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RESUMO

A diabetes mellitus ¢ uma doenga cronica que cada vez afeta mais pessoas em
todo o mundo e que se caracteriza por uma excessiva concentracdo de glucose no
sangue. Esta podera ocorrer por uma produgdo inadequada de insulina por parte do
pancreas (diabetes mellitus tipo 1) ou pela resisténcia do organismo a acao da insulina
produzida (diabetes mellitus tipo 2).

Esta doenga tem implicacdes a nivel do sistema vascular e esta associada a
diversas complicagdes como doenga cardiaca isquémica, nefropatias, doencas
cerebrovasculares, doenga arterial periférica, alteragdes nos processos inflamatorios e
no sistema imunitario, entre muitas outras.

Diabéticos podem também apresentar inimeras complicagcdes orais como um
compromisso a nivel do periodonto ou alteragdes no metabolismo de reparagdo dssea.

Existem diversos estudos com conclusdes divergentes no que diz respeito a
influéncia da diabetes na reabilitacdo oral com implantes. Esta revisao pretende assim
centrar-se na avaliagdo da taxa de sobrevivéncia dos implantes em doentes diabéticos.

Os estudos analisados ao longo deste trabalho concluem que diabéticos
metabolicamente controlados podem usufruir de uma reabilitagdo oral com implantes,
continuando esta a ser uma solugdo viavel. A hemoglobina glicosilada ¢ um parametro
fundamental e que permite compreender se estamos perante um paciente controlado e
dentro dos valores desejaveis para este tipo de reabilitacdo. Ainda assim, existem fatores
a ter em atencdo nestes pacientes como atrasos nos processos de cicatrizagdo e maior
risco de infe¢do pds-operatoria que podem, quando ndo devidamente conhecidos e
controlados, influenciar e interferir com o tratamento.

Desta forma, é fundamental o conhecimento de toda a historia clinica dos doentes
bem como a realizagdo de exames laboratoriais para garantir que estdo reunidas as

condi¢des necessarias a realiza¢do deste procedimento.

Palavras-chave: diabetes mellitus | implantes dentérios | influéncia






ABSTRACT

Diabetes mellitus is a chronic disease that is increasingly affecting more people
around the world and is characterized by an excessive concentration of glucose in the
blood. This may be due to inadequate insulin production by the pancreas (type 1
diabetes mellitus) or by the body's resistance to the action of insulin produced (type 2
diabetes mellitus).

This disease has implications in the vascular system and is associated with several
complications such as ischemic heart disease, nephropathies, cerebrovascular diseases,
peripheral arterial disease, changes in inflammatory processes and in the immune
system, among many others.

Diabetic patients may also present numerous oral complications such as
periodontal issues or changes in the bone repair metabolism.

There are several studies with divergent conclusions regarding the influence of
diabetes on oral rehabilitation with implants. This review therefore aims to focus on
assessing the survival rate of implants in diabetic patients so as the impact of the disease
on this rate.

The studies analyzed throughout this study conclude that metabolically controlled
diabetic patients can benefit from oral rehabilitation with dental implants and this is still
a viable solution. Glycosylated hemoglobin is a fundamental parameter that allows us
to understand if we are facing a controlled patient and within the desirable values for
this type of rehabilitation. Nevertheless, there are factors to consider in these patients as
delays in the healing processes and higher risk of postoperative infection that can, when
not properly known and controlled, influence and interfere with the treatment.

In this way, it is essential to know the entire clinical history of the patients as well
as to perform laboratory tests to ensure that the necessary conditions for performing this

procedure are fulfilled.

Key words: diabetes mellitus | dental implants | influence.
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Introducao

I. INTRODUCAO

Ao longo dos ultimos anos as doengas cronicas tém vindo a superar as doengas
agudas, sendo uma das maiores causas de mortalidade prematura em todo o mundo. A
Diabetes Mellitus (DM) caracteriza-se por uma doencga cronica metabolica degenerativa
que alcangou proporgdes epidémicas nos ultimos 30 anos, com uma prevaléncia
mundial de aproximadamente 400 milhdes de pessoas (Nathan, 2015).

A DM pode ser classificada em primaria e secundaria. A primaria pode-se dividir
em tipo 1 e tipo 2 e a secundaria pode-se manifestar sob a forma de diabetes
gestacional, iatrogénica, ou devido a diversas outras condi¢gdes relacionadas com
disturbios genéticos, endocrinopatias, entre outras. Com o passar dos anos, estudos tém
vindo a demonstrar que a etiologia desta doenga resulta de uma combinacdo de genética
e fatores ambientais, incluindo infe¢des virais, uma dieta inadequada e um estilo de vida
sedentario. Complicagdes microvasculares sdo frequentes em pacientes que padecem
desta doenca, provocando atrasos nos processos de cicatrizagdo, o que conduz a uma
menor concentragdo de células na regido cirirgica e consequente diminui¢do da
libertacao de fatores de crescimento e citoquinas, bem como uma redugdo da sintese de
colagénio. Pacientes diabéticos podem ainda apresentar um sistema imunitario mais
debilitado e débil o que aumenta o risco de infe¢do pds-operatoria (Moraschini, Barboza
and Peixoto, 2016).

Existem evidéncias que demonstram que a doenca periodontal e a DM estao
ligadas num ciclo reciproco. A DM ¢ um fator de risco para a periodontite, que parece
desenvolver-se pelo menos duas vezes mais em pacientes diabéticos em comparagao
com pacientes saudaveis. Por outro lado, a doenca periodontal pode afetar o controlo da
glicémia em pacientes diabéticos. Estas condi¢cdes podem levar a uma perda dentaria
gradual, sendo esta j4 considerada “a sexta complicagdo” da DM (Marchand et al.,
2012).

A implantologia dentdria ja4 conta com uma longa histéria, e desde que os
implantes modernos surgiram ha mais de 40 anos, t€ém-se vindo a assistir a um continuo
desenvolvimento do desenho e superficie dos implantes com maior eficécia,
acessibilidade e conveniéncia, levando a mudangas na pratica de implantologia na

medicina dentaria (Gaviria et al., 2014).
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Influéncia da diabetes mellitus na reabilitagdo com implantes dentarios

A sobrevivéncia do implante depende, numa fase inicial, de um adequado
processo de osteointegragdo apds a sua colocacdo. Qualquer alteragdo neste mecanismo
biologico podera comprometer o sucesso e a estabilidade do implante. Posteriormente,
quando o implante ¢ colocado em fungdo, a remodelagdo Ossea torna-se um aspeto
fundamental para a sobrevivéncia do mesmo, no sentido de conseguir dar resposta as
exigéncias funcionais que o implante requer, bem como um adequado suporte Osseo.
Este aspeto critico para a sobrevivéncia do implante, relacionado com o mecanismo de
remodelagdo dssea, pode ser influenciado por diversos fatores sendo um exemplo deles
a diabetes mellitus (Naujokat, Kunzendorf and Wiltfang, 2016).

Esta doenca foi, durante longos anos, considerada um fator de risco para a
colocacdo de implantes dentarios. Contudo, com o passar do tempo ¢ possivel assistir a
uma mudanga neste paradigma, através da realizacdo de estudos recentes que
demonstram evidéncias de que pacientes diabéticos podem também eles beneficiar de
uma reabilitagdo oral com implantes (Naujokat, Kunzendorf and Wiltfang, 2016).

Ainda assim, a DM traz consigo diversas complicagdes que podem influenciar e
comprometer o sucesso de uma reabilitagdo com implantes dentarios. Estudos
demonstram que um estado hiperglicémico cronico pode ser um estimulo para a
reabsorcdo Ossea. A hiperglicémica inibe a diferenciacdo de osteoblastos alterando
assim a resposta da hormona paratiroideia (PTH) que € responsével pela regulagcdo do
metabolismo do fosforo e do calcio. Para além deste facto, produz ainda um efeito
negativo a nivel da matriz 6ssea e dos seus componentes, afetando a aderéncia,
crescimento e acumulacdo de matriz extracelular. A DM parece assim diminuir a
hemostase mineral, a producao de alguns componentes 0sseos bem como, em menor
escala, o processo de formagao de tecido 6sseo (Katyayan, Katyayan and Shah, 2013).

Existem autores que defendem que existem alguns parametros a ter em conta
aquando da selecdo dos pacientes com DM para uma posterior reabilitagdo com
implantes. Katyayan et al., 2013 sdo da opinido de que fatores como a severidade da
doenca; a duracdo e regime de tratamento; o controlo glicémico e os 6rgaos alvo
envolvidos sdo critérios fundamentais a ter em conta quando ¢ ponderada a colocagdo

de implantes, uma vez que estes podem comprometer o sucesso dos mesmos.

Esta revisao de literatura pretende assim avaliar de que forma a Diabetes Mellitus

influencia a reabilitacdo oral recorrendo a implantes dentérios.
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Introducao

A pesquisa bibliografica foi realizada recorrendo essencialmente ao motor de
busca Pubmed. Para além deste, foram também consultadas algumas organizagdes

internacionais como a Food and Drug Administration € American Dental Association.

Os critérios de busca utilizados na pesquisa de artigos tiveram como palavras-
chave: diabetes mellitus and dental implants; osseointegration; implantology; dental
implants; diabetes and implant failure. A pesquisa regeu-se maioritariamente por artigos
em lingua portuguesa e inglesa dos ultimos 10 anos (2008-2018), contudo foram
igualmente incluidos artigos de anos anteriores que se apresentavam relevantes para a

realizacdo do presente trabalho.
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Desenvolvimento

II. DESENVOLVIMENTO

1. DIABETES MELLITUS

1.1. Conceito de doenca

A Diabetes Mellitus ¢ uma doenga metabdlica cronica que atinge cada vez mais
pessoas de todas as idades em todo o mundo. Caracteriza-se por uma hiperglicemia
(excessiva concentragdo de glucose no sangue) que por sua vez conduz a multiplas
complicagdes tais como problemas a nivel vascular, neuropatia, disfungdo leucocitaria,

entre outras (Naujokat, Kunzendorf and Wiltfang, 2016).

A hiperglicemia provoca danos a nivel do endotélio vascular, desenvolvimento de
inflamagdes crénicas, bem como lesdes organicas e funcionais em diversos 6rgdos e
sistemas (Zawada, Moszak, Skrzypczak, & Grzymislawski, 2018). Estd também
comprovado que estimula a reabsor¢ao dssea, ao inibir a diferenciagao dos osteoblastos,
e altera a resposta da hormona paratiroideia responsavel pela regulagao do metabolismo

do fosforo e do célcio (Mellado-Valero ef al., 2007).

1.2. Etiopatogenia e Epidemiologia

Estudos tém vindo a demonstrar que a etiologia da DM consiste numa
combinacdo de fatores genéticos e ambientais, que incluem um dieta inadequada,

infecdes virais e um estilo de vida sedentario (Moraschini, Barboza and Peixoto, 2016).

Esta doenga ocorre quando o pancreas ndo tem capacidade para produzir insulina
suficiente de acordo com as necessidades fisioldgicas, ou seja, temos uma deficiéncia ao
nivel da secrecdo, ou quando o proprio organismo nao consegue utilizar de forma
adequada a insulina produzida (International Diabetes Federation, 2013).

