para obter hemostasia e analgesia 

pós-operatória, foi realizada anestesia local com mepivacaína 2% com epinefrina 1:100.000 

(DFL, Rio de Janeiro, Brasil). Realizou-se uma incisão dos planos dérmico (FIGURA 2B) e 

muscular utilizando lâmina de bisturi número 15C (Solidor®, Joinville, Santa Catarina, Brasil), 

seguida de dissecção da musculatura para permitir acesso à metáfise tibial direita (FIGURA 

2C), preservando as estruturas nobres adjacentes.  

 

Figura 2 – A: Tricotomia da região tibial; B: Incisão do plano dérmico; C: Exposição do leito ósseo para instalação 
do implante. Fonte: Arquivo pessoal. 

 
Fonte: Arquivo pessoal, 2020. 
 

Para a instalação do implante foi utilizada a técnica de escalonamento, no qual a 

primeira perfuração foi realizada com fresa lança 2.0mm de diâmetro, seguido de fresa 

helicoidal 2.0mm de diâmetro, montadas em motor elétrico (NSK SURGIC PRO®; Joinville, 

Santa Catarina, Brasil) a uma velocidade de 1000 rpm, sob irrigação com solução salina estéril 

a 0,9% (Fisiológico®, Laboratórios Biosintética Ltda®, Ribeirão Preto, São Paulo, Brasil), 

contra ângulo com redução 20:1 (Ti-Max X, NSK Nakanishi Inc.; Shimohinata, Tochigi-ken, 
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Japão). Após a fresagem, (FIGURA 3A) foi aplicada a luz Laser em um ponto central da 

fresagem de acordo com o protocolo experimental de cada grupo. Um implante cilíndrico de 

titânio com tratamento de superfície Sandblasted, Large-grit, and Acid-etched (SLA) (AS 

Technology, Titanium Fix Dental Implants, São José dos Campos, SP, Brasil), diâmetro de 2.0 

mm e altura de 4.0 mm, esterilizado por raios gama, foi instalado utilizando chave hexagonal 

bidigital, com travamento e estabilidade inicial (FIGURAS 3B e 3C). 

 

Figura 3 – A: Leito receptor após fresagem óssea; B: Instalação do implante com chave hexagonal bidigital; C: 
Acomodação final do implante. 

 
Fonte: Arquivo pessoal, 2020. 
 

Em seguida os tecidos foram suturados em planos (FIGURAS 4A e 4B), utilizando fio 

monofilamentar (Nylon 4-0, Procare®, Medico Industries & Traid Co., Shijiazhuang, China). 

No pós-operatório imediato foi administrada uma dose única intramuscular de 0,2 mL de 

Penicilina G-benzatina (Pentabiótico Veterinário Pequeno Porte, Fort Dodge Saúde Animal 

Ltda., Campinas, SP) e 0,2 mL de dipirona sódica 500mg (D-500, Janssen-Cilag Farmacêutica 

Ltda., São José dos Campos, SP, Brasil) por via subcutânea. Para reduzir a dor pós-operatória 

a medicação analgésica foi administrada a cada seis horas, durante 3 dias. 

 

3.9 PARÂMETROS E PROTOCOLO DA APLICAÇÃO DO LASER  

 

Para a fotobiomodulação foram utilizados o Laser de diodo vermelho λ=660nm 

(Therapy EC, DMC Equipamentos, São Carlos, São Paulo, Brasil), infravermelho λ=808nm 

(Therapy EC, DMC Equipamentos, São Carlos, São Paulo, Brasil) e a combinação de ambos 

os comprimentos de onda emitidos simultaneamente λ=660nm + λ=808nm (Therapy EC, DMC 

Equipamentos, São Carlos, São Paulo, Brasil) (QUADRO 2). 

 

 



24 
 

Quadro 2 - Protocolo da fotobiomodulação por ponto de aplicação. 

PARÂMETROS VERMELHO INFRAVERMELHO 
VERMELHO + 

INFRAVERMELHO 

Potência 100 mW 100 mW 100 mW 

Comprimento de onda 660±10nm 808±10nm 660±10nm e 808±10nm 

Energia por ponto 2J 2J 4J 

Tempo de exposição 20s 20s 20s 

Diâmetro do feixe 0.028mm 0.028mm 0.028mm 

Modo de emissão Contínuo Contínuo Contínuo 

Fonte: Elaborado pelo autor, 2020. 

 

A aplicação da luz Laser foi realizada por um único pesquisador devidamente treinado, 

seguindo todas as normas de biossegurança, incluindo o uso de óculos de proteção para o 

operador. Além disso, foi utilizado um filme plástico na ponteira do equipamento para evitar 

possíveis contaminações no leito cirúrgico. 

A primeira aplicação foi realizada imediatamente após a fresagem da tíbia, em um ponto 

central no leito receptor do implante. A segunda aplicação sucedeu a instalação dos implantes 

e sutura dos tecidos, em cinco pontos: um no centro da incisão, outro em 1cm à direita deste 

ponto central, outro 1cm à esquerda do ponto central, um ponto na face externa e outro na face 

interna da tíbia (FIGURA 4C). As aplicações foram repetidas a cada 48h, durante um período 

de 28 dias, totalizando 14 sessões. Os animais do grupo controle receberam a irradiação 

simulada seguindo o mesmo protocolo, porém sem emitir energia. 

 

Figura 4 – A: Sutura do plano muscular; B: Sutura do plano dérmico; C: Aplicação da luz laser imediatamente 
após o procedimento cirúrgico. 

 
Fonte: Arquivo pessoal, 2020. 
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3.10 EUTANÁSIA 

 

Após o período experimental de 28 dias, os animais foram eutanasiados, por meio de 

overdose anestésica, com associação de Ketamina 10% (Dopalen® Ceva Saúde Animal Ltda., 

Paulínia, SP, Brazil) e Xilazina 2% (Anasedan® Vet Brands International, Miramar, FL, USA) 

aplicada na região intraperitoneal com seringa e agulha estéreis de 1 mL para insulina (SR®, 

Manaus, Amazonas, Brasil). A morte foi constatada por dois avaliadores treinados, por meio 

da ausência de reflexo corneal e batimentos cardíacos dos animais. 

 

3.11 PROCESSAMENTO E ANÁLISE LABORATORIAL 

 

Para remoção das peças submetidas a análises, foi realizada osteomomia com margem 

de ±3cm na tíbia correspondente ao implante instalado, com broca carbide cônica diamantada 

Nº 701 (Angelus Prima Dental Ltda., Londrina, PR, Brasil) montada em peça de mão reta 

conectada ao motor cirurgico (NSK SURGIC PRO®; Joinville, Santa Catarina, Brasil), sob 

irrigação com solução salina estéril a 0,9% (Fisiológico®, Laboratórios Biosintética Ltda®, 

Ribeirão Preto, São Paulo, Brasil). As peças foram envolvidas em compressa de gaze e mantidas 

submersas em recipiente devidamente vedado, contendo solução de formol a 10%, identificados 

com o código correspondente ao animal.  

 

3.11.1 Microtomografia Computadorizada (micro-CT) 

 

As peças foram encaminhadas para o escaneamento por micro-CT no LAMIB-UFPB, 

no qual foram submetidas à análise por varredura de feixe de raios-X em um sistema de 

microtomografia digital computadorizada. As peças foram escaneadas pelo microtomógrafo 

SkyScan® 1172 (Bruker MicroCT, Kontich, Belgium) em alta resolução, operando a uma 

voltagem de 100 kV, amperagem de 100 μA, potência de 10 W em uma rotação de 360° ao 

redor do eixo vertical e um passo de rotação de 0,4°, com filtro de alumínio e cobre de 1,0 mm 

e uma resolução de imagem de 6,9 µm. As imagens foram reconstruídas com um software 

específico nas três dimensões espaciais e em seguida todas as imagens foram orientadas e salvas 

em cortes sagitais (2000 x 1336) com software Skyscan.  

As imagens obtidas foram reconstruídas usando um software de reconstrução 

tomográfica (NRecon v.1.6.9.4, Bruker, Kontich, Bélgica) com 2% de suavização, 4% de 
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correção de artefato de anel e 10% de correção de endurecimento de feixe, fornecendo cortes 

sagitais e axiais.  

