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RESUMO
Objetivo: A pneumonia associada à ventilação mecânica (PAVM) é uma infecção 
frequente em UTI. No entanto, essa infecção pode ser evitada através de protocolos 
de cuidados orais. O objetivo deste estudo foi comparar a eficiência de protocolos de 
higiene bucal (escovação e procedimentos clínicos) aliados ao uso de clorexidina (grupo 
intervenção) com a de protocolos que fazem uso somente de clorexidina (grupo controle) 
na diminuição da prevalência da PAVM em pacientes adultos (≥ 18 anos) internados 
em UTI sob VM. Métodos: Nesta revisão sistemática e meta-análise, várias bases 
de dados nacionais e internacionais foram utilizadas para a identificação e seleção 
de estudos e literatura cinza seguindo critérios de elegibilidade. Resultados: Foram 
incluídos seis estudos, envolvendo 1.276 pacientes. Após a classificação dos estudos, 
três apresentaram baixo risco de viés, dois apresentaram risco de viés alto, e o risco foi 
incerto em um; entre os seis domínios avaliados houve predomínio de baixo risco de 
viés em cinco deles. Os resultados para riscos aleatórios foram semelhantes em direção 
e magnitude estatística — qui-quadrado = 6,34; diferença de risco: −0,06 (IC95%: 
−0,11 a −0,02); I2 = 21%; p = 0,007. Houve diminuição na prevalência de PAVM no 
grupo intervenção (n = 1.276) incluídos na meta-análise. Conclusões: Protocolos que 
incluem a remoção mecânica do biofilme associada ao uso de clorexidina podem reduzir 
a incidência de PAVM em pacientes internados em UTI sob VM.

Descritores: Unidades de terapia intensiva; Pneumonia associada à ventilação mecânica; 
Higiene bucal; Respiração artificial.
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INTRODUÇÃO

A ventilação mecânica (VM) consiste em um método de 
suporte para o tratamento de pacientes com insuficiência 
respiratória aguda ou crônica agudizada.(1) A pneumonia 
associada à ventilação mecânica (PAVM) é uma infecção 
pulmonar que se desenvolve em pelo menos 48 h ou 
mais após a admissão hospitalar em pacientes ventilados 
mecanicamente através de traqueostomia ou intubação 
endotraqueal. A PAVM é a infecção hospitalar com maior 
impacto nos desfechos dos pacientes e no aumento dos 
custos com cuidados de saúde.(2)

As estratégias de prevenção para PAVM incluem 
intervenções como elevação da cabeça, administração 
de antibióticos profiláticos, limitação da duração da 
VM e interrupção da sedação. A higiene bucal tem sido 
considerada um componente essencial na prevenção da 
PAVM e, sendo realizada de forma padronizada, pode 
reduzir significativamente a taxa de infecções do trato 
respiratório devido à colonização microbiana.(3)

Os enxaguantes bucais são eficazes na redução da 
microbiota oral. Entre eles, aqueles que contêm clorexidina 

são considerados o padrão ouro, mas há muitos efeitos 
adversos em seu uso. Portanto, há uma tendência em 
se buscar enxaguantes bucais que se mostrem eficazes 
como aqueles com clorexidina em termos de efeitos 
antimicrobianos e, ao mesmo tempo, causem menos 
efeitos adversos.(4)

O controle farmacológico da placa bacteriana através 
do uso de clorexidina é prático e amplamente aceito 
entre os profissionais de saúde.(5) Entretanto, a limpeza 
mecânica pode ser o método mais eficaz na diminuição 
de agentes patogênicos do biofilme.(6)

Dessa forma, a presente revisão sistemática e meta-
análise tem como objetivo primário responder se, em 
pacientes internados em UTI, houve maior eficiência na 
diminuição da incidência da PAVM com o uso de protocolos 
de saúde bucal (remoção mecânica do biofilme) associados 
ao uso de clorexidina quando comparados com protocolos 
que somente façam uso de clorexidina. Como objetivo 
secundário, comparamos os protocolos para identificar 
se houve diminuição no tempo de internação na UTI e 
na mortalidade hospitalar.
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MÉTODOS

Protocolo e registro
A presente revisão sistemática foi conduzida de 

acordo com os critérios de Preferred Reporting Items 
for Systematic Review and Meta-Analysis(7) e cadastrada 
no International Prospective Register of Systematic 
Reviews (no. CRD42018083932).

