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RESUMO

A preservagao da peca dentéria ¢ a melhor op¢ao para garantir a manutengao
morfologica e funcional do rebordo 6sseo alveolar. Em caso de faléncia dentéria, a
exodontia tdo atraumatica quanto possivel e a colocagao imediata do implante
apresentam beneficios estéticos e funcionais, permitindo a regeneragdo 0ssea € a
sobrevivéncia do implante. A presente monografia visa a avaliar as diferentes
estratégias para a preservacao e o aumento do rebordo alveolar apds a exodontia ou do

rebordo reabsorvido com recorréncia aos varios tipos de enxertos.

Para a literatura consultada utilizaram-se bases de dados, como PUBMED,
COCHRANE, SCIELO, intechopen.com, RCAAP - Repositério Cientifico de Acesso
Aberto de Portugal, para além de livros e de monografias relacionadas com o tema da

monografia.

Palavras-chave: Preservacao do rebordo alveolar; Regeneracao 6ssea; Materiais

osteogénicos; Técnicas de preservagdo Ossea.






ABSTRACT

Tooth preservation is the best option to guarantee a morphologic and functional
maintenance of alveolar ridge. In the cases of tooth failure, the most atraumathic
extraction and immediate implant placing represent esthetical and functional advantages
allowing bone regeneration and implant survival. Present study aims to evaluate
different strategies of alveolar bone preservation and augmentation procedures after

tooth extraction or due to reabsorbed bone crest with use of different graft materials.

PUBMED, COCHRANE, SCIELO, intechopen.com, RCAAP - Repositoério Cientifico
de Acesso Aberto de Portugal, books and monographs were used for bibliography

consulting.

Keywords: Alveolar bone preservation; Bone regeneration; Osteogenic materials; Bone

preservation techniques.
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Introducado

I - INTRODUCAO
1 — Enquadramento tedrico

ApoOs uma agressao ou trauma nao fatal, o tecido dsseo tal como outros tecidos
mesenquimatosos e tegumentares reage no sentido da reparagdo. Esta pode ocorrer com
reconstitui¢do integral do tecido, mantendo as caracteristicas dimensionais, estruturais e
fisiologicas ou com reconstituicao parcial, apresentando a perca da forma dimensional,
manutenc¢ao das outras caracteristicas, ou com ocorréncia de fibrose cicatricial,
diferenciagdo de tecido com caracteristicas fibrosas que encerra a ferida, mas nao
garante o mesmo desempenho fisiologico do tecido original (Araujo & Lindhe, 2011;

Giangiulio, 2014).

O osso esta sujeito a um continuo processo de remodelagdo, o “turn-over” 6sseo,
durante toda a vida do individuo, em que tecido novo se forma por um mecanismo de
reabsorc¢ao/deposi¢do bem documentado (Parra-Torres, Valdés-Flores, Orozco &

Veldzquez-Cruz, 2013).

Em Medicina Dentdria avulta a necessidade de controlo das caracteristicas do processo
alveolar de cada um dos ossos maxilares, dada a relevancia na manuten¢do das pegas
dentarias ou na sua substitui¢ao protética quando a faléncia se impde (Dinato, Nunes &

Smidt, 2011; Glocker, Attin & Schmidlin, 2014).

Devido as lesdes traumaticas, infe¢des, anomalias, alteracao de grandes areas perdidas
ou outras alteragdes na homeostasia, a remodelagao dssea podera ser requerida

recorrendo aos enxertos 0sseos (Reis, 2015).

Focando-se na preservagdo do rebordo alveolar, a conservagdo desta zona constitui uma
estratégia altamente importante de manutenc¢ao da quantidade de osso disponivel
adequada para permitir a manuten¢ao dentaria ou evolugdo para posterior reabilitagao.
As estratégias para a preservacao do rebordo alveolar baseiam-se na diversidade
biologica e funcional dos materiais existentes, combinadas com as técnicas que sao
peculiarmente escolhidas para cada caso. A preservacao do rebordo comega com a
manuten¢do de saude periodontal. Quando a primeira etapa falha, a intervencao

cirtrgica do profissional ¢ necessaria (Glocker et al., 2014).
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Estratégias para a preservagado do rebordo alveolar

Na presente monografia pretende-se abordar a biologia do tecido 6sseo, bem como as
técnicas de preservacao e de regeneracdao mais fiaveis, reprodutiveis e eficazes que

poderdo ser empregues para a sua manutencgao.
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Desenvolvimento

II1 - DESENVOLVIMENTO

2 — Tecido o0sseo

2.1 — Histologia do tecido 0sseo

O tecido 6sseo € uma estrutura dura, vascularizada, rigida e em constante renovagao e
remodelagio. E uma forma especializada de tecido conjuntivo constituido por uma fase
mineral, formada essencialmente por cristais de fosfato de calcio, sob a forma de
hidroxiapatite, que assenta numa matriz organizada de colagénio (Judas, Palma, Falacho
& Figueiredo, 2012). Os ossos constituem o esqueleto humano e atuam como suporte
para os musculos, tecidos e 6rgaos existentes no organismo. Para além de suporte, tem
um papel de protecdo dos 6rgdos, fornece o meio apropriado para a medula 6ssea. Os
0ss0s atuam como um reservatorio mineral, sobretudo para o ido calcio (Marques,

2010).

Este tecido encontra-se em constante remodelagdo e a sua homeostasia depende do
equilibrio entre os processos de reabsorcao e de reposi¢ao. Estes processos promovem
adaptacao do tecido dsseo as necessidades fisiologicas do organismo e permitem a
substitui¢do dos tecidos antigos. A reabsor¢do d0ssea ¢ o processo de eliminacdo do
tecido ja existente e € feita pelas células especificas, chamadas osteoclastos. Por outro
lado, a reposicao Ossea ¢ a formagdo de tecido novo, realizada pelas células

denominadas osteoblastos (Parra-Torres et al., 2013; Amirouche & Bobko, 2015).

O tecido 6sseo tem duas formas de apresentagdo bésicas — 0sso trabecular e 0sso
cortical. O osso trabecular também designado por osso esponjoso com aspeto
semelhante a uma colmeia. O osso cortical tem uma estrutura densa e solida que
envolve o espaco medular. Possui duas camadas: uma externa — peridsteo e outra interna
— endoésteo. O peridsteo € o tecido fibroso conjuntivo que contém vasos sanguineos,
inervagao e tem fungao de protecao e de nutrigdo do osso. O endosteo € uma estrutura
membranosa que cobre o 0sso cortical e trabecular, bem como os canais sanguineos

(canais de Volkmann) (Kini & Nandeesh, 2010; Judas et al., 2012).
No tecido 6sseo podem ser destacados os seguintes tipos de células:

Ostedcitos: células mais abundantes no osso responsaveis pela calcificagdo da matriz

osteoide, homeostasia sanguinea do célcio, e atua como mecanorecetor das células
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Estratégias para a preservagado do rebordo alveolar

osseas. Derivados dos osteoblastos, localizam-se e lacunas dentro da matriz dssea e
contactam entre si através de canaliculos através dos quais € realizado o transporte de
nutrientes. Os ostedcitos possuem prolongamentos que contactam uns com os outros
através de gap junctions, constituindo uma rede que faz lembrar a rede neuronal. Como
sdo células mais numerosas no tecido dsseo e possuem uma organizacao em rede,
conseguem captar os estimulos mecanicos e induzir alteragdes no 0sso. Assim, 0s
osteocitos podem ser chamados de mecanotransdutores que transmitem informacgdes das
forgas atuantes externas para o interior dos constituintes dsseos ou de mediadores
adaptados as alteracdes constantes e remodelagdo da microestrutura dssea (Kini &

Nandeesh, 2010; Judas et al., 2012)

Osteoblastos: originadas de células estaminais do mesenquima da medula 6ssea e sao
responsaveis pela sintese da matriz dssea e a sua mineralizag@o. Sao células
mononucleadas e a sua forma depende do ciclo celular em que se encontram.
Normalmente, possuem uma forma ctbica, altamente polarizada. Entre estas células
forma.se comunicagdes através de gap junctions. Dentro da matriz dssea, sintetizam a
parte organica constituida pelo colagénio tipo I, glicoproteinas e proteoglicanos. As
proteinas ndo colagénicas t€ém uma funcao importante na ligacdo do colagénio aos
cristais de hidroxiapatite para permitir a mineralizacdo da matriz. Para além de
proteinas, os osteoblastos sintetizam os fatores de crescimento que desempenham a
diferenciagdo dos osteoclastos e formagao do tecido 6sseo. Os osteoblastos sao células
ricas em fosfatase alcalina e possuem recetores para hormona paratiroideia e estrogénio

(Kini & Nandeesh, 2010; Moreira, 2013).

Osteoclastos: sdo células gigantes e multinucleadas, responsaveis pela remodelagdo e
renovagao 0ssea, nomeadamente pela sua reabsorcao. Localizam-se preferencialmente
no endosteo, podendo serem vistos na superficie do periosteo. Derivadas de monocitos,
elas atravessam os capilares sanguineos e presume-se que desaparecem ou morrem apos
terminarem a sua func¢do. A ativagdo dos osteoclastos ¢ realizada por meio de uma
proteina — RANKL — produzida pelos osteoblastos. Ao interagir com a proteina RANK,
localizada na superficie dos pré-osteoclastos, leva a ativagao dos osteoclastos e posterior

osteoclastogénese (Kini & Nandeesh, 2010; Moreira, 2013).
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Matriz d6ssea: ¢ composta pela parte organica (colagénio tipo I, proteoglicanos e
glicoproteinas) e pela parte inorganica que consiste sobretudo nos ides do cristal de
hidroxiapatite: ido calcio e 1do fosfato. A parte inorganica ou mineral encontra-se
assente na fase organica de colagénio. O que confere a rigidez ao 0sso € a organizagao
dos minerais em hidroxiapatite. A formulacao deste cristal pode ser apresentada sob a
formula quimica Caio(PO4)s(OH)2 com substituicdes seguintes: no ido calcio (Mg?*;
Sr**; Na*; K*; Si), no ido fosfato (CO32; HPO42) e no ido hidroxido (COs7; F). Ao
longo da vida, a por¢do organica vai ser modificada conforme a disponibilidade de i0es
presentes no organismo e alimentagdo. O colagénio, componente organico
predominante, confere ao osso uma grande resisténcia as forgas de tensdo, enquanto que
a parte inorganica resiste as for¢as de compressao. Para além do colagénio do tipo I que
ocupa 80%, existe o colagénio tipo III e tipo IV e VII com 5-15% e menos de 5%,
respetivamente. Ainda existem as proteinas ndo colagénicas que exercem um papel
importante na organizagao e na mineralizacdo da matriz dssea. O osso calcificado
contém 25% da matriz orgénica, 5% de agua e 70% de por¢ao inorganica. Existe ainda a
componente funcional, representada pelos fatores de crescimento e citoquinas. A maior
parte deles ¢ sintetizada pelos osteoblastos, t€ém uma fun¢do importante na regulagcao

celular do ciclo de remodelagdo 6ssea (Kini & Nandeesh, 2010; Judas et al., 2012).

2.2 — Fisiologia do tecido 0sseo

A osteogénese ou ossificagdo € um processo complexo de sintese do tecido 6sseo que
pode ser resumido em trés estadios principais: sintese da matriz organica extracelular,
mineraliza¢cdo da matriz e por fim, remodelagdo dssea através de processos de
reabsorcao e reformacdo. A ossificacdo pode ser de duas formas: intramembranosa e
endocondral. Na ossificagdo intramembranosa ocorre na deposicao de células
mesenquimatosas indiferenciadas e proliferadas nas areas de mesénquima. Estas células
comegam a sintetizar a matriz organica, onde existem os vasos sanguineos, fibroblastos
e células progenitoras. Sob vdrios fatores, genéticos e locais, as células comecam a
diferenciar-se em osteoblastos e estes produzem a matriz osteoide que posteriormente
vai ser mineralizada. O conjunto destes centros de ossificagao desenvolve uma estrutura
entrelagada pelo peridsteo, com trabéculas dsseas no seu interior. A maior parte dos

ossos do complexo maxilo-facial tem origem intramembranosa. Por sua vez, na
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ossificacdo endocondral a cartilagem atua como modelo percursor da ossificacdo. As
c¢lulas mesenquimatosas indiferenciadas comegam a sua proliferacdo, condensagao e
diferenciam-se em condroblastos que sintetizam uma matriz cartilaginea. A matriz
cartilaginea evolui para os condrécitos que formam uma cartilagem hialina com aspeto
de osso. O processo endocondral possui a ossificagdo em dire¢do centripeta, onde as
células pericondrais diferenciam-se em osteoblastos e estas, por sua vez, produzem a
matriz 6ssea que sera posteriormente mineralizada (Marques, 2010; Emans, Caron,

Rhijn & Welting, 2012).

2.3 — Organizacao do tecido 0sseo

Baseando-se no tipo de colagénio, podem ser distinguidos dois tipos 0sseos: 0sso
lamelar e osso esponjoso. O osso lamelar ¢ denso, caracterizado pelo alinhamento
regular e paralelo em relacdo as fibras de colagénio, o que lhe confere forca de
resisténcia significativa. Por sua vez, o0 0sso esponjoso ¢ caracterizado pela estrutura
mais desorganizada de colagénio, depositada ao acaso e produzida quando os
osteoblastos produzem o osteoide rapidamente (Emans et al., 2012; Oryan, Alidadi,

Moshiri & Maffuli, 2014).

2.4 — Dinamica do tecido 0sseo

O tecido 6sseo encontra-se em remodelacao continua. A remodelagdo Ossea ¢ a base
celular do metabolismo 6sseo e ¢ o processo pelo qual os ossos mudam a sua forma em
resposta as forgas externas ou alteragdes ao nivel molecular. E um mecanismo de
substitui¢do ou de remodelagdo que permite preservar a integridade Ossea, a sua funcao,
substituir as células antigas e prevenir a degradacdo 6ssea. A remodelagdo ¢ assegurada
pelos dois acontecimentos interdependentes: reabsor¢ao (processo de catabolismo ou
destrui¢do), assegurado pelos osteoclastos, e aposicao (processo de anabolismo ou de
sintese), assegurado pelos osteoblastos. No organismo saudavel existe um balanco entre
estes dois processos, onde quantidade de osso reabsorvido ¢ regenerada (Ikeda &

Takeshita, 2014; Amirouche & Bobko, 2015).
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A primeira fase de reabsorc¢ao consiste na acidificagdo da lacuna, através da producao
de protdes H' e anides CI', provocando a dissolugdo dos cristais de hidroxiapatite,
constituintes da fase mineral da matriz 6ssea. Numa segunda fase, tem lugar a
degradacao completa da fase organica por acdo de numerosas enzimas proteoliticas

(catepsinas e metaloproteinas da matriz) (Judas et al., 2012).

O metabolismo nao se limita apenas a atividade osteoblastica e osteoclastica, mas
também envolve o controlo de outros fatores, como a disponibilidade dos minerais,
hormonas sistémicas, fatores de crescimento, vitaminas, citoquinas e prostaglandinas.
Os fatores de crescimento merecem uma atencao especial dado que sdo importantes no
controlo dos estimulos mecanicos e das hormonas. Sao sintetizadas, maioritariamente,
pelas proprias células dsseas como os osteoblastos. A remodelagdo 6ssea compreende
um ciclo ordenado de acontecimentos em que o 0sso intacto vai entrar em processo de
reformagdo, onde o catabolismo vai ser retomado pelo anabolismo. Este ciclo ¢
localizado numa determinada area e ndo tem interferéncia com as outras partes osseas.
Deste modo, permite que a reparacdo dos danos, ocorridos numa determinada area, seja
efetuada num tUnico local. A osteogénese ou anabolismo 0sseo € realizado pelos

osteoblastos (Parra-Torres et al., 2013).

O esqueleto dsseo serve de suporte para 0 nosso organismo, protege os 0rgaos, acomoda
os musculos e permite realizar diversos movimentos do corpo. Na arquitetura 6ssea existe
uma forte ligacao entre a forma e a fungdo. Dependendo das solicitagdes mecanicas, da
dificuldade e da gravidade das forgas, o tecido Osseo vai-se moldando de modo a
conservar a densidade Ossea necessaria (Amirouche & Bobko, 2015). Estes estimulos
dindmicos ou estaticos permitem gerir a capacidade com que a manutengdo Ossea seja
feita (figura 1.1). Se o individuo tem uma vida sedentaria, os processos metabolicos
Osseos serdo mais lentos comparativamente com o organismo do atleta. Um atleta possui
o metabolismo 6sseo muito elevado, devido as cargas mecanicas as quais submete o seu
esqueleto. Neste organismo o osso tem uma remodelagdo de taxa elevada, pois os seus
tecidos estdo constantemente a ser submetidos as forg¢as que os desgastam. O tecido tende
a adaptar-se as fungdes e as cargas realizadas pelo organismo. A geometria interna do
0ss0, bem como a distribui¢ao dos seus componentes varia conforme as forcas de tensao
a que estao submetidas. “Assim, as trabéculas 6sseas encontram-se preferencialmente
alinhadas segundo a dire¢do das tensdes maximas aplicadas, o que origina uma

distribuicdo anisotrdpica da resisténcia e rigidez do osso” (Judas et al., 2012).
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Os mecanismos de remodelacdo acompanham o crescimento 6sseo e as alteragcdes de
hipertrofia. Assim, quando os estimulos mecanicos sao reduzidos — o esqueleto apenas
exerce as funcdes vitais, a reabsor¢ao supera a formagao e temos 0s 0ssos com pouca
massa Ossea. Pode acontecer ao contrario, quando o organismo possui um forte

anabolismo 6sseo onde podera ocorrer a deposi¢do excessiva da massa Ossea.

Sistema canalicular

Modelacio
Remodelacio | Ostedcitos (Formagio)

de danos

Figura 1.1 — Representa¢ao do modelo biomecanico de remodelagdo 6ssea. A aplicagdo de uma for¢a numa
area provoca deformagdo que causa danos no tecido 6sseo. Esta deformacgdo transmite a informagdo aos
ostedcitos que, por sua vez, vao estimular os processos reparadores ou de remodelagdo para remover os

danos. Adaptado de Judas et al., 2012.