Em seguida, utilizando um corte axial no software CTAnalyser (CTAn v.1.12, Bruker, 

Kontich, Bélgica) (FIGURA 5A), foi definida uma região de interesse (ROI) delimitada por 0,5 

mm em torno de todo o implante (FIGURA 5B). Esta área foi definida como Área Total (0,5mm 

de margem ao redor dos implantes). Por meio do software CTAn foram realizadas as análises 

e mensurações das imagens de acordo com a escalas de cinza (threshold) (FIGURA 5C). O 

threshold utilizado na análise foi de 25-180 tons de cinza, que possibilitou a obtenção das 

medidas descritas no Quadro 3. Os dados obtidos foram registrados em uma ficha específica 

(APÊNDICE B). 

 

Figura 5 – A: Delimitação do corte axial; B: Seleção da região de interesse (ROI); C: Imagem binarizada para 
mensurações baseadas na escala de cinza (threshold).  

 
Fonte: Arquivo pessoal, 2020. 
 

Quadro 3 - Parâmetros microtomográficos. 
ABREVIAÇÃO DESCRIÇÃO UNIDADE PADRÃO 

TV Volume total mm3 

BV Volume ósseo mm3 

BV/TV Proporção de volume ósseo % 

BS Superfície óssea mm2 

Tb.N Número Trabecular 1 / mm 

Tb.Th Espessura Trabecular Mm 

Tb.Sp Separação Trabecular Mm 

Conn.D Densidade de conectividade 1 / mm3 

Fonte: Elaborado pelo autor, 2020. 
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3.12 PROCESSAMENTO E ANÁLISE DOS DADOS 

 

Os dados obtidos foram organizados e analisados no software IBM SPSS Statistics 

(versão 25.0; IBM Corp., Armonk, NY, USA). Realizou-se a análise de normalidade das 

variáveis dependentes, através do Teste Z (p <1,96) (KIM, 2013). Os testes paramétricos, 

análise da variância (ANOVA one-way) e post-hoc de Tukey foram utilizados para a avaliação 

da morfologia e densidade óssea, com nível de significância estabelecido em 5% (p <0,05). 

 

3.13 ELENCO DE VARIÁVEIS 

 

As variáveis independente e dependentes deste estudo, estão descritas nos Quadro 4 e 

5, respectivamente. 

 

Quadro 4 - Variável independente. 

VARIÁVEL DESCRIÇÃO NATUREZA CATEGORIZAÇÃO 

Grupo de 

Intervenção 

Intervenções utilizadas no 

estudo. 

Qualitativa 

nominal 

0 - Laser vermelho 

1 - Laser infravermelho 

2 - Combinado 

3 – Controle 

Fonte: Elaborado pelo autor, 2020. 
 

Quadro 5 - Variáveis dependentes. 

VARIÁVEL DESCRIÇÃO NATUREZA 

Percentual de volume 

ósseo (BV/TV) 

Proporção do volume ósseo em relação 

ao volume total da região de interesse. 
Quantitativa contínua 

Superfície óssea (BS) Área da superfície óssea. Quantitativa contínua 

Número trabecular 

(Tb.N) 

Número médio de trabéculas por 

unidade de comprimento. 
Quantitativa contínua 

Espessura trabecular 

(Tb.Th) 
Espessura média das trabéculas. Quantitativa contínua 

Separação trabecular 

(Tb.Sp) 
Distância média entre as trabéculas. Quantitativa contínua 

Densidade de 

conectividade (Conn.D) 
Grau de conectividade das trabéculas. Quantitativa contínua 

Fonte: Elaborado pelo autor, 2020. 
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4 ARTIGO 

 

4.1 APRESENTAÇÃO 

 

O projeto de pesquisa ora desenvolvido foi apresentado e aprovado em qualificação pelo 

Programa de Pós-Graduação em Odontologia da UEPB. Como resultado da execução desse 

projeto, um artigo é apresentado nesta dissertação: “Efeito da fotobiomodulação com luz laser 

no processo de osseointegração em ratos diabéticos: uma avaliação por microtomografia 

computadorizada”.  

O referido artigo será submetido ao periódico Dentomaxillofacial Radiology (ISSN: 

1476-542X, Fator de Impacto: 1.796, Qualis Odontologia A1), cujas normas para submissão de 

trabalhos estão apresentadas no Anexo B. 

 

4.2 ARTIGO A SER SUBMETIDO 

 

Efeito da fotobiomodulação com luz laser no processo de osseointegração em ratos 

diabéticos: uma avaliação por microtomografia computadorizada 

 

Título breve: Efeito da fotobiomodulação na osseointegração em ratos diabéticos. 

 

Jhonatan Thiago Lacerda-Santos1, Ana Luzia Araújo Batista1, Eduardo Dias-Ribeiro2, Cassiano 

Francisco Weege Nonaka1, Maria Helena Chaves de Vasconcelos Catão1 

 

1Programa de Pós-Graduação em Odontologia, Universidade Estadual da Paraíba, Campina 

Grande, PB, Brasil. 

2Programa de Pós-Graduação em Odontologia, Universidade Federal da Paraíba, João Pessoa, 

PB, Brasil. 
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Resumo 

 

Objetivos: avaliar os efeitos da fotobiomodulação com luz laser de baixa intensidade no 

processo de osseointegração de implantes dentários em ratos diabéticos por meio da 

microtomografia computadorizada. Métodos: Foi realizado um estudo experimental in vivo, 

com 24 ratos machos, alocados aleatoriamente em quatro grupos: vermelho (λ=660nm), 

infravermelho (λ=808nm), combinado (λ=660nm+ λ=808nm) e controle (terapia simulada). 

Um implante foi instalado na tíbia de cada animal e a fotobiomodulação foi realizada conforme 

o grupo determinado, imediatamente após a fresagem óssea e repetida a cada 48 horas. Após o 

período experimental de 28 dias, os animais foram eutanasiados e as tíbias foram encaminhadas 

para análise da microarquitetura óssea trabecular por microtomografia computadorizada, por 

meio dos parâmetros: Percentual de volume ósseo (BV/TV); Superfície óssea (BS); Número 

trabecular (Tb.N); Espessura trabecular (Tb.Th), Separação trabecular (Tb.Sp) e Densidade de 

conectividade (Conn.D). Os testes análise da variância (ANOVA one-way) e post-hoc de Tukey 
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foram utilizados para a avaliação da morfologia e densidade óssea (α = 5%). Resultados: 

Observou-se que o percentual de volume ósseo (p= 0,002) e a média do número de trabéculas 

ósseas (p = 0,008) foram maior no grupo combinado em comparação aos grupos infravermelho, 

vermelho e controle. Os demais parâmetros avaliados não demonstraram diferença significativa 

entre os grupos (p>0,05). Conclusões: A fotobiomodulação com a luz laser de baixa intensidade 

com emissão simultânea de dois comprimentos de onda (660nm e 808nm), favoreceu a 

osseointegração de implantes dentários em ratos diabéticos. 

 

PALAVRAS-CHAVE: Implantes dentários; Osseointegração; Terapia com Luz de Baixa 

Intensidade; Diabetes mellitus; Microtomografia por Raio-X. 

 

Introdução 

 

Os implantes dentários são amplamente utilizados na Odontologia para substituir dentes 

ausentes1. Quando comparados a próteses fixas ou removíveis, oferecem vantagens na 

funcionalidade mecânica e biológica2, com uma taxa de sucesso acima de 95%1. Esse resultado 

só foi possível devido à descoberta da osseointegração pelo professor Per-Ingvar Branemark3. 

A osseointegração corresponde a conexão estrutural direta e funcional entre o osso vivo e a 

superfície de um implante, resultando em formação óssea na interface osso/implante, sem a 

presença de processo inflamatório3-4. 

Entretanto, o insucesso dos implantes dentários ocorre quando há falha na 

osseointegração, devido a diversos fatores locais e relacionados ao paciente5-6. Dentre os fatores 

relacionados ao paciente podem ser destacados idade, sexo, tabagismo, etilismo, má higiene 

bucal e presença de doença sistêmica5. 