Informação de pesquisa e estratégia de 
busca

Os descritores foram selecionados de acordo com 
as listas de descritores DeCS e MeSH, e as questões 
foram definidas de acordo com a estratégia PICO: 
População: pacientes adultos (≥ 18 anos) internados 
em UTI sob VM; Intervenção: diferentes protocolos de 
higiene bucal aliados ao uso da clorexidina; Controle: 
protocolos baseados somente no uso de clorexidina; e 
desfecho (Outcome): eficiência de diferentes protocolos 
de higiene bucal somados ao uso de clorexidina na 
diminuição da incidência de PAVM.

A busca ocorreu nas seguintes bases eletrônicas: 
PubMed (MedLine), Biblioteca Brasileira de Odontologia, 
LILACS, Base de Dados de Enfermagem da BVS, 
SciELO e Cochrane Library (Cochrane Database of 
Systematic Reviews e Cochrane Central Register of 
Controlled Trials); para a literatura cinza, foi utilizada 
a Biblioteca Digital Brasileira de Teses e Dissertações 
do Instituto Brasileiro de Informação em Ciência e 
Tecnologia. As estratégias de buscas incluíram os 
descritores (sinônimos e plurais) dos termos “Intensive 
Care Units”, “Oral hygiene”, “Ventilator Associated 
Pneumonia” e “Randomized Clinical Trial”, em conjunto 
com os operadores booleanos (AND/OR) e adaptados de 
acordo com as particularidades de cada base eletrônica. 
A seguinte estratégia de busca foi utilizada: “Intensive 
Care Units”[All Fields] OR “ITU”[All Fields] OR “ITC”[All 
Fields] OR “Intensive care centers”[All Fields] OR 
“Intensive care center”[All Fields] AND “dentistry”[All 
Fields] OR “Oral hygiene”[All Fields] OR “oral health”[All 
Fields] OR “care oral”[All Fields] OR “dental”[All Fields] 
AND “Ventilator Associated Pneumonia”[All Fields] AND 
(“trial”[All Fields] OR “study trial”[All Fields] OR “clinical 
study”[All Fields] OR “randomized clinical study”[All 
Fields] OR “randomized clinical trial”[All Fields]). Além 
disso, para a literatura cinza, além da base eletrônica 
acima citada, foram consideradas as buscas manuais. 
Não houve restrições de idiomas ou ano de publicação.

Critérios de elegibilidade
Os critérios de inclusão foram os seguintes: 1) 

desenho: ensaios clínicos randomizados (ECR); 2) 
população: pacientes adultos (≥ 18 anos) internados 
em UTI e sob VM; 3) intervenção: protocolos de higiene 
bucal (remoção mecânica de biofilme) associados 
ao uso de clorexidina; 4) controle: somente uso de 
clorexidina; e 5) resultados esperados: eficiência de 
outros protocolos de higiene bucal somados ao uso 
de clorexidina na diminuição da incidência de PAVM. 
Foram excluídos estudos que avaliaram pacientes já 

diagnosticados com PAVM ou envolvendo pacientes 
edêntulos ou gestantes.

Seleção de estudo e processo de coleta
Os estudos levantados nas bases eletrônicas foram 

transferidos para o gerenciador de referências EndNote 
Web (Clarivate, Philadelphia, PA, EUA) para o seu 
armazenamento e exclusão de estudos duplicados. 
De forma independente, dois revisores avaliaram o 
título e o resumo dos estudos aplicando os critérios 
de elegibilidade, e um terceiro revisor avaliou os 
resultados discrepantes. Posteriormente, os estudos 
potencialmente elegíveis foram incluídos na segunda 
fase para a leitura de texto completo (artigos e teses), 
isso quando o título e o resumo não apresentavam 
informações suficientes para a direta inclusão do 
estudo. As discordâncias foram resolvidas através da 
discussão com o terceiro revisor. Para serem incluídos 
na meta-análise os estudos deveriam apresentar dados 
completos sobre os desfechos primários e secundários.