A insulina, por sua vez, ¢ uma hormona polipeptiea produzida pelo pancreas, nas
células beta dos ilhéus de Langerhans que regula o mecanismo dos hidratos de carbono.
Esta hormona ¢ responsavel pelo transporte da glucose sanguinea até as células do

organismo onde esta sera metabolizada de forma a produzir energia. Quando a
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concentracdo de glucose no sangue aumenta, a insulina atua no sentido de diminuir esta
concentragdo aumentando os niveis de glucose captados a partir dos musculos, rins e
células gordas. O excesso de glucose ¢ convertido por estes tecidos em glicogénio. Por
outro lado, quando a concentragdo de glucose ¢ muito reduzida, o glicogénio ¢

novamente convertido em glucose e libertada para a corrente sanguinea (Ahmad, 2014).

Estima-se que, a nivel global, existiam 422 milhdes de adultos com diabetes em
2014, em contraste com os 108 milhdes que existiam em 1980. Estes valores refletem o
aumento exponencial nos fatores de risco associados a esta doenga como excesso de
peso e obesidade. Nos ultimos 10 anos, a incidéncia da diabetes aumentou cerda de
50%, mais nos paises desenvolvidos comparativamente com o0s paises em

desenvolvimento (World Health Organization, 2016; (Esquivel-upshaw et al., 2016).

Esta doenga ¢ considerada um problema de satde publica de grandes proporcdes
cada vez mais relacionada com o excesso de peso e, estima-se que em 2040 a DM ira
atingir mais de 640 milhdes de pessoas por todo o mundo (Nascimento et al., 2018),
sendo diagnosticados novos casos todos os anos a nivel mundial (Katyayan, Katyayan

and Shah, 2013).

Nos Estados Unidos, apesar da diabetes tipo 1 estar gradualmente a aumentar a
sua incidéncia, a percentagem de populacao afetada ¢ menos de 5%, sendo que a grande
maioria dos casos corresponde a diabetes tipo 2. Cerca de 28 milhdes de pessoas nos
Estados Unidos sofrem de diabetes tipo 2 e mais de 80 milhdes correm o risco de vir a
desenvolver esta doencga, fase chamada de pré-diabetes (Nathan, 2015).

Considerando os atuais nimeros e projecdes, prevé-se que 9 milhdes de pessoas
desenvolvam diabetes a cada ano e que cerca de 80% da populacdo mundial morra

devido as complicacdes desta doenga (Nascimento ef al., 2018).

A DM traz consigo diversas complicagdes secundarias resultantes dos niveis ndo
controlados de glucose em individuos diabéticos, que podem incluir nefropatias,
neuropatias, retinopatias com possivel cegueira, patologias vasculares e atrasos nos

processos de cicatrizagdo, entre muitas outras (Nascimento et al., 2018).
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Desenvolvimento

Existem duas grandes formas de diabetes, DM tipo 1 ¢ DM tipo 2, apesar desta
doenca também se poder desenvolver durante a gravidez, sob a forma de diabetes
mellitus gestacional (DMG), ou em diversas outras condi¢des incluindo intoxicag@o
quimica ou por drogas, disturbios genéticos, endocrinopatias e ainda associada a

insuficiéncia pancredtica exocrina (Forbes and Cooper, 2013).

1.3. Classificaciao
1.3.1. Diabetes Mellitus tipo 1

A diabetes mellitus tipo 1 resulta de um processo patoloégico complexo que leva a
uma reacdo autoimune e que afeta o pancreas, nomeadamente as células beta,
responsaveis pela produgdo de insulina (Mellado-Valero et al, 2007; Forbes and
Cooper, 2013). Também chamada de diabetes juvenil, afeta principalmente criangas e
jovens adultos, contudo pode-se desenvolver em qualquer idade (de Ferranti et al.,
2014).

Deve-se a quase ou total auséncia de insulina levando a hiperglicemia quando a
percentagem de células beta destruidas ronda os 90% (Alam et al., 2014).

A nivel de sintomas, esta doenga manifesta-se por polidipsia (sede), poliuria
(aumento do volume urindrio), polifagia (excessivo aumento de apetite), perda de peso,

falta de energia e fadiga, suores noturno e visdo turva (de Ferranti et al., 2014).

Investigagcdes referentes a base genética desta doenga demonstram que ao existir
historia familiar de diabetes tipo 1, o risco de vir desenvolver esta patologia ¢ maior, ou
seja, existe uma componente genética associada que aumenta a suscetibilidade da DM

tipo 1 (Forbes and Cooper, 2013).

1.3.2. Diabetes Mellitus tipo 2

A diabetes mellitus tipo 2 € o tipo mais comum de diabetes, abrangendo 85% dos
casos (Forbes and Cooper, 2013). Pacientes que sofrem de DM tipo 2 apresentam uma
deficiéncia ao nivel da secre¢do de insulina, ou resisténcia do proprio organismo a
quantidade de insulina produzida pelo pancreas, podendo manifestar-se em diferentes

graus de insulinopenia (Mellado-Valero ef al., 2007).
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Caracteriza-se por uma doenga multifatorial resultante de efeitos ambientais que
influenciam a predisposi¢do genética individual de cada individuo e que estd
relacionada com fatores como um estilo de vida sedentario, obesidade, idade ou mesmo

o envelhecimento (Mellado-Valero et al., 2007)

Neste tipo de diabetes, os pacientes podem apresentar sintomas como polidipsia,
polifagia, formigueiro e sensa¢do de dorméncia nas maos e pés, atraso na cicatrizagao
de feridas, cansago extremo e visdo turva (International Diabetes Federation, 2013;

Association, 2011).

Multiplos fatores de risco foram também associados a este tipo de diabetes como
histéria familiar, dieta ndo saudavel, excesso de peso ¢ obesidade, idade, sedentarismo,

hipertensao arterial, histéria de diabetes gestacional, dieta pouco rica durante a gravidez

e etnia (Nathan, 2015; Schmidt, 2014).

O crescente aumento da prevaléncia de DM tipo 2, maioritariamente em paises
desenvolvidos, reflete as mudancas no estilo de vida em ambientes urbanos, sobretudo a
nivel da dieta que por sua vez leva ao excesso de peso e obesidade. Isto mostra que as
influéncias ambientes t€ém também elas um papel muito importante no desenvolvimento

e aumento da incidéncia desta patologia (Forbes and Cooper, 2013).

1.3.3. Diabetes Mellitus Gestacional (GDM)

Este tipo de diabetes ¢ definido como qualquer intolerancia a hidratos de carbono
primariamente diagnosticada durante a gravidez e que se manifesta por niveis elevados
de glicémia. Esta associada a diversas consequéncias que ndo afetam apenas a mae, mas
também o feto. Os problemas maternos podem envolver parto de cesariana, hipertensao
arterial durante a gravidez e risco aumentado de desenvolver DM tipo 2, assim como
outros disturbios metabdlicos tais como problemas cardiovasculares, obesidade e DMG

recorrente (Ashwal and Hod, 2015).

Geralmente desaparece apds o fim da gravidez, contudo as criangas nascem com

um risco acrescido de vir a desenvolver diabetes mellitus tipo 2. Cerca de metade das

20



Desenvolvimento

mulheres que apresentaram DMG vém a desenvolver, 5 a 10 anos ap6s o parto, DM tipo

2 (International Diabetes Federation, 2013).

A DMG provoca complicagdes em cerca de 14% de todas as gravidezes,
resultando numa média de 200.000 casos anualmente nos Estados Unidos. De todos os
tipos de diabetes, a DMG conta com aproximadamente 90% a 95% de todos os casos de
diabetes durante a gravidez, sendo a maior causa de morbilidade e mortalidade perinatal

bem como de morbilidade materna a longo prazo (Ashwal and Hod, 2015).

1.4. Complicagoes sistémicas

Juntamente com o aumento da prevaléncia da diabetes, surgem também diversas
complicacdes, sendo elas as principais causadoras do aumento da morbilidade e

mortalidade associadas a esta doenca (Deshpande, Harris-Hayes and Schootman, 2008).

1.4.1. Doenca cardiovascular

Estudos tém vindo a comprovar que a DM aumenta o risco, em aproximadamente
3 vezes, de doenga cardiovascular, demonstrando que um paciente diabético apresenta o
mesmo risco de ter um enfarte do miocardio que um individuo ndo diabético com
histéria prévia de enfarte (Forbes and Cooper, 2013). Cerca de 75% dos pacientes

diabéticos morrem de doenca cardiovascular (Vilahur, 2018).

As doencgas cardiovasculares em pacientes com DM incluem aterosclerose
prematura, enfarte do miocardio, acidente vascular cerebral e insuficiéncia cardiaca e
sd0 a maior causa de morte em individuos com diabetes. Hipertensdo arterial, niveis
elevados de glicémia, bem como outros fatores contribuem de forma relevante para o
aumento do risco de complicagdes cardiovasculares (Forbes and Cooper, 2013);

International Diabetes Federation, 2013).
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1.4.2. Neuropatia

A neuropatia diabética ¢ uma das complicagdes mais comuns e problematicas da
DM que conduz a elevados numeros de morbilidade e mortalidade, sendo a forma de
neuropatia mais frequente nos paises desenvolvidos. Caracteriza-se por um conjunto de
sindromes clinicos que afetam variadas regides do sistema nervoso, de forma individual
ou combinada. Pode-se apresentar de forma silenciosa, sendo dificil a sua detegao, ou
ser acompanhada por diversos sinais e sintomas clinicos que sendo pouco especificos e
de evolucdo lenta mimetizam outras manifestacdes presentes noutras doencas. Assim

sendo, o diagndstico da neuropatia diabética ¢ um diagnéstico de exclusdo (Vinik et al.,

2013).

Estima-se que a neuropatia diabética afeta entre 60% a 70% dos pacientes
diabéticos. A prevaléncia varia de acordo com diferentes critérios tais como a idade,
duracdo da DM, a defini¢do de neuropatia utilizada, presenca ou auséncia de dor, entre
outros. No que diz respeito a neuropatia diabética dolorosa estima-se que afete 10% a

20% dos pacientes (Charnogursky, Lee and Lopez, 2014).

1.4.3. Nefropatia

A Nefropatia diabética ¢ clinicamente caracterizada pelo desenvolvimento de
proteintiria com uma consequente diminui¢do na taxa de filtragdo glomerular, que vai
progredindo por um longo periodo de tempo, normalmente mais de 10 a 20 anos.

Quando nao tratada pode levar a uma uremia fatal (Forbes and Cooper, 2013).

A incidéncia da nefropatia diabética no caso dos pacientes com DM tipo 2 ¢é baixa
nos primeiros 10 a 15 anos de doenga. Contudo, apds esse periodo, aumenta
exponencialmente at¢ um méaximo de 18 anos voltando depois a diminuir. Em pacientes

com DM tipo 1, o desenvolvimento de nefropatia ¢ também ela um fendmeno

relativamente tardio (Deshpande, Harris-Hayes and Schootman, 2008).