Assim, a remodelacao ¢ uma traducdo funcional das alteracdes celulares, permitindo a
adaptacdao funcional, a otimizagdo das estruturas Osseas, bem como repara as areas
danificadas do tecido. O ciclo de remodelacdo dssea compreende cinco fases importantes
como: ativacdo, reabsorcdo, reversdo, formacgdo e terminus (figura 1.2). Na fase de
ativagdo acontece o reconhecimento da zona na superficie 6ssea e a sua preparacao para
a remodelagdo. Ocorre a proliferagdo e migracao dos precursores mononucleados dos

osteoblastos e de osteoblastogénese, nomeadamente das proteinas RANKL, cujo aumento
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da expressdo reforca a atividade de reabsorcdo. Numa segunda fase, verifica-se a
inversdo/reversao, com reparagdo da area danificada. Nesta altura, sdo “chamadas” as
células osteoprogenitoras para o local que vao ativar a fungdo osteoblastica ou
regeneradora do tecido. Esta fase, chamada de “coupling”, é importante pois nela os
osteoclastos e os osteoblastos encontram-se e verifica-se a comunicacao bilateral para o
término da atividade osteoclastica e promogao osteoblastica. Ainda na inversao/reversao,
os osteoclatos cavam as areas em profundidades ou lacunas de Howship, onde vai ser
depositada a matriz osteoide, posteriormente mineralizada. Na formacao, ha sintese de
matriz osteoide, a sua deposi¢do nas lacunas de Howship e a posterior mineralizacao.
Nesta fase, ¢ interessante a existéncia de osteoclastos, pois eles ativam os processos de
formagdo Ossea, segregando os fatores ativadores de osteoblastos. Por fim, no terminus,
vém os ostedcitos com papel importante na regulagdo que determina a diferenciacdo de
osteoblastos que segregam as células de revestimento 6sseo e ddo o fim a remodelacao

(Para-Torres et al., 2013; Amirouche & Bobko, 2015).

Pre-osteoclasts Mononucleated Osteoblasts
osteoclasts
i Pre-osteablasts Osteocytes
. Y G e S
“Resting bone . , U/ ¥ : ' i

+ " surfaces

', 'Reversal ', ' “Bone formation » .’  * Mineralization *, .

[
| -3 weeks ) ~3 months >

Figura 1.2 — Ciclo de remodelagao 6ssea. Adaptado de Lindhe, Lang & Karring, 2008, p.88.
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2.5 — Mecanismos da remodelacao 0ssea

2.5.1 — Fatores sistémicos

2.5.1.1 — Hormona da paratiroide, PTH

E um péptido secretado pela glandula tiroide. A concentragdo plasmatica de célcio
controla a producdo desta hormona. Assim, as concentragdes elevadas de calcio
diminuem a secre¢ao de hormona paratiroideia. Por sua vez, as concentragdes baixas de

calcio plasmatico aumentam a producio da hormona.

A hormona paratiroideia tem fun¢do de regulacdo das concentragdes idnicas — de calcio
e de fosfato, no fluido extracelular. A remodelacao 6ssea, absor¢ao intestinal ¢ excregao
renal s3o mecanismos que interferem na regulagao de calcio e a hormona paratiroideia

tende a repor essas concentragoes (Azevedo et al., 2014).

Os niveis da hormona paratiroideia t€ém influéncias no tecido dsseo que se expressam
em dois mecanismos. Os altos niveis da hormona resultam em hiperparatiroidismo
primario e secunddrio e aumentam a agao osteoclastica. Por outro lado, os niveis baixos
desta hormona parecem resultar em aumento da acdo osteobléstica. Para além de
influenciar os niveis de célcio, a hormona paratiroideia também atua sobre a
concentracao de 130 fosfato. Assim, os seus niveis altos provocam a absor¢ao de fosfato
no tubulo distal do rim causando hipercalcemia (Parra-Torres et al., 2013; Azevedo et

al., 2014).
2.5.1.2 — Calcitonina

Calcitonina ¢ um péptido sintetizado pelas células C parafoliculares da tiroide. A sua
funcdo principal € inibi¢do da reabsorc¢ao 6ssea mediada por osteoclastos, aumenta a
excrecao de célcio e de fosforo e diminui os niveis de calcio e de fosforo sanguineo. Em
geral, a calcitonina diminui os niveis de 3o célcio e deste modo tem o efeito contrario

ao da hormona paratiroideia (Keller et al., 2014).

A fungdo da calcitonina parece ser contraditoria. Pode tanto aumentar os niveis de
calcio como diminui-los. A sua deficiéncia ndo resulta em hipercalcemia nem em

hipocalcemia aquando do seu aumento (Davey & Findlay, 2013).
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2.5.1.3 — Vitamina D

A Vitamina D ¢ uma substancia esteroide e liposoluvel que inclui dois tipos: Vitamina
D3 — forma enddgena ou colecalciferol, e Vitamina D> — forma exdgena ou
ergocalciferol. A Vitamina D> ¢ um equivalente vegetal da Vitamina D3. A Vitamina D
tem participag@o ativa no metabolismo de calcio no organismo humano. Assim, tem
efeito sobre o metabolismo dsseo. A deficiéncia em Vitamina D pode levar as doengas
com falta de mineralizagdo dssea. O raquitismo e osteomalacia sdo exemplos das
deficiéncias de mineralizagdo 6ssea na crianga e no adulto, respetivamente (Marques,

2010; Galvao, Galvao, Reis, Batista & Casulari, 2013).

A forma ativa da Vitamina D ¢ a 1,25 — (OH);D3. A Vitamina D comega a sua ativacao
da radiagdo ultravioleta proveniente do sol através dos recetores existentes na pele.
Transforma-se em 7- dehidroxicolesterol e depois em Provitamina D3 e Vitamina D3. A
Vitamina D3 ¢ metabolizada no figado e toma a forma de 25 — hidroxicolecalciferol (25-
OH-D:3). Esta forma passa para a corrente sanguinea sob a forma de plasma 25-OH-Ds e

no rim adquire a sua forma mais ativa que ¢ 1,25 — (OH).D3 (Galvao et al., 2013).

A forma ativa da Vitamina D atua no rim, no intestino e no osso. No intestino, a
Vitamina D estimula os niveis de absorgdo de calcio a partir do jejuno e do ileo. E o
efeito mais significativo desta vitamina no organismo. A 1,25-D também estimula a
absor¢do de fosforo. No o0sso, a Vitamina D tem efeito sobre a mineralizacao do
osteoide e pode causar a reabsor¢do Ossea pela estimulagdo dos osteoclastos. A
regulagdo da expressdo da osteocalcina também pode ser regulada pela Vitamina D.
Essa expressdo da osteocalcina pode ter efeito no colagénio tipo I. Os rins diminuem a
excregao do célcio e do fosforo enquanto o sangue aumenta esses niveis (Peters &

Martini, 2014).

A paratormona influencia o comportamento funcional da Vitamina D, sobretudo a nivel

intestinal durante a absorcao de ido célcio.
2.5.1.4 — Hormona de crescimento

A hormona de crescimento ¢ produzida e armazenada nas células na glandula
hipofiséria e tem um papel importante na regula¢do do crescimento 6sseo e celular. Para

além disso, tem funcdo de estimular a deposi¢do de proteinas. A deficiéncia desta
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hormona pressupde uma anormalidade na estatura esperada do ser humano. Os seus
niveis insuficientes provocam a diminui¢do do crescimento dos ossos longos e dos
musculos o que conduz a uma aparéncia andmala. Na situacao contraria, com niveis
altos desta hormona, o ser humano adquire uma altura muito superior a esperada. Os
niveis da hormona de crescimento tendem a diminuir com adolescéncia (Pagnoncelli,

Gerzson, Camilotti, Jasper & Boing, 2015).
2.5.1.5 — Estrogénio

Os estrogénios sdo substancias esteroides, produzidas pelos 6rgdos sexuais femininos,
0s ovarios. Apresentam varias fungdes a nivel do tecido 6sseo como, por exemplo,
aumentam a atividade dos osteoblastos, inibem a saida do calcio do organismo através
da diminuicao da atividade dos osteoclastos e estimulam o crescimento dos 0ssos

longos (Wolff et al., 2012).

Os estrogénios tém um papel relevante na manutencao do tecido 6sseo no sexo
feminino. Este tecido é muito sensivel as alteragdes da hormona em questdo devido a
presenca na superficie dos osteoclastos do recetor para a mesma — estradiol. Assim, o
estradiol parece ter um papel importante na regulacdo da remodelagdo 6ssea. Quando os
niveis de estrogénio estdo diminuidos, existe um desequilibrio entre a atividade

osteoblastica e osteoclastica (Lindhe, Lang & Karring, 2008; Wolff et al., 2012).

2.5.2 — Fatores locais

Os fatores locais referem-se as substancias, sintetizadas pelas proprias células osseas,
como os osteoblastos, e denominam-se de fatores de crescimento. Estes t€ém o poder de
induzir a proliferacdo, diferenciacdo e atividade funcional de células ¢sseas, de forma
autonoma ou em conjunto com fatores sistémicos. Os fatores locais podem ser
incorporados na corrente sanguinea e levados aos locais onde exercem atividade

autocrina ou paracrina sobre as células do tecido 6sseo (Marques, 2010).

Por vezes, os fatores sistémicos e locais atuam em conjunto, transmitindo a informagao
extracorporal para dentro das células. Por exemplo, durante a atividade fisica existe uma
pressao exercida sobre 0s 0ssos, cuja carga ¢ transmitida as células dsseas através de

mecanorecetores para ativarem a defesa contra os danos. A mecanotransdugao ou
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mecanorece¢do ¢ uma interacao entre a velocidade de movimento do fluido extracelular
e 0s ostedcitos, em que nestes ultimos ocorre a conversao em sinais € mensagens ao
nivel molecular. Estas mensagens e sinais serao captados pelas substancias a superficie
celular que ativam os processos de remodelacdao. Assim, nos locais de tensdo ocorre

uma maior taxa de renovac¢ao de tecido, atuando a reabsor¢do e a aposi¢cdo de novas

células (Amirouche & Bobko, 2015).

2.6 — Crescimento do esqueleto craniofacial

O crescimento craniofacial ¢ um conceito que engloba a sequéncia de modificagdes das
estruturas dsseas do cranio e da face. E controlado pelos trés tipos de fatores,
classificados segundo Van Limborgh em: fatores genéticos intrinsecos — inerentes aos
tecidos craniofaciais; fatores epigenéticos (locais - 6rgdos com o seu préprio fundo
genético; gerais — hormonas sexuais) e em fatores ambientais (locais — pressdo externa,

forcas; gerais — provenientes do ambiente externo) (Ferreira, 2002; Proftit, 2008).

Na formagdo 6ssea endocondral ou cartilaginosa (base do cranio, mandibula, ossos da
mao) o 0sso ndo se desenvolve diretamente da cartilagem, mas sim cresce invadindo-a e
substituindo-a. Enquanto na ossificacao intramembranosa, existente na maxila, o 0sso
cresce por deposicao localizada de células osteoprogenitoras. Na figura 2.1 esta
representado o ciclo de reabsor¢ao-aposi¢do que provoca um movimento de

deslizamento das estruturas no sentido da aposi¢do (Ferreira, 2002).

Figura 2.1 — Retificagdo da curvatura do osso parietal devido a aposi¢@o (+) e a reabsorgdo (-) Ossea.
Adaptado de Ferreira, 2002, p. 42.
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O crescimento 6sseo ¢ passivel de ser estudado de varias formas, desde os estudos
antropométricos basicos aos métodos avangados como corantes, radioisotopos,
marcadores naturais e artificiais, entre outros. O método mais aplicavel, sobretudo em
ortodontia, ¢ a cefalometria radiografica (Proffit, 2008; Ferreira, 2002).

O centro de crescimento da maxila localiza-se no tiber e o septo cartilagineo serve de
orientador de crescimento que se efetua para baixo e para a frente em relagao ao cranio
e a base craniana (figura 2.2). Ou seja, a maxila realiza o movimento de transladag¢ao no
espaco movendo-se no sentido acima referido (Proffit, 2008; Ferreira, 2002). O
crescimento da maxila é exclusivamente do tipo intramembranoso e realiza-se de duas
formas: por remodelagao superficial e por aposi¢dao do 0sso nas suturas que a maxila ao

cranio e a base craniana (figura 2.3).

Figura 2.2 — Transladagdo do osso maxilar. O movimento ocorre no sentido para baixo e para a frente a
medida que os movimentos dos tecidos e das estruturas adjacentes afastam-na, abrindo espaco, onde
ocorre uma nova aposigdo 6ssea. Adaptado de Proffit, 2008, p. 45.

Aquando do desenvolvimento em largura, este termina com o desenvolvimento dos
ossos de origem endocondral, visto que estes ultimos tém dominio sobre os de origem

intramembranosa.
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Figura 2.3 — Areas de reabsorgio e de aposi¢do do osso maxilar. As zonas de reabsorgio e de aposigdo
apresentam-se respetivamente assinaladas por (+) e (-). Zonas de aposi¢ao: tuber, processo alveolar,
regido da espinha nasal anterior, suturas: frontomaxilar, zigomaticomaxilar, pterigopalatina; superficie
bucal do palato. Zonas de reabsor¢do: por¢do nasal do processo palatino do maxilar, superficie vestibular
da maxila anterior ao processo zigomatico, regido do seio maxilar. Adaptado de Ferreira, 2002, p. 44.

Na mandibula o crescimento ¢ do tipo intramembranoso aposicional de superficie e do
tipo endocondral nos condilos. O seu padrao geral pode ser representado de duas formas
(figura 2.4). Quando o crescimento € visto de uma perspetiva da base craniana estavel, o
queixo move-se de baixo e para a frente. Se o crescimento € visto da perspetiva dos
estudos com corantes vitais, ha um desenvolvimento excecional e remodelagdo do ramo,

com deslocagdo posterior da mandibula (Proffit, 2008; Ferreira, 2002).

Figura 2.4 — Sentido do crescimento mandibular. A — a partir da base craniana estavel; B — da perspetiva
dos corantes vitais que revelam as modificagdes minimas. Adaptado de Proffit, 2008, p. 46.
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A zona principal de desenvolvimento mandibular situa-se na superficie posterior do
ramo ascendente e nos processos condial e corondide (figura 2.5). O corpo mandibular
cresce em comprimento por aposicao do 0sso na superficie posterior. A transladacao
deste 0sso ocorre no sentido para baixo e para a frente. Na mandibula ocorre um forte
crescimento no bordo posterior do ramo ascendente o que cria espago para o

desenvolvimento e erup¢ao dos molares permanentes (Proffit, 2008).

Figura 2.5 — Areas de reabsor¢do e de aposi¢io na mandibula. Zonas de reabsorgdo: bordo anterior do
ramo ascendente, regido supramentoniana. Zonas de aposi¢ao: condilo, bordo posterior do ramo
ascendente, processo alveolar, bordo inferior do corpo, chanfradura sigmoide, processo coronoide, mento.
Adaptado de Ferreira, 2002, p. 46.

Como podemos verificar, o desenvolvimento 6sseo constitui um processo complexo e
longo, com constante remodelacdo e adaptacdo as estruturas vizinhas, onde existe o
dominio de um tipo de ossificacdo sobre o outro que pode ditar o término do aumento
estrutural. O crescimento 6sseo € mais ativo nos individuos jovens, pois durante este
periodo a taxa de aposi¢ao ¢ maior do que a da reabsor¢ao devido a presenga de
hormonas estimulantes de desenvolvimento, bem como da existéncia de estruturas que
fazem mover o 0sso. Mais tarde, entram os mecanismos de aposicao e de reabsorcao
(embora existem sempre mas em menor poténcia) que provocam, essencialmente, a
remodelagdo e 0 movimento 0sseo, transportando a estrutura para a posi¢ao

geneticamente programada. No entanto, a pega Ossea pode sofrer um deslocamento
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espacial resultante dos movimentos das estruturas vizinhas, das for¢as de tensao ou de
pressdo de outros ossos e de tecidos moles, aparelhos ortopédicos e traumas. Se houver
danos devido a deslocacgao, o tecido possui o mecanismo de reparagao proprio, como

vimos no capitulo anterior.

Concluido o periodo do desenvolvimento das estruturas craniofaciais, surge o aparelho
estomatognatico que ¢ essencialmente constituido pelos ossos da maxila e da
mandibula, e por outros elementos. Estas duas estruturas servem para articulagdo de
varios musculos e ligamentos, alojam imensos vasos sanguineos ¢ nervos, bem como
articulam as estruturas dentarias. Permitem efetuar diversos movimentos em varios
sentidos como a protrusao, lateralidade, translagao, retrusao. A combinagao destes
dinamismos basicos permite realizar os movimentos mais complexos, tais como, a

degluticao, fonagdo, mastigacao, abertura.

A maxila € um osso par, situado por baixo das cavidades orbitarias e por cima da
cavidade bucal. Possui um corpo em forma piramidal com quatro faces. Tem uma
ligacdo intima com o seio maxilar através do hiato maxilar, situado na face do corpo
nasal da maxila. O seio maxilar ou antro de Highmore ¢ uma cavidade de volume médio
de 15 ml localizada no interior do corpo da maxila. Inferiormente estd limitado pelo
rebordo alveolar e pela porcio lateral do processo palatino. E importante salientar a
relagcdo dos dentes superiores com esta cavidade. As raizes dentdrias do canino até os
pré-molares superiores podem apresentam uma vizinhanga muito préoxima com o seio
maxilar ou estender-se mesmo para o seu interior. Normalmente, o terceiro molar

apresenta uma localizagdo constante com o mesmo (Zagalo et al., 2010)

A mandibula é um osso impar e ¢ o unico moével da cabeca. Possui um corpo e
lateralmente dois ramos mandibulares. O corpo tem a forma em ferradura e na sua
porcdo superior apresenta-se o rebordo alveolar onde se articulam os dentes. Este osso
serve de insercdo para um grande numero de musculos da cabeca e do pescogo, bem

como aloja o nervo mandibular (Zagalo et al., 2010).
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2.7 — Rebordo Alveolar

Figura 2.6 — Secc¢do transversal do rebordo alveolar. Adaptado de Zuhr & Hurzeler, 2012, p.13.