A diabetes é um distúrbio metabólico sistêmico, caracterizado por 

hiperglicemia6. Segundo a Federação Internacional de Diabetes, até 2019 essa doença atingiu 
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463 milhões de adultos entre 20 e 79 anos, e estima-se que nos próximos dez anos esse número 

alcance 578 milhões da população mundial nessa faixa etária7. Os principais responsáveis para 

o aumento da diabetes mellitus no mundo, são o envelhecimento da população, a ascendente 

prevalência de obesidade, o sedentarismo e a urbanização8. 

A hiperglicemia aumenta a liberação local de citocinas e mediadores pró-inflamatórios, 

como fator de necrose tumoral-alfa (TNF-a) e interleucina-6 (IL-6), que reduzem a ligação 

osteoblasto-osteoclasto, fundamental para a osseointegração9. Além disso, reduz a taxa de 

osteocalcina, fosfatase alcalina e propeptídeo aminoterminal do pró-colágeno tipo I (PINP), 

bem como aumenta a formação de produtos finais de glicação avançada (AGEs)10. Desta forma, 

a hiperglicemia provoca um desequilíbrio no mecanismo de formação óssea. 

Assim, pacientes diabéticos estão mais suscetíveis a infecções localizadas e, portanto, 

apresentam retardo na osseointegração de implantes, necessitando de duas vezes mais tempo, 

quando comparado a pacientes saudáveis4. Desta forma, destaca-se a necessidade de investigar 

terapias complementares que potencializem o processo da osseointegração, e, dessa forma, 

aumentem as taxas de sucesso na reabilitação de indivíduos diabéticos com implantes dentários. 

A fotobiomodulação de baixa intensidade com a luz Laser (Light Amplification by 

Stimulated Emission of Radiation) é um fenômeno que corresponde as alterações celulares a 

partir da interação com comprimentos de onda que podem variar desde a luz vermelha ao 

infravermelho11. Essa interação resulta no aumento da produção de ATP, que estimula a 

proliferação e diferenciação celulares, contribuindo para a neoformação óssea e angiogênese12-

14. Desse modo, a fotobiomodulação reduz o edema, a inflamação e da dor, fortalece a resposta 

imunológica16-18 e potencializa o processo de cicatrização15. 

Várias terapias foram testadas para favorecer a osseointegração em ratos diabéticos, 

como o uso de tratamento de superfície dos implantes19-20 e terapias locais ou sistêmicas21-22. 

Entretanto, estudos que investigaram o efeito da fotobiomodulação na osseointegração em 
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indivíduos diabéticos são escassos23. Nesse contexto, este estudo teve por objetivo investigar 

os efeitos da fotobiomodulação de baixa intensidade com luz Laser no processo da 

osseointegração de implantes dentários em ratos diabéticos, por meio de parâmetros 

microtomográficos. 

 

Materiais e Métodos 

 

Este trabalho foi aprovado pelo Comitê de Ética no Uso de Animais (CEUA) da 

Universidade Federal de Campina Grande (UFCG) (n° de protocolo 116/2019). O experimento 

foi composto por 24 ratos machos Wistar, com idade entre 60 e 90 dias, e massa entre 270 e 

300 gramas. Os animais foram mantidos em gaiolas com temperatura controlada entre 22ºC e 

24ºC, sob iluminação controlada com um ciclo claro-escuro de 12 horas cada, acesso a água ad 

libitum e ração (Presence® Ratos e Camundongos, Linha Laboratório, Paulínia, São Paulo, 

Brasil).  

 

Indução da Diabetes Mellitus  

 

Os animais foram submetidos a um jejum prévio de 12 horas para dieta sólida. Em 

seguida, a diabetes foi induzida quimicamente através da injeção intraperitoneal de uma dose 

única de 40mg/kg de estreptozotocina (Cayman Chemical, Ann Arbor, USA) dissolvida em 

solução tampão (0,01 M; citrato de sódio pH 4.5). No 5º dia, o nível glicemico foi verificado 

por meio do glicosímetro Accu-Chek Active Meter (Roche Diagnostics, Indianapolis, Indiana, 

USA) coletado na cauda do animal. Somente os animais que apresentaram glicemia em jejum 

acima de 300mg/dL foram considerados diabéticos e incluídos no estudo. 
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Grupos Experimentais 

 

Os animais foram divididos aleatoriamente em quatro grupos: grupo vermelho (VERM; 

n = 6), grupo infravermelho (INFRA; n = 6), grupo vermelho + infravermelho (COMBINADO; 

n = 6) e grupo controle (CTRL; n = 6).  

 

Procedimentos Cirúrgicos  

 

Instalação do Implante 

Todos os procedimentos cirúrgicos foram realizados por um único operador, 

previamente treinado.  Foi realizada a anestesia dos animais por meio de injeção intraperitoneal 

de 100mg/kg de Ketamina 10% (Dopalen® Ceva Saúde Animal Ltda., Paulínia, SP, Brazil) e 

10 mg/kg Xilazina 2% (Anasedan® Vet Brands International, Miramar, FL, USA) e anestesia 

local com mepivacaína 2% com epinefrina 1:100.000 (DFL, Rio de Janeiro, Brasil).  

Após a tricotomia foi realizada uma incisão utilizando lâmina de bisturi número 15C 

(Solidor®, Joinville, Santa Catarina, Brasil), seguida de dissecção para permitir acesso à 

metáfise tibial direita, preservando as estruturas nobres adjacentes. Foi instalado um implante 

cilíndrico de titânio (2.0 mm de diâmetro e 4.0 mm de comprimento; AS Technology, Titanium 

Fix Dental Implants, São José dos Campos, SP, Brasil) utilizando chave hexagonal bidigital, 

com travamento e estabilidade inicial. Em seguida os tecidos foram suturados utilizando fio 

monofilamentar (Nylon 4-0, Procare®, Medico Industries & Traid Co., Shijiazhuang, China). 

 

Pós-operatório 

No pós-operatório imediato foi administrada uma dose única intramuscular de 0,2 mL 

de Penicilina G-benzatina (Pentabiótico Veterinário Pequeno Porte, Fort Dodge Saúde Animal 
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Ltda., Campinas, SP). Também foi administrado 0,2 mL de dipirona sódica 500mg (D-500, 

Janssen-Cilag Farmacêutica Ltda., São José dos Campos, SP, Brasil) por via subcutânea, a cada 

seis horas, durante 3 dias. 

 

Protocolo da Fotobiomodulação 

 

A fotobiomodulação foi realizada com a luz Laser (aparelho Laser de diodo Therapy 

EC, DMC Equipamentos, São Carlos, São Paulo, Brasil), no modo contínuo e diâmetro do feixe 

de 0.028mm. Para o grupo VERM foi utilizado λ=660nm, potência 100mW, energia 2J, durante 

20 segundos; grupo INFRA λ=808nm, 100mW, energia 2J, durante 20 segundos; e o grupo 

COMBINADO foram emitidos simultaneamente λ=660nm + λ=808nm, 100mW, energia 4J, 

durante 20 segundos. 

A primeira aplicação foi realizada imediatamente após a fresagem da tíbia, em um ponto 

central do leito ósseo. A segunda aplicação sucedeu a sutura dos tecidos, em cinco pontos: um 

no centro da incisão, outro em 1 cm à direita deste ponto central, outro 1 cm à esquerda do 

ponto central, um ponto na face externa e outro na face interna da tíbia. As aplicações foram 

repetidas a cada 48h, durante um período de 28 dias, totalizando 14 sessões. Os animais do 

grupo controle receberam a irradiação simulada seguindo o mesmo protocolo, porém sem emitir 

energia. Todas as aplicações da fotobiomodulação foram realizadas por um único pesquisador 

devidamente treinado, seguindo todas as normas de biossegurança.  