Existem diversos fatores de risco envolvidos, sendo alguns deles modificaveis e

outros ndo. A regulacdo metabdlica ¢ um dos principais fatores modificaveis que leva ao
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desenvolvimento da nefropatia associada a DM (Deshpande, Harris-Hayes and

Schootman, 2008).

1.4.4. Retinopatia

A retinopatia ¢ a complicagdo microvascular mais comum em diabéticos, sendo
registados mais de 10.000 novos casos de cegueira todos os anos (Deshpande, Harris-
Hayes and Schootman, 2008). Esta estd muitas vezes associada a hiperglicemia
prolongada e desenvolve-se de uma forma lenta e gradual. Existem estudos que
demonstram que se pode desenvolver até 7 anos antes do diagnostico clinico de DM

tipo 2 (Deshpande, Harris-Hayes and Schootman, 2008).

A prevaléncia de retinopatia em pacientes diabéticos tem tendéncia a aumentar
com a idade (Deshpande, Harris-Hayes and Schootman, 2008). Entre os anos de 1997 e
2005, mulheres com DM tinham mais probabilidade do que os homens de vir a
desenvolver problemas visuais, contudo ao longo dos anos, o numero de mulheres
afetadas tem vindo a decrescer, enquanto que nos homens os valores se tém mantido
relativamente constantes desde 2001 (Deshpande, Harris-Hayes and Schootman, 2008).

A duracdo da DM ¢ o fator mais relevante no desenvolvimento de problemas
visuais em pacientes com DM tipo 2, apesar de 90% da cegueira devido a retinopatia em
diabéticos poder ser prevenida quando detetada e tratada a tempo (Deshpande, Harris-

Hayes and Schootman, 2008).

1.5. Complicacdes orais

A DM apresenta igualmente diversas complicagdes e manifestagdes a nivel da
cavidade oral tais como a doenga periodontal, xerostomia, halitose e cérie dentaria
podendo estas também afetar o controlo metabolico da doenga. Assim sendo, ¢ de
extrema importancia o controlo da progressdo destas complicagdes orais nos pacientes
diabéticos. Esta doenga pode também incluir em alguns casos candidiase, liquen plano,
desordens neurosensoriais (sindrome da boca ardente) e disfungdes salivares (Leite,

Marlow and Fernandes, 2013).
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1.5.1. Doenca Periodontal

A doencga periodontal (DP) ¢ caracterizada por uma progressiva destrui¢ao dos
tecidos de suporte que envolvem o dente que pode resultar na perda dentéaria devido a
extensa destruicdo do osso alveolar. Estudos demonstram que a doenga periodontal ¢
considerada uma das principais causas de perda dentaria em individuos com DM (Leite,

Marlow and Fernandes, 2013).

Esta patologia muitas vezes coexiste com a DM e ¢ considerada uma das
principais complicagdes desta doenga. Afeta igualmente pacientes com diabetes tipo 1 e
tipo 2 e aumenta exponencialmente o risco de desenvolver periodontite severa
(Mellado-Valero et al., 2007). Em adi¢do, a infecdo periodontal pode afetar o controlo
da glicémia em pacientes diabéticos. Reunidas estas condig¢des, assistimos a uma
gradual perda de suporte dentario ao osso alveolar que leva a perda dentaria (Marchand

etal.,2012).

Uma meta analise realizada que envolveu 4 estudos e 3524 adultos (com idade
superior a 18 anos) concluiu que os individuos que apresentavam diabetes tinham um
risco duplamente acrescido de vir a desenvolver a doenga periodontal em comparagdo
com os individuos ndo diabéticos. Diversos fatores como alteracdes nos processos de
cicatrizagdo e no metabolismo do colagénio, bem como no sistema vascular tém vindo a
ser utilizados para explicar a maior suscetibilidade para a DP por parte de doentes

diabéticos ndo controlados (Leite, Marlow and Fernandes, 2013).

Existem igualmente evidéncias de que individuos com DM tipo 2 ndo controlada
apresentam uma resposta inflamatoria exagerada as bactérias envolvidas na doenca
periodontal. Assim sendo, esta severa inflamacdo associada a um mecanismo de
cicatrizagdo mais lento e débil levam a um aumento da reagdo inflamatéria e da
destruicao de tecidos periodontais (Leite, Marlow and Fernandes, 2013).

Por outro lado, existe também evidéncia de que este estado de inflamagdo crénica
induzido pela periodontite ndo tratada contribui em grande escala para a resisténcia a
insulina, levando a uma maior dificuldade no controlo da glicémia (Leite, Marlow and

Fernandes, 2013).
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1.5.2. Xerostomia

A Xerostomia ¢ caracterizada pela sensagdo de boca seca. As queixas podem
passar por sede (manifestacdo igualmente comum da DM), disfungdo sensorial oral,
desidratacdo e ainda reducao do fluxo salivar (hiposalivacdo). Desta forma, o tratamento
deve estar direcionado para o alivio dos sintomas, controlo das patologias orais bem

como a melhoria da fun¢ao salivar (Leite, Marlow and Fernandes, 2013).

Se a xerostomia for um efeito secundario da medicagdao, a possibilidade de
alteracdo de horario de toma, dosagem ou mesmo a troca de farmaco deve ser algo a

considerar (Leite, Marlow and Fernandes, 2013).

Individuos que sofram deste problema devem igualmente ser aconselhados a
evitar alimentos secos € volumosos, comidas acidas ou picantes, bem como bebidas
alcodlicas ou gaseificadas e tabaco. Estas medidas devem ser acompanhadas de dieta
rica em fluidos. O uso de colutorios especificos para o tratamento de boca seca que ndo
contenham alcool s3o também uma opg¢ao para o alivio do desconforto provocado pela
xerostomia. Pacientes que sofram deste problema devem ser encaminhados ao médico
dentista de forma a ser mantido um controlo apertado da sua satde oral (Leite, Marlow

and Fernandes, 2013).

1.5.3. Halitose

E relativamente frequente individuos com DM apresentarem habitualmente um
halito cetonico, sendo esta uma das muitas causas de halitose nestes pacientes.
Disturbios a nivel do fluxo salivar e o aumento da viscosidade da saliva, caracteristicos
de muitos pacientes diabéticos, provocam uma redu¢do na capacidade de limpeza da
cavidade oral bem como uma diminui¢do da atividade dos fatores antimicrobianos
salivares. Estas condi¢des facilitam a retengdo de células mucosas esfoliadas, detritos e
proliferagdo de microrganismos particularmente na superficie dorsal da lingua. Quanto
mais retentiva for a superficie da lingua, mais facilmente ocorre a deposi¢do destes

microrganismos bem como a sua proliferacdo (Negrato and Tarzia, 2010).
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Recentemente os odores da cavidade oral tém vindo a ser intensivamente
estudados e testados com o intuito de facilitar o diagnéstico desta doenga uma vez que,
como ja referido no pardgrafo anterior, a halitose com o tipico odor cetoénico ¢ um dos
primeiros sinais da possivel presenca de diabetes. Galassetii, apds varios estudos,
chegou a conclusao que durante a hiperglicemia, pacientes com DM tipo 1
apresentavam elevados niveis de acidos gordos e nitrato de metila na corrente sanguinea
0 que provoca stress oxidativo que por sua vez leva ao halito cetonico que pode ser
diretamente usado para avaliar os niveis de glucose no sangue. Este método tem-se
revelado bastante promissor uma vez que permite aos pacientes com DM avaliar os
niveis de glicémia de uma forma ndo invasiva num futuro préoximo (Negrato and Tarzia,

2010).

1.5.4. Carie

A cérie dentaria ¢ considerada uma doenga cronica comum que provoca dor e que
afeta individuos de todas as faixas etarias. Esta doenga, quando ndo tratada, leva a dor,
infecdo, perda dentaria e, eventualmente mais tarde, a edentulismo. Estas manifestagdes
afetam a qualidade de vida, a nutrigdo e consequentemente o controlo da glicémia
(Leite, Marlow and Fernandes, 2013).

Paciente com DM tém, como ja foi referido anteriormente, uma maior
suscetibilidade a desenvolver patologias orais tais como periodontite e disfungdes
salivares que consequentemente podem aumentar o risco de aparecimento recorrente de

novas caries (Leite, Marlow and Fernandes, 2013).

Algumas revisdes de literatura indicam que ndo existe uma associagdo direta e
clara entre a diabetes mellitus e a carie dentaria. Contudo, existem também variados
estudos que comprovam que existe uma maior percentagem de caries dentirias em
pacientes diabéticos. A reducao da secrecao salivar, o aumento de hidratos de carbono
na glandula parotida, o crescente nimero de Streptococcus mutans e Streptococcus
lactobacili sdo alguns dos fatores que estdo por detrds da maior predisposi¢do dos
pacientes com DM para o desenvolvimento de carie dentaria (Leite, Marlow and

Fernandes, 2013).
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2. REABILITACAO COM IMPLANTES DENTARIOS

A implantologia ¢ a segunda area mais antiga da medicina dentéaria (Figura 1)
(depois da cirurgia oral — exodontia). Os primeiros implantes surgiram ha mais de 4000
anos na China recorrendo a estacas de bamboo esculpidas que eram marteladas
diretamente no osso com o intuito de substituir, por meio de uma solugdo fixa, dentes

ausentes (Misch and Misch, 2014).

Figura 1. Mandibula datada de 600 d.c. encontrada nas Honduras com conchas do mar esculpidas em
estacas e fixas ao 0sso nos trés incisivos inferiores ausentes (Misch and Misch, 2014).

Entre os anos 1500 e 1800, os dentes na Europa eram colecionados a partir de
pessoas mais desfavorecidas ou de cadaveres com o intuito de proceder a
alotransplantes. Durante este periodo, o Dr. John Hunter pode observar de perto e
estudar mais aprofundadamente a anatomia da cavidade oral e mandibula. Isto permitiu
que nos anos de 1700 este mesmo médico sugerisse o transplante de dentes entre
humanos. Através de diversas experiéncias em galos pode constatar que ao implantar
um dente ainda ndo totalmente desenvolvido no galo, o dente ndo s6 comecava a
incorporar-se de uma forma firme como os vasos sanguineos do galo cresciam

diretamente em direcdo a polpa do dente (Abraham, 2014).

Mais tarde, em 1809, J. Maggiolo procedeu a inser¢ao de um implante em ouro

num local de extra¢do ainda muito recente. A ferida cirurgia cicatrizou e mais tarde foi
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ainda aderida uma coroa, contudo, ocorreu uma extensa inflamag¢ao a nivel gengival. A
partir daqui, foram utilizadas inumeras substdncias e materiais como implantes,

incluindo, capsulas de prata, porcelana e iridio (Abraham, 2014).

Em 1930, os irmdos Dr. Alvin e Dr. Moses Strock realizaram diversas
experiéncias recorrendo a parafusos ortopédicos de vitdlio, e verificaram que este
material conferia grande ancoragem e suporte no que dizia respeito a substitui¢ao de
dentes perdidos. Estes dois irmdos ficaram assim conhecidos pelo seu trabalho na
selecdo de materiais metalicos biocompativeis utilizados na reposicdo de dentes
ausentes. Foram também eles os primeiros a colocar, com sucesso, o primeiro implante

endo-0sseo (Abraham, 2014).