O rebordo alveolar pode ser definido como parte do osso maxilar ou mandibular que
acomoda e suporta o dente. Sendo a parte integrante dos maxilares, ¢ desenvolvido em
conjunto com o desenvolvimento e erupgdo do dente. E constituido pela camada externa
— 0sso cortical ou compacto, camada interna - 0sso esponjoso ou trabecular e pela
camada de osso alveolar proprio — lamina cribiformis — que separa o 0sso esponjoso do
osso cortical (figura 2.6). A parede cribiforme ¢ a por¢ao do alvéolo onde se inserem as
fibras do ligamento periodontal. Na maxila, a parede cortical ¢ mais grossa na zona
palatina do que na zona vestibular. O contrario acontece na mandibula, onde a parede
cortical vestibular ¢ mais densa do que a parede lingual, principalmente na regido molar.
Histologicamente, o osso cortical € constituido pelos pequenos blocos mineralizados de
osso lamelar ou 6steon que ¢ a sua unidade funcional. Cada 6steon consiste numa
camada, densamente constituida pelas lamelas dsseas, € no seu centro passa o canal
Haversiano com vasos e nervos. Quanto a constitui¢do do 0sso esponjoso, este tem

aspeto de uma rede frouxa do osso trabecular onde se situam as células da medula 6ssea.
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Na linha de transi¢do entre endodsteo e peridsteo, existe uma zona rica em tecido
conjuntivo com colagénio, contendo células da linha osteoprogenitora, bem como os
vasos sanguineos e nervos. Este espaco nutre o tecido 6sseo e permite difusdo de
substancias e troca de nutrientes. O enddsteo e o peridsteo tém um papel importante no

metabolismo dsseo (Lindhe et al., 2008; Zuhr & Hurzeler, 2012).

Juntamente com outras estruturas, como o ligamento periodontal, raiz e cimento, o
rebordo alveolar constitui o aparelho de suporte dentario, cuja funcao principal ¢
distribuir corretamente e reabsorver as for¢as incidentes sobre o dente, principalmente

as cargas mastigatorias (Fiori, Fiori & Fiori, 2010).

O rebordo alveolar, como ja vimos anteriormente, ¢ um meio que acomoda as estruturas
dentarias nos maxilares e que possui um mecanismo complexo periodonto-dente que
funciona como amortecedor das cargas incidentes durante a mastigagdo. Estas forgas
vao influenciar, ao longo do tempo, a estrutura, a arquitetura e a densidade do tecido
6sseo. Como os componentes duros do rebordo alveolar encontram-se em constante
remodelagdo arquitetdnica, as cargas distribuidas ndo uniformemente, irdo prejudicar a
integridade do tecido. Contudo, a perda da peca dentdria constitui uma consequéncia
indesejavel levando a atrofia do rebordo alveolar o que varios estudos procuram evitar e

remendar (Tal, Artzi, Kolerman, Beitlitum & Goshen, 2012; Glocker et al., 2014).

A reparacao alveolar inicia-se com a exodontia do dente e preenchimento do alvéolo
com sangue proveniente dos tecidos e estruturas ai existentes. De acordo com Amler &
Lindhe (2008), nas primeiras 24 horas sucede-se a formacdo do codgulo sanguineo que
seguidamente ¢ substituido pelo tecido de granulagdo dentro de 2 a 3 dias. Nos 4 — 5
dias pds exodontia da-se a proliferacdo do epitélio que vai cobrindo o tecido de
prolifera¢do dentro do alvéolo. Uma semana depois, o alvéolo contém tecido conjuntivo
e observa-se a formacao de osteoide. Observa-se o inicio da atividade osteoclastica nas
laminas duras, principalmente na tabua 6ssea vestibular. Depois de trés semanas, o
epitélio j& cobre o local de exodontia e ha presenca de tecido conjuntivo com osteoide
praticamente mineralizado. Ao fim de 6 semanas, pode ser observado o osso trabecular
de um osso recentemente formado. Imediatamente apos a exodontia, o alvéolo ¢
preenchido com o sangue, vindo dos vasos danificados e, cujas proteinas iniciam a
fibrinogénese. O coagulo sanguineo constitui uma fonte de substancias que sao

essenciais para o processo de cicatrizacao do alvéolo. Estas substancias, que estimulam
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as cé¢lulas mesenquimatosas (fatores de crescimento) e aumentam a atividade das células
inflamatorias, vao induzir e amplificar a migra¢dao, bem como a proliferacdo e
diferenciagdo de varios tipos celulares para dentro do alvéolo. Aquando da presenga das
células mesenquimais no alvéolo, ha proliferacao e deposi¢ao dos componentes da
matriz e o coagulo sanguineo ¢ substituido pelo tecido de granulagdo. O tecido de
granulagdo contém células importantes como os macrofagos e células do tipo
fibroblastos, em que as ultimas continuam a libertar os fatores de crescimento e
permitem a deposicao da matriz extracelular que possibilita a diferenciacao tecidular.
Os vasos sanguineos sao essenciais para haver transformagao do tecido conjuntivo em
tecido 6sseo. As células osteogénicas — osteoblastos — produzem a matriz das fibras de
colagénio que se transforma em osteoide. Apos a mineraliza¢do do osteoide forma-se o
0SS0 esponjoso que possui a matriz desorganizada, aporte sanguineo, fonte das células
osteoprogenitoras. O 0sso esponjoso vai ser substituido pela medula dssea e,
posteriormente, pelo osso lamelar. Lindhe et al. (2008) aponta que a parede vestibular
do rebordo comega a ficar reabsorvida, com diferenca de alguns milimetros, em relacao
a parede lingual. Este fato tem duas explicagdes. Segundo este autor, a parede vestibular
contém mais 0sso esponjoso, que sendo o tecido dependente da presenca do dente, ¢
mais vulneravel a reabsor¢ao. No que consta a velocidade da alteracdo, segundo Liang,
Kim & Cho (2014): ”A reabsor¢do vertical da maxila € superior do que a da mandibula”
(p. 5). Isto deve-se principalmente a constituicao Osseas das paredes vestibular e lingual

dos maxilares (Lindhe et al., 2008; Hanna, 2011; Sabino, 2012).

Aquando da perda dentéria, o rebordo alveolar perde a estrutura que lhe transmitia a
informagao sobre o comportamento metabdlico. Isto ¢, a perda do ligamento periodontal
que possui c€lulas osteoprogenitoras, fatores que regulam a osteogénese na zona
periodontal e as fibras que amorteciam as cargas incidentes, leva a supressao da
propriocepg¢ao do rebordo alveolar e do osso que o constitui. A partir do momento em
que o dente foi extraido, o rebordo alveolar sofre a reabsorcao fisiologica e a sua
remodelagdo. Portanto, a arquitetura do rebordo alveolar vai depender da presenca das
pecas dentarias e das forcas que nele atuam. O padrao da reabsorcao ossea difere na
mandibula e na maxila. Com intuito de representar o modelo de transformagao do
rebordo alveolar dos maxilares, em 1985 Lekholm e Zarb classificaram o padrao de
reabsor¢ao segundo a forma e a qualidade 6ssea (figura 2.7). Trata-se de uma

classificagdo classica, que se mantém ate hoje por motivos didaticos e de simplificagao
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de pensamento. Assim, temos quatro formas: tipo 1 — osso cortical largo e homogéneo,
tipo 2 — camada cortical grossa em torno do osso medular denso, tipo 3 — camada
cortical fina em torno do osso medular denso e tipo 4 — camada cortical fina em torno
do osso medular escasso. E quatro padroes de qualidade dssea representados: tipo I —
0sso cortical homogéneo, tipo II — osso cortical grosso com camada de medula dssea,
tipo III — osso cortical fino com osso trabecular denso de boa resisténcia e tipo IV —
osso cortical muito fino com osso trabecular de baixa densidade e resisténcia (Lindhe et

al., 2008; Gulsahi, 2011; Tal et al., 2012).
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Figura 2.7 - Representacdo da modificacdo do rebordo alveolar. Modificacdo da mandibula (primeira de
cima) e da maxila (segunda de cima), segundo a forma e a qualidade dssea, desenvolvida pelo Lekholm e
Zarb Bone em 1985. Adaptado de Lindhe et al., 2008, p.53.

Existe outra classificacdo, desenvolvida pelo Misch e Judy, que reconhece quatro tipos
Osseos: abundante, pouco suficiente, comprometido e deficiente, ordenado pelas letras de

A a D, respetivamente (Juodzbalys & Kubilius, 2013).
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A perda dentaria leva as consequéncias nefastas, como o enfraquecimento do tecido,
através da alteracdo dssea qualitativa; a modificacdo da arquitetura dos maxilares que vai
influenciar o deslocamento de outros ossos e de tecidos circundantes tirando a harmonia
maxilo-facial; e a perda de suporte dsseo para a posterior possibilidade de reabilitagdao
protética, sobretudo com as préteses removiveis.

No capitulo seguinte iremos abordar as causas da reabsor¢do dsseas em varias perspetivas,
pois estas podem ter inicio devido as alteragcdes metabdlicas do organismo, como provir

do ambiente que rodeia o individuo.
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3 — Causas da reabsorc¢ao 0ssea

Ao longo da vida, observa-se uma perda progressiva da massa 6ssea no ser humano.
Podem surgir alteragdes a nivel de homeostasia de algumas substancias circulantes,
responsaveis pela producao de fatores de crescimento que afetam a regulagao normal do
tecido. No sexo feminino, a hormona de crescimento e os estrogénios, sao os exemplos
de substancias diretamente responsaveis pelas alteragdes no metabolismo 6sseo. Com o
envelhecimento, estas mudangas tornam-se mais visiveis, devido a diminui¢ao brusca
de niveis da calcitonina, da hormona de crescimento e da vitamina Ds. Devido As
substancias referidas, surge o distirbio de algumas funcdes fisiologicas, como a
imunossupressao, que também pode provocar as alteragcdes no metabolismo 0sseo

(Portugal, 2015).

A reabsorcdo 6ssea possui um grande quadro etiologico que podemos dividir em causas
externas e internas, sobre as quais falaremos neste capitulo. Ambas t€m o seu inicio

devido ao disturbio na homeostasia do organismo.

3.1 — Causas internas

As causas internas sdo aquelas que ocorrem devido as alteragdes genéticas, moleculares,

celulares e funcionais no organismo.
3.1.1 — Genéticas

3.1.1.1 — Atividade do sistema RANKL/RANK

A osteoclastogénese e a remodelagdo dssea sdo processos dirigidos pela superfamilia de
fatores de necrose tumoral ou TNF. Neste grupo destaca-se a atividade: 1 - do ligante do
recetor ativador do fator nuclear kappa B (NF-kB) - RANKL, 2 — do recetor ativador do
NF-kB (RANK) e 3 — da osteoprotegerina (OPG). O fator RANKL tem capacidade de
estimulacio das colonias de macrofagos através da maturagio de osteoclastos. E capaz
de induzir a osteoclastogénese através da ligagao a proteina RANK. O RANKL esta
intimamente relacionado com a osteoprotegerina (OPG), que serve de elemento da sua
ligacdo com a célula e atua como o fator inibidor da osteoclastogénese. A OPG ¢ uma

proteina soluvel, produzida pelos osteoblastos que consegue desativar os precursores
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dos osteoclastos. Deste modo, a razio RANKL/OPG ¢ importante para o controlo da
reabsorcao 6ssea, uma vez que a osteoprotegerina bloqueia a interagdo entre a RANKL

e a RANK (Parra-Torres et al., 2013; Silva & Judas, 2013).

A relevancia genética consiste em alteragdes que codificam a proteina ligante da
ubiquitina que € responsavel pela sinalizagdo da NF-kB tornando os osteoclastos mais
sensiveis a estimulacdo do RANKL. Deste modo, aparece o numero elevado de
osteoclastos e de osteoclastos gigantes que iniciam a reabsor¢do 6ssea (Parra-Torres et

al., 2013; Silva & Judas, 2013).

3.1.1.2 — Sindrome de Down

A Sindrome de Down ¢ um distlrbio genético causado pela presenga de um
cromossoma 21 a mais (McKelvey et al., 2013). Segundo este autor, foram reportados
varios estudos em que as criangas com o Sindrome de Down apresentam uma baixa
densidade 0ssea, o que provavelmente pode dever-se a formagao anormal do esqueleto
durante a infancia. Além desta, o desenvolvimento anormal pode igualmente dever-se a
falta de nutrientes alimentares, as doencas do foro hormonal, como hipertiroidismo,

hiperparatiroidismo ou & imunosenescéncia (Fowler et al., 2012).

3.1.1.3 — Doenc¢a Periodontal

A cavidade oral ¢ um meio com miriade de populagdes bacterianas, sobretudo de
bactérias gram-positivas — estafilococos, estreptococos, lactobacilos, varios anaerdbios e
outros microrganismos como fungos, micoplasmas e protozoarios (How, Song & Chan,
2016). Por sua vez, o periodonto ¢ um conjunto de estruturas constituido pela gengiva,
ligamento periodontal, osso alveolar e cemento que suporta o dente e protege-o da

invasdo dos microrganismos da flora oral (Lindhe et al., 2008).

A higiene insuficiente da cavidade oral leva a acumulagdo da placa e a multiplicagao
das populacdes bacterianas. Quando nao sao eliminadas, produzem uma resposta
inflamatoria que desencadeia uma resposta imunologica nos tecidos. Estes
acontecimentos, posteriormente, podem levar a destruicao das fibras do ligamento
periodontal, levando a migragao do epitélio das bolsas para a parte apical da raiz e a

formacao das bolsas profundas no periodonto. Posteriormente, ocorre a perda do 0sso
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alveolar provocando a mobilidade dentaria e, nos casos de maior gravidade, termina

com edentulismo (Lindhe et al., 2008; How et al., 2016).

A acumulagao e agressao bacterianas provocam inflamagao da gengiva, o sangramento,
inchaco e vermelhiddo, permanecendo intactas as fibras do ligamento periodontal € o
0sso alveolar. A etiologia descrita dd-se o nome de doenca gengival ou gengivite. A
gengivite nem sempre evolui para a periodontite. A passagem depende da capacidade
protetora do hospedeiro e da capacidade de agressao bacteriana o que mostra onde vai
ocorrer a rotura da protecao e o inicio da doenca (Hajishengallis, Darveau & Curtis,

2012; How et al., 2016).

A doenga periodontal caracteriza-se como sendo a lesdo inflamatoria, mediada pelo
complexo hospedeiro-parasita, em que ocorre destruicao do tecido e do osso adjacente
ao dente. Varios estudos indicam a predominéncia de bactérias gram-negativas, como
Actinobacillus actinomycetemcomitans, Tannerella forsythia, Prevotella,
Fusobacterium e P. gingivalis. Nenhuma destas bactérias ¢ capaz de provocar os danos
sozinha, contudo, no seu conjunto, conseguem construir o nicho ecolégico nocivo. A
P.gingivalis destaca-se pela sua patogenicidade e pela participagdo na progressao da
doenca periodontal. Os fatores de viruléncia da P.gingivalis consistem na presenga de
substancias como, enzimas, lipossacarideos, fimbrias, colagenases e aminopeptidase
que, entre outros, desencadeiam a resposta inflamatoria constituida por uma cadeia de
acontecimentos. Assim, segue a diminui¢do dos fagocitos, inibigdo da quimiotaxia por
parte da defesa do hospedeiro, adesdo a membrana, inicio da reabsor¢do 0ssea,
degradacdo do plasma dos inibidores de protéases e destrui¢do do tecido periodontal
(Lindhe et al., 2008; How et al., 2016). Quando as células inflamatorias invadem o
tecido periodontal, comegam a desencadear os danos. Inicialmente ocorre a libertagao
dos mediadores inflamatorios, como as citoquinas, entre as quais destacam-se a
interleucina IL-1, a IL-6, TNF-a e 0o RANKL que se ligam aos leucdcitos, chamando-
os para os tecidos periodontais. Os leucocitos possuem um papel importante no
mecanismo patogénico do periodonto, levando a sua destruigdo. Para além das células,
apods o aumento do recetor RANKL, segue a diminui¢do da osteoprotegerina (OPG) e
dos liquidos biologicos, como a saliva e o fluido crevicular. Assim, o aumento da
relacdo RANKL/OPG resulta numa maior atividade osteoclastica. Qualquer que seja a
causa da inflamacgao, existe sempre libertacdo de mediadores inflamatorios que

fisiologicamente conduzem a destrui¢do dos tecidos (Penoni, Ledo, Fernandes & Torres,
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2015; How et al., 2016). Nas mulheres p6s-menopausa, a deficiente producao da
hormona de estrogénio pode influenciar ao agravamento da doenga periodontal,
causando o aumento da expressao da OPG e diminui¢ao do recetor RANKL (How et al.,

2016).

A periodontite pode ser evitada através do controlo a higiene oral. Uma vez
manifestada, € possivel, nas fases iniciais, impedir o seu desenvolvimento, contudo, os

danos provocados no 0sso nao sao recuperaveis (Lindhe et al., 2008).

A periodontite continua a ser uma das causas mais comuns da perda dentaria (Penoni et
al., 2015). Sao varios fatores sistémicos e comportamentais que podem influenciar e
potenciar o seu desenvolvimento. Entre eles destacam-se os habitos tabagicos, a
ingestao do alcool, a obesidade, os maus héabitos de higiene oral, a diabetes mal
controlada, a osteoporose e a falta da ingestdo da vitamina D e de calcio (Penoni et al.,
2015; Lindhe et al., 2008). Enquanto a doenga periodontal consiste numa perda 6ssea
localizada, a osteoporose ¢ uma perda Ossea generalizada que pode agravar a primeira.
Viérios estudos mostram que a doencga periodontal tem uma maior incidéncia em
pacientes com diabetes mal controlada, doencas sistémicas e doengas com défice
imunitario como, por exemplo, SIDA, leucémia, Sindrome de Down (Lindhe et al.,

2008; Hajishengallis et al., 2012; How et al., 2016).

Para além da etiologia referida, Lindhe et al. (2008) sugerem que a mutacao nos
polimorfismos dos genes IL-1 e TNF-a podera conduzir ao aumento da IL-1 e TNF-a,
elevando o risco da lesdo inflamatoria no individuo. Esta associagao relaciona a doenga

periodontal com a suscetibilidade genética.
3.1.1.4 — Doenca de Paget

A Doenca de Paget ¢ uma lesao fibro-0ssea benigna que ocorre em trés fases de
osteogénese, levando a perda de caracteristicas morfo-funcionais do complexo
craniofacial e dos 0ssos longos. Apesar da etiologia principal de doenca ser
desconhecida, até a data, foi apenas identificado o gene — SQSTMI, responsavel pela

transmissao familiar (Santos, 2014).