Síntese e apresentação de dados
Os estudos incluídos foram examinados 

independentemente, e as informações relevantes 
foram extraídas para avaliar a qualidade de cada 
estudo e realizar a síntese dos dados. Os detalhes 
dos estudos são mostrados na Tabela 1. Somente as 
informações disponíveis nos artigos foram consideradas 
para a redação da presente revisão. Os dados foram 
apresentados da seguinte forma: autor/ano; país; 
número da amostra; intervenção; controle; e desfechos 
(primários e secundários). Foram avaliadas a incidência 
de PAVM através de frequências absolutas e relativas 
como desfecho primário, assim como a tempo de 
internação na UTI, através da média e desvio-padrão, 
e a mortalidade hospitalar, através da frequência 
absoluta, como desfechos secundários.

Foram extraídos os dados sobre o desenho do estudo, 
população de pacientes, intervenção, comparação e 
resultados clínicos. O principal resultado de interesse 
era prevenção da PAVM. Outros resultados de interesse 
foram tempo de internação na UTI e mortalidade 
hospitalar.

Avaliações de risco de viés e sumarização
Apesar de o ECR ser o tipo de estudo clínico de maior 

evidência cientifica, esse é também muito propenso a 
vieses, seja pela arbitrariedade dos investigadores na 
seleção da amostra e aferição das variáveis analisadas, 
seja pela dificuldade de controlar outros fatores que 
podem influenciar o desfecho clínico. Embora existam 
várias ferramentas para avaliar a suscetibilidade a 
vieses em ECR, utilizou-se o programa Review Manager, 
versão 5.1 (RevMan 5; Cochrane Collaboration, Oxford, 
Reino Unido).

Análise quantitativa
Os valores de frequência de PAVM em pacientes 

internados em UTI sob VM foram obtidos dos estudos. 
Os resultados foram agrupados em dois grupos: 
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grupo intervenção — protocolos de higiene bucal 
(escovação e/ou procedimentos clínicos) associados 
ao uso da clorexidina — e grupo controle positivo — 
protocolos que utilizaram somente a clorexidina. Para 
a meta-análise o programa escolhido foi o Review 
Manager versão 5.3, com nível de significância de 
5%. Na comparação dos grupos, o tamanho do efeito 
definido foi a diferença entre as prevalências absolutas 
(diferença entre os riscos).(8) Os modelos de efeitos 
fixos e randômicos (aleatórios) foram utilizados para 
a comparação dos resultados obtidos a fim de poder 
analisar a heterogeneidade existente nos dois modelos. 
Por sua vez, a heterogeneidade foi avaliada usando o 
método do qui-quadrado, e o valor de I2 foi calculado. O 
valor estatístico de I2 (variação: 0-100) foi usado para 
analisar as variações de heterogeneidade: valores de I2 
> 75 podem indicar uma importante heterogeneidade.

RESULTADOS

Pesquisa e seleção de estudos
No total, 89 artigos foram encontrados e inseridos 

no gerenciador de referências para remoção dos 
artigos duplicados, restando 66. Desses, 21 foram 
selecionados na primeira fase de leitura do título e 
resumo, sendo que 15 desses artigos foram excluídos 
por não cumprirem os critérios de elegibilidade: 4 eram 
estudos realizados com bebês e crianças, 3 abrangeram 
pacientes edêntulos, e 8 não tinham um grupo controle 
positivo. Portanto, foram incluídos 6 estudos para a 
presente revisão qualitativa e 6 para a meta-análise, 
publicados entre 2009 e 2017 (Figura 1).

Número e característica da amostra
A amostra coletada pelos estudos incluídos na presente 

revisão sistemática foi composta por 1.276 pacientes 
adultos internados em UTIs sob VM e foi composta 
por 3 estudos realizados no Brasil,(9-11) 1 estudo na 
Espanha,(12) 1 estudo no Irã,(13) e 1 estudo nos EUA. (14) 
Houve participação de indivíduos de ambos os sexos, 
sendo 770 do sexo masculino e 506 do sexo feminino. 
Todos os participantes eram maiores de 18 anos e sua 
média de idade variou entre 45 e 63 anos. Os motivos 
da internação desses pacientes na UTI foram, em sua 
maioria, devido a doenças coronarianas, diabetes, 
doenças pulmonares, doenças neurológicas e neoplasias.