Um dos desenvolvimentos mais importantes na area da implantologia dentaria
ocorreu em 1957, quando um cirurgido ortopédico sueco de seu nome Per-Ingvar
Branemark comegou a estudar a regeneracdo 6ssea. Este descobriu que o tecido 6sseo
poderia crescer proximo de titanio (Ti) e que poderia efetivamente aderir ao metal sem
ser rejeitado, fenomeno a que Branemark chamou de Osteointegragdo. Seguiram-se
varios estudos recorrendo a animais e humanos ¢ em 1965 este cirurgido colocou o
primeiro implante dentario em titdnio num individuo de 34 anos com auséncia de dentes
devido a deformidades severas no queixo e mandibula. Branemark colocou quatro
fixadores de Ti na mandibula do paciente e varios meses depois utilizou esses mesmos
fixadores como base para um conjunto de dentes protéticos fixos. Os implantes
dentarios duraram mais de 40 anos até¢ ao final da vida do paciente (Gaviria et al.,
2014).

Branemark publicou diversos estudos relacionados com implantes em Ti, € em
1982 apresentou os resultados dos seus 15 anos de experiéncias em animais € humanos
numa conferéncia em Toronto. Pouco tempo depois, investigadores dos EUA foram
treinados e instruidos segundo os métodos de Branemark, na Suica. Nesse mesmo ano a
US Food and Drug Administration (FDA) aprovou o uso de implantes dentdrios em Ti
(Gaviria et al., 2014; Greenberg, 2015).

Os progressos mais recentes t€ém-se focado essencialmente nos materiais € nas
técnicas de forma a melhorar a qualidade de ancoragem. Em 2014 eram colocados cerca

de 450,000 implantes osteointegrados por ano, com expectativas de taxa de sucesso na

28



Desenvolvimento

ordem dos 95%, com o menor numero de riscos e complicagdes associadas possivel,

contudo estima-se que que estes numeros continuem gradualmente a aumentar (Gaviria

etal.,2014).

Os implantes dentarios sdo por isso uma estratégia reabilitadora utilizada para
substituir dentes ausentes e, por norma, sdo considerados uma solugdo eficaz e
previsivel (Blanes, Bernard, Blanes, & Belser, 2007; Chen, Liu, Xu, Qu, & Lu, 2013).
Estas pecas protéticas estdo diretamente ligadas ao osso (Figuras 2 e 3), o que lhes
confere estabilidade, diminuindo o risco de reabsor¢do Ossea, ¢ uma melhor estética

(Katyayan, Katyayan and Shah, 2013).

Crest module

—Body

— Apex

Figura 2. O corpo do implante dentario esta desenhado com o intuido de ser colocado dentro do osso de
forma a permitir a ancoragem dos componentes protéticos. E constituido pelo médulo da crista, corpo ¢
apex (Misch and Misch, 2014).

Prosthesis internal
screw thread

Tray

Neck —

Body

Apex Mylohyoid line

Mandibular canal

Figura 3. Relagdo entre implante dentdrio endo-6sseo e osso mandibular (Marchand et al., 2012).
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Apesar da elevada taxa de sucesso relatada em diversos estudos do tratamento
com implantes dentarios, situacdes de falha e insucesso continuam a ocorrer por
variadas razoes. Desta forma, os fatores de risco relacionados com este insucesso tém

sido cada vez mais estudados e discutidos (Chen ez al., 2013).

2.1. Tecido 6sseo

2.1.1. Definicao

O tecido 06sseo corresponde a tecido conjuntivo especializado constituido por
diversas células e uma matriz extracelular. Esta matriz tem a capacidade de se
mineralizar o que confere ao tecido 6sseo dureza que lhe permite desempenhar fungdes
de suporte e protecdo. Por outro lado, a matriz de colagénio confere a este tecido
alguma maleabilidade através de propriedades de extensdo e flexdo (Albertini et al.,
2015); Judas, Palma, Falacho, & Figueiredo, 2012).

E também nesta matriz onde encontramos o maior numero de ides minerais,
nomeadamente calcio e fosforo que participam de uma forma ativa na manutengido da
hemostase (Judas et al., 2012).

Apesar do tecido 6sseo apresentar um aspeto aparentemente estatico, 0s 0Ssos sao
estruturas extremamente dinamicas que estdo em constante remodelacdo, mantendo-se
ativos no organismo durante toda a vida (Judas et al., 2012; Kular, Tickner, Chim, &

Xu, 2012; Raggatt and Partridge, 2010).

2.1.2. Tipos de osso

De acordo com a sua organizagdo estrutural o tecido dsseo maduro pode ser
classificado como 0sso esponjoso ou trabecular e osso cortical ou compacto.

O tecido 6sseo cortical (Figura 4) apresenta uma aparéncia solida e homogénea,
ao contrario do tecido 6sseo esponjoso que se assemelha a uma esponja. O o0sso
esponjoso (Figura 5) ¢ constituido por multiplas trabéculas com uma espessura que
varia entre 100 a 150 um e por lamelas Osseas paralelas entre si que delimitam grande
cavidades ocupadas, no osso vivo, por medula éssea. J& o tecido 6sseo compacto ou
cortical caracteriza-se pela presenga de colunas cilindricas com um didmetro variavel de

150 a 300 um, ostednios ou sistema de Havers (Judas et al., 2012).

30



Desenvolvimento

cortical

Figura 5. Tecido 6sseo esponjoso constituido por trabéculas dsseas separadas por zonas de medula 6ssea
(Judas et al., 2012).

2.1.3. Classificacdo do tecido 6sseo maxilar e mandibular de acordo com a

densidade

No que diz respeito a classificacdo Ossea maxilar e mandibular, diferentes
cirurgides experientes classificaram o tecido 6sseo recorrendo a dois métodos distintos:

(a) classificacdo baseada em radiografias periapicais e radiografias panoramicas e (b)
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classificagdo proposta por Lekholm e Zarb (1985) (Figura 6). Ambas consideravam

quatro tipos de 0sso, variando do tipo 1 ao tipo 4 (Ribeiro-Rotta et al., 2014).

Figura 6. Classificagdo de Lekholm & Zarb (1985) (1) Tecido dsseo tipo I - Quase toda a mandibula é
constituida por osso cortical homogéneo; (2) Tecido dsseo tipo II - Uma espessa camada de osso cortical
que rodeia osso trabecular denso; (3) Tecido dsseo tipo III — Uma fina camada de osso cortical rodeia
osso trabecular de densidade média; (4) Tecido 6sseo tipo IV — Uma fina camada de osso cortical que
rodeia osso trabecular de baixa densidade (Ribeiro-Rotta et al., 2014).

Em 1988, Misch descreveu 4 grupos de densidade mineral 6ssea (DMO) (Figura
7) de acordo com as caracteristicas do osso cortical e esponjoso que se encontra nas
regides edéntulas da mandibula e maxila, surgindo assim uma nova classificac¢do

(Misch, 2005)

D1 D2 D3 D4

Figura 7. Misch (1988). D1 — Osso cortical denso; D2 — Osso cortical denso poroso e osso trabecular
denso; D3 — Osso cortical fino poroso e osso trabecular fino; D4 — Osso cortical praticamente inexistente
e osso trabecular fino ocupa quase todo o volume dsseo (Misch, 2005).

2.1.4. Remodelacgio ossea

De forma a que o tecido 0sseo consiga manter a integridade estrutural e o seu
papel na hemostase dos ides minerais, 0 0sso estd em constante modelacdo, organizagao
e reparagdo, processo a que se d4 o nome de remodelacio dssea e que envolve a
remocgao te tecido 6sseo mineralizado pelos osteoclastos seguida da formagao de matriz

oOssea através dos osteoblastos (Judas et al., 2012; Kular et al., 2012; Xiao ef al., 2016).
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Trata-se de um mecanismo essencialmente metabolico que € responsavel pela estrutura
e fun¢do do tecido dsseo durante a vida adulta (Kular et al., 2012).

A remodelagao 0ssea ¢ um processo complexo controlado pela interagao de forgas
mecanicas, hormonas sistémicas, prostaglandinas, citoquinas, fatores de crescimento
localmente produzidos e altamente regulado por dois tipos de células chave, sendo elas
os osteoclastos e osteoblastos (Judas et al., 2012; Xiao et al., 2016).

Os primeiros derivam de células estaminais hematopoiéticas da medula Ossea,
partilhando o mesmo percursor dos macréfagos. Sao as principais células de reabsor¢ao
do osso removendo matriz 6ssea mineralizada e desempenhando um papel importante
na formacao do esqueleto e regulagdo da massa ¢ssea (Raggatt and Partridge, 2010). Por
outro lado, os osteoblastos sdo células que derivam de células estaminais
mesenquimatosas especializadas e sdo responsaveis pela produgdo de matriz dssea,
regulacdo da mineralizacdo e diferenciacdo em ostedcitos e células de revestimento
Osseo. A relagdo entre a atividade de osteoclastos e osteoblastos ¢ fortemente regulada
por fatores sistémicos que se encarregam da homeostasia do tecido 6sseo (Insua, Monje,
Wang, & Miron, 2017; Kular et al., 2012; Li, Ling Chau, Wang, & Leong, 2011;
Raggatt and Partridge, 2010).

Os osteocitos sao também eles células importantes no processo de remodelacao
Ossea e resultam da diferenciacdo terminal dos osteoblastos, tendo a fung¢do priméria de
suporte da estrutura dssea. Atuam como reguladores no mecanismo de remodelacio
Ossea através da modulacdao da atividade dos osteoclastos e osteoblastos (Insua et al.,
2017).

Também envolvidas na formacao de osso estdo as bone lining cells (BLC) com
um papel semelhante aos pré-osteoblastos, osteoblastos e ostedcitos. Caraterizam-se
pela sua arquitetura achatada ao longo das superficies 0sseas, podendo ser consideradas
como osteoblastos latentes (Insua et al., 2017).

Uma carateristica muito importante na sequéncia do mecanismo de remodelacao
Ossea ¢ a sua localizacdo especifica, ou seja, o processo de remodelacdo que se
desenvolve numa determinada area do organismo, ndo tem qualquer ligagdo cronolédgica
com a remodelagdo ocorrida em qualquer outra regido. Assim sendo, os fatos levam-nos
a admitir que este mecanismo ¢ essencialmente controlado por fatores locais de cada

area e regido especifica de remodelagdo. Este processo parece assim regular-se de
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acordo com objetivos mecanicos que englobam nado s6 a adaptacdo e otimizacao das
estruturas dsseas de acordo com as necessidades e exigéncias mecanicas como também

a remogao e substituicao de areas de tecido danificadas (Judas et al., 2012).

2.1.5. Metabolismo 0sseo

E no tecido 6sseo que encontramos 99% do calcio presente no organismo,
funcionando como reserva deste 130, sendo que no sangue a concentragao de calcio deve
ser constante. Desta forma assistimos a um continuo intercAmbio entre o plasma
sanguineo e o tecido 6sseo. O célcio ingerido na alimentacdo, e que € posteriormente
absorvido pelo organismo, ¢ rapidamente depositado nos tecidos 6sseos sendo, por
outro lado, também rapidamente mobilizado quando a concentragao de calcio ionizado
no sangue diminui de forma a restabelecer os niveis normais. Este equilibrio deve-se a

interagdo entre a calcitonina, vitamina D e hormona paratiroideia (Judas et al., 2012;

Insua et al., 2017).