Inicialmente ocorre uma atividade osteoclastica exagerada juntamente com reabsorc¢ao
ossea, de seguida como o tecido diminui drasticamente, sdo chamados os osteoblastos

para contornar a perda, comecando a depositar o 0sso novo de forma rapida e
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desorganizada. Posteriormente, as células osteoblasticas sdo mineralizadas
incorretamente o que leva as alteragdes morfologicas e a estrutura dssea fraca e
suscetivel a fraturas. O resultado final desta remodelagdo, para além do aspeto
desagradével, provoca mudancas na postura do individuo, tendo impacto socioldgico

(Silva & Judas, 2013; Santos, 2014).
3.1.1.5 — Osteogénese Imperfeita

E uma doenga do foro genético, rara e que afeta a formagao do tecido conjuntivo,
sobretudo do colagénio tipo I, perpetuando-se na fragilidade dssea, de tal forma que o

minimo estimulo pode desencadear a fratura (Luis, 2013).

A osteogénese imperfeita ¢ dividida em quatro tipos, de acordo com as caracteristicas
radiologicas que apresenta (Van Dijk & Sillence, 2014). Assim, o colagénio vai ditar a
gravidade da deformacao, sendo o defeito no tipo I de cariz quantitativo, enquanto os
dos tipos II a IV qualitativo, onde ocorrem defeitos estruturais na cadeia. As
manifestagdes clinicas, apresentam massa dssea reduzida, escleroticas azuladas, baixa
estatura, suscetibilidade aumentada as fraturas, deformidades esqueléticas progressivas,
articulagdes com hipermobilidade e com hiperlaxiddo, complicagdes auditivas como a

surdez precoce e a dentinogénese imperfeita (Luis, 2013; Van Dijk & Sillence, 2014).

3.1.2 — Oncolagicas

3.1.2.1 — Osteonecrose

A osteonecrose ¢ uma doenga causada pela supressao total ou permanente do aporte
sanguineo ao tecido 6sseo. Com a falta ou inexisténcia da perfusao vascular, o 0sso
torna-se ausente de nutrientes e de oxigénio necessarios para o seu metabolismo e a
homeostasia (Brozoski, Traina, Deboni, Marques & Naclério-Homem, 2012). A
supressao pode ocorrer devido ao estreitamento dos vasos sanguineos, por causa da
gordura ou como consequéncia de um trauma mastigatorio que frequentemente ocorre
na regido dos pré-molares e molares. O fato da vascularizagao na mandibula ser menor
do que na maxila, pode explicar a maior incidéncia de osteonecrose neste osso (Santos,

2015).
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A terapéutica oncoldgica implica muitas vezes a op¢ao por tratamentos e medicagdes

com efeitos adversos e colaterais.

Medicagdes anti-reabsortivas sao op¢ao em caso de lesdes dsseas galopantes, sobretudo
para controlar a hipercalémia associada. Avulta neste objetivo o grupo farmacoldégico
dos bifosfonatos, capaz de diminuir a reabsor¢ao dssea através da inibi¢do osteoclastica
(Lim & Bolster, 2015). Contudo, este grupo de fArmacos pode contribuir a osteonecrose
dos maxilares pela supressao do aporte sanguineo, sobretudo o acido zolendronico, cujo
efeito € o mais potente. Apesar disso, os bifosfonatos sdo largamente utilizados em
outras doengas como, por exemplo, a Doenca de Paget e da osteoporose, hipertiroidismo
e hiperparatiroidismo. O seu uso deve ser altamente ponderado devido as suas reacdes

adversas (Bowles, 2011; Brozoski et al., 2012).

Para além dos bifosfonatos, sdo utilizados anticorpos monoclonais do RANKL, como o
Desonumab. Este fAirmaco inibe a ligacdo entre os recetores RANKL e RANK, pelo que
ndo permite iniciar a atividade osteoclastica que a sua jun¢do provoca. Apresenta a
vantagem de ndo se fixar ao osso de forma irreversivel pelo que a suspensdo permite o

tratamento cirurgico dentario ao fim de dias (Lim & Bolster, 2015).

Ainda existem os moduladores seletivos do recetor de estrogénio (SERM) com efeito
agonista no tecido 6sseo. Este firmaco ¢ indicado para o tratamento do cancro da mama,

podendo também serem prescritos no tratamento da osteoporose (Lim & Bolster, 2015).

Quando a osteonecrose € provocada pela radioterapia, chama-se de osteoradionecrose e
caracteriza-se pela perda da integridade das células. A hipoxia por diminui¢ao do aporte
sanguineo e por diminui¢do da tensdo de oxigénio causa o aparecimento e deiscéncia da
ferida, formacao de pus, ulcerag¢do e diminui¢ao do aporte sanguineo, provocando a

hipoxia e degradacao do osso (Azevedo, 2012).
3.1.3 — Anatomicas

A densidade e o volume do rebordo alveolar sdo as propriedades intrinsecas do
organismo que variam com o seu estado de satude e o fundo genético, nomeadamente, a
manuten¢ao do equilibrio hormonal permite perpetuar o balango da

reabsor¢ao/reconstrucao osseas. (Wolff, 2012).
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3.1.4 — Fisiologicas
3.1.4.1 — Osteoporose

Trata-se de uma doenga sistémica do esqueleto caracterizada pela baixa densidade 6ssea
e com diminui¢do da arquitetura interna do osso (Bandela, Munagapati, Karnati,

Venkata & Nidudhur, 2015; Portugal, 2015).

Tem a sua origem da multiplicidade de mecanismos e de fatores que afetam a
arquitetura 6ssea, tornando-a fragil e mais suscetivel a fraturas. Assim, pode dividir-se
em osteoporose tipo I ou pés-menopausa, em osteoporose tipo Il ou do envelhecimento
e em osteoporose secundaria, onde cada tipo possui as suas proprias causas do
desencadeamento da doenga. A osteoporose do primeiro tipo ou pés-menopausica inclui
sobretudo os individuos do sexo feminino nas idades entre os 50 e 65 anos, cujas
alteragdes incidem sobre o défice hormonal acentuado nesta faixa etaria. A diminuigo
de hormonas, como o de estrogénio, calcitonina, prostaglandinas e PTH que apresentam
efeitos sobre as células osteoblasticas e osteoclasticas, provoca a reabsor¢do dssea
acentuada. A osteoporose tipo Il ou do envelhecimento aparece em ambos 0s sexos,
com menor prevaléncia no género feminino, e afeta o osso esponjoso e cortical. A sua
causa principal deve-se ao hiperparatiroidismo (Segula, Nikolova, Marks, Ranganath &

Mishra, 2014; Portugal, 2015).

De facto, ndo podemos afirmar a auséncia de osteoporose mandibular em absoluto, mas
sim que ndo existe uma correlagdo direta entre a osteoporose corporal e a mandibular
porque na mandibula avalia-se a espessura da cortical para aferir a possibilidade de
perca Ossea corporal. Percas osseas localizadas na mandibula sdo por norma
traumaticas, infeciosas, inflamatoérias, degenerativas (nao de envelhecimento) ou
oncologicas que tem a ver com a arteriosclerose da artéria mandibular, progressiva e

que muda o sentido da irrigagdo major (Bandela et al., 2015).
3.1.4.2 — Diabetes

A Diabetes ¢ uma doenca cronica do foro hormonal em que a insulina, hormona
responsavel pelo metabolismo do agucar no sangue, ¢ produzida em quantidades

inferiores as necessarias ou o organismo ndo consegue metaboliza-la corretamente
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devido a destrui¢do das células beta do figado. Existem dois tipos de Diabetes: tipo 1 e
tipo 2. O tipo 1 € caracterizado pela destruicao das células beta do figado que produzem
insulina. Surge como a consequéncia da desregulagdao imunologica, onde ha libertagao
das células T, como CD4" ¢ CDS8", dos linfocitos B produtores de anticorpos e da
ativagdo do sistema imunologico inato, sendo este complexo ¢ responsavel pela
destrui¢do destas células. O metabolismo do agucar torna-se comprometido devido a
quantidade insuficiente de c€lulas beta reguladoras da glicémia, obrigando o individuo a
uma dieta mais restritiva. No caso da Diabetes tipo 2, trata-se de um disturbio
metabolico, com quadro de hiperglicemia e metabolismo dos lipidos alterado, sendo a
insulina produzida em quantidades inferiores as necessarias (Chrcanovic, Albrektsson &
Wennerberg, 2014; Wu, Xiao & Graves, 2015). Assim, os habitos alimentares ricos em
glucose nestes doentes ndo permitem a compensacao dos altos niveis de agucar,
conduzindo a obesidade. A obesidade e a ingestdo excessiva cronica de glucose, “sdo os
fatores primarios que conduzem ao desenvolvimento da Diabetes tipo Il em pessoas
geneticamente e epigeneticamente suscetiveis” (Wu et al., 2015). Os mediadores
inflamatorios, como as IL-1f, a IL-6, IL-8 e TNF-q, apresentam-se aumentados nesta
doenga, relacionando a Diabetes Mellitus com a doenga periodontal e,

consequentemente, com a reabsorgao Ossea.

Diabetes tem grande prevaléncia a nivel mundial e, segundo vérios autores, encontra-se
associada a doencga periodontal e a perda Ossea através de varias vias (Wu et al., 2015).
Esta doenga reduz o numero de células osteoblasticas, aumenta o numero de fatores

inflamatorios e aumenta os niveis de osteoclastos.
3.1.4.3 — Hipertiroidismo

O hipertiroidismo ¢ uma doenca da glandula tiroide que afeta a produgdo da hormona
tiroxina responsavel pelo metabolismo basal das células. Existem estudos que
comprovam que esta doenca afeta a integridade 6ssea. Como o exemplo, ocorre a
aceleracao do turnover 6sseo ou a diminuic¢ao do ciclo normal da remodelacao dssea. O
seu impacto € proporcional a densidade mineral 6ssea, aumentando o risco de fratura,
afetando porém mais o osso cortical do que trabecular. As manifestagdes do
hipertiroidismo afetam principalmente mulheres com idade superior a 65 anos,
conduzindo a um maior risco de fratura 6ssea (Gorka, Taylor-Gjevre & Arnason, 2013;

Chiavistelli, Giustina & Mazziotti, 2015).
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A terapéutica do hipertiroidismo pode ser farmacologica ou cirargica. Inicialmente,
consiste na administracdo de bifosfonatos, permitindo reduzir as perdas 6sseas
excessivas e assim normalizar a densidade mineral 6ssea. Os suplementos de vitamina
D também ajudam a normalizar o calcio intracelular e, ainda, a administragao da
calcitonina constitui um bom adjuvante na terapéutica (Gorka et al., 2013). Nos casos de

maior gravidade, o tratamento passa para a intervengao cirurgica.
3.1.4.4 — Hiperparatiroidismo

Embora as glandulas paratiroides se situem na periferia das glandulas tiroides, a funcao
que efetuam no organismo ¢ diferente. Enquanto o hipertiroidismo € responsével pelas
alteragdes ao nivel metabdlico das células, o hiperparatiroidismo tem consequéncia no
aumento da secre¢do da paratormona que, por sua vez, aumenta os niveis séricos do ido
calcio. O célcio que ¢ libertado para a corrente sanguinea provém dos 0ssos, € a sua
libertagao provoca a diminui¢ao da densidade e consequentemente da massa Ossea. As
sequelas posteriores da perda do tecido sdo bem percetiveis, resultando em fragilidade e

até em fraturas (Azevedo et al., 2014; Segula et al., 2014, Kim, 2016).

O melhor tratamento para o hiperparatiroidismo consiste na remogao parcial da glandula
paratiroide, tentando repor assim os niveis hormonais dentro da norma. Para além disso,
pode ser tratado com terapéutica de estrogénios em mulheres, com os moduladores
seletivos do recetor de estrogénio (SERM) com efeito agonista no tecido 6sseo, com

bifosfonatos, sobretudo com 4&cido alendrénico e farmacos calcimiméticos (Kim, 2016).
3.1.4.5 — Envelhecimento

A idade ¢ um fator fisiologico que leva ao desgaste do nosso organismo ao longo do
tempo, onde a capacidade de reparacao e de renovagao celular diminuem com o avango

da idade fisiologica (Daly et al., 2013).

Os portadores de protese frequentemente aparentam ter dificuldades na manutengao da
higiene oral e dos aparelhos protéticos. Normalmente, os pacientes geriatricos
apresentam doengas como a hipertensao arterial, osteoporose, colesterol, patologia
gastrica e alteracdo do microbiota oral, entre outras, cuja medica¢ao pode provocar
consequéncias no tecido 6sseo. Estes fatores levam a que os individuos desta faixa
etaria apresentem mais problemas de locomocgao e de alteracdo na homeostasia,

perpetuando-se na higiene oral insuficiente (Daly et al., 2013; Saunders & Yeh, 2013).
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3.1.4.6 — Stress

O stress ¢ um disturbio do sistema nervoso central de etiologia multipla que constitui o
fator etiologico de muitas doencas como hipertensao arterial, obesidade, diabetes, entre
outras (Kagaku, Yasuhiro, Haruki & Kin-Ya, 2015). Tendo intera¢do direta com o
sistema hormonal e imunoldgico, os estudos apontam que existe uma relagdo entre a
perda do osso alveolar e o stress, podendo ser a causa de osteoporose (Rizzoli et al.,

2012; Kagaku et al., 2015).
3.2 — Causas externas

3.2.1 — Exodontia

A exodontia ¢ um procedimento que que da inicio a reabsor¢ao dssea mais pronunciada
e acelerada (Aratjo & Lindhe, 2011). Frequentemente, este ato clinico deve-se a doenga
periodontal ou a condi¢ao dentaria irrecuperavel, podendo ser provocada pela carie
extensa ou fratura complicada. O ligamento periodontal é um elemento do periodonto
que possui as substancias implicadas na regulagdo 6ssea e que também mantém a
estrutura dentaria dentro do alvéolo. Durante a exodontia, o rompimento com perca do
ligamento periodontal pode ocorrer e assim serem perdidas as propriedades intrinsecas,
ou ficar dentro do alvéolo, mas sem o elemento estimulador da regulacao 6ssea (Zuhr &

Hurzeler, 2012).
3.2.2 — Portadores de protese

As proéteses removiveis ou fixas sdo opgdes protéticas que substituem os dentes
perdidos e, desta forma, ajudam a diminuir a reabsorc¢ao 6ssea fisiologica. Existindo o
meio de transmissao das for¢as mastigatorias, tanto ao longo dos dentes pilares, como
ao longo do rebordo residual, o osso fica preservado de atuacao das forgas agressivas.
Quando a transmissao se efetua ao longo do eixo do dente (proteses dento-suportadas ou
dento-muco suportadas), a agressdo mastigatoria fica uniformemente distribuida, o que
ndo acontece no caso das proteses muco-suportadas. Nestas, todo o somatorio das forgas
incide diretamente sobre o rebordo residual. Desde que a transmissao seja uniforme, o
estimulo negativo permanece, embora em quantidades reduzidas e inferiores aquelas

que promovem a reabsorc¢do acelerada (Fiori et al., 2010).
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Tanto o edentulismo, como a uso de prétese removivel provocam, sobretudo, a
reabsorc¢ao 6ssea. No primeiro caso, a reabsorcao ¢ acelerada no primeiro ano apods a

exodontia e posteriormente, torna-se mais lenta. (Kranj¢i¢ et al., 2013).
3.2.3 — Problemas de nutri¢ao

A ingestdao dos alimentos constitui o comportamento basico da sobrevivéncia do ser
humano. Os alimentos possuem os nutrientes, como vitaminas, minerais € aminoacidos,
necessarios para o metabolismo e homeostasia do organismo. Alguns problemas
relacionados com a perda ossea surgem devido a falta de ingestdo de certas substancias,
nomeadamente dos alimentos ricos em 130 célcio e vitamina D. Estes dois constituintes
sdo responsaveis pelos mecanismos da remodelagdo dssea, como ja vimos
anteriormente. Como, por exemplo, a caréncia em vitamina D provoca varias doengas,
nomeadamente a perda 0ssea associada a osteoporose, fraturas, ao hiperparatiroidismo
secundario, osteomalacia e defeitos na mineralizagao (Galvao et al., 2013; Peters &
Martini, 2014). De notar que o deficit de vitamina D € quase sempre associado a

auséncia de exposicao solar (Peters & Martini, 2014).
3.2.4 — Exposicao solar insuficiente

A supressao da exposi¢do solar tem a ver diretamente com a conversao da Vitamina D
no organismo humano. A energia solar permite que ocorra a ativagao dos precursores da
Vitamina D, ou seja, transforma o 7- dehidroxicolesterol em Provitamina D3 e depois

em Vitamina D3 (Galvao et al., 2013).

Na exposic¢do solar insuficiente ocorrem as alteracdes na mineralizagdo dssea,
provocando doengas como, por exemplo, o raquitismo e outros defeitos dsseos
relacionados com a morfologia. Assim, a localizagcdo geografica afeta os niveis séricos
da Vitamina D, influenciando os niveis de calcio e, consequentemente, densidade dssea

(Peters & Martini, 2014).
3.2.5 — Atividade fisica

A atividade fisica constitui um dos requisitos de manuten¢do da satide do nosso
organismo. Os estudos mostraram que os individuos que praticam desporto mantém os

seus niveis de massa 0ssea dentro do padrao de satide (Kirchengast, 2015).

No entanto, o exercicio fisico pode afetar negativamente a saude do tecido, sobretudo as

mulheres jovens. O excesso da atividade fisica diminui os niveis de estrogénio, de
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calcio e da vitamina D, provocando amenorreia e tornando os ossos frageis,
predisponentes as fraturas (Exercise and Bone Health for Women: The Skeletal Risk of

Overtraining, 2016).
3.2.6 — Farmacos

Os farmacos que serdo referidos aqui relacionam-se com a osteoporose. Isto €, sdo
farmacos que provocam diminui¢do da densidade dssea e, posteriormente, do volume

0sseo, podendo também atuar a nivel do metabolismo e morfologia deste tecido.
3.2.6.1 — Farmacos relacionados com a terapia hormonal

A terapia hormonal indicada no tratamento do cancro da préstata (Gonadotrofina), da
glandula maméria (Inibidores da Aromatase) ou para a contrace¢do (DPMA) tém
potencial de indugdo de osteoporose. As hormonas tiroideia e paratormona também

alteram o metabolismo 0sseo e do calcio afetando o tecido 6sseo.