Tipos de intervenções e escala de aferição
Nos 6 estudos incluídos realizaram-se rotinas de 

higienização (Tabela 1); essa rotina foi realizada três 
vezes ao dia, em 4 estudos(9,10,12,14); e duas vezes ao 
dia, em 2(11,13)

Em todos os estudos incluídos foi utilizada 
clorexidina, em diferentes concentrações: 0,12%, em 
4 estudos(10-12,14); e 0,12% em pacientes conscientes 
e 0,2% em pacientes inconscientes, em 1 estudo.(9) 
A concentração não foi informada em 1 estudo.(13)

O grupo intervenção fez uso de escova elétrica, em 1 
estudo(14); a escova foi imersa em água destilada, em 
1(13); foi embebida em clorexidina, em 1(10); e a escovação 

foi realizada antes da aplicação da clorexidina, em 1.(11) 
Bellíssimo-Rodrigues et al.(9) utilizaram escovação e 
raspagem da língua, remoção de cálculo, tratamento 
restaurador atraumático, extração dentária e bochecho 
com clorexidina. Já no estudo de Lorente et al.,(12) a 
escovação foi seguida de limpeza com gaze embebida 
em 20 mL de clorexidina 0,12%, além de irrigação 
de 10 mL de clorexidina a 0,12% na cavidade oral e 
área orofaríngea (30 s), sendo aspirada na sequência.

As condições de higiene oral foram avaliadas por 
diferentes métodos. Em 1 estudo,(13) utilizou-se o 
índice de placa de Quigley e Hein modificado por 
Turesky.(15) Nos demais estudos,(9,10,11,14) esse tipo de 
avaliação não está claro, exceto no estudo de Lorente 
et al.,(12) que especificou que esse tipo de avaliação 
não foi realizado.

Incidência de PAVM
Em 1 estudo,(13) ficou demonstrada uma redução 

significativa na incidência da PAVM no grupo intervenção 
em relação ao grupo controle; em outro,(9) o tratamento 
dentário foi considerado seguro e eficaz para a prevenção 
da PAVM. Dois estudos(10,11) demonstraram que as duas 
técnicas de higiene oral apresentaram baixa incidência 
de PAVM, sem diferenças significativas entre os grupos. 
Por fim, 2 estudos(12,14) relataram que outros métodos 
de higienização associados ao uso de clorexidina não 
ajudaram na prevenção da PAVM.

Mortalidade hospitalar
Em relação à redução da mortalidade hospitalar, 

no estudo de Belíssimo-Rodrigues et al.,(9) não foi 
encontrada diferença significativa entre os grupos. 
Entretanto, o número de pacientes incluídos no grupo 
intervenção que vieram a óbito devido a PAVM foi 38,1% 
menor que no grupo controle. Em outro estudo,(11) 
houve redução da mortalidade no grupo intervenção em 
comparação ao grupo controle. Já em 3 estudos,(12-14) 
não foram encontradas diferenças significativas quanto 
à redução da mortalidade, enquanto em 1,(10) não 
foram mencionadas diferenças na mortalidade entre 
os grupos.

Tempo de internação em UTI
Em relação ao tempo de permanência de internação 

em UTI, 1 estudo(11) apontou uma redução nos pacientes 
do grupo intervenção, embora sem significância 
estatística. Três estudos(12-14) não encontraram diferenças 
significativas relacionadas ao tempo de internação 
na UTI entre grupo intervenção e grupo controle, 
enquanto outros 2 estudos não mencionaram o tempo 
de internação dos pacientes (9,10)

Viés de publicação
Todos os estudos foram incluídos na avaliação do 

risco de viés.(16) Na avaliação de risco de viés entre 
os estudos, a avaliação geral apresentou predomínio 
de baixo risco de viés em cinco domínios, e em 
somente um domínio o alto risco de viés predominou 
(cegamento entre pacientes e profissionais; Figura 2). 
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Figura 2. Riscos de vieses.
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Enfermagem.
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Na classificação de risco de viés individual, 3 estudos 
demonstraram baixo risco de viés,(9,10,13) e outros 2 
estudos foram considerados com alto risco de viés(12,14); 
apenas 1 estudo foi considerado como com risco de 
viés incerto,(11) como demonstrado na Figura 3.