A calcitonina ¢ uma hormona polipeptidea que se cré desempenhar um papel
importante na regulacdo dos niveis de céalcio durante periodos de stress fisiologico tais
como, gravidez e amamentagdo. Esta ¢ sintetizada e secretada pelas células C da tirdide
e atua diretamente nos osteoclastos de forma a inibir o processo de reabsorcao dssea.
Apesar do papel desempenhado por esta hormona ainda ndo estar completamente
esclarecido no que diz respeito a fisiologia humana, os niveis de calcitonina mostram-se

elevados quando os valores de célcio sérico sao reduzidos (Das and Crockett, 2013).

A vitamina D ¢ também ela responsavel pela regulagdo da homeostasia do fosfato
de célcio bem como do metabolismo mineral 6sseo. A sua forma ativa (1,25-
dihidroxivitamina D3 ou calcitriol) estimula os osteoblastos na producao de matriz
Ossea, e ao acoplar-se durante o processo de reabsor¢do, otimiza o mecanismo de
remodelagdo Ossea. A vitamina D aumenta a absor¢ao de calcio ao nivel do intestino
levando a uma reducdo da secre¢do na hormona paratiroideia e a uma menor reabsor¢ao
ossea sistémica (Insua et al., 2017).

Para que a vitamina D se transforme na sua forma ativa, esta sofre primariamente

uma hidroxilag¢@o ao nivel do carbono 25 no figado, passando a 25- hidroxivitamina D3
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e seguidamente uma la-hidroxilagdo nos rins, transformando-se assim na sua forma
ativa denominada por 1,25 dihidroxivitamina D3. Nesta, a enzima la-hidroxilase adota
um papel fundamente uma vez que € responsavel por determinar a quantidade funcional
de vitamina D3 no organismo (Brenza and DeLuca, 2000). Como forma de regular a
la-hidroxilase podemos ter diversos fatores, sendo o principal a PTH, uma vez que ¢

responsavel pela ativagdo desta enzima nos tibulos proximais do rim (Essig, 2016).

A PTH ¢ uma hormona polipeptidea constituida por 84 aminoécidos e ¢ secretada
pela glandula paratiroideia. Os principais 6rgdos-alvo da acdo da PTH sdo os rins, o
sistema esquelético e o intestino (Essig, 2016). O seu papel ¢ fundamental uma vez que
atua na hemostase do ido cdlcio, mantendo este dentro dos pardmetros fisiologicos por
meio do sistema RANKL/RANK. Este sistema vai levar a uma maior reabsor¢do éssea

através do estimulo dos osteoclastos (Das and Crockett, 2013).

2.2.  Osteointegracio

Osteointegracdo caracteriza-se pelo contato direto osso-metal sem qualquer
interposi¢ao de tecido ndo dsseo. Este conceito foi descrito por Branemark como a
formagdo de tecido altamente diferenciado, ou seja, uma conexao estrutural e funcional
direta entre tecido 0sseo vivo e a superficie do implante sob carga (Mavrogenis et al.,
2009). Este fenomeno tem vindo a ser descrito e estudado desde 1950 e ainda gera
interesse na implantologia moderna (Albertini et al., 2015).

Nestas definigdes, os processos dindmicos celulares e acelulares que ocorrem a
nivel da interface a uma escala micro ou nano ndo sao elucidativos. Assim sendo,
Albrektsson et al. destacaram seis fatores que sdo especialmente importantes para uma
boa osteointegracdo sendo eles: o material do implante, o design do implante, as
condig¢des de superficie, a condi¢do do osso, a técnica cirlirgica e as condi¢des de carga
do implante (Elias and Meirelles, 2010).

Para além destes fatores existem outros que também influenciam diretamente a
osteointegracdo. Estes incluem o comprometimento do tecido dsseo e o seu potencial
osteogénico; a estabilidade mecanica do osso; a quantidade de carga tolerada pelo
implante; tratamento complementar (p.ex: transplante de fragmentos 6sseos tendo como

fontes fatores de crescimento para células osteogénicas ou superficie do implante com
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fatores osteoindutores); bem como fatores farmacoldgicos, tais como estatinas e

bifosfonatos (Khan et al., 2005; Basarlr et al., 2009; Ma et al., 2008).

O processo de osteointegracdo apenas pode ocorrer quando as células aderem a
superficie biomaterial. Nesta fase, da-se a reorganizacdo do citoesqueleto e troca de
informagdes entre células e a matriz extracelular na interface célula-biomaterial,
levando a ativagdo de genes e remodelagdo tecidular especifica. Tanto a morfologia
como a rugosidade da superficie do biomaterial influenciam a proliferacdo e
diferenciagdo de células, sintese de matriz extracelular, producdo de fatores locais e até

mesmo morfologia celular (Anselme and Bigerelle, 2005).

O osso reage a colocagdo do implante através de um processo de cicatrizacdo que
¢ muito semelhante ao processo de ossificacao intramembranar apos uma fratura dssea
com a exce¢do de que o osso recém-formado estd em contacto com a superficie de um

material aloplastico — o implante (Albertini et al., 2015).

2.2.1. Fases de Osteointegracio

Os principais participantes no processo de osteointegracdo sdo células e estas
comunicam entre si e aparecem segundo uma ordem cronologica com uma certa
sobreposi¢do. Esta sequéncia ¢ conhecida como as quatro fases de cicatrizacdo de
feridas, sendo elas: fase exsudativa; fase inflamatoria; fase proliferativa e fase de

remodelagdo (Terheyden ef al., 2011).

2.2.1.1. Fase Exsudativa

Corresponde a primeira fase do processo de Osteointegragdo e inicia-se com o
trauma cirargico aquando da preparagdo do leito do implante seguido da colocacdo do
mesmo. Esta fase pode demorar minutos ou horas. Como resultado deste trauma
proteinas da matriz dssea, fatores de crescimento e de diferenciacdo que se encontravam
armazenados na matriz Ossea, tornam-se soluveis e ativos. Apds a colocagao do

implante, a superficie implantar reage com moléculas de agua e ides o que podera levar
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a alteracdo da carga na superficie do implante e ides como o calcio podem permitir a

ligacdo de compostos igualmente carregados negativamente (Terheyden et al., 2011).

2.2.1.2. Fase Inflamatoria

Esta fase inicia-se aproximadamente 10 minutos apds a fase exsudativa e
prolonga-se pelos primeiros dias que se seguem a cirurgia. Primariamente ocorre a
desgranulagdo das plaquetas, que por sua vez libertam fatores de crescimento. Segue-se
um aumento da permeabilidade vascular para fluidos, proteinas séricas e globulos
brancos. A histamina vasodilatadora, derivada das plaquetas, vai levar a um aumento do
fluxo sanguineo, diminuindo a velocidade do mesmo e induzindo a hiperemia. A
vasoconstricdo caracteristica do periodo inicial desta fase converte-se assim em
vasodilatagdo, detetada clinicamente através da presenca de edema e calor em redor da

ferida cirurgica (Terheyden ef al., 2011).

2.2.1.3. Fase Proliferativa

A transicdo da fase inflamatoria para a fase proliferativa ¢ caracterizada pela
formagdo de nova matriz extracelular e pela angiogénese. Este novo tecido formado tem
o nome de tecido de granulagdo. A fase proliferativa tem uma duracdo que varia de dias
a algumas semanas. Como resultado do traumatismo dsseo, as proteinas da matriz,
fatores de diferenciacdo e de crescimento que estavam até e entdo armazenados na
matriz 6ssea tornam-se soluveis e ativos (Terheyden et al., 2011).

Uma semana ap0s a colocagdo do implante inicia-se a formagdo e deposi¢ao de
novo 0sso, sendo que os primeiros contactos 6sseos sdo guiados e complementados por
contactos 6sseos secundarios recém-formados (Berglundh et al., 2003). O primeiro 0sso
a ser formado ap6s um trauma ¢é osso trancado que se caracteriza histologicamente pelo
facto das suas fibras de colagénio ndo estarem dispostas paralelamente, mas sim
organizadas de uma forma aleatoria. Os detritos 6sseos criados pela broca aquando da
colocagdo do implante demostraram também eles ser importantes para a rapida
formagao de novo osso (Bosshardt ez al., 2011).

O processo de mineraliza¢do durante a formagado primaria de novo osso ¢ rapido,

mas pouco organizado, ndo havendo uma associacdo proxima ao colagénio. Durante a
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fase seguinte, fase de remodelacao, o tecido 6sseo trancado ¢ removido por osteoclastos

e substituido por osso lamelar (Terheyden et al., 2011).

2.2.1.4. Fase de Remodelacio

Uma das chaves celulares fundamental para esta fase € o osteoclasto. Este tipo de
célula aparece na ferida cirurgica apds alguns dias. Numa fase inicial os osteoclastos
comegam por criar espaco para a formagao de novo 0sso e removem os contactos 0sseos
primarios. Esta fase pode estender-se por varios anos até¢ que grande parte do 0sso
trangado e tecido 6sseo antigo seja substituido por 0sso novo recém-formado.

O osso formado ¢ entdo chamado de osso lamelar devido a orientacdo paralela das
fibras de colagénio, em contraste com o osso trancado em que as fibras estdo orientadas
paralelamente a superficie de titdnio. Depois do periodo de remodelagdo ¢ estabelecida
uma nova rede trabecular tridimensional em torno do implante (Terheyden et al., 2011).
Assim sendo, € previsivel que durante esta fase o chamado contacto osso-implante

possa diminuir até cerca de dois tergos da superficie (Degidi et al., 2003).
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3. INFLUENCIA DA DIABETES MELLITUS NA REABILITACAO
ORAL COM IMPLANTES

Durante muitos anos, a diabetes foi considerada uma contraindicagdo para a
reabilitacdo oral com implantes devido a sua suscetibilidade aumentada para infecao,
maior risco de complicagdes micro € macro vasculares e problemas a nivel dos
mecanismos de cicatrizacdo. No entanto, nos dias de hoje este paradigma tem-se vindo a
alterar (Naujokat, Kunzendorf and Wiltfang, 2016; Katyayan, Katyayan and Shah,
2013).

Estudos recentes demonstram evidéncias indiretas de que pacientes com DM
podem beneficiar da reabilitacdo oral com implantes dentarios. Apods a perda de dentes,
0os pacientes tém tendéncia a evitar alimentos que necessitem um maior esforgo
mastigatoério o que pode levar a défices nutricionais acompanhados de um mau controlo
metabolico. Assim sendo, uma boa reabilitagdo oral permite ao paciente melhorar a sua
nutri¢do e o seu metabolismo (Naujokat, Kunzendorf and Wiltfang, 2016).

Por outro lado, estd ainda pouco esclarecido de que forma a qualidade da terapia
diabética e a duracdo da doenca influenciam o sucesso dos implantes dentarios

(Naujokat, Kunzendorf and Wiltfang, 2016; Mellado-Valero et al., 2007).