Os inibidores da aromatase sdo usados no tratamento do cancro da glandula mamaria.
No entanto, estes firmacos inibem a enzima aromatase que diminui as concentragdes do
estrogénio, o que promove a perda o0ssea. Por isso, as mulheres pds-menopausa
frequentemente sofrem da osteoporose (Bowles, 2011; Barbosa, Mascarenhas, Bicho &

Carmo, 2013).

Os agonistas da gonadotrofina promovem diminui¢do da secre¢do das hormonas
estimulantes de foliculos e de hormona luteina que, por sua vez, afetam a producao do

estrogénio, baixando os seus niveis (Bowles, 2011; Barbosa et al., 2013).

O acetato de medroxiprogesterona ¢ utilizado pelas mulheres como contracetivo. O
efeito secundario deste farmaco ¢ de inibi¢ao das hormonas luteinizante e da
foliculoestimulante, provocando a diminui¢ao do estrogénio, cuja supressao provoca o
desequilibrio na atividade osteoblastica e osteoclastica. O resultado € o distarbio no

metabolismo dsseo que se transforma em osteoporose (Bowles, 2011).

A terapia de substituicdo da tiroide serve para repor os niveis das hormonas que esta
glandula produz. A hormona TSH — estimulante da tiroide encontra-se nas células
precursoras de osteoblastos e osteoclastos durante a reabsor¢do, pelo que a sua
sobredosagem fornecida para reestabelecer os niveis adequados no organismo resulta

em perda dssea.
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3.2.6.2 — Agentes do sistema nervoso central

Os grupos farmacéuticos como anticonvulsivantes, antpsicoticos e antidepressivos

foram associados ao risco de fraturas Osseas.
a — Anticonvulsivantes

Sugere-se que este grupo de substancias atua de varias maneiras: aumentam as
quantidades da Vitamina D; interage com os niveis de estrogénio, baixando-os; atua
diretamente no intestino provocando a saida do célcio ou atua nos osteoblastos,
diminuindo a formagao dssea. Os resultados cientificos em seres humanos nao foram

confirmados (Bowles, 2011; Barbosa et al., 2013).
b — Antidepressivos

Os antidepressivos atuam principalmente nos niveis da substancia serotonina que atua
como o neurotransmissor do sistema nervoso. A serotonina modula a resposta do tecido
Ossea a paratormona, possivelmente através das células como osteoblastos e
osteoclastos. Assim, aumentando os niveis da paratormona, o célcio sai do tecido 6sseo

provocando a sua fragilidade (Bowles, 2011; Rizzoli et al., 2012).
¢ — Antipsicoticos

Os farmacos desta linhagem atuam na perda Ossea através de niveis da prolactina que

diminui os niveis de estrogénio e de testosterona (Bowles, 2011; Rizzoli et al., 2012).
3.2.6.3 — Agentes redutores de acido gastrico

Os inibidores da bomba de protdes provocam a diminui¢ao da absor¢ao do calcio no
organismo. Devido a baixa disponibilidade deste 130 para a constru¢do do osso,
desenvolve-se a suscetibilidade as fraturas (Pytlik, Cegiela, Folwarczna & Nowifiska,

2012).

Quanto aos agonistas do recetor de hidrogénio, existem varias hipdteses, uma das quais
diz que, ao contrario dos inibidores da bomba de protdes, estes previnem a reabsor¢ao
ossea. Enquanto os outros autores dizem que estdo associados as fraturas (Pytlik et al.,

2012; Barbosa et al., 2013)
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3.2.6.4 — Tiazolidinedionas

As tiazolidinedionas ¢ um grupo de farmacos usado no tratamento da Diabetes Mellitus
tipo 2, melhorando a sensibilidade das células a insulina. Segundo Barbosa et al. (2013)
as tiazolidinedionas podem atuar no metabolismo de varias formas, tais como: diminuir
a fun¢do osteoblastica, aumentar a gordura na medula dssea e reduzir a atividade da

aromatase, cujo mecanismo ja foi referido anteriormente.
3.2.7 — Tabagismo

Desde ha muito tempo que se conhecem os efeitos negativos que o fumo do tabaco
provoca no organismo humano. Entre as consequéncias desta substancia destacam-se o
cancro, principalmente do pulmao, a osteoporose, as doengas cardiovasculares e
inflamatorias locais como a periodontite (Tanaka et al., 2013). O tabaco contém muitas
substancias, entre as quais a nicotina, a qual ¢ atribuido o maior impacto na saude. A
nicotina, sendo potencialmente toxica, afeta as células, como os fibroblastos, células
epiteliais e osteoblastos; bem como provoca a destrui¢do da matriz gengival durante a
inflamacao periodontal. A sua agdo resulta na depressao dos osteoblastos, ndo
permitindo que estes se depositem na matriz colagénica e a que ocorra a posterior
mineralizagdo. Segundo alguns estudos, a nicotina tem potencial de inibir ou de

estimular a osteoclastogénese e a reabsor¢do da hidroxiapatite (Lindhe et al., 2008).
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4 — Metodologia Terapéutica

Apo0s a exodontia, o rebordo alveolar residual sofre modificagdes morfo-fisiologicas,
mais concretamente, a reabsor¢ao das paredes vestibular e lingual ou palatina. Esta
remodelagdo acontece em dois periodos: num primeiro, o alvéolo sofre uma
cicatrizagdo, onde ocorre a formagdo de um osso novo e no segundo periodo, observa-se
a reabsor¢do continua que acontece ao longo da vida (Giangiulio, 2014). Com o
desaparecimento das paredes do alvéolo, o rebordo torna-se menos propicio para a
posterior reabilitacdo protética, na medida em que, os requisitos basicos de sucesso da

protese, como a estabilidade e a retengdo, sdo prejudicados pela falta de suporte (Fiori et

al., 2010).

A metodologia terapéutica de preservacao do rebordo alveolar constitui um conjunto de
varias técnicas e de comportamentos que vem desde os cuidados basicos de higiene oral
até aos enxertos 0sseos € biomateriais, que sdo empregues para aumentar a

disponibilidade de tecido dsseo.

Serdo abordadas algumas hipoteses terapéuticas para preservar o tecido 6sseo da zona

do rebordo alveolar.

4.1 — Métodos Nao Cirurgicos

A preservacdo da satde oral inicia-se em casa com a técnica correta da escovagem
dentaria. Estes cuidados previnem que os dentes e os tecidos periodontais construam o
ambiente propicio para a multiplicacdo bacteriana e o desenvolvimento de doencas
destruidoras do periodonto que dai advém. Assim, todos os individuos devem recorrer
as consultas de medicina dentéria regularmente para controlar a sua saude oral e

prevenir o aparecimento de complicacdes (Lindhe et al., 2008).

Quando ocorre a faléncia da primeira etapa, a proxima consiste na preservagao dos
dentes, onde os tratamentos sdo mais invasivos. Sdo exemplos, as restauragdes das
zonas invadidas com bactérias cariogénicas, a endodontia, e por fim, a exodontia, que ¢
a situagao de decisao final, quando ja ndo ¢ possivel manter o dente na arcada. No
periodonto, a evolugdo da doenga comeca com proliferacao das bactérias para dentro do

espaco subgengival, onde se desenvolve a sua patogenia provocando a desinser¢ao do
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dente ou destrui¢do do osso envolvido com o mesmo. Os tratamentos periodontais
incluem a limpeza do espaco biologico invadido por meio de remogao do cimento
infetado, manutencao de boas praticas de higiene oral e cirurgias em que se pretende
regenerar os tecidos moles e duros, como exemplo neste tltimo caso a reconstrugao dos

defeitos 6sseos (Sala & Garcia, 2005).

4.2 — Métodos Cirurgicos

Apos a exodontia o 0sso sofre um conjunto de transformacgdes, como a remodelagdo e
reabsor¢do. Assim, com as suas mudangas fisioldgicas surgem alteracdes dimensionais
que dificultam a recuperagdo do espaco edéntulo devido a dificuldade de manter a tabua
Ossea remanescente contra as for¢as que atuam sobre ela (Zuhr & Hurzeler, 2012). O
rebordo alveolar faz parte integrante do periodonto. Desenvolve-se, cresce e aumenta
com a exfoliagdo, erup¢do e permanéncia do dente na arcada, sendo uma “pega”
dependente da sua existéncia. Aquando da perda dentaria, o rebordo sofre os processos
fisiologicos da reabsorcdo e os fatores externos, contribuem para a sua diminuigao
(Lindhe et al., 2008). Estes acontecimentos levam a necessidade de substituicao por
algo que ird regenerar a quantidade 6ssea, bem como permitir a possibilidade da
reabilitagdo protética e da sua estabilidade. Os enxertos 6sseos surgem exatamente com
o proposito de substituicdo do tecido 6sseo ausente no espaco a reabilitar (Moreira,
2013; Reis, 2015). Os enxertos 0sseos possuem varias classificagdes, segundo a origem,
reacao biologica, caracteristica fisica e propriedade bioldgica. Assim, dentro destes
materiais existem enxertos provenientes de origem do préoprio individuo — autdlogos,
dos individuos da mesma espécie — alogénicos, dos animais de espécie ndo humana —
xenogénicos. Podem ser biotolerados — existe tecido conjuntivo entre o material e o
0ss0; bioinertes — sem reagao entre o material e 0sso; ou bioativos — materiais que
induzem uma reacao fisico-quimica no osso. As caracteristicas fisicas dividem-se em
anorganicos — o material organico foi totalmente removido; desmineralizados — remogao
do material com componente inorganica; e frescos — material utilizado sem nenhum

processamento (Moreira, 2013; Carvalho, Rosa, Bassi & Pereira, 2014).

Os materiais também podem dividir-se segundo a forma de apresentagao, tamanho de
particulas, composicao quimica e cristalinidade. Os materiais amorfos sdo mais

facilmente reabsorvidos. Os materiais cristalinos € as moléculas mais complexas,
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sobretudo quando a molécula ¢ volumosa, sdo mais dificilmente reabsorvidos (Marques,

2010; Reis, 2015).

Um biomaterial ¢ uma substancia capaz de introduzir alteragdes terap€uticas no
organismo, seja sozinha ou quando interage com outros elementos do sistema vivo
(Carvalho et al., 2014). Os mesmos autores afirmam que estes materiais devem possuir

as seguintes propriedades:

1 — Nao induzir a formagao de trombos como resultado do contacto entre o sangue e

biomaterial;

2 — Nao induzir resposta imunologica adversa;
3 — Nao ser toxico;

4 — Nao ser carcinogénico;

5 — Nao perturbar o fluxo sanguineo;

6 — Nao produzir resposta inflamatoria aguda ou cronica que impeca a diferenciacao

propria dos tecidos adjacentes.

“Os materiais de enxerto foram desenvolvidos com o objetivo de possibilitar o aumento
da disponibilidade do tecido 6sseo” (Marques, 2010). Tem o seu inicio de ha cerca de
300 anos atras quando o médico Job van Meekeren conseguiu executar o transplante
através de xenoenxerto do canino para reparar o defeito 6sseo (Sutherland & Bostrom,
2005). Segundo Scheuerle & Habal (2001) um enxerto 6sseo ideal pode ser usado em
cirurgias regenerativas € deve possuir as seguintes caracteristicas biologicas:
osteocondutividade, osteoindutividade e osteogenicidade. Assim, temos a classificacao

dos materiais segundo a atividade biolédgica:

- Osteocondutividade do material pode ser definida como a capacidade da sua matriz
microscopica ou macroscopica servir de apoio para a proliferagdo celular, envolvida na

formagao dssea (Albrektsson & Johansson, 2001).

- Osteoindutividade ¢ a capacidade de induzir a diferenciacao das células
indiferenciadas em células osteogénicas, ou induzir as células estaminais
mesenquimatosas a proliferarem (Albrektsson & Johansson, 2001). O processo de
osteoinducdo ¢ controlado, principalmente, pelas proteinas BMPs (bone morphogenic

proteins) que sdo proteinas morfogénicas do osso. Estas proteinas tém a capacidade de
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induzir a diferenciagdo das células mesenquimais em cartilagem e em células produtoras
de osso (Sutherland & Bostrom, 2005; Lindhe et al., 2008). A osteoindugao ¢ o
fendmeno natural que ocorre, por exemplo, quando o osso ¢ fraturado. As proteinas
BMP estimulam as células mesenquimais indiferenciadas ao iniciarem a diferenciagao.
Esta diferenciagdo vai desencadear uma cascata de aparecimento de outras células
Osseas, nomeadamente, de osteoblastos. Os estudos do Urist provaram que as células
osteoblasticas sdo capazes de induzir ao aparecimento de células osteogénicas num
ambiente heterotdpico. Contudo ndo sdo capazes de o fazer na escala necessaria

(Albrektsson & Johansson, 2001).

- Osteogenicidade ¢ a capacidade de produzir o osso sem uma origem especifica: 0 0sso
podera ser produzido a partir das células do enxerto ou a partir das células do

hospedeiro (Albrektsson & Johansson, 2001).

O material ideal de substitui¢do deve ser totalmente reabsorvido e substituido pelo osso
neoformado (Marques, 2010). Também deve ser histologicamente compativel, ndo
induzindo danos no local de integragdo. A persisténcia de certos materiais pode induzir

a sua rejeicao, inflamacao ou até a reabsorcao Ossea ainda maior.

Os enxertos 6sseos utilizados em cirurgia podem ser constituidos de um s6 material ou
da combinag¢do de varios. Para facilitar a compreensao, foram classificados pelas
entidades internacionais, como, por exemplo a ISO, e constituem a padronizagdo mais

aceite pela comunidade cientifica (Marques, 2010).

4.2.1 — Autoenxertos de tecido 0sseo (enxertos autologos)

Sao enxertos cujo dador € o proprio individuo e podem ser obtidos de qualquer osso do
organismo, principalmente da tibia, fémur ou do osso iliaco (Hung & Noi, 2012). Hoje
em dia, o enxerto 6sseo esponjoso autdlogo ¢ considerado o “gold standard” entre os
transplantes 6sseos (Sutherland & Bostrom, 2005; Araujo & Lindhe, 2011; Moreira,
2013). No osso existem quatro elementos que satisfazem conjuntamente a triade de
Habal: hidroxiapatite, juntamente com os outros compostos calcicos, colagénio e outras
moléculas intersticiais se complexas, células do estroma e células mesenquimais. Cada
grupo de células consegue exercer a sua func¢do possibilitando os processos de

regeneragdo ¢ aumento 0sseo (Sutherland & Bostrom, 2005).
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O enxerto ¢ transplantado de uma area dadora do corpo para a zona recetora no mesmo
individuo, sendo reabsorvida e depois substituida pelo osso novo (Moreira, 2013). O
fato de ser colhida do préprio organismo apresenta a probabilidade minima de rejeicao
imunologica e quase a totalidade da compatibilidade histoldgica (Hung & Noi, 2012;
Moreira, 2013). O local de colheita intra-oral de exceléncia sdo as tuberosidades
maxilares ou a area retromolar da maxila e quanto as zonas extra-orais, o recurso mais
usual sdo a tibia, crista iliaca e calote craniana (Marques, 2010; Moreira, 2013). Do
ponto de vista morfoldgico, podem ter origem cortical, esponjosa, ou numa por¢ao
Ossea que permita a envolvéncia de ambos os tipos de tecido (Pape, Evans & Kobe,

2010).

Alguns autores consideram que o o0sso autdlogo esponjoso € mais osteogénico
comparando com o 0sso cortical devido aos espagos existentes no 0sso que permitem uma
melhor perfusdo sanguinea e que lhe permite a existéncia de um maior numero de células
(Papeetal., 2010; Oryan et al., 2014). Para além disso, 0 0sso esponjoso ¢ mais facilmente
revascularizado e incorporado no local recetor de enxerto. Por outro lado, apesar de o
osso cortical possuir uma menor diversidade celular e de fatores de crescimento, a sua
vantagem baseia-se na obtencdo de um suporte mecanico mais resistente e estavel,
podendo ser utilizado como a estrutura de apoio (Pape et al., 2010).

Quando o osso esponjoso possui a perfusdo sanguinea, inicia-se o processo de
osteoindugdo que € possibilitado pelos fatores de crescimento, onde o grupo das proteinas
morfogénicas (BMPs) ¢ o mais notavel. Este grupo de proteinas de baixo peso molecular
tem capacidade de estimular a diferenciagdo das células osteogénicas a partir das células
mesenquimais, bem como estimular a produ¢do de colagénio. As proteinas iniciam a
formagdo endocondral do osso. O grupo de fatores de crescimento transformantes TGF-
B ¢ responsavel pela formagdo da matriz e pela proliferacdo das células estimuladas. O
grupo de fatores de crescimento derivadas de plaquetas (PDGF) ¢ o regulador local de
crescimento de tecido. O grupo de (FGF) — fatores de crescimento de fibroblastos sao
importantes na neovascularizac¢ao, sendo responsavel pela angiogénese e vascularizagao
dos tecidos. Todos estes grupos de fatores de crescimento contribuem para a formagao de
um osso novo. O estudo realizado em caes demonstrou o sucesso de regeneracdo do 0sso
autdlogo esponjoso, como também possuir a triade de Habal: osteocondutividade,

osteoinducdo e osteogenicidade (Sutherland & Bostrom, 2005).
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Apesar de possuir muitas vantagens, os enxertos autogénicos requerem os procedimentos
cirargicos, que exigem perdas sanguineas significativas, risco de infecdo, o tempo de
anestesia demorado e, que podem desenvolver a dor pos-operatoria significativa, bem
como apresentar a disponibilidade de colheita limitada (Sutherland & Bostrom, 2005;

Marques, 2010; Hung & Noi, 2012; Moreira, 2013).

4.2.2 — Aloenxertos de tecido 6sseo

O termo de enxerto alogénico corresponde a implanta¢do do material com origem
noutro individuo mas da mesma espécie (Marques, 2010; Dantas, Lelis, Naves,
Fernandes-Neto & Magalhaes, 2011; Moreira, 2013). O osso de cadaver ¢ um exemplo

do enxerto alogénico.