 

Eutanásia 

 

Os níveis glicêmicos foram verificados no dia 28, após o período experimental. Em 

seguida os animais foram eutanasiados por meio de overdose anestésica, com associação de 
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Ketamina 10% (Dopalen® Ceva Saúde Animal Ltda., Paulínia, SP, Brazil) e Xilazina 2% 

(Anasedan® Vet Brands International, Miramar, FL, USA) aplicada na região intraperitoneal.  

Foi realizada dissecção e osteomomia com margem de ±3 cm na tíbia correspondente 

ao implante instalado. As peças foram armazenadas em solução de formol a 10%, para avaliação 

por microtomografia computadorizada (micro-CT). 

 

Análise por Microtomografia Computadorizada  

 

As peças foram escaneadas pelo microtomógrafo SkyScan® 1172 (Bruker MicroCT, 

Kontich, Belgium) em alta resolução, operando a uma voltagem de 100 kV, amperagem de 100 

μA, potência de 10 W em uma rotação de 360° ao redor do eixo vertical e um passo de rotação 

de 0,4°, com filtro de alumínio e cobre de 1,0mm e uma resolução de imagem de 6,9µm. As 

imagens obtidas foram reconstruídas (NRecon v.1.6.9.4, Bruker, Kontich, Bélgica) com 2% de 

suavização, 4% de correção de artefato de anel e 10% de correção de endurecimento de feixe, 

fornecendo cortes sagitais e axiais.  

Em seguida, utilizando um corte axial no software CTAnalyser (CTAn v.1.12, Bruker, 

Kontich, Bélgica), foi definida uma região de interesse (ROI) delimitada por 0,5 mm em torno 

de todo o implante. As análises foram realizadas de acordo com a escala de 25-180 tons de 

cinza (threshold). Foram avaliados os seguintes parâmetros: Volume total (TV) que 

corresponde ao volume total da região de interesse; Volume ósseo (BV), se refere a área de 

osso presente no ROI; Superfície óssea (BS), ou seja, a área de superfície óssea; (BV/TV) que 

representa o percentual de volume ósseo; Número Trabecular (Tb.N), sendo o número médio 

de trabéculas; Espessura trabecular (Tb.Th), isto é, a espessura média das trabéculas ósseas; 

Separação trabecular (Tb.Sp), se refere a distância média entre as trabéculas ósseas; e, 

Densidade de conectividade (Conn.D), ou seja, o grau de conectividade das trabéculas. 
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Análise dos Dados 

 

Os dados foram analisados no software IBM SPSS Statistics (versão 25.0; IBM Corp., 

Armonk, NY, USA). Realizou-se a análise da distribuição de normalidade das variáveis 

dependentes, através do Teste Z (p <1,96)24. Os testes de análise da variância (ANOVA one-

way) e post-hoc de Tukey foram utilizados para a avaliação da morfologia e densidade óssea. 

Em todas as análises, o nível de significância foi estabelecido em 5% (p <0,05). 

 

Resultados 

 

Observou-se que o percentual de volume ósseo (BV/TV) e o número de trabéculas 

(Tb.N) ósseas foram maiores no grupo COMBINADO em comparação aos grupos INFRA, 

VERM e CTRL (p<0,05). Os parâmetros Superfície óssea (BS), Espessura trabecular (Tb.Th), 

Separação trabecular (Tb.Sp) e Densidade de conectividade (Conn.D) não demonstraram 

diferença significativa entre os grupos (p>0,05) (Tabela 1). 

No entanto, foi possível observar, sem significância estatística, que o grupo VERM 

apresentou os maiores valores de BS e Conn.D (p>0,05). Enquanto que o grupo CTRL 

apresentou maior Tb.Th (p>0,05) e o grupo COMBINADO exibiu menor Tb.Sp (p>0,05). 

 

Discussão 

 

Este estudo revelou que a fotobiomodulação utilizando a emissão simultânea dos 

comprimentos de onda vermelho e infravermelho contribuiu para o aumento do percentual de 

volume ósseo e da quantidade de trabéculas ósseas. Este é o primeiro estudo que avaliou os 

efeitos da fotobiomodulação de baixa intensidade na osseointegração de implantes a partir de 

um modelo experimental em ratos diabéticos. Sabendo-se que os efeitos da diabetes mellitus 
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no osso ao redor do implante diminuem ou retardam a cicatrização óssea25-28, investigações 

nesse contexto são importantes para identificar tratamentos que auxiliem a osseointegração de 

implantes dentários em pacientes diabéticos. 

Neste estudo, a avaliação por micro-CT evidenciou que apenas a fotobiomodulação com 

irradiação simultânea dos comprimentos de onda 660nm e 808nm influenciou positivamente 

no percentual de volume ósseo e contribuiu para o aumento de trabéculas ósseas em ratos 

diabéticos. Estudos realizados em modelos experimentais também observaram que a 

fotobiomodulação de baixa intensidade apresentou efeitos relevantes na regeneração óssea29-31.  

O grande desafio da fotobiomodulação consiste em definir a dose efetiva32. A aplicação 

incorreta de parâmetros de energia, potência e tempo de exposição pode levar a um resultado 

ineficaz33. Neste estudo observou-se que o protocolo com emissão simultânea dos 

comprimentos de onda 630nm e 808nm, modo contínuo, energia 4J, potência 100mW, durante 

20 segundos por ponto, apresentou resultados favoráveis. Esses resultados podem ser 

explicados devido ao efeito biomodulador positivo no reparo ósseo, já demonstrado em estudos 

anteriores29-31, 34-38. Entretanto, não há na literatura um protocolo padrão de irradiação com luz 

laser para melhorar a osseointegração de implantes dentários. Desse modo os resultados 

encontrados no presente estudo podem subsidiar novas pesquisas, a fim de estabelecer esses 

parâmetros. 

Estudos prévios que avaliaram a atividade das células ósseas após irradiação com luz 

vermelha, verificaram que a fotobiomodulação aumentou a atividade celular, promoveu a 

diferenciação dos osteoblastos e estimulou a liberação de fatores de crescimento12,23,36,39. Um 

estudo in vivo, que avaliou a eficácia da luz infravermelha (830 nm) no reparo ósseo em fêmures 

de ratos, evidenciou maior concentração de fibras colágenas na ferida, aumento da neoformação 

óssea apresentando trabéculas mais densas e mais organizadas35. Um estudo clínico realizado 

com 20 pacientes diabéticos moderadamente controlados, observou que a irradiação com luz 
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infravermelha (940 nm, 15 J, 2 mW, 60 segundos por ponto) contribuiu para a estabilidade 

inicial dos implantes nos seis primeiros meses após a reabilitação com carga23. Essa melhora 

na estabilidade inicial pode ser justificada devido ao efeito biomodulador do laser 

infravermelho durante a fase inicial de proliferação e diferenciação celulares23. No entanto, na 

presente pesquisa, foi possível observar que a irradiação com a luz vermelha ou infravermelha 

separadamente, não foram suficientes para promover a osseointegração em níveis 

hiperglicêmicos. 

Um estudo que comparou a aplicação dos comprimentos de onda 660nm e 830nm no 

reparo de fraturas em ratos, observou melhores resultados com o comprimento de onda 

vermelho, aos 14 dias pós operatórios37. Entretanto essa diferença não foi observada com 21 

dias, demonstrando que ambos os comprimentos de onda foram capazes de estimular a 

cicatrização óssea37. Diante dos efeitos positivos demonstrados em estudos prévios, presume-

se que a combinação dos dois comprimentos de onda tenha sido fundamental para os 

encontrados no presente estudo.  

No presente estudo, o grupo que apresentou resultados significativos, foi exposto a 

maior quantidade de energia (4J).  Um estudo in vitro observou que a dose com 3J de energia e 

70mW de potência, proporcionou maior proliferação celular quando comparada a doses 

menores40. Possivelmente maiores doses de energia sejam mais eficazes na osseointegração em 

animais diabéticos, entretanto, novos estudos são necessários para investigar esses protocolos. 