Tem-se vindo a demonstrar que a persisténcia de hiperglicemia tem um efeito
negativo no metabolismo 6sseo (Figura 8), normalmente referenciada como osteopatia
diabética (Donos and Calciolari, 2014). A presenga de hiperglicémia em pacientes
diabéticos inibe a atividade osteoblastica e altera a resposta da hormona paratiroideia
que regula o metabolismo do célcio e do fosforo, diminui o colagénio durante a
formagao do calo dsseo, induz a apoptose das lining cells do osso e aumenta a atividade
osteoclastica levando a uma persisténcia da resposta inflamatoria. Por outro lado,
também tem um efeito prejudicial ao nivel da matriz 6ssea e diminui o crescimento € a
acumulacdo de matriz extracelular. Como consequéncia vai haver uma reducdo da
formagdo de tecido 6sseo durante a cicatrizagdo aumentando o risco de fratura, que ¢é
possivel de ser observada em inumeros estudos experimentais em animais (Dubey,

Gupta and Singh, 2013; Donos and Calciolari, 2014).

39



Influéncia da diabetes mellitus na reabilitagdo com implantes dentarios

A DM tipo 1 provoca a diminui¢do da densidade mineral dssea, bem como a
reducdo da formacao de osso e aumenta da sua reabsor¢do, enquanto que a DM tipo 2
produz tecido 6sseo mineral de maior densidade, comparativamente a DM tipo 2. Foi
possivel observar que a insulina nao reduz apenas os efeitos negativos da hiperglicemia
controlando-a, mas que também estimula a atividade dos osteoblastos (Dubey, Gupta

and Singh, 2013).
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Figura 8. Influéncia da hiperglicemia no processo de osteointegragdo (Javed and Romanos, 2009).

Tendo em conta estas consideragdes, talvez seja plausivel sugerir que a DM pode
prejudicar o processo de osteointegracdo e os resultados da reabilitagdo oral com
implantes (Donos and Calciolari, 2014)

A evidéncia de estudos prospetivos e retrospetivos revela taxas de sobrevivéncia
positivas no que diz respeito a colocacao de implantes dentarios em pacientes diabéticos
com um bom controlo metabdlico que variam de 85.5% a 100%. Outros estudos
demonstram percentagens mais elevadas de insucesso de implantes num espago de
tempo mais curto, em pacientes diabéticos, € um aumento do risco de peri-implantite

(Donos and Calciolari, 2014).
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Segundo (Katyayan, Katyayan and Shah, 2013), existem varios critérios que
devem ser tidos em conta aquando da colocacdo de implantes em pacientes diabéticos,
nomeadamente: (1) severidade da doenca; (2) duragdo e regime do tratamento; (3)

controlo da glicémia e (4) 6rgdos alvo envolvidos.

(1) Severidade da doenga: A diabetes tipo 1 ¢ frequentemente caracterizada
por complicagdes sistémicas severas, devido, essencialmente, ao seu rapido
aparecimento e dificil controlo. Nestes tipo de pacientes ¢ fundamental haver um
cuidado especial no que diz respeito a colocacdo de implantes (Katyayan, Katyayan and

Shah, 2013).

(2) Duragdo e regime do tratamento: Este fator ¢ igualmente importante, uma
vez que quanto maior a duracdo da doenca, maiores os danos para o organismo. A
severidade desta patologia também se pode refletir no seu regime de controlo. Pacientes
que requerem habitualmente insulina apresentam, por norma, diabetes numa fase mais

avan¢ada, acompanhada de multiplas complicagdes (Katyayan, Katyayan and Shah,

2013).

(3)  Controlo da glicémia: A hemoglobina glicosilada (HbAlc) ¢ um fator de
referéncia para a medicao dos niveis de glucose no sangue das ultimas 6 a 12 semanas,
sendo representada como a percentagem total de hemoglobina. Num adulto nao
diabético, os valores normais variam entre os 4 e os 6%. Este parametro permite fazer
uma avaliacdo e um balango da DM e, por esse motivo, a viabilidade da reabilitagdo
oral com implantes dentarios deve ser avaliada com base nos resultados dos ultimos
testes. Para além deste fator, os niveis de glucose no plasma sanguineo devem ser
monitorizados o mais proximo possivel da altura da colocagdo dos implantes de maneira
a garantir a exclusdo de valores alterados prévios ao dia da cirurgia (Katyayan,

Katyayan and Shah, 2013).

(4)  Orgaos alvo envolvidos: As complicagdes a nivel sistémico sdo um
indicador da severidade desta patologia, afetando diversos 6rgdos tais como cérebro,
rins, retina, coragdo, entre outros. A afecdo destes 6rgaos depende da duracdao da doenca

e do seu controlo ao longo do tempo, havendo por isso, uma relacdo direta entre a taxa

41



Influéncia da diabetes mellitus na reabilitagdo com implantes dentarios

de insucesso de implantes e o nimero de 6rgdos alvo envolvidos (Katyayan, Katyayan

and Shah, 2013).

Uma revisao sistematica levada a cabo por Oates et al., 2011 foi realizada com o
intuito de rever as evidéncias no que diz respeito a terapia com implantes relacionada
com o controlo glicémico em pacientes diabéticos. Esta revisdo baseou-se numa amostra
de 16 estudos escolhidos de forma criteriosa, sendo incluidos estudos prospetivos e
retrospetivos com um minimo de 10 pacientes tratados. Apesar de um mau controlo
metabolico ter sido associado a um maior risco de insucesso com implantes, a revisao
levada a cabo por estes autores demonstra que as evidéncias ainda sdo claras, isto
porque na maioria dos estudos ndo era reportado claramente o controlo glicémico, que
deve ser determinado através da avaliacdo dos niveis de hemoglobina glicosilada
HbAlc, sendo que destes 16 estudos apenas trés iam de acordo com este critério de
avaliacao.

Em dois dos estudos ndo foi registado qualquer caso de insucesso de colocagdo
de implante apds um periodo de avaliagdo de quatro meses antes da restauragdo e um
ano apos a restauracao respetivamente (Oates ef al., 2011).

O terceiro estudo envolveu uma amostra de 45 pacientes diabéticos, sendo que 44
desses pacientes apresentavam valores de HbAlc até 9% (22 pacientes com niveis de
glicémia bem controlados e 22 com niveis de glicémia muito bem controlados) e apenas
1 paciente com um mau controlo glicémico que apresenta valores superiores a 9%,
sendo relatada uma taxa de insucesso de 9,1% em pacientes diabéticos controlados e
avaliados por um periodo de tempo de cerca de 42,4 meses (Oates et al., 2011).

Assim, combinando os pacientes com um bom e um mau controlo glicémico, a
percentagem total de insucesso de implantes rondava os 4%. Os autores concluiram
entdo que a reabilitacdo oral com implantes podia ser benéfica mesmo em pacientes
com um mau controlo glicémico, tendo sempre em conta os possiveis atrasos no

processo de osteointegracao (Oates et al., 2011).

Trés anos mais tarde, Oates et al., desenvolveram um estudo coorte prospetivo
com o intuito de determinar se um mau controlo glicémico, anteriormente ja abordado,
constitui entdo uma contraindicacdo ou ndo para a reabilitagdo oral com implantes em

pacientes com DM tipo 2. Para isso, recorreram a uma amostra de 117 pacientes
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edéntulos, 52 homens e 65 mulheres, sendo que a cada um desses pacientes foram
colocados dois implantes mandibulares onde mais tarde adaptaria uma protese,
perfazendo um total de 234 implantes. Neste estudo foram incluidos pacientes com uma
idade minima de 25 anos edéntulos que necessitavam de uma reabilitacdo oral
recorrendo a dois implantes na regido anterior da mandibula que sustentariam a
posteriori uma protese total. Foi verificado o diagndstico de DM tipo 2 nos pacientes
segundo o seu historial médico. Foram igualmente incluidos pacientes ndo diabéticos
cujos valores basais de HbAlc eram inferiores a 5,9% ou cujos niveis de glicose no
sangue em jejum eram inferiores a 100mg/dL (Oates et al., 2014).

Aquando da colocacdo dos implantes, 50 pacientes eram ndo diabéticos (HbAlc <
5,9%); 47 pacientes diabéticos com valores glicémicos bem controlados (HbAlc 6,0-
8,0%) e 20 pacientes com valores pouco controlados (HbAlc > 8,1%) (Oates et al.,
2014).

Os autores procederam a uma avaliacdo 1 anos apos a colocacdo dos implantes e
ndo encontraram diferengas significativas nos valores gerais de HbAlc, ou seja, os
valores mantiveram-se relativamente estaveis apos esse periodo de tempo. Desta forma,
foi possivel concluir que niveis elevados de HbAlc em pacientes com DM tipo 2 ndo
estdo associados a alteracdes na taxa sobrevivéncia de implantes 1 ano apos a sua
colocagdo, como ¢ possivel observar na Figura 9, ainda que alteracdes na fase inicial
dos processos de cicatrizagdo Ossea e na estabilidade dos implantes tenham sido

associados a hiperglicemia (Oates et al., 2014).
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Figura 9. Taxa de estabilidade de implantes de acordo com os valores de HbAlc, por um periodo de 16
meses (Oates et al., 2014).
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Morris et al., 2000 conduziram um estudo que pretendia determinar se a DM tipo
2 representava um fator de risco relevante para o desempenho clinico a longo prazo de
implantes dentérios, recorrendo para isso a uma extensa base de dados. Os pacientes
com DM tipo 1 foram imediatamente excluidos uma vez que eram considerados um
sério fator de risco (Morris, Ochi and Winkler, 2000).

Procedeu-se entdo a colocagdo cirtrgica de um total de 2.887 implantes em 663
pacientes e foi feito um seguimento por um periodo de 36 meses. Destes implantes,
2.632 (cerca de 91%) foram colocados em pacientes ndo diabéticos e 225 (8,8%) em
pacientes com DM tipo 2. Para isso foram utilizados implantes em titdnio puro, em liga
de titanio e em liga de titanio revestida por hidroxiapatite. Para fins de analise de dados,
os procedimentos foram divididos de acordo com o tipo de casos: maxilar ¢ mandibula
totalmente edéntula, maxilar ¢ mandibula parcialmente edéntula ¢ um dente maxilar
unico anterior (Morris, Ochi and Winkler, 2000).

O numero de casos de insucesso em paciente com DM tipo 2 foram comparados
com o numero de insucessos em pacientes nao diabéticos, apds um periodo de 3 anos.
Com intuito de adquirir informagao adicional, os procedimentos foram ainda divididos
de 3 fases, sendo que a fase em que ocorria insucesso do implante era registada. Estas
fases incluiam: (1) colocacdo, (2) descobrimento do implante para posterior adaptagao
da protese e (3) adaptacdo da protese durante 36 meses. Foram também consideradas
diversas variaveis como a idade, raca, sexo, experiéncia do cirurgido, uso de
digluconato de clorohexidina (0.12%) em bochecos, tipo de incisdo, uso de antibidticos
pré-operatorios, revestimento do implante e densidade 6ssea (Morris, Ochi and Winkler,

2000).