Para ser transplantado, este material deve passar pelo tratamento especifico como a
“remocao de todo o seu componente celular para minimizar a rejei¢do e sao
cuidadosamente tratados para eliminar a possibilidade de transmissao de doengas”
(Moreira, 2013). Assim, a diminui¢do dos riscos de transmissao de enfermidades ¢
obtida através da escolha de individuos preferencialmente com o registo clinico
completo e que ndo possuem “a priori” doengas genéticas ou virais (Marques, 2010). O
tecido 6sseo enxertado serda submetido a descontaminagao que pode ser realizada de
duas formas: congelagdo profunda a, pelo menos, -60°C, FDBA; ou liofilizagdo, que
consiste na desidratacao em vacuo, DFDBA (Sutherland & Bostrom, 2005; Kurien,
Pearson & Scammel, 2013). As duas técnicas de esterilizacdo ndo removem totalmente
a componente celular e, deste modo, apresentam as propriedades osteocondutoras ou
osteoindutoras (Sutherland & Bostrom, 2005; Moreira, 2013). A osteoindu¢ao dos
enxertos alogénicos ¢ possibilitada pela sua riqueza em colagénio tipo I e proteinas
morfogénicas (BMPs) (Reis, 2015). No entanto, ndo possuem a capacidade osteogénica
devido a inexisténcia de células vivas. Alguns autores indicam que “a desmineralizacao
do osso liofilizado (DFDBA) permitiu a obtengao de um material com melhores
capacidades osteoindutoras e osteocondutoras, ja que ¢ mantida a rede proteica do 0sso”
(Marques, 2010). Esta técnica possibilita a preservagdo dos fatores de crescimento, que
sdo cruciais para a regeneragao 6ssea (Sutherland & Bostrom, 2005; Reis, 2015),
contudo a sua composi¢ao mineral ¢ muito inferior a do osso mineralizado seco (FDBA)

(Sutherland & Bostrom, 2005; Marques, 2010).
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A grande vantagem dos enxertos alogénicos, para além de osteocondutividade e
osteoindutividade, ¢ poderem ser obtidos em quantidades e tamanhos diferentes
(Sutherland & Bostrom, 2005; Marques, 2010; Moreira, 2013). Quanto as desvantagens,
o processamento destes materiais ¢ muito caro, constituem o alvo de transmissao de
doengas e de rejeicdo imunologica, como também levantam algumas questdes religiosas

(Sutherland & Bostrom, 2005; Marques, 2010; Moreira, 2013; Reis, 2015).

O osso alogénico € mais apropriado para a reconstrugao dos defeitos 6sseos. Nalgumas
situacdes ¢ recomendada a mistura do osso autogénico com alogénico com intuito de
aumentar a osteoindugdo através da introducdo de células vivas. Em individuos jovens
tal mistura ndo € necessaria. Contudo, a técnica de mistura ainda necessita de

conclusdes experimentais (Sutherland & Bostrom, 2005).

Os enxertos de osso alogénico estdo disponiveis sob a forma de gel, po, fibras e pastas
(Dantas et al., 2011) e podem ser de osso descalcificado congelado seco (DFDBA), osso
trabecular e medular congelados ou osso calcificado mineralizado seco (FDBA)

(Moreira, 2013).

4.2.3 — Xenoenxertos de tecido 0sseo

Os materiais xenogénicos sao aqueles que provém de espécies ndo humanas (Hung &

Noi, 2012; Moreira, 2013).

O material xenogénico mais conhecido e com mais publicagdes € 0 0sso bovino
desproteinizado que € obtido a partir da hidroxiapatite bovina, cuja estrutura ¢ muito
semelhante a hidroxiapatite humana com a proporg¢ao de calcio/fosfato de 1,67

(Moreira, 2013; Reis, 2015).

Atualmente ¢ estudado o osso de origem equina, porcina, de ovelha, dos exosqueletos
de conchas marinhas, de corais e mesmo de cascas de ovo (Moreira, 2013; Reis, 2015).
Cada material possui as suas caracteristicas especificas de onde podem ser retiradas as

vantagens e desvantagens, como o baixo custo, osteoconducao e grande disponibilidade

(Oryan et al., 2014).

A origem destes materiais € principalmente animal, pelo que devem passar pela

esterilizagdo adequada de forma a evitar a transmissdo de doencas. O osso sofre um
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tratamento “antigénico”, passando pela deslipidizagdo e desproteinizagdo —
processamentos que reduzem a capacidade osteoindutora e tornam-no inorganico, com
diminui¢do marcada da antigenicidade intrinseca (Moreira, 2013). Quanto a capacidade
osteoindutora, ¢ uma questao que levanta conflito entre varios autores. Alguns
consideram que esta capacidade so ¢ possivel na presenga de células vivas (Oryan et al.,
2014; Reis, 2015), enquanto outros autores defendem as suas caracteristicas de

osteointegragao (Reis, 2015).

A questao ética e religiosa também se levanta na utilizacdo destes enxertos por serem de
origem animal. Devido ao fato de alguns autores afirmarem que possuem a capacidade
osteoindutora e, assim, conservando alguma atividade celular, a sua utilizagdo em seres
humanos deve ser bem estudada e ponderada. Quanto a transmissao de doengas ¢

antigenicidade apesentam as mesmas vantagens e desvantagens dos aloenxertos.

Os enxertos xenogénicos sao comercializados em forma de particulas de tamanhos
diferentes ou em blocos sob a forma mais comum de osso bovino liofilizado (Dantas et

al., 2011; Moreira, 2013).

Hoje em dia sdo bastante utilizados em cirurgias periodontais para o preenchimento de
defeitos Osseos. Pode ser aplicado no preenchimento de espagos peri-implantares ou
para aumento do volume dsseo em levantamento do seio maxilar. Trata-se de um
material parecido com o osso humano, biocompativel e resistente a mecéanica da zona
em questdo, com porosidade adaptével para a passagem de células e outras moléculas

necessarias (Reis, 2015).

4.2.4 — Enxertos aloplasticos ou sintéticos (ceramicos,

biovidros e polimeros)

Sao materiais sintéticos ou inorganicos com pouca ou nenhuma atividade
osteocondutora (Dantas et al., 2011; Moreira, 2013). Sao facilmente obtidos, podem ser
fabricados em escala e t€ém a vantagem de ndo precisarem de dadores o que,
consequentemente, abdica da intervengao cirargica para a obtencdo de material de
transplante. Essa ¢ uma das razdes de pesquisas no ambito da bioengenharia e do
desenvolvimento destes materiais. Os enxertos aloplasticos sdo frequentemente

utilizados juntamente com os outros tipos de enxertos, nomeadamente, com os
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autdlogos (Moreira, 2013; Reis, 2015). Para além do mencionado, possuem vantagens
como, a biocompatibilidade, osteoconducao, injectabilidade, facil manipulagao,
moldabilidade, procedimento minimamente invasivo, reduz a cicatrizagao e também
apresenta o risco diminuido de infe¢do e outras complicacdes (Wang et al., 2014; Reis,

2015).

Os materiais aloplasticos sao empregues na reparacao dos defeitos dsseos ou na
substitui¢do de material para promover a regeneragao 0ssea. Sendo totalmente
inorganicos, sdo desprovidos de células ou fatores de crescimento. A investigagdo na
area de biomateriais tem sido desenvolvida para dota-los de propriedades
osteoindutoras. Segundo Reis (2015) “vérios estudos — experimentais e clinicos — t€ém
demonstrado as propriedades osteocondutoras desses materiais quando utilizados em
defeitos 6sseos de médio e pequeno tamanho” (p. 9). Também podem ser utilizados no
aumento da crista 6ssea para colocacdo de implantes, defeitos 6sseos por doenca
periodontal e para elevacao do seio maxilar. Assim, os biomateriais sintéticos devem
possuir o elemento transportador, os elementos bioldgicos, como os fatores de
crescimento, proteinas € medicamentos; e as células (Reis, 2015). Esta triade constitui o

principio basico do funcionamento dos enxertos sintéticos ou aloplasticos.

Com a diversidade dos materiais existentes deste tipo, pde-se a necessidade da escolha
peculiar do local onde serdao empregues. Essa decisao deve incluir o estudo da fun¢do
biologica, as condigdes fisioldgicas do recetor do transplante, bem como o

procedimento mais adequado para serem colocados (figura 4.1).
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Selecdo do material Avaliacdo de osteocompatibilidade

* Biocompatibilidade n-vitro
* Biodegradavel *  Células o_steoblasucas ou

osteoprogenitoras
» Estabilidade térmica (> 37° C) . Visbilidade colular

* Estabilidade de degradacdo do

) * Adesdo, proliferacao,
material .
matiracan celilar
Caracterizacao e fabricacdo do Avaliacdo do Scaffold in-vitro
Scaffold

* QOsteocondutividade

* Nano ou microestruturado ) o
* Osteoinductividade

» Porosidade ,
* Osteogénese

* Resisténcia . ~
* Osteointegragado

Figura 4.1 — Representacdo esquematica dos passos de selecdo do scaffold. Adaptado de Reis, 2015;
Hollinger, 2011.

4.2.4.1 — Bioceramicas

Sao materiais largamente estudados na area da medicina e da medicina dentaria e
empregues na reparacao das fraturas e dos defeitos 6sseos, bem como na substitui¢do
dos tecidos danificados (Carvalho, 2012; Reis, 2015). Consistem em composi¢des dos
materiais ceramicos € comercialmente apresentam-se sob a forma de blocos, granulos,

fragmentos, po ou gel (Marques, 2010; Carvalho, 2012).

As bioceramicas apresentam diferencas quanto ao seu comportamento biologico,
conforme os parametros, tais como a sua composicao, cristalinidade, espessura do
revestimento e o tamanho das particulas (Carvalho, 2012). Assim, podem ser divididos

em quatro tipos:
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Tabela 4.1 — Os quatro tipos de bioceramicas e as suas propriedades

Tipo Caracteristicas Exemplos
I Bioceramicas densas sem poros, praticamente Alumina
inerte
II Bioceramica densa, com porosidade que permite Alumina porosa ou HA

crescimento 0sseo e fixacdo mecanica as estruturas. | na superficie de metais

Aumenta a interface osso-implante

I Bioceramicas ou biovidros densos, que se unem Biovidros e HA

quimicamente ao 0SSO

IV | Bioceramicas ou biovidros densos, porosos ou nao, HA, TCP, Sulfato de
com capacidade de reabsor¢ado lenta para ser calcio, outros sais de
substituido por 0sso novo fosfato de calcio

Adaptada de Reis, (2015).

Conforme as diferengas na constituicao, estes quatro tipos de bioceramicas diferem no
seu comportamento biologico, sobretudo na forma de biointegra¢do. Segundo Reis
(2015) podem apresentar algumas complicagdes como a resisténcia mecanica e
estabilidade durante a remodelagao e formagao 6ssea, bem como na taxa de reabsor¢ao

que varia conforme a composi¢do do material e do individuo recetor.

Os materiais bioceramicos mais utilizados em regeneragao de tecidos duros sao os
vidros bioativos, cimentos a base de fosfato de célcio, como a HA de origem bovina,
porcina, equina; o fosfato tricélcico (TCP), o carbonato de célcio e o sulfato de célcio

(Marques, 2010; Carvalho, 2012; Moreira, 2013; Reis, 2015).
a — Cimentos a base de fosfato de calcio

O fosfato de calcio pode existir livre no osso em quantidades residuais e pode ser
encontrado em algumas espécies animais. Este material ¢ obtido através da sinterizagdo

dos sais de fosfato de calcio a altas temperaturas, que o transformam em pd (Sutherland

& Bostrom, 2005).
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Estes biomateriais apresentam biocompatibilidade, fabricagdo em larga escala, sdo
faceis de serem manipulados, s3o moldaveis, podem ser injetaveis e podem ser

apresentados em forma de pasta (Moreira, 2013; Reis, 2015).

a.1 — Hidroxiapatite

E uma cerdmica biocompativel formada pelo fosfato de calcio e produzida através de
emprego de altas temperaturas. Este material ¢ biocompativel com o osso e
extremamente similar a fase mineralizada do mesmo. A hidroxiapatite comporta-se
como o guia para regeneracao das células 6sseas, tendo propriedade osteocondutora,
induz crescimento 6sseo no interior do enxerto, promovendo a estabilidade e
manuten¢do do volume do implante (Dantas et al., 2011).

Nao provoca a toxicidade local ou sistémica, inflamacao ou reagdo imunologica. Este
material pode ser usado no recobrimento de implantes, devido a sua compatibilidade
celular, como também no reparo de defeitos 6sseos, aumento do rebordo alveolar,
regeneragdo guiada de tecidos dsseos e reconstrugdes maxilo-faciais e na cirurgia oral
(Dantas et al., 2011; Moreira, 2013).

a.2 — Alfa-fosfato tricalcico

E um dos componentes dos cimentos a base de fosfato de calcio, produzido através de
sinterizagcdo a temperaturas a volta dos ~1125°C, apresentando maior solubilidade e
reatividade que o B-TCP, como também a possibilidade de serem injetados e
biodegradados. E muito usado na preparacio de cimentos para a reparagio 6ssea

(Sutherland & Bostrom, 2005; Reis, 2015).
a.3 — Beta- fosfato tricalcico

Produzido através da sinterizagdo a temperaturas abaixo dos ~ 1125°C, t€ém como
vantagem a estabilidade termodinamica em ambiente bioldgico e de ambiente.
Apresenta uma boa biocompatibilidade com o organismo humano, contudo com o grau
de dissolucao superior ao alfa-fosfato tricalcico e 8 HA (Sutherland & Bostrom, 2005;
Moreira, 2013; Reis, 2015). Segundo Moreira (2013) ¢ um biomaterial cmuito
semelhante a hidroxiapatita, ndo ¢ um componente natural do 0sso. No nosso organismo
¢ convertido em HA sendo que a sua taxa de reabsor¢ao depende da estrutura quimica
do material, porosidade e da forma dos granulos” (p. 18). Pode ser utilizado no

tratamento de lesdes dsseas periodontais e nas cirurgias oral e maxilo-facial (Dantas et
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al., 2011). E de facil manipulagio e possui a capacidade de regenerar quantidade

adequada de osso (Dantas et al., 2011).

a.4 — Sulfato de calcio

E mais conhecido como o gesso de Paris com a formula quimica CaSOs. H>O. Usado em
traumatologia e ortopedia para imobilizar os membros fraturados, como também no
preenchimento de quistos e de cavidades (Sutherland & Bostrom, 2005; Kumar, Nalini,
Menon, Patro & Banerji, 2013). E um material facilmente degradavel, apresentando uma
rapida absorcdo e baixa osteocondutividade. Contudo, € bastante toxico. Segundo alguns
autores, pode servir de veiculo de administracdo de medicamentos (Sutherland &

Bostrom, 2005; Reis, 2015).

4.2.4.2 — Biovidros

Vidro bioativo é o material constituido a base de cadeias de silica, calcio e 6xido
disodico (Marques, 2010). Devido a presenca de ides de calcio e de silica, que sdo
progressivamente libertados para o meio, consegue interagir com os tecidos em redor
através do estabelecimento da liga¢do quimica, conferindo aos biovidros a propriedade
unica como “a formag¢do de uma camada amorfa em sua superficie onde proteinas,

colagénio, fibrina e fatores de crescimento se conectam” (Reis, 2015).

Segundo Moreira (2013), apresenta propriedades mecanicas superiores as ceramicas
sintéticas. Entre outras vantagens, os biovidros demonstram o equilibrio entre a
formagao de osso intramedular e a reabsor¢ao do material, pouca ou nenhuma reagao
inflamatoria, pouca reacdo a corpo estranho ou encapsulamento fibroso (Marques, 2010;
Reis, 2015).

Quanto a capacidade biologica, possui propriedades osteocondutoras, pelo que tem sido

bastante utilizado como substituto 6sseo (Reis, 2015).

4.2.4.3 — Polimeros

Os polimeros sdo materiais bioinertes que pertencem a um grupo de origem
heterogénea. Formados pelas repeti¢des de subunidades dentro das macromoléculas ao

longo de uma cadeia estrutural (Marques, 2010).
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A sua sintese deve-se a necessidade de produzir um material que servisse de prote¢ao ou
de barreira da zona de cicatriza¢do ou mantedor de espago durante o periodo de
formacgao dssea (Reis, 2015). Podem ser absorviveis, como acido poliglicélico, acido
polilatico, também conhecidos como PGLA e PLA, respetivamente, e membranas de

colagénio tipo I e tipo II; ou ndo reabsorviveis, como e-PTFE e d-PTFE.

Estes polimeros também podem ser empregues para melhorar as caracteristicas de
outros materiais, servindo de transportadores de medicamentos, de moléculas ou de

fatores de crescimento (Oortgiesen, Meijer, Bronckers, Walboomers & Jansen, 2013).

4.2.5 — Materiais Compostos

Materiais compostos sdao produzidos por adi¢cao de componentes , por exemplo de
bioceramicas com biovidros e até com colagénio ou com outras substancias orgénicas,
procurando ultrapassar as limitagdes dos componentes individuais e potenciar o

desempenho (Marques, 2010).
4.2.5.1 — Hidroxiapatite reforcada com vidro (HAGR)

E um exemplo de enxertos compostos que apresentam caracteristicas vantajosas, como a
bioatividade aumentada, em relacdo as hidroxiapatite comerciais. O material é
produzido através da sinterizagdo a temperaturas altas, na ordem dos 1200° - 1350°C,
onde o vidro se funde com a hidroxiapatite. Dispde de ambiente ideal para permitir a
adesao, proliferacao e diferenciagdo celular, bem como, devido a sua composi¢ao
quimica, ¢ lentamente reabsorvido e ndo causa a transmissao de doengas (Lopes, 2010).
E comercializado sob véarias formas, como: granulos, blocos ou em estruturas

microporosas trés dimensoes, € possui as propriedades osteocondutoras (Lopes, 2010).
4.2.5.2 — Matriz 0ssea desmineralizada (DBM)

A matriz 6ssea desmineralizada, pela origem Ossea, pertence aos enxertos alogénicos, €
pode ser obtida através da descalcificacdo do osso cortical (Schallenberger et al., 2014).
Possui capacidades osteoindutoras e osteocondutoras, devido a existéncia de

glicoproteinas e colagénio, bem como a combinacao com os materiais transportadores e

a existéncia de algumas proteinas e fatores de crescimento (Schallenberger et al., 2014;
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Kim et al., 2015). As desvantagens da matriz 6ssea resumem-se ao potencial de

transmissdo do virus VIH e de outras doengas devido a origem bioldgica.