Meta-análise
Todos os estudos foram incluídos na meta-análise,(9-14) 

perfazendo uma amostra de 1.276 pacientes. Na 
comparação entre o grupo intervenção e grupo controle 
em relação à diminuição da prevalência de PAVM, a 
síntese da análise mostrou que o grupo intervenção teve 
menor incidência de PAVM quando comparado ao grupo 
controle (p = 0,007). Foram realizados modelos aleatórios 
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Figura 3. Sumário dos riscos de vieses.

Figura 4. Comparação entre os grupos intervenção e controle em relação à redução da prevalência da pneumonia 
associada à ventilação mecânica, modelo fixo. M-H: método de Mantel-Haenszel; df: degrees of freedom (graus de 
liberdade); GI: grupo intervenção; e GC: grupo controle.

(Figura 4) e fixos (Figura 5) para a meta-análise. Os 
resultados para riscos aleatórios foram semelhantes 
em direção e magnitude estatística — qui-quadrado 
= 6,34; diferença de risco: −0,06 (IC95%: −0,11 a 
−0,02); I2 = 21%; p = 0,007 — sendo que a análise 
favoreceu o grupo intervenção quando comparado ao 
grupo controle na diminuição da prevalência da PAVM 
nos pacientes internados em UTI sob VM.

DISCUSSÃO

Os resultados da presente meta-análise permitem 
afirmar que a remoção mecânica de biofilme associada 
ao uso de clorexidina foram mais efetivos na redução 
da incidência de PAVM. Todos os estudos apresentaram 
redução de PAVM; porém, apenas 2 estudos(9,13) 
mostraram diferenças significativas nessa redução 
entre grupo intervenção e grupo controle. Nos outros 4 
estudos,(10-12,14) não houve diferenças estatisticamente 
significativas.

Há evidências científicas quanto ao uso da 
clorexidina em diferentes formulações (solução ou 
em gel) na redução da incidência de PAVM, de 25% 
para aproximadamente 19%.(14) No entanto, não há 
evidências suficientes mostrando a diferença dessa 
incidência quando há a remoção mecânica de biofilme 
(escovação manual, escovação elétrica ou com gaze).(12)

Em relação à mortalidade hospitalar, 5 estudos(9,11-14) 
não demonstraram diferenças estatisticamente 
significativas; porém, 2 desses estudos(9,11) relataram 
reduções na taxa de mortalidade relacionada à 
PAVM. Já em relação ao tempo de internação em 
UTI, 4 estudos(9,12-14) não demonstraram diferenças 
significativas entre os grupos, e apenas 1 estudo(11) 
relatou uma redução do tempo de internação.

Não há evidências significativas de que o uso de 
clorexidina esteja associado a diferenças na mortalidade 
hospitalar, duração da VM ou duração de permanência 
em UTI.(14) A remoção mecânica de microrganismos 
pode aumentar a eficácia dos efeitos da clorexidina 
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nas bactérias remanescentes ou diminuir o crescimento 
bacteriano.(11) A meta-análise mostrou que os métodos 
adicionais de higiene (remoção mecânica do biofilme) 
associados ao uso de clorexidina foram mais efetivos 
na prevenção da PAVM. 

Como limitações, devemos entender que os métodos 
propostos de higiene oral foram diferentes, como uso 
de escova manual ou elétrica, uso de gaze, imersão da 
escova em água destilada, raspagem lingual e número 
de limpezas ao dia. Os dados microbiológicos para 
verificar a relação entre a PAVM e taxa de mortalidade 
hospitalar não foram analisados nos estudos incluídos 
na presente meta-análise. Essa limitação abre o 
questionamento quanto ao potencial uso de antibióticos, 

com surgimento de resistência, efeitos adversos 
desnecessários e toxicidade desses medicamentos. A 
microbiota bucal e sua contribuição para a ocorrência 
de PAVM não foram demonstradas. Ademais, pontos 
como otimizar o tempo de intervenção e personalizar 
a intensidade da individualização de risco deveriam 
ser realizados. Estudos futuros adotando o mesmo 
protocolo para ECR poderão ser conduzidos no sentido 
de minimizar esses efeitos adversos.

Conclui-se que pacientes internados em UTI sob VM 
são mais beneficiados quando diferentes protocolos 
de remoção mecânica de biofilme (escovação e/ou 
raspagem) estão associados ao uso concomitante de 
clorexidina para a diminuição da incidência da PAVM.
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