Os resultados demonstraram que pacientes com DM tipo 2 apresentam uma taxa
mais reduzida de sucesso com implantes (Figura 10). No que diz respeito a experiéncia
do cirurgido, esta ndo influenciou de forma relevante a sobrevivéncia ou nao do
implante. Os bochechos de clorohexidina apos a colocagdo dos implantes resultaram
numa pequena melhoria (2,5%) na taxa de sucesso em pacientes nao diabéticos e numa
grande melhoria em pacientes com DM tipo 2 (9,1%); o uso de antibidticos pré-
operatorios melhorou a taxa de sucesso em 4,5% em pacientes ndo diabéticos e 10,5%

em pacientes com DM tipo 2. J4 o uso de implantes em liga de titdnico com
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hidroxiapatite contribui positivamente em cerca de 13,2% no sucesso dos implantes em

pacientes diabéticos tipo 2 (Morris, Ochi and Winkler, 2000).
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Figura 10. Grafico representativo das curvas de sucesso aos 36 meses de pacientes com DM tipo 2 e
pacientes ndo diabéticos (Morris, Ochi and Winkler, 2000).

Desta forma, os autores concluiram que pacientes com DM tipo 2 apresentam uma
maior taxa de insucesso aquando da reabilitagdo oral com implantes, comparativamente

com pacientes ndo diabéticos, ainda que a margem seja ligeira (Morris, Ochi and

Winkler, 2000).

Em 2015, Erdogan et al., levaram a cabo outro estudo regido por uma amostra de
24 pacientes. Metade dos pacientes pertenciam ao grupo com DM tipo 2 (grupo 1) e a
outra metade constituia um grupo sem DM, chamado de grupo controlo (grupo 2). A
regido anterior/pré-molar edéntula do maxilar, com altura dssea suficiente, mas com
largura inadequada, era tratada segundo a técnica de regeneracdo Ossea guiada (ROG)
seguida da colocacdao de um ou dois implantes para posterior reabilitacdo fixa implanto-

suportada (Erdogan et al., 2015).
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Os pacientes foram seguidos pelo menos por um periodo de 12 meses, sendo que
os parametros eram avaliados através de diversos meios complementares de analise tais
como imagens radiograficas de Cone Beam Computer Tomography (CBCT),
radiografias periapicais, Ressonance Frequency Analysis (RFA) e at¢é mesmo
parametros de cicatrizagdo de feridas (Erdogan et al., 2015).

Foram colocados no total 43 implantes em 24 pacientes, 22 implantes no grupo 1
e 21 implantes no grupo 2. Através da RFA foi possivel medir o coeficiente de
estabilidade dos implantes, avaliado em dois tempos: colocagdo do implante e
imediatamente antes de carga. Como podemos observar na Tabela 1, os resultados
evidenciaram taxas de estabilidade de 55.4% para o grupo 1 e 59.6% para o grupo 2 na
altura da colocacdo dos implantes e taxas de estabilidade de 73.7% para o grupo 1 e

75.7% para o grupo 2, 4 meses ap6s a colocagdao dos mesmos (Erdogan et al., 2015).

Tabela 1. Comparagdo do coeficiente de estabilidade dos implantes entre os dois grupos em estudo, na
altura da colocacdo e dos implantes e 4 meses depois (Erdogan ef al., 2015).

Group N Median Mean SD P value
RFA score at implantation (ISQ Unit) 1 12 56 55.4 6.5 0.087
2 12 59 59.6 4.1
RFA score before delivery (ISQ Unit) 1 12 73 1357 3.5 0.148
2 12 75 75.7 3.2

Neste estudo foi ainda possivel concluir que a taxa de sobrevivéncia dos
implantes em ambos os grupos foi de 100%. No grupo 1 (pacientes com DM tipo 2) foi
possivel observar uma taxa de sucesso de 95% e no grupo 2 (pacientes nao diabéticos)
100%, sendo que nenhum dos meios complementares de andlise utilizado revelou

diferencas significativas entre os dois grupos (Erdogan et al., 2015).

Os autores chegaram a conclusdo de que a ROG ¢ uma técnica viavel para o
tratamento de defeitos Osseos horizontais, na regido anterior/pré-molar do maxilar, em
pacientes diabéticos tipo 2 bem controlados (Erdogan et al., 2015).

Goémez-Moreno et al., 2014 realizaram um estudo com o objetivo de analisar as
alteragdes produzidas nos tecidos peri-implantares em pacientes diabéticos tipo 2 com
diferentes niveis de glicémia, que eram avaliados através da monitoriza¢do da HbAlc,

por um periodo de 3 anos ap0s a colocagdo do implante (Gémez-Moreno et al., 2014).
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Para isso analisaram 67 pacientes, sendo que apenas aqueles que tinham sido
reabilitados com um implante dentario eram incluidos de forma a que as variagdes no
design protético ou na situacdo periodontal dos tecidos moles ndo alterassem os valores

de reabsorcao da crista 6ssea (Gomez-Moreno et al., 2014).

Aos pacientes diagnosticados ou com suspeita de DM tipo 2 que receberam
tratamento com implantes dentérios foi-lhes solicitado analises de forma a proceder-se a
divisdo da amostra em 4 grupos de acordo com os valores de HbAlc: Grupo 1 (grupo
controlo de pacientes ndo diabéticos) com valores inferiores a 6; grupo 2 com valores de
HbAlc entre 6,1-8; grupo 3 com valores de HbAlc entre 8,1-10 e por fim grupo 4 com
valores de HbAlc superiores a 10,1 (Figura 11). Cada paciente recebeu um implante
sendo que todos os implantes foram colocados na regido anterior da maxila. As
varidveis selecionadas para avaliar o estado geral da saide peri-implantar foram as
seguintes: profundidade de sondagem, hemorragia a sondagem e perda 6ssea marginal

(Gémez-Moreno et al., 2014).

Excluded (n =172)

Figura 11. Esquema ilustrativo dos participantes do estudo (Gomez-Moreno ef al., 2014).

Todos os pacientes com DM tipo 2 permaneceram sob o cuidado dos seus
médicos responsaveis pela prescricao de antidiabéticos orais, € a sua participacao neste
estudo ndo interferiu em nada com este regime (Gomez-Moreno et al., 2014).

A média de idade dos participantes ndo demonstrou alteragdes estatisticas

significativas entre os 4 grupos, variando a média de idades entre os 59 e os 64 anos. No
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que diz respeito a distribuicdo do género, os grupos 1 e 2 mostraram uma ligeira
prevaléncia de mulheres enquanto que os grupos 3 e 4 incluiam mais homens que

mulheres (Tabela 2) (Gomez-Moreno et al., 2014).

Tabela 2. Numero de participantes, género ¢ idade de cada grupo de estudo (Goémez-Moreno et al.,

2014).

HbA1c levels Number of participants Gender Age

<6.0 21 W:12 Mean + SD: 60 + 7.2
M: 9 Median: 56

6.1-8 24 W:13 Mean + SD: 59 + 8.1
M:11 Median: 60

8.1-10 11 W:5 Mean + SD: 62 + 6.8
M:6 Median: 59

>10.1 11 W:4 Mean + SD: 64 + 5.6
M:7 Median: 63

Relativamente aos resultados das trés variaveis em estudo (profundidade de
sondagem, hemorragia a sondagem e perda dssea marginal) ¢ possivel observar que a
perda 6ssea marginal aumentou em relagdo ao aumento dos niveis de HbAlc. Assim, os
niveis dos grupos controlo variaram de 0,41 mm apds o primeiro ano, atingindo 0,53
mm apds 3 anos. J& o grupo 4, que apresentava os niveis mais elevados de glicémia,
revelou valores de perda ossea de 0,54 mm ap6s o 1 ano, atingindo 0,70 mm ao fim de 3
anos (Goémez-Moreno et al., 2014).

Apenas a hemorragia a sondagem mostrou diferencas significativas entre grupos.
Quando a area peri-implantar foi sondada, os niveis médios de hemorragia variaram de
0,43 no grupol em 1 ano apos a cirurgia de colocagdo do implante para valores de 0,62
no grupo 4. Apds o segundo ano, o grupo 4 apresentou uma maior hemorragia a
sondagem em comparagdo com os grupos com niveis mais reduzidos de HbAlc, relagao
que persistiu nos 3 anos de estudo. Por fim, no que se refere a profundidade de
sondagem da regido peri-implantar, esta apresentava valores muito reduzidos para
serem considerados patologicos, ndo havendo diferencas estatisticamente relevantes
entre os grupos. Apos 1 ano da cirurgia de colocacdo do implante, a profundidade média
de sondagem variou de 2,19 mm no grupo 1 a 2,33 mm no grupo 4 (Goémez-Moreno et

al., 2014).
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Os autores concluiram assim que a reabilitacdo oral com implantes em pacientes
diabéticos pode ser algo previsivel, desde que estes pacientes apresentem niveis de
glicémia controlados, avaliados regularmente através da monitorizacdo dos niveis de

HbAlc (Gémez-Moreno et al., 2014).

Tal como no estudo anterior, em 2015 Aguilar-Salvatierra et al., efetuaram um
estudo prospetivo com o objetivo de avaliar o efeito da gestdo da glicémia na
estabilidade do tecido peri-implantar em redor de implantes colocados de imediato na
regido anterior da maxila, em pacientes diabéticos tipo 2, durante um periodo de 2 anos
apos a colocacdo do implante (Aguilar-Salvatierra ef al., 2015).

Deste estudo fizeram apenas parte 85 pacientes que foram reabilitados com um
unico implante, de modo a evitar que o design protético pudesse influenciar os
parametros peri-implantares estudados: reabsorcdo da crista Ossea; hemorragia a
sondagem e profundidade de sondagem. Todos os pacientes foram tratados com
antidiabéticos orais em doses semelhantes (Aguilar-Salvatierra ef al., 2015).

Os pacientes foram divididos em grupos de acordo com os niveis de HbAlc:
grupo 1, HbAlc < 6 (grupo controlo sem DM); grupo 2, HbAlc de 6.1-8; grupo 3,
HbAlc de 8.1-10. A diabetes era monitorizada através dos valores de HbAlc em cada
paciente antes da cirurgia e a cada 3-5 meses, mesmo antes da colocagdo da solugao
protética definitiva, e apos 1 e 2 anos da cirurgia de colocacdo do implante (Aguilar-
Salvatierra et al., 2015).

Todos os implantes foram colocados na maxila e em pacientes com um correto
controlo de placa bacteriana (<15%) e sem a presen¢a de doenga periodontal. Foi
também decidido que para se proceder a colocacdo de implantes com carga imediata, o
implante teria de registar um torque de insercdo superior a 35N/cm, bem como um
quociente de estabilidade implantar (ISQ) no minimo de 60 unidades.

Apos a colocagdo dos implantes e respetiva sutura, foi prescrito a cada paciente
875 mg Amoxicilina e 125 mg Acido Clavulanico (um comprimido a cada 12 horas
durante 7 dias), 600 mg Ibuprofeno (um comprimido a cada 8 horas durante o periodo
de tempo necessario), juntamente com bochechos de clorohexidina 0.12% (duas vezes

ao dia durante 2 semanas).
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Durante todo o periodo em que decorreu o estudo nenhum paciente abandonou a
investigacao e todos os participantes compareceram nos check-ups pré e pos-operatorios
requisitados. Média de idade dos pacientes ndo mostrou diferencgas significativas e no
que diz respeito a distribuicdo de género ¢ apenas de salientar que o grupo 1 e 3

apresentavam uma ligeira prevaléncia de homens.