A matriz 6ssea desmineralizada pode ser utilizada com sucesso em defeitos dsseos, em
lacunas quisticas, no preenchimento de cavidades e na reconstru¢ao do cranio e nas

cirurgias maxilo-faciais (Schallenberger et al., 2014).

E comercializado sob varias formas, tamanhos, quantidades: em gel, p6, pasta moldavel,
tiras, pasta de osso injetavel, dependendo da utilizagdo. Normalmente ¢ fornecida em
associacao com hidroxiapatite ou outros substitutos osteocondutores permitindo

melhores caracteristicas plasticas. (Schallenberger et al., 2014).
4.2.6 — Enxertos 0sseos baseados em células

Por definicdo, as células estaminais sao células indiferenciadas, capazes de proliferar e
diferenciar-se de qualquer outra célula do organismo possibilitando a regeneracdao dos
tecidos e até dos orgdos. Pretende-se que estas células possuam quatro propriedades
essenciais a regeneragdo Ossea como a “osteoconducao, osteoinducdo, osteoprodugdo e
estimulacdo mecanica” (Branco, 2015). Através das células estaminais osteogénicas ¢é
possivel obter uma grande quantidade de células dsseas que posteriormente serdo atraidas,
pelos fatores de crescimento, ao local de recuperagdo. O material osteocondutor vai
permitir a incorporagdo da estrutura que recebe as células Osseas e posteriormente, o
agente estimulador da diferenciacdo dssea vai possibilitar a ocorréncia de todos os passos

da sua remodelagdo (Oryan et al., 2014; Branco, 2015).

As células mesenquimais da medula 6ssea (BMSCs) constituem um importante recurso
da regeneragdo dssea, tendo sido a sua utilizagdo muito estudada até hoje. Contudo, as
células estaminais apresentam custos elevados para serem utilizados (Oryan et al.,

2014).
4.2.77 — Enxertos o0sseos baseados em fatores de crescimento

Os fatores de crescimento regulam a diferenciagdo, proliferagdo e transformagao celular.
Atualmente sdao conhecidos quatro grupos: 1 — Fatores de crescimento beta-
transformantes; 2 — Fatores de crescimento dos fibroblastos: 3 — Fatores de crescimento

derivados de plaquetas e 4 — Fatores de crescimento do tipo insulina (Judas et al., 2012).
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O primeiro grupo ¢ uma superfamilia que inclui as proteinas morfogénicas do osso ou
BMP. Algumas das BMP’s pertencem a superfamilia dos B-TGF (beta — fator
transformador de crescimento). A funcdo dos fatores de crescimento esta sob controlo
genético ou dos mecanismos que promovem esse controlo, tornando-se mais dificil a

sua manipulacdo (Sutherland & Bostrom, 2005).

Em termos de regeneracao 0ssea, os enxertos baseados em fatores de crescimento, sao
produzidos a partir da tecnologia de DNA recombinante (Kumar, Vinitha & Fathima,
2013). A proteina BMP ¢ a muito estudada e utilizada em regeneragao tecidular,
juntamente com o transportador de colagénio, por apresentar a capacidade de
diferenciagdo, crescimento e regulagdo de osteoblastos. O processo de regeneragao
consiste na capacidade dos fatores de crescimento em induzir a atividade celular
pretendida, estimulando uma série de proteinas que produzem respostas na formacao
Ossea, nomeadamente através de producgao dos osteoblastos (Kini & Nandeesh, 2010;

Kumar et al., 2013).

4.3 — Fatores que afetam a sobrevivéncia dos enxertos

Orientac¢ido do enxerto: a colocagdo da face esponjosa do enxerto em contato direto
com 0 0sso recetor e do peridsteo em contato com os tecidos moles aumenta a

sobrevivéncia do transplante, bem como melhora a revascularizacao.

Origem embrionaria: os enxertos 6sseos de origem craniofacial demonstram a
manuten¢do dimensional superior ¢ melhor sobrevivéncia quando comparados com o

o0sso colhido noutro local (Moreira, 2013).

Periosteo: o peridsteo ¢ uma camada importante para a revascularizagao do 0sso.
Segundo Oppenheimer, Tong & Buchman (2008) a sobrevivéncia dos enxertos com

peridsteo foi superior relativamente aos enxertos com auséncia desta camada.

Fixacao rigida: demonstrou-se uma maior sobrevivéncia dos enxertos com fixa¢ao
rigida, comparando o enxerto do osso cortical em mandibulas de ovelhas. Outro estudo,
realizado durante 14 anos em 363 pacientes submetidos a reconstrucao nasal, atribuiu o

sucesso ao uso da fixacdo rigida.
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Revascularizacao: foram identificadas varias condi¢des adversas que afetam a
revascularizacdo, entre os quais a presenga de 0sso necrético, infegdes, cicatrizes e
radiacao prévia. Demonstrou-se que os enxertos submetidos previamente a radiagao
apresentavam unido fibrosa com o recetor, bem como com pouca vasculariza¢ao. Por
outro lado, os enxertos sem exposicao a radiacdo apresentaram a revascularizagdo com

uma unido entre o enxerto € 0 0Sso.

Posicao do enxerto: os enxertos do tipo in/ay possuem uma maior area de contacto do

que os enxertos onlay e mostram uma revascularizagao melhor.

Microarquitectura: os do 0sso esponjoso sdo mais facilmente irrigados do que os do

osso cortical (Pape et al., 2010).

Local recetor: foi demonstrado que os enxertos colocados no leito recetor avascular
apresentam pior incorporacao. Assim, postulou-se que “o movimento excessivo do
enxerto e aumento da vascularizagdo resultam em reabsor¢ao aumentada” (Moreira,
2013, p.20). Os estudos posteriores demonstraram diferengas significativas na
manuten¢do do volume, de acordo com a natureza de reabsorc¢ao ou de deposi¢do do

sitio recetor (Oppenheimer et al., 2008)

Stress mecanico: o conceito de “barreira bioldgica” diz que os tecidos moles mantém a
sua forma geneticamente conferida ao longo do tempo. Os enxertos do tipo onlay
provocam alteragdo na forma original, provocando a resposta por parte do organismo
que se desencadeia como a reabsor¢do. No entanto, os enxertos do tipo inlay nao

apresentam este tipo de resposta e provocam reabsor¢ao menor.
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5 — Técnicas de preservaciao do rebordo alveolar

A preservagao do rebordo alveolar € o primeiro e o principal objetivo que se pretende
alcangar. Sdo conhecidas algumas técnicas que previnem a perda 6ssea maior € que
devem ser implementadas durante e apds a exodontia. Na abordagem posterior, recorre-
se as técnicas de reconstrugdo do osso perdido. Os enxertos utilizados para este tipo de
cirurgias variam conforme a necessidade e a area em questdo. Assim, as maiores
quantidades de osso autdlogo sao tendencialmente utilizados para reconstrugao.
Pequenos defeitos, nomeadamente, relacionados com lesdes periodontais, sao resolvidos
normalmente com recurso a materiais comerciais, excetuando o fato de, também nestes
casos, ser possivel a colheita de osso autélogo com recurso a raspadores. No que
concerne os biomateriais, estes podem ser utilizados para ambas as situagdes devido a

facilidade de obten¢do da quantidade necessaria do enxerto.

E importante referir que as técnicas aqui apresentadas podem ser e na pratica sio usadas
em conjunto, adaptadas e misturadas entre si por forma a garantir a melhor soluc¢do do
caso clinico. A descri¢do seguinte pretende apenas individualizar as técnicas com intuito
didatico. A utilizag¢do de termos em inglés € feita por motivo da fortissima identificacao
internacional destes termos com as técnicas descritas, ndao existindo melhor

correspondéncia técnico-cientifica aceite em portugues.
5.1 — Preservacio do alvéolo apos exodontia

A preservagao do alvéolo apds a exodontia, a primeira vista, parece ter sido uma
alternativa mais conservadora em relagao as outras técnicas mencionadas. Ja sabemos
que apos a exodontia ocorre uma reabsor¢ao mais localizada na parede vestibular do
rebordo, produzindo uma deformacdo no volume e no contorno que resulta no defeito

Osseo e dificulta a reabilitacdo com implantes (Dinato et al., 2011).

A exodontia tdo “atraumatica” quanto possivel € uma técnica que permite extrair o
dente do alvéolo com minima agressdo do rebordo alveolar. Pode ser realizada por meio
da utilizagdo do periétomo ou de sistemas desenvolvidos especialmente para exodontia
da raiz (Zuhr & Hurzeler, 2012). A extrusao ortodontica também tem vantagem na

preservacao do rebordo alveolar, visto que as paredes nao sao danificadas e o dente sai
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através da aplicacgdo da forga vertical. Tem como vantagem de ndo arrastar as paredes
do alvéolo. Mas ainda, a extrusdo ortodontica, em casos favoraveis, permite um
verdadeiro aumento do volume 6sseo por crescimento e encerramento alveolar acima e

abaixo do dente tracionado (Zuhr & Hurzeler, 2012).

A preservagao do rebordo alveolar pode ser feita com recurso a enxertos 0sseos € 0s
seus enxertos. Esta técnica baseia-se no preenchimento do alvéolo vazio com enxertos
que possuem propriedades osteocondutoras e osteoindutoras. Os enxertos osteindutores
sdo sempre bioativos, i.e. possuem células capazes de iniciar o processo de
diferenciagdo celular para conduzir a formagdo d6ssea. Pretende-se que estes materiais
reduzam a reabsor¢do e preencham o espaco vazio (caso nao seja reabilitado com
implante) (Zuhr & Hurzeler, 2012). A técnica confere uma melhor cicatriza¢do por
primeira intengdo e preserva o volume 6sseo (Dinato et al., 2011; Zuhr & Hurzeler,

2012).

Os estudos do Tal et al. (2000) demonstraram o sucesso da preservacao do alvéolo apds
a colocagdo do enxerto xenogénico de origem bovina e McAllister e Haghighat (2007)
concluiram que para a regeneracao do alvéolo ¢ indispensavel a formagdo do coagulo

sanguineo (Dinato et al., 2011).

5.2 — Colocacao imediata do implante

A colocacao imediata do implante ¢ uma técnica bem documentada que pretende
diminuir o nimero de intervengdes cirurgicas, permitir a reducao do tempo de
tratamento, e garantir a manuten¢ao da estética e preservar a condig¢@o ossea (Dinato et

al., 2011; Ebenezer & Balakrishnan, 2015).

Consiste em colocar a pega do implante dentro ou proximo do alvéolo, apds a
exodontia, com preenchimento ou ndo do espago adjacente ao implante com materiais
osteogénicos, sendo a cicatrizagdo podera ser por primeira intengdo ou com apoio do
material colocado. Este procedimento tem taxa de sucesso comprovada (Dinato et al.,
2011; Ebenezer & Balakrishnan, 2015). Este procedimento cirtirgico prevé uma
exodontia “atraumatica” com ajuda ou nao do periétomo e com minimo levantamento
do mucoperiésteo. E importante salientar que as guidelines mais recentes, sobretudo,

relativas ao maxilar superior, recomendam a colocacdo do implante mais em dire¢ao do
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palato, ligeiramente fora, portanto, dos limites do alvéolo. A razdo prende-se com o

padrdo de reabsorc¢do ja abordado anteriormente.

E importante a introducio do conceito de osteointegra¢io, primeiramente descrito por
Branemark, consiste numa unido estavel e funcional entre a superficie de titdnio do
implante e o0 0sso. Segundo o autor, a osteointegracdo depende da osteoindugio e
osteoconducao prévias, bem como da reagdo imunoldgica ao material estranho no
organismo (Albrektsson & Johansson, 2001). O titanio, hoje em dia, ¢ o material mais
utilizado na produgdo de implantes devido as suas caracteristicas, dentro das quais
destacam-se a sua elevada resisténcia interna e baixa condutividade elétrica que forma
uma camada passiva de oxidacao e assim diminui a reatividade com as macromoléculas

do meio, promovendo baixa corrosdo (Sidambe, 2014).

Deste modo, os implantes de titanio sao considerados os materiais com alta
osteointegracdo e baixa resposta imunoldgica (Dinato et al., 2011). Os estudos
realizados em caes mostraram que a coloca¢ao do implante imediatamente apos
exodontia juntamente com a raiz vestibular do dente apresenta sucesso € promove a

osteointegracdo adequada (Zuhr & Hurzeler, 2012).

5.3 — Regeneracio 0ssea guiada — ROG

A técnica consiste na criacdo de um espaco com ambiente propicio para a regeneragao
Ossea delimitado de forma que as células com a velocidade de proliferagdo superior a do

0sso ndo o invadem (Dinato et al., 2011).

Para ser realizada com sucesso, esta técnica pressupde algumas condi¢des basicas. Deve
existir uma fonte de células osteoprogenitoras ou de células percursoras das mesmas.
Para que células osteoprogenitoras se diferenciem em osteoblastos € formem o 0sso, ¢
necessario o estimulo osteoindutor. E, finalmente, a presenca do ambiente
osteocondutor que permita a proliferacdo das células transplantadas e a diferenciagao de

células osteoprogenitoras em osteoblastos (Dinato et al., 2011; Zoio, 2013).

O procedimento baseia-se nos seguintes parametros, descritos pelos autores Dinato et

al., 2011; Zuhr & Hurzeler, 2012; e Zoio, 2013:
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- Aplicacdo da técnica de incisdo lateral para obter cicatrizacdo primadria do tecido mole

e evitar exposicao da membrana.

- Utilizagao de suporte adequado para a membrana com ou sem enxertos 0sseos ou
enxertos 0sseos, criando e mantendo um espago isolado sob a membrana para evitar o

seu colapso.

- Realizagdo de varias perfuragdes no osso cortical, promovendo uma boa irrigagao

sanguinea da area cirurgica, proveniente dos espacos medulares.

- Utilizacdo de parafusos ou pinos de fixacdo para estabilizar e adaptar a membrana ao

o0sso de suporte, impedindo a invasdo de células ndo-osteogénicas para a area do defeito.

- Permitir um periodo de cicatrizagdo para conseguir completa regeneracao e maturagao

Ossea.

O sucesso da regeneracao Ossea guiada encontra-se bem documentado na literatura
pelos varios autores (Dinato et al., 2011). A colocagao das membranas nao permite que
os fibroblastos invadem a zona em regeneragao, possibilitando assim a proliferagdo de
células necessarias. A técnica revela uma significativa redugao da reabsor¢ao no
comprimento e na largura do alvéolo (Horvath, Mardas, Mezzomo, Needleman &

Donos, 2012).

As membranas devem ser biologicamente compativeis e facilmente adaptaveis a
biomecanica do meio onde ficam inseridas. Para além disso, devem apresentar as
caracteristicas fisicas que permitam a passagem de substancias desejaveis e bloqueiar a
passagem dos fibroblastos. Assim, surge a necessidade de criacdo da porosidade das

membranas de acordo com os critérios acima mencionados (Zoio, 2013).

Quanto as caracteristicas das membranas, estas podem ser divididas em dois grupos:

reabsorviveis e ndo reabsorviveis.

As ndo-reabsorviveis, por exemplo, de politetrafluoretileno expandido ou e-PTFE
consistem num polimero estavel e inerte que ndo provoca reacdes adversas, mas
necessitam da segunda intervengdo para serem retirados (Dinato et al., 2011; Zoio,

2013).

As membranas reabsorviveis foram criadas com objetivo de eliminar a segunda

intervengao cirurgica, podendo ter origem sintética ou natural, por exemplo de
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pericardio, colagénio, entre outros. As de origem sintética podem ser feitas de
poliésteres como acido poli(glicolico) ou PGA e acido (poli)lactico ou PLA, entre
outros. Dentro das suas caracteristicas ndo apresentam antigenicidade, ndo provocam

reagoes adversas e permitem a estabilidade (Dinato et al., 2011; Zoio, 2013).

Em alternativa as membranas, existe a malha de titdnio cuja porosidade permite a
perfusao sanguinea e que pode ser aplicada em zonas extensas, mantendo as paredes

devido a sua rigidez (Rakhmatia, Ayukawa, Furuhashi & Koyano, 2013; Zoio, 2013).

Existem ainda as membranas de colagénio que podem ser s6 de colagénio tipo I ou em
combinac¢do do colagénio tipo I com o tipo III. Devido a sua origem biologica,
apresentam boa hemostasia, reduzida imunorejei¢do e facil manipulagdo, entre outras. A

desvantagem destas membranas consiste na sua fragilidade (Liu & Kerns, 2014).

A técnica de regeneracdo tecidular guiada apresenta sucesso comprovado na

preservagdo Ossea horizontal e vertical (Zuhr & Hurzeler, 2012).

5.4 — Onlay grafting — Enxerto sobreposto

A onlay grafting consiste na colocacdo do enxerto sobre a area do defeito dsseo através
da fixagdo aparafusada ou com implantes para aumentar a largura, a altura ou ambas as
dimensdes. As particulas do enxerto dsseo podem ser colocadas com ou sem
recobrimento da membrana. Normalmente, a drea de regeneracao ¢ perfurada com
brocas para garantir a formagdo do coagulo sanguineo entre o enxerto e a area recetora

(Kahnberg, 2005; Esposito, Grusovin, Karatzopoulos, Worthington & Coulthard, 2006).

A técnica ¢ efetiva para o aumento lateral e vertical do osso, sendo op¢do primdria, por
exemplo, na area retromolar da mandibula e na maxila. Os enxertos sdo normalmente

retirados da area retromolar ou da crista iliaca (Kahnberg, 2005; Hung & Noi, 2012)

5.4.1 — BoxTechnique — Técnica de caixa

A BoxTechnique ou “técnica de caixa” ¢ uma extensao ou modificagdo da técnica onlay
grafting que consiste em aumentar o osso perdido através da regeneragdo dssea guiada

da zona com materiais somente osteocondutores e técnicas de ROG.
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A técnica ¢ feita com anestesia local, apds a qual ¢ feita uma incisdo crestal, colocacao
de implantes na zona e posterior colocagdo de material alogénico. E colocada uma
malha de rede em acido poli D, L- latico (PDLLA) aparafusada ao osso mandibular.
Finalmente, sdo feitas algumas incisdes de descarga para permitir que as abas tenham
um movimento livre, diminuindo assim a tensdo (Menoni, 2008).

Os beneficios desta técnica consistem na fixacao do volume 6sseo perdido, na
possibilidade de colocacao mais simples e mais facil de implantes e na fixagao do osso

em trés dimensoes.