Observou-se no presente estudo, que os parâmetros Superfície óssea (BS), Espessura 

trabecular (Tb.Th), Separação trabecular (Tb.Sp) e Densidade de conectividade (Conn.D), não 

apresentaram diferença sugnificativa entre os grupos. Provavelmente, seja necessário um maior 

tempo de observação do experiemento para constatar os efeitos da luz laser na maturação óssea 

de ratos diabéticos.  
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Este estudo apresenta limitações pertinentes ao modelo experiemental em animais, no 

qual não é possível extrapolar os resultados para humanos. Porém, os resultados promissores 

encontrados, podem sugerir a necessidade de novos estudos que investiguem a 

fotobiomodulação na osseointegração em diabéticos com maiores períodos de observação 

experimental. 

 

Conclusões 

 

Dentro das limitações deste estudo, os resultados demonstraram que a fotobiomodulação 

com luz laser de baixa intensidade utilizando emissão simultânea de dois comprimentos de onda 

(660nm e 808nm), contribuiu para o aumento de percentual ósseo e número de trabéculas 

ósseas. Desta forma, favoreceu a osseointegração de implantes dentários em ratos diabéticos.  
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Tabela 1 - Comparação da morfometria e densidade óssea entre os grupos propostos.  

Fonte: Elaborada pelo autor, 2020. *Teste ANOVA one-way com teste post-hoc de Tukey (p<0,05). Médias seguidas por letras diferentes apresentam diferença estatisticamente significativa. 
  

                         Grupos                                                                     p-valor 

 Combinado 

M (DP) 

Infravermelho 

M (DP) 

Vermelho 

M (DP) 

Controle 

M (DP) 

 

Percentual de Volume ósseo (BV/TV) 25,81 (4,02)A 18,37 (4,05)B 18,49 (2,90)B 17,61 (2,56)B 0,002 

Superfície Óssea (BS) 185,64 (50,21)A  185,80 (57,23)A 190,94 (38,57)A 178,11 (42,44)A 0,969 

Número Trabecular (Tb.N) 2,14 (0,29)A 1,50 (0,59)B 1,46 (0,27)B 1,33 (0,28)B 0,008 

Espessura Trabecular (Tb.Th) 0,12 (0,02)A 0,12 (0,02)A 0,12 (0,02)A 0,13 (0,01)A 0,902 

Separação Trabecular (Tb.Sp) 0,26 (0,06)A 0,30 (0,05)A 0,29 (0,03)A 0,31 (0,02)A 0,383 

Densidade de Conectividade (Conn.D) 473,93 (95,83)A 484,61 (112,76) A 509,64 (109,71) A 500,61 (83,88)A 0,929 
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5 CONSIDERAÇÕES FINAIS 

 

Este estudo demonstrou que a fotobiomodulação com luz laser de baixa intensidade com 

emissão simultânea de dois comprimentos de onda (660nm e 808nm), favoreceu a 

osseointegração de implantes dentários em ratos diabéticos. Estes resultados são promissores e 

podem nortear novos estudos que utilizem um maior tempo de observação para avaliar as 

características de maturação óssea. Além disso, sugere-se que estudos clínicos randomizados 

estabeleçam um protocolo eficaz em humanos, que possa contribuir para a reabilitação de 

pacientes diabéticos. 
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APÊNDICE A - FICHA PARA AVALIAÇÃO E INDUÇÃO DA DIABETES 

 

AVALIAÇÃO DA DIABETES 

ANIMAL PESO 
DATA DA 
INDUÇÂO  

DOSE DE 
ESTREPTOZOTOCINA 

DATA 
AVALIAÇÃO 

DA 
GLICEMIA 

PESO 
GLICEMIA 
EM JEJUM 

IINCLUÍDO 
GRUPO 

SORTEADO 

       [  ] Sim 
[  ] Não 

 

       [  ] Sim 
[  ] Não 

 

       [  ] Sim 
[  ] Não 

 

       [  ] Sim 
[  ] Não 

 

       [  ] Sim 
[  ] Não 

 

       [  ] Sim 
[  ] Não 

 

       [  ] Sim 
[  ] Não 

 

       [  ] Sim 
[  ] Não 

 

       [  ] Sim 
[  ] Não 

 

       [  ] Sim 
[  ] Não 

 

       [  ] Sim 
[  ] Não 

 

       [  ] Sim 
[  ] Não 

 

       [  ] Sim 
[  ] Não 

 

       [  ] Sim 
[  ] Não 

 

       [  ] Sim 
[  ] Não 
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APÊNDICE B - FICHA PARA AVALIAÇÃO MICROTOMOGRÁFICA 

 

N° 
ANIMAL 

VOLUME 
TOTAL (TV) 

VOLUME 
ÓSSEO (BV) 

% DE VOLUME 
ÓSSEO (BV/TV) 

SUPERFÍCIE 
ÓSSEA (BS) 

NÚMERO 
TRABECULAR 

(Tb.N) 

ESPESSURA 
TRABECULAR 

(Tb.Th) 

SEPARAÇÃO 
TRABECULAR 

(Tb.Sp) 

DENSIDADE DE 
CONECTIVIDADE 

(Conn.D) 
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APÊNDICE C - TERMO DE COMPROMISSO DO PESQUISADOR RESPONSÁVEL 

 

 
 

TERMO DE COMPROMISSO DO PESQUISADOR RESPONSÁVEL EM CUMPRIR 
OS TERMOS DA LEI 11.794/08 DO CONCEA 

 
Pesquisa: Avaliação dos efeitos da fotobiomodulação na osseointegração de implantes em ratos 
diabéticos 
 
 
 

Eu, Maria Helena Chaves de Vasconcelos Catão, Professora do Curso de Odontologia, 
da Universidade Estadual da Paraíba, portador (a) do RG: 334.874 SSP/PB e CPF: 205.769.434-
87 comprometo-me em cumprir integralmente as diretrizes da lei N° 11.794/08 do Conselho 
Nacional de Controle de Experimentação Animal, que dispõe sobre Ética em Pesquisa que 
envolve Animais.  

Estou ciente das penalidades que poderei sofrer caso infrinja qualquer um dos itens da 
referida resolução. Por verdade, assino o presente compromisso. 

 
 
 

Campina Grande/PB, 15 de julho de 2019. 
 

 
 

_________________________________________________________________ 
Maria Helena Chaves de Vasconcelos Catão  

(Pesquisadora Responsável) 
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APÊNDICE D - TERMO DE CONCORDÂNCIA COM O PROJETO DE PESQUISA 

 

 
 

TERMO DE CONCORDÂNCIA COM O PROJETO DE PESQUISA 

 
 
Pesquisa: Avaliação dos efeitos da fotobiomodulação na osseointegração de implantes em ratos 
diabéticos 
 

 
Eu, Maria Helena Chaves de Vasconcelos Catão, Pesquisadora responsável, Professora de 
Pós-Graduação de Odontologia, da Universidade Estadual da Paraíba, portadora do RG: 
334874-SSP/PB e CPF: 205769434-87 declaro que estou ciente do referido Projeto de Pesquisa 
e comprometo-me em acompanhar seu desenvolvimento no sentido de que se possam cumprir 
integralmente as diretrizes da Lei N°11.794/08 do Conselho Nacional de Controle de 
Experimentação Animal, que dispõe sobre Ética em Pesquisa que envolve Animais. 

 
 
 

Campina Grande/PB, 15 de julho de 2019. 
 

 
_________________________________________________________________ 

Maria Helena Chaves de Vasconcelos Catão  
 Orientadora  

 
 

_________________________________________________________________ 
Jhonatan Thiago Lacerda Santos 

 Orientando 
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ANEXO A - PARECER DA COMISSÃO DE ÉTICA NO USO DE ANIMAIS 
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ANEXO B - NORMAS DE SUBMISSÃO À REVISTA DENTOMAXILLOFACIAL 

RADIOLOGY 

 
Research Articles 

Research articles should describe your novel original research in a clear, reproducible way. 

Research articles should be no more than 7000 words, with generally no more than 50 

references. 

The abstract for research articles should be constructed under the following subheadings: 

 Objectives; 

 Methods; 

 Results; 

 Conclusions; 

More information on preparing your submission can be found here. 

 You should give sufficient background to your work and the reference list should be 

representative of the field. 

 The method should be described clearly. 

 Any limitations of the work should be addressed and discussed. 