Os resultados do presente estudo (Tabela 3) mostram que o grupo controlo
(HbAlc < 6) obteve 100% de sobrevivéncia do implante, tanto no primeiro como no
segundo ano. No grupo 2, 1 implante foi perdido apds 2 anos sendo que o paciente
apresentou valores aumentados de HbAlc durante todo o periodo em que decorreu o
estudo (valores médios de 7.8). J&4 o grupo 3 mostrou uma taxa de sobrevivéncia de
86.3%m apds os 2 anos, que representa a perda de 3 implantes derivados de

complicacdes peri-implantares e de osteointegracdo (Aguilar-Salvatierra et al., 2015).

Tabela 3. Taxa de sobrevivéncia de implantes apos 1 ¢ 2 anos (Aguilar-Salvatierra ef al., 2015).

HbA1c levels 1 year, % 2 years, %
<6 100 100
6.1-8 100 96.6
8.1-10 95.4 86.3

Ap0s os resultados os autores concluiram que pacientes com DM podem recorrer
a tratamentos com implantes com carga imediata desde que a doenga esteja controlada
com valores moderados de HbAlc (nunca superiores a 8% e sempre controlados por um

médico endocrinologista) (Aguilar-Salvatierra et al., 2015).

Em 2010, foi realizado um estudo por Turkyilmaz et al., que pretendia mostrar
os resultados clinicos 1 ano apods a colocacao de implantes em pacientes com DM tipo 2
bem ou moderadamente controlados. Para isso os autores recorreram a uma amostra de
10 pacientes diabéticos tipo 2 que sofriam de diversos graus de edéntulismo e que
pretendiam uma reabilitagdo oral recorrendo a terapia com implantes dentdrios

(Turkyilmaz, 2010).
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Os critérios de inclusao passavam por: (1) diagnostico de DM tipo 2, (2)
desdentado parcial ou total que pretendiam reabilitacdo oral com implantes, (3) valores
de HbAlc < 10% durante o periodo operatério, e (4) doenga periodontal controlada,
cajo presente, antes da colocagdo dos implantes. Foram também tidas em consideragdo
outras variaveis (Tabela 4) tais como, idade, género, duracdo da doenca, tipo de
medicagdo utilizada, para controlar a doenca, frequéncia da monitorizagdo da glucose e
qualquer complicacao decorrente ou relacionada com diabetes (Turkyilmaz, 2010).

Todos os pacientes com DM tipo 2 podiam estar em dieta modificada, a receber
medicagdo, insulina ou terapias combinadas. Valores de HbAlc < 8,0% representavam
diabetes tipo 2 bem controlada, enquanto que valores de HbAlc de 8,1% a 10%

representavam diabetes tipo 2 moderadamente controlada (Turkyilmaz, 2010).

Tabela 4. Resumo dos dados relacionados com os pacientes e com os implantes utilizados no estudo
(Turkyilmaz, 2010).

Number of
Duration of Type 2 Implants Placed
Age Diabetes Mellitus HbAlc ——— Diameter of Implants  Length of Implants
Patients  (yr)  Gender (yn) Level (%) Maxilla Mandible Placed (mm) Placed (mm)
1 45 M ) 5 1 4 13
2 48 M 6 6 2 4.5 11,13
3 50 F 6 6 6 4 13,15
4 51 M 8 7 3 4 9, 11,13
5] 59 F 11 8 2 4.5 13
6 60 F 13 8 1 4 15
7 64 M 14 9 1 4.5 13
8 65 M 15 9 2 4.5 11
9 70 M 19 10 3 4 11
10 71 F 21 10 2 4 13

Como resultados, foi possivel verificar que apdés 1 ano da colocagdo dos
implantes nenhum deste foi perdido, isto ¢, todos os implantes se encontravam estaveis.
A média que perda dssea marginal registada durante o periodo de follow-up foi de 0,3 +
0,2 mm, determinada por radiografias periapicais digitais. Todos os implantes foram

assim considerados como sucesso apds um follow-up de 1 ano (Turkyilmaz, 2010).

Os autores chegaram a conclusdo que uma vez que nao existe evidéncia de uma
diminui¢do clinica no sucesso ou complicagdes significativas relacionadas com a
reabilitagdo oral com implantes neste tipo de pacientes, o tratamento com implantes
dentarios pode ser uma solugdo eficaz e previsivel em pacientes com DM tipo 2 bem ou

moderadamente controlada. Ainda assim, sdo necessarios mais estudos com uma
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amostra alargada de pacientes para se entender melhor a relagdo entre a DM tipo 2 e o
processo de osteointegragdo (Turkyilmaz, 2010).

Num estudo realizado por Araujo Nobre et al.,, 2016 foram incluidos 70
pacientes, 6 pacientes com DM tipo 1 e 64 pacientes com DM tipo 2, reabilitados com
352 implantes: 67 dentes isolados; 26 implantes para posterior reabilitagdo parcial e 50
para reabilitagdo total. A amostra consistia em 33 pacientes do sexo feminino ¢ 37 do
sexo masculino com uma idade média de 59 anos (de Aratjo Nobre et al., 2016).

Relativamente aos critérios de inclusdo, todos os pacientes diabéticos
submetidos a reabilita¢cdes implanto-suportadas com carga imediata (um unico dentes,
protese parcial fixa ou protese total fixa) entre os anos de 1999 e 2007 foram incluidos
neste estudo. Como critério de exclusdo, pacientes em tratamentos ativos de
quimioterapia e radioterapia e ainda pacientes que foram submetidos a procedimentos
de enxerto ésseo na regido do futuro implante foram excluidos do estudo. Os pacientes
que preencheram os critérios de inclusdo foram identificados a partir de prontudrios
médicos, sendo que no momento da cirurgia do implante, o valor de glicémia dos

pacientes era controlado (de Aradjo Nobre ef al., 2016).

O follow-up clinico consistiu em avaliagdes feitas aos 10 dias, 2, 4 ¢ 6 meses
apds a cirurgia € 6 meses apds esse periodo. Nestes momentos eram registados os
implantes perdidos/bem-sucedidos e problemas bioldgicos ou mecanicos que fossem
possiveis de ser verificados. Eram tiradas radiografias periapicais para avaliagdo do osso
marginal, 1 ano e 5 anos apo6s a cirurgia (de Aratjo Nobre ef al., 2016).

Os primeiros follow-ups consistiram na avaliagdo da taxa de sobrevivéncia
cumulativa dos implantes. O implante era considerado um sucesso se: (1) o implante
cumpriu a sua funcdo de suporte pretendida para a reabilitacdo; (2) o implante era
estavel quando testado individualmente e manualmente; (3) a auséncia de sinais de
infecdo persistente; (4) auséncia de radiotransparéncias na area circundante ao implante;
(5) boa estética na reabilitagdo (classificada com a auséncia de queixas do paciente
aquando da reabilitacdo protética); e (6) reabilitagdo com uma protese fixa implanto-
suportada que proporcione ao paciente conforto e a possibilidade de manutengao de uma
boa higiene oral (classificada com a auséncia de queixas do paciente relativas a
desconforto e dificuldade na higiene oral). Os implantes dentdrios que ndo cumpriam

estes critérios eram considerados como perdidos (de Aratjo Nobre ef al., 2016).
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As segundas observacdes consistiram na avaliacdo de perda de osso marginal e
incidéncia de complicacdes bioldgicas. A perda de osso marginal peri-implantar foi
avaliada no primeiro e no quinto ano usando os pacientes como unidade de analise. Para
isso foram examinadas as radiografias periapicais sendo que a perda de osso marginal
foi avaliada de acordo com o nivel em que se encontrava no primeiro ano (nivel 6sseo
na altura da cirurgia) e no quinto ano. As complica¢des biologicas foram classificadas
de acordo com os seguintes parametros: patologia peri-implantar (bolsas periodontais >
5 mm com hemorragia e reabsor¢ao do osso marginal > 2 mm); formacao de fistula e
supuragdo (de Aratjo Nobre et al., 2016).

Em sete dos pacientes participantes neste estudo (10%) ndo foi possivel realizar

o follow-up ao longo dos 5 anos (de Aratjo Nobre et al., 2016).

Relativamente aos resultados (Figura 12), num total de 7 pacientes foram
perdidos 10 implantes, perfazendo uma taxa cumulativa de sobrevivéncia de 89,8%,
usando os pacientes como unidade de analise; 5 pacientes perderam 8 implantes durante
o primeiro ano de follow-up; e 2 pacientes perderam 1 implante entre o segundo ¢ o
terceiro ano de follow-up. A taxa cumulativa de sobrevivéncia registada foi de 80% para
pacientes diabéticos tipo 1 e de 90,5% para pacientes diabéticos tipo 2 (de Aratjjo Nobre

etal.,2016).
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A média de osso marginal perdido apods 1 ano foi de 0,88 mm no geral, 1,64 mm
em pacientes com DM tipo 1 e 0,79 mm em pacientes com DM tipo 2. Ao fim de 5
anos, média de perda 6ssea marginal foi de 1,56 mm no geral, 2,55 mm para pacientes
com DM tipo 1 e 1,45 mm em pacientes com DM tipo 2. Relativamente a complicagdes
bioldgicas, estas foram registadas em 7 pacientes (de Aratjo Nobre et al., 2016).

Através destes resultados, os autores puderam concluir que o risco versus
beneficio para pacientes com DM quando reabilitados com implantes para posterior
reabilitagdo protética, ¢ favoravel. Uma revisdo sistematica recente que abrangeu 16
estudos em pacientes diabéticos registou uma taxa de insucesso entre 0% e 14,3%,
valores que sdo comparaveis aos obtidos no presente estudo (de Aratijo Nobre et al.,

2016).

Al Zahrani et al., 2018 realizaram um estudo clinico com o objetivo de avaliar a
perda Ossea peri-implantar e a estabilidade de implantes dentarios em pacientes com
DM tipo 2 e pacientes ndo diabéticos. Consistiu num estudo observativo prospetivo de 7
anos que obedecia aos seguintes critérios: a) pacientes com diagnostico de DM tipo 2
(grupo de teste) e pacientes ndo diabéticos (grupo controlo); b) valores de HbAlc>
6.0% para diabéticos tipo 2 e < 6.0% em pacientes ndo diabéticos, na altura da cirurgia;
c¢) implante isolado de um dente; d) dimensdes adequadas de osso para a colocagdo do
implante sem enxerto dsseo; e por fim e) regido de colocagdo do implante com 3 meses

de cicatrizacdo (Al Zahrani and Al Mutairi, 2018).

Pacientes com quaisquer outras complicagdes médicas para além de DM tipo 2,
tais como VIH, desordens cardiovasculares e patologias renais, eram excluidos do
estudo. Assim como pacientes com doenga periodontal, ex-fumadores ou fumadores e
uso de medicacdo como esterdides, anti-