5.5 — Inlay grafting — Enxerto interposto

A inlay grafting ¢é outra técnica com efeito similar a distracdo osteogénica, que consiste
na separagao seccional no osso, onde ¢ introduzido o enxerto (Esposito et al., 2006; Hung
& Noi, 2012).

As complicacdes desta técnica consistem, sobretudo, na hemorragia intra e poOs-
operatorias e danificacdo nervosa. Quando os enxertos nao estdo suficientemente fixos,

pode ocorrer inflamagdo (Kahnberg, 2005).

5.6 — Técnicas de PRP

O plasma rico em plaquetas ¢ uma técnica de neoformagao Ossea que consiste em obter
as substancias a partir do proprio individuo que influenciam a regeneragado do tecido.
Trata-se de um enxerto autdlogo em forma liquida — sangue — que contém os fatores de
crescimento, como o fator de crescimento transformante-b (TGF-f), fator de
crescimento semelhante a insulinal (IGF-1), fator de crescimento derivado das
plaquetas (PDGF), fator de crescimento vascular endotelial (VEGF), fator de
crescimento fibroblastico (FGF), fator de crescimento epidermal (EGF) e fator de
crescimento epidermal derivado de plaquetas (PDEGF) (Chandran & Sivadas, 2014;
Mourao, Valiense, Melo, Mourdo & Maia, 2015). As substancias que sdo colhidas do
plasma posteriormente, ficam centrifugadas e promovem um concentrado que acelera a

cicatrizagao dos tecidos perimplantares (Azevedo, 2014) (figura 5.1).
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De acordo com a literatura recente, a técnica mais valida para este fim ¢ o L-PRF. A
presente técnica foi desenvolvida por Choukroun cujo protocolo consiste na colheita do
sangue do proprio individuo que ¢ centrifugado num tubo de 10 ml sem anticoagulante,
obtendo-se um agregado tridimensional de fibrina rica em plaquetas e leucocitos (L-
PRF) que seré colocado no alvéolo pés-exodontia ou na colocagdo do implante
(Azevedo, 2014; Chandran & Sivadas, 2014; Cardoso & Lopes, 2015; Mourao et al.,
2015) (figura 5.2). Dentro das propriedades da PRF/L-PRF, destaca-se a formacao da
rede de fibrina que ap6s a centrifugagdo contém leucdcitos, plaquetas, glicoproteinas e
fatores de crescimento, importantes na agregagao plaquetaria, cicatrizagdo e
recuperagdo dos tecidos e que permanecem no local recetor mais do que 7 dias
(Azevedo, 2014; Chandran & Sivadas, 2014). As propriedades biologicas da rede de
fibrina apresentam vantagens da cicatrizagdo, como a angiogénese, controlo imunitario,
recrutamento das células precursoras circundantes e protecdo do invélucro epitelial. A
angiogénese no alvéolo € crucial para a recuperagdo do tecido dsseo, onde a sua matriz
funciona como a estrutura para a migracdo e proliferacao das células mesenquimais
precursoras dos osteoblastos (Azevedo, 2014). Para além disso, a rede de fibrina possui
diversas populagdes do sistema imunoldgico que permitem a defesa e cicatrizagdo

eficaz do tecido.

Figura 5.1 — Representagdo de varias camadas de sangue apos a centrifugag@o. De cima para baixo:
plasma acelular, fibrina e base de corpusculos vermelhos. Adaptado de Chandran & Sivadas, 2013.
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Figura 5.2 — Representacdo do aglomerado do plasma rico em fibrinas que sera colocado dentro do
alvéolo dentario. Adaptado de Chandran & Sivadas, 2013.

O Plasma Rico em Fibrina e Leucdcitos (L-PRF) é uma técnica da PRP com indicagdes
especiais sendo mais utilizada devido ao seu procedimento mais simplificado, custos
menos elevados, auséncia de trombina de bovino e de qualquer outro anticoagulante
(Azevedo, 2014). Pode ser utilizada em conjunto com outros enxertos dsseos para as
cirurgias de levantamento do seio maxilar, para a protecao e estabilizacdo dos enxertos,
para a preservacao do alvéolo pds-exodontia, tratamentos de defeito 6sseo de 3 paredes
e de furcas, como também para o preenchimento de cavidades quisticas. A técnica
apresenta o sucesso em cirurgias de levantamento do seio maxilar, regeneracao dos
tecidos moles e a inducao da regeneracao e remodelagdo do tecido dsseo (Azevedo,

2014; Cardoso & Lopes, 2015).

As limitagdes destes procedimentos ou técnicas de PRP sdo a sua efetividade
demonstrada nos tecidos moles e a sua menor valia individual na regeneragdo do tecido

osseo (Azevedo, 2014).
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6 — Técnicas de aumento do rebordo alveolar

6.1 — Sinus Lifting — Levantamento do seio

A falta de volume 6sseo implica a instabilidade das reabilitagdes protéticas, sobretudo
dos implantes. Procedimento, proposto pela primeira vez pelo Tatum em 1977, o
levantamento do seio maxilar ¢ uma técnica que visa aumentar a zona reabsorvida
através da inser¢do do material autogénico e aumento vertical do volume dsseo.
Consiste no preenchimento parcial desta cavidade com enxerto autogénico para
aumentar o volume vertical na regido lateral da maxila para possibilitar a posterior
reabilitacdo com implantes. “O levantamento do seio ¢ uma técnica bem documentada,
previsivel e com indices de sucesso iguais ou superior as técnicas que utilizam o 0sso

ndo enxertado” (Dinato et al., 2011).

Virios tipos de enxertos que podem ser utilizados nesta técnica, como osso autdlogo,
alogénico, material aloplastico ou em conjugagdo com os fatores de crescimento. Todos
os materiais sao comprovados pela sua eficacia e ndo rejeitam os implantes, pelo que

devem ser mantidos alguns meses, antes na implantacao (Kahnberg, 2005)

e

/lj

erlf=r] [
- (‘E.

Figura 6.1 — Representacéo esquematica da técnica de Levantamento do seio com osteotomia lateral
(Sinus Lifting with lateral osteotomy). Disponivel em http://english.dentway.com.tr/wp-
content/uploads/2013/06/sinus-lifting-2.jpg.

i
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O procedimento pode ser feito de varias maneiras quanto ao acesso. O acesso lateral,
representado na figura 6.1, inicia-se com a incisdo da crista do rebordo alveolar, com
levantamento do retalho de espessura total. Expde-se a crista e a parede lateral do seio
maxilar, seguida de osteotomia com broca esférica diamantada ou aparelho
piezoelétrico e irrigacdo. Cuidadosamente, eleva-se a membrana do seio e introduz-se o

material na cavidade sinusal. Finalmente, o retalho € suturado e o local é desinfetado.

A osteotomia crestal considera-se mais conservadora e apresenta menos reporte
bibliografico de perfuracdes da membrana de Schneider. O procedimento da técnica € o

mesmo diferindo no acesso (Giudice et al., 2015).

Outra forma de levantamento do seio pode ser realizada com a utilizagdo do baldo que
possibilita a execu¢do da técnica sem ostedtomos (figura 6.2). Apds a anestesia e a
realizacdo de radiografias necessarias, o cateter ligado ao baldo de silicone insuflavel, ¢
introduzido no espaco subantral, efetuando vérias vezes as insuflacdes. Apds o
levantamento, coloca-se o enxerto dsseo e fecha-se o acesso (Pefiarrocha-Diago, Galan-

Gil, Carrillo-Garcia, Pefarrocha-Diago & Penarrocha-Diago, 2012).

Figura 6.2 — Levantamento do seio maxilar com a técnica de baldo. Disponivel em
http://www.1888implant.com/bone-grafting-sinus-grafting.html

E uma técnica com algumas complicagdes como, por exemplo, o sangramento, infegdes,
invasdo dos tecidos moles, rompimento da membrana, sinusite, reabsor¢do do enxerto,
rejei¢do do enxerto, sinusite e formagao quistica, entre outras (Kahnberg, 2005; Dinato

etal., 2011; Giudice et al., 2015). O principal problema que pode surgir no
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levantamento do seio ¢ a destruicao do osso que iria fazer a estabilidade primaria do
implante, por isso existe necessidade de ter pelo menos 5 mm de osso inicial de modo a

evitar as consequéncias (Giudice et al., 2015).

6.2 — Impactacao do osso alveolar dentro do seio maxilar

Pretende-se com esta técnica impactar o osso alveolar residual para dentro da cavidade
do seio com instrumentos osteotomicos (figura 6.3). Contudo, este método ¢ muito
sensivel e suscetivel a fratura do pavimento do seio e rompimento da membrana de

Schneider (Kahnberg, 2005)
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Figura 6.3 — Impactacdo do osso alveolar com osteétomo. Adaptado de Kahnberg, 2005, p.47

6.3 — Distracao Osteogénica

Distracao osteogénica € uma técnica cirargica baseada na capacidade intrinseca do
poder regenerativo do osso que pode ser aplicada para repor grandes segmentos 6sseos
ausentes (Kahnberg, 2005; Esposito et al., 2006; Kim et al., 2015). Consiste,
primariamente, na aplicagdo de um fixador externo no local do osso afetado, seguido da
osteotomia, onde ¢ colocado o osso imaturo nao calcificado e, posteriormente, na
distragdo gradual e controlada aplicada aos dois segmentos (figura 6.4). Ao atingir a
dimensdo necessaria, a distra¢do ¢ parada e fica imobilizada com o fixador externo até
que o osso adquire a rigidez desejada (Kahnberg, 2005; Esposito et al., 2006; Kim et al.,
2015).
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Figura 6.4 — Técnica da distracdo osteogénica. Adaptado de Kahnberg, 2005, p.67.

Primariamente, esta técnica destinava-se para a correcao dos defeitos craniofaciais
(Scheuerle & Habal, 2001) e foi criada pelo cirurgido ortopedista russo, Gavriil Ilizarov,
que desenvolveu a lei de “tensdo-stress”, baseada no efeito de regeneragdo dos tecidos a

partir da tensdo e do stress provocado sobre eles (Ilizarov, 1989).

Quanto a importancia clinica, a distracdo osteogénica apresenta sucesso no aumento

0sseo em comprimento.

6.4 — Expansao da crista alveolar ou Split Crest
Consiste na separacao das paredes Osseas alveolares vestibular e lingual através da
osteotomia da crista alveolar e uma ou duas osteotomias laterais nos segmentos

anteriores e posteriores da regido vestibular para deslocar este segmento (Tolstunov,

2016) (figura 6.5).
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Figura 6.5 — Representagdo esquematica da técnica classica de expansdo da crista alveolar ou Split Crest.
Adaptado de Tolstunov, 2016, p.218.

As indicag¢des ideais para a utilizagdo desta técnica sdo aquelas que ndo precisam do
aumento vertical e possuem 0sso esponjoso. A expansao da crista apresenta sucesso
tanto na maxila, como na mandibula (Tolstunov, 2016). Dentro das desvantagens, a
técnica apenas consegue aumentar a largura e ndo a altura dssea, bem como apresenta

uma manipulagao dificil.

Esta técnica ¢ um bom exemplo de possibilidades de combina¢do com enxertos do tipo
inlay grafting, com ou sem utiliza¢do de mantenedores de espago do tipo cunha ou

similar.
6.4.1 — Extension Crest Technique

A técnica consiste na inser¢ao de dispositivos extensores da crista (Extensioncrest
device) colocados na zona, onde foi feita osteotomia apical e transversal. Os extensores
da crista permitem uma ativagao controlada e expansao gradual da crista (Tolstunov,
2016). A ativacgdo ¢ feita at¢ 5 mm de largura e o seu racio altera conforme as
necessidades cirurgicas. Apds ser atingida a dilatacao necessaria, os dispositivos

removem-se e procede-se a colocagdo do implante.
6.4.2 — Crest-control Technique

A técnica permite um aumento gradual da crista no sentido horizontal através da
minima invasao e serve, principalmente, para a expansao na zona posterior da
mandibula. Inicialmente ¢ feita uma osteotomia crestal e osteotomias sagitais para
introduc¢do de uma ou varios dispositivos, que medeiam a ativagdo sucessiva da

dilatacdo horizontal da crista que pode ir até aos 5 mm. Posteriormente, procede-se a
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colocacao do implante na zona expandida (Tolstunov, 2016). No fundo, trata-se de uma

modificacdo elegante da técnica de Ilizarov.

Segundo o autor, a técnica estd mais indicada para os pacientes com necessidade de

reabilitar a zona mandibular, sobretudo a zona edéntula posterior (Tolstunov, 2016).

6.5 — Socket Shield — Escudo alveolar

Apos a exodontia, as paredes do alvéolo sofrem grande reabsorc¢ao, sobretudo a
vestibular, devido a sua composicdo predominantemente de osso esponjoso. Hurzeler et
al., demonstrou que a preservacdo da parte coronaria e vestibular da raiz dentaria ajuda
a preservar o osso da parede vestibular e lingual do alvéolo se o implante é colocado em
contacto direto com este fragmento residual (Zuhr et al., 2012; Glocker et al., 2014). O
fragmento dentério que permanece no alvéolo € o “socket shield”, literalmente traduzido

como “o escudo alveolar”.

Figura 6.6 — Representacdo esquematica dos passos da técnica Socket Shield. Adaptado de Glocker et al.,
2014.
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O procedimento, representado na figura 6.6, inicia-se com a remog¢ao supragengival da
coroa dentaria. De seguida, a raiz dentéria ¢ separada verticalmente na propor¢do 1:3 e
2:3, enquanto o fragmento vestibular mantém-se intacto ¢ o fragmento lingual ¢
removido. A altura do escudo vestibular reduz-se até o nivel da gengiva e coloca-se o
recobrimento da por¢do interna do alvéolo com uma membrana de colagénio. No final

da interven¢ao procede-se a desinfe¢dao da zona com clorexidina a 0,2%.

Segundo Glocker et al. (2014) a preservagao da parede vestibular do rebordo alveolar
através da criagdo do escudo foi comprovada com sucesso, bem como a fato da
existéncia desse escudo, serve como o guia na implantagdo. No entanto, Zuhr &
Hurzeler (2012) afirma que os resultados conduzidos em animais nao foram muito

promissores € nao podem ser extrapolados para seres humanos.

Esta técnica pode apresentar as possiveis complicagdes, nomeadamente, o aparecimento
das infeg¢des peri-implantares quando a zona ¢ utilizada para reabilitagdo. Por mais, é
muito sensivel o que pode provocar deslocacdo do fragmento da raiz dentaria ou até do

osso lamelar vestibular (Menoni, 2008).

Do estudo destas técnicas e das publicagdes com elas relacionadas podemos inferir que
novas modificagdes poderdo surgir ou, eventualmente, poderdo j4 estar descritas. Ainda
assim, o essencial das abordagens cirdrgicas possiveis e praticdveis no ambito da

ciéncia atual, estdo referidas acima.
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7 — Sucesso comparativo

A perca dentdria € critica para a preservagao do rebordo alveolar. Considera-se que os
procedimentos associados a manutencao dos dentes deverdo ser utilizados,
recomendados e promovidos na maxima extensao possivel junto dos doentes (Zuhr &

Hurzeler, 2012).

Em caso da perca dentaria, a reposicao tdo aproximada quanto possivel da fungao de
suporte do 0sso remanescente aparenta contribuir para a estabilidade 6ssea. E este
fundamento que justifica, nomeadamente, a op¢ao por implantes, os quais, colocados de
forma imediata ou precoce, tendem a garantir maior sucesso na preservagao do volume

6sseo (Ebenezer & Balakrishnan, 2015).

O osso autdlogo foi considerado pelos varios autores como sendo o “gold standard”
entre os enxertos 0sseos. Este apresenta as caracteristicas osteogénicas e possui rejei¢ao
imunoldgica minima. Quando combinado com os materiais osteocondutores e
osteoindutores, apresenta maior sucesso na reabilitacdo do rebordo através da sua

capacidade de guiar a regeneragdo em dire¢ao pretendida.

Na auséncia de muitos dentes, a preservagao com 0sso autdlogo mostrou muitas
vantagens, como o potencial osteogénico e a possibilidade de reabilitar uma 4rea grande

(Chesterman, Patel, Chan & Carter, 2014).

Outro sucesso para a preservagao € a correta exodontia que consiste em manipulagao
cirargica sem danificar o rebordo alveolar (Horvath et al., 2012; Zuhr & Hurzeler, 2012;

Ebenezer & Balakrishnan, 2015).
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Conclusao

IIT1 - CONCLUSAO

A perca 6ssea ¢ uma consequéncia inevitavel da doenga periodontal ativa e ndo tratada
e, sobretudo, da perca dentaria. A incapacidade de o organismo regenerar naturalmente
o volume 6sseo perdido, seja por doenga ou trauma, levaram a necessidade de

desenvolvimento de materiais e técnicas capazes de promover essa mesma regeneragao

de forma guiada.

Esta monografia procurou sistematizar as técnicas e os meios disponiveis para o efeito,
tendo como o ponto de partida a Anatomia e a Fisiologia do tecido 6sseo. Pode-se
concluir que o inicio da preservagdo do rebordo alveolar inicia-se com a satude oral
adequada. No ato da exodontia, as manobras atraumaticas permitem manter as paredes
intactas pelo que mostram a eficacia na preservacgao das paredes alveolares. A colocagao
imediata do implante pos-exodontia mostra, através de estudos bem documentados,
resultados estéticos e funcionais mais facilmente alcangados. A preservacao do rebordo
alveolar com 0sso autdlogo continua a ser de elei¢do devido ao seu poder de conciliar as
principais caracteristicas osteogénicas, apresentando contudo desvantagens ainda assim
relevantes. Alguns biomateriais de sintese e, sobretudo, alguns biomateriais compostos
apresentam resultados promissores. No entanto, precisam de mais fundamentagao

experimental para serem completamente comprovados.

Até a data, ndo foi encontrado o material que fosse a cem por cento eficaz na
preservacao do rebordo alveolar e que ndo produzisse os efeitos adversos no organismo.
Tal como ndo foi considerada nenhuma técnica de preservagdo e a de aumento do
rebordo mais eficaz do que outra. Cada uma pode ser mais eficaz, dependendo da
situagdo em que estd a ser empregada. A combinagdo de varias técnicas ou de varios
enxertos, em certas situagdes, pode resultar melhor do que quando forem feitas

separadamente.
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