 The conclusions drawn should be consistent with the results obtained. 

 The images included should be clear enough such that the work can be understood. 

 Any ethical approval statements should be included where relevant. 

 Appropriate statistical analysis of results should be carried out where relevant. 

 

Preparing your submission 

For guidelines regarding word count, figure/table count and references for all DMFR article 

types see here. 

 

Authors' names and affiliations should not appear anywhere on the manuscript pages or the 

images (to ensure blind peer-review). 

 

Teeth should be designated in the text using the full English terminology. In tables and figures 

individual teeth can be identified using the FDI two-digit system, i.e. tooth 13 is the first 

permanent canine in the right maxilla region. 

 Author contribution statement 
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 Title page 

 Abstract 

 Main text 

 References 

 Tables 

 Figures 

 Appendices 

 Supplementary material 

 Units, symbols and statistics 

 

Author contribution statement 

DMFR requires that an author contribution statement accompany each submission, outlining 

the contributions of each author towards the work. A template statement can be downloaded 

here. 

 

DMFR requires that for all submitted papers: 

 All the authors have made substantive contributions to the article and assume full 

responsibility for its content; and 

 All those who have made substantive contributions to the article have been named as 

authors. 

The International Committee of Medical Journal Editors recommends the following definition 

for an author of a work, which we ask our authors to adhere to: 

Authorship be based on the following 4 criteria [1]: 

 

 Substantial contributions to the conception or design of the work; or the acquisition, 

analysis, or interpretation of data for the work; AND 

 Drafting the work or revising it critically for important intellectual content; AND 

 Final approval of the version to be published; AND 

 Agreement to be accountable for all aspects of the work in ensuring that questions 

related to the accuracy or integrity of any part of the work are appropriately investigated 

and resolved. 
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1 The International Committee of Medical Journal Editors, Roles and Responsibilities of Authors, Contributors, 

Reviewers, Editors, Publishers, and Owners: Defining the Role of Authors and Contributors, 

http://www.icmje.org/roles_a.html 

 

Title page 

The title page is a separate submission item to the main manuscript and should provide the 

following information: 

 Title of the paper. Abbreviations other than CT or MRI should not be used in the title. 

 A shortened version of the title (no more than 70 characters in length, including spaces) 

should be provided for use as the running head. Abbreviations are permissible. 

 Type of Manuscript (see all types of manuscript) 

 Author names should appear in full (in the format: "first name, initial(s), last name), 

qualifications and affiliations. 

 Statement indicating any source of funding or financial interest where relevant should 

be included. 

 A cover letter or statement can be included into the title page, but please note this is not 

a compulsory item. 

 

Blind title page 

A blind title page should be included with the full manuscript, giving only the title (i.e. without 

the authors’ names and affiliations), for use in the peer-review process. 

 

Abstract 

The abstract should be an accurate and succinct summary of the paper, not exceeding 250 

words. For papers containing research: the abstract should be constructed under the following 

subheadings: 

 Objectives; 

 Methods; 

 Results; 

 Conclusions. 

These subheadings should appear in the text of the abstract and the abstract should not contain 

references. The abstract should: indicate the specific objective or purpose of the article; describe 

the methods used to achieve the objective, stating what was done and how it was done; present 
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the findings of the methods described – key statistics should be included; present the conclusion 

of the study based solely on the data provided, and highlight the novelty of the work. 

Beneath the abstract please select up to 5 keywords from the current Medical Subject Headings 

(MeSH). 

 

Main text 

Please organise your paper in a logical structure with clear subheadings to indicate relevant 

sections. It is up to the authors to decide the specific nature of any subheadings as they see fit. 

Research papers typically follow the structure: 

 Introductory section; 

 Methods and materials/patients; 

 Results; 

 Discussion; 

 Conclusion; 

 Acknowledgments (if relevant). 

Present results in a clear logical sequence. The conclusions drawn should be supported by the 

results obtained and the discussion section should comment critically on the findings and 

conclusions as well as any limitations of the work. 

Acknowledgments should be brief and should indicate any potential conflicts of interest and 

sources of financial support. 

An appendix may be used for mathematical formulae or method details of interest to readers 

with specialist knowledge of the area. 

 

In addition: 

 Avoid repetition between sections. 

 Avoid repetition of text featured in tables and the main body of the article. 

 Abbreviations and acronyms may be used where appropriate, but must always be 

defined where first used. 

 The names and locations (town, country) of manufacturers of all equipment and non-

generic drugs must be given. 

 Avoid the use of footnotes. 

 Use SI units throughout the text (Grays, Sieverts not RADs and REMs). 
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References 

 Authors are responsible for the accuracy of the references. Only papers closely related 

to the work should be cited; exhaustive lists should be avoided. All references must 

appear both in the text and the reference list. 

 References should follow the Vancouver format. 

 In the text, references are cited in numerical order as superscript numbers starting at 1. 

The superscript numbers are placed AFTER the full point. 

 At the end of the paper they should be listed (double-spaced) in numerical order 

corresponding to the order of citation in the text. 

 A reference cited in a table or figure caption counts as being cited where the table or 

figure is first mentioned in the text. 

 Papers in press may be included in the list of references. 

 Do not include references to uncompleted work or work that has not yet been accepted 

for publication. Abstracts and/or papers presented at meetings not in the public domain 

should not be included as references. 

 References to private communications should be given only in the text (i.e. no number 

allocated). The author and year should be provided. 

 If there are 6 or fewer authors, list them all. If there are 7 or more, list the first 6 followed 

by et al. 

 Abbreviations for titles of medical periodicals should conform to those used in the latest 

edition of Index Medicus. 

 The first and last page numbers for each reference should be provided. 

 Abstracts and letters must be identified as such. 

Examples of references: 

Journal article: 

Gardner DG, Kessler HP, Morency R, Schaffner DL. The glandular odontogenic cyst: an 

apparent entity. J Oral Pathol 1988; 17:359–366. 

Journal article, in press: 

Dufoo S, Maupome G, Diez-de-Bonilla J. Caries experience in a selected patient population in 

Mexico City. Community Dent Oral Epidemiol (in press). 

Complete book: 

Kramer IRH, Pindborg JJ, Shear M. Histological typing of odontogenic tumours (2nd edn). 

Berlin: Springer Verlag, 1992. 
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Chapter in book: 

DelBalso AM, Ellis GE, Hartman KS, Langlais RP. Diagnostic imaging of the salivary glands 

and periglandular regions. In: DelBaso AM (ed). Maxillofacial imaging. Philadelphia, PA: WB 

Saunders, 1990, pp 409–510. 

Abstract: 

Mileman PA, Espelid I. Radiographic treatment decisions - a comparison between Dutch and 

Norwegian practitioners. J Dent Res 1986; 65: 609 (Abstr 32). 

Letter to the Editor: 

Gomez RS, de Oliveira JR, Castro WH. Spontaneous regression of a paradental cyst. 

Dentomaxillofac Radiol 2001; 30: 296 (letter). 

Journal article on the internet: 

Abood S. Quality improvement initiative in nursing homes: the ANA acts in an advisory role. 

Am J Nurs [serial on the Internet]. 2002 Jun [cited 2002 Aug 12];102(6):[about 3 p.]. Available 

from: http://www.nursingworld.org/AJN/2002/june/Wawatch.htm. 

Homepage/Web site: 

Cancer-Pain.org [homepage on the Internet]. New York: Association of Cancer Online 

Resources, Inc.; c2000-01 [updated 2002 May 16; cited 2002 Jul 9]. Available from: 

http://www.cancer-pain.org/. 

 

Tables 

Tables should be referred to specifically in the text of the paper but provided as separate files. 

Number tables consecutively with Arabic numerals (1, 2, 3, etc.), in the order in which they 

appear in the text. 

 Give each table a short descriptive title. 

 Make tables self-explanatory and do not duplicate data given in the text or figures. 

 Aim for maximum clarity when arranging data in tables. Where practicable, confine 

entries in tables to one line (row) in the table, e.g. “value (±sd) (range)” on a single line 

is preferred to stacking each entry on three separate lines. 

 Ensure that all columns and rows are properly aligned. 

 Include horizontal rules at the top and bottom of a table and one below the column 

headings. If a column heading encompasses two or more subheadings, then the main 

headings and subheadings should be separated by a single short rule. No other rules 

should be included, neither horizontal nor vertical. 
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 Appropriate space should be used to separate columns. Rows should be double-spaced. 

 A table may have footnotes if necessary. These should be referred to within the table by 

superscript letters, which will then also be given at the beginning of the relevant 

footnote. Begin each footnote on a new line. A general footnote referring to the whole 

table does not require a superscript letter. 

 Define abbreviations in tables in the footnotes even if defined in the text or a previous 

table. 

 Submit tables as editable text. 

 

Figures 

Figures should be referred to specifically in the text of the paper. 

 Number figures consecutively using Arabic numerals (1, 2, 3, etc.) and any figure that 

has multiple parts should be labelled alphabetically (e.g. 2a, 2b). 

 Concise, numbered legend(s) should be listed on a separate sheet. Avoid repeating 

material from the text. 

 Abbreviations used in figures should be defined in the caption. 

 Labelling of artwork should be Arial 8 point font. 

 Ideally, figure sizes should be 84 mm wide, 175 mm wide or the intermediate width of 

130 mm. 

Files 

Supply image files in EPS, TIFF, PDF or JPEG format. 

TIFF is preferred for halftones, i.e. medical images such as radiographs, MR scans etc. 

EPS is preferred for drawn artwork (line drawings and graphs). 

For JPEG files, it is essential to save at maximum quality, i.e. “10”, to ensure that quality is 

satisfactory when the files are eventually decompressed. 

Files supplied in Word, PowerPoint or Excel may prove acceptable, but please supply in EPS, 

TIFF or JPEG if practicable. Other formats will not be usable. 

Do not supply GIF files – GIF is a compressed format that can cause quality problems when 

printed. 

Upload each figure separately and numbered. 
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Colour 

Unless essential to the content of the article, all illustrations should be supplied in black and 

white with no colour (RGB, CMYK or Pantone references) contained within them. 

The cost of reproduction of colour images will be charged to the author at the following rates: 

£300 for one colour image, £500 for two colour images and £100 for each subsequent additional 

colour image. All prices are exclusive of UK VAT. 

Images that do need to be reproduced in colour should be saved in CMYK, with no RGB or 

Pantone references contained within them. 

 

Resolution 

Files should be saved at the appropriate dpi (dots per inch) for the type of graphic (the typical 

screen value of 72 dpi will not yield satisfactory printed results). Lower resolutions will not be 

usable. 

Line drawings – save at 800 dpi (or 1200 dpi for fine line work). 

Halftone and colour work – save at 300 dpi. 

 

Composition 

The image should be cropped to show just the relevant area (i.e. no more than is necessary to 

illustrate the points made by the author whilst retaining sufficient anatomical landmarks). The 

amount of white space around the illustration should be kept to a minimum. 

Supply illustrations at the size they are to be printed, usually 76 mm wide (single column of 

text) or for especially large figures 161 mm (two columns of text). 

Annotations, e.g. arrows, should be used to indicate subtle but salient points. All annotations 

should be included within the images supplied. 

Patient identification must be obscured. 

 

Additional points to note: 

Do not put a box around graphs, diagrams or other artwork. 

Avoid background gridlines unless these are essential (e.g. confidence limits). 

Fonts should be Adobe Type 1 standard – Helvetica or Times are preferred. 

Ensure that lettering is appropriately sized – should correspond to 8 or 9 pt when printed. 

Include all units of measurement on axes. 

All lines (e.g. graph axes) should have a minimum width of ¼ pt (0.1 mm) otherwise they will 

not print; 1 pt weight is preferable. 
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Avoid using tints (solid black and white or variations of crosshatching are preferred), but any 

tints that are used must be at a minimum 5% level to print (but do not use too high a tint as it 

may print too dark). 

Do not use three-dimensional histograms when the addition of a third dimension gives no 

further information. 

 

Appendices 

Appendices should be used to include detailed background material that is essential for the 

understanding of the manuscript e.g. statistical analyses, very detailed preliminary studies, but 

which is too comprehensive to include as part of the main text. 

Where possible, authors are encouraged to include all relevant material in the main body of the 

text, however, if an appendix is necessary it should be supplied as a separate file. If more than 

one appendix is included, these should be identified using different letters. 

An appendix may contain references, but these should be listed separately and numbered A1, 

A2, etc. Appendices must be referred to in the main text in the relevant section. 

 

Supplementary material 

Supplemental material is intended for material that would add value to your manuscript but is 

not essential to the understanding of the work. Supplementary material is typically used for 

including material that can not be accommodated in print form, for example multimedia files 

such as dynamic images, video/audio files etc. 

There are no restrictions on supplementary file formats, though it is recommended that authors 

choose file types that the majority of readers will be able to open e.g. 

 

Text/Data: PDF, Word, Excel, Powerpoint, .txt 

Graphics: TIF, PNG, JPEG, GIF 

Video: AVI, MOV, MP4, MPEG, WMV 

Audio: mp3, m4a 

 

Units, symbols and statistics 

Authors should use the International System of Units (SI) [1]. Units of radiation should be given 

in SI, e.g. 1 Sv, 1 Gy, 1 MBq. Exceptions are mmHg for blood pressure and g dl–1 for 

haemoglobin. For guidance, authors can refer to the publication Units, Symbols and 

Abbreviations. A guide for medical and scientific authors [2]. 
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All radiation factors (dose/time/fractionation) must be listed. 

Equations should be numbered (1), (2) etc. to the right of the equation. Do not use punctuation 

after equations. Do not include dots to signify multiplication – parameters should simply be 

typed closed up, or with a multiplication sign if necessary to avoid ambiguity. 

 

Statistical Guidelines 

The aim of the study should be clearly described and a suitable design, incorporating an 

appropriate number of subjects, should be used to accomplish the aim. It is frequently beneficial 

to consult a professional statistician before undertaking a study to confirm it has adequate 

power, and presentation of a power calculation within the paper demonstrates the ability of the 

study to detect clinically or biologically meaningful effects. 

 

Details should be provided on selection criteria, whether data were collected prospectively or 

retrospectively, and any exclusions or losses to follow-up that might affect the study population. 

Information on subject characteristics in groups being compared should be given for any factors 

that could potentially bias the comparison of the groups; such information is often best 

presented in a tabular format in which the groups are in adjacent columns. If the study was 

randomized, details of the randomization procedure should be included. 

 

Measures of variation should be included for all important results. When means are presented, 

the standard deviation or the standard error of the mean should also be given, and it should be 

clear which of these two measures is being quoted. When medians are given, measures of 

variation such as the interquartile range or overall range should also be included. Estimates of 

differences, e.g. between two means being compared, should be provided with 95% confidence 

limits to aid the reader and author to interpret the results correctly. Note that estimation of the 

size of effects, e.g. treatment or prognostic factor effects, is as important as hypothesis testing. 

 

Statistical procedures should be described and referenced for all p-values given, and the values 

from which they were derived should be included. The validity of statistical procedures should 

also be confirmed, e.g. the t-test requires normal distribution(s) in the basic data and the chi-

squared test is not valid when the expected numbers in cells are less than 5. Data may sometimes 

be transformed, e.g. using a log or square root transformation, to achieve normality. Non-

parametric tests should be used when the conditions for normality are not met. It should be 

noted, however, that the Wilcoxon signed rank test (the non-parametric equivalent of the paired 
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t-test) is semi-quantitative. If more than two groups are being compared then an analysis of 

variance should be performed before undertaking comparisons of pairs of groups. You are 

advised to seek the help of a professional statistician if you are uncertain of the appropriateness 

or interpretation of statistical methods. 

 

Analysis of repeated measurements on the same subject can give rise to spurious results if 

comparisons are made at a large number of different time points. It is frequently preferable to 

represent each subject’s outcome by a single summary measure chosen for its appropriateness. 

Examples of such measures are the area under the curve, the overall mean, the maximum or 

minimum, and the time to reach a given value. Simple statistics can then be applied to these 

summary measures. 

 

The results of the evaluation of a test procedure should state clearly the criteria used to define 

positivity, and the sensitivity, specificity, positive predictive value and negative predictive 

value should all be quoted together with their 95% confidence limits. 

 

1. Goldman DT, Bell RJ, eds. The International System of Units (SI). 5th edn. London, UK: 

HMSO; 1987. 

2. Baron DN, ed. Units, symbols and abbreviations. A guide for medical and scientific authors. 

5th edn. London, UK: Royal Society of Medicine Press; 1994. 

 

Publishing ethics 

The BIR’s publishing ethics are in place to promote ethical publication practice across all our 

books, journals and any other publications. This page outlines our policies on the major ethical 

principles of academic publishing. The BIR is a member of COPE (Committee On Publication 

Ethics). 

 Authorship 

 Original data 

 Declaration of funding source and conflicts of interest 

 Author misconduct and article withdrawal 

 Studies involving human and animal subjects 

 Informed consent 

Authorship 
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To be listed as an author, an individual should meet all four authorship criteria as defined by 

the International Committee of Medical Journal Editors (ICMJE). Equally, any individuals who 

meet these criteria should be included on the author list: 

 

 "Substantial contributions to the conception or design of the work; or the acquisition, 

analysis, or interpretation of data for the work"; AND 

 "Drafting the work or revising it critically for important intellectual content"; AND 

 "Final approval of the version to be published"; AND 

 "Agreement to be accountable for all aspects of the work in ensuring that questions 

related to the accuracy or integrity of any part of the work are appropriately investigated 

and resolved". 

The ICMJE further states that “Acquisition of funding, the collection of data, or general 

supervision of the research group, by themselves, do not justify authorship.” The BIR asks that 

authors fulfil the ICMJE requirements to be so listed. 

 

On submitting an article all authors must agree to the terms and conditions of our Licence to 

Publish which warrants that ‘all the Authors have made substantive contributions to the Article 

and assume full responsibility for its content.’ 

 

Individuals who do not meet all four criteria but who have made substantial contributions either 

to some of them or in other areas should be listed in the Acknowledgments. 

 

Changing the list of authors 

Once a manuscript has been received by the BIR, any changes in authorship will necessitate 

additional information: 

 

Adding an author 

The addition of an author requires that a 'confirmation of author status - addition' letter be signed 

and submitted to the editorial office by all authors, indicating agreement with both the addition 

and the placement of the proposed author in the listing of authors. The author’s contribution 

information should also be provided. 

 

Removing an author 
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The deletion of an author requires that a 'confirmation of author status - removal' letter be signed 

and submitted to the editorial office by all authors, including the one being removed, indicating 

agreement with the removal of the relevant author. 

 

If the removed author is to be added to the Acknowledgments section, receipt of a signed 

'confirmation of author status - removal' letter will be taken that all named authors agree to the 

same. 

 

Original data 

The Editors reserve the right to ask to inspect the raw data on which the results of a submitted 

article are based. 

 

Declaration of funding source and conflicts of interest 

 

Source of funding 

We ask that authors always make clear the source of any funding for research work or towards 

publication of their article. This applies to all article types and all sources of funding, including 

government, private or commercial sources as well as funding towards publication support for 

an article such as funding towards our article processing charge for BIR|Open, colour charges 

or editorial assistance. 

 

Conflicts of interest 

Conflicts of interest are defined as those that, through their potential influence on behaviour or 

content or from perception of such potential influences, could undermine the objectivity, 

integrity or perceived value of publication. 

We ask that the authors declare fully any conflicts of interest in their manuscript. A conflict of 

interest is an interest of the author(s) which may influence the objectivity, integrity and value 

of the publication. 

 

Examples include: 

 Employment by any organisation with a financial interest in or financial conflict with 

the publication of the article. 

 Funding source – financial support by any organisation with a financial interest in or 

financial conflict with the publication of the article. 



70 
 

 Personal financial interests – financial interests such as stocks and shares in companies 

with a financial interest in or financial conflict with the publication of the article; 

consultation fees or other remuneration from organisations with a financial interest in 

or financial conflict with the publication of the article; patents or patent applications 

which may be affected by publication of the article. 

 Membership to organisations with a financial interest in or financial conflict with the 

publication of the article. 

If a reviewer or editor of a paper feels a conflict of interest in making a decision on a paper, the 

paper should be returned to the editorial office for transfer to another editor/reviewer. 

 

Author misconduct and article withdrawal 

 

Author misconduct 

Author misconduct includes: 

 fabrication or falsification of research results 

 plagiarism 

 submission of your manuscript to more than one journal at the same time 

 redundant publications 

 The BIR endorses the policies of the International Committee of Medical Journal 

Editors and is a member of CrossCheck – the plagiarism detection initiative. All published 

articles have been screened using plagiarism detection software. 

 

Article withdrawal, retraction, removal or replacement 

Very occasionally circumstances may arise where an article published in BJR is affected by one 

of the issues above or may contain inaccurate data and must be withdrawn, retracted, removed 

or replaced. More detail on each of these processes is outlined below: 

 

Article withdrawal: 

This process is used for Advance articles – these are post-peer review versions of articles that 

have not yet undergone full copyediting and typesetting. These can occasionally contain errors, 

be submitted more than once in error or infringe our publishing ethics. 
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Article retraction: 

Infringements of our publishing ethics as detailed above OR errors in submission/publication 

in a published, final version of an article will result in the article being retracted. A retraction 

notice written by the authors and or editors/editorial office detailing the reason for retraction 

will be published in a subsequent issue of the journal, with a link on the electronic version to 

the original version of the article. 

 

Article removal: 

Very rarely an article may need to be removed, such as in cases where the article poses a serious 

health risk, is defamatory, infringes on the legal rights of others or is the subject of a court order. 

 

Article replacement: 

This occurs where false or inaccurate data in the original article – which may pose a health risk 

– is replaced. 

 

Studies involving human and animal subjects 

 

Humans 

Research on human subjects submitted to BIR journals must have been carried out in 

accordance with the standards set out in the Code of Ethics of the World Medical Association 

(Declaration of Helsinki) for experiments involving humans. 

 

Authors should include a statement at the end of the manuscript clarifying that: 

 such standards have been adhered to; 

 the research procedures were approved by the responsible committee on human or 

animal experimentation (institutional or regional); and 

 that informed consent was obtained for experimentation with human subjects. 

N.B. Please note, if your research involves human subjects who may be identifiable from 

the images, data or details included in your paper you will need to obtain informed consent 

for publication. Read more about informed consent for publication here. 

 

Please ensure that all patient details are anonymised as much as possible in your 

manuscript before submitting, this includes images, names, initials, hospital numbers etc. 
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Animals 

 Research on animal subjects submitted to BIR Journals must have been carried out in 

accordance with: 

 the UK Animals (Scientific Procedures) Act, 1986 and associated guidelines; OR 

 the EU Directive 2010/63/EU for animal experiments; OR 

 the latest edition of the National Institutes of Health guide for the care and use of 

Laboratory animals. 

Authors should include a statement at the end of the manuscript clarifying that: 

 such standards have been adhered to; and 

 the research procedures were approved by the responsible committee on human or 

animal experimentation (institutional or regional). 

We encourage the use of and adherence to the ARRIVE guidelines when writing and submitting 

your animal research to BIR Journals. Authors may find the ARRIVE checklist useful when 

submitting. 

 

Informed consent 

Authors should make all efforts to anonymise/eliminate patient data/images/identifying details 

from their manuscript. Please refer to our informed consent policy for more details. 

If there is any possibility that the patient can be identified in an illustration, photograph or other 

image, written informed consent for these details of the case to be published (incl. images, case 

history and data) must be obtained from the patient or a parent/guardian as appropriate and a 

line stating that this has been received must be included in the manuscript. 

 

The BIR endorses the International Committee of Medical Journal Editors’ policy on informed 

consent and full details can be found on their website. 

 

The informed consent of all patients participating in reported trials for their case to be published 

(incl. images, case history and data) must be obtained and a statement to this effect must be 

included in submitted manuscripts, when relevant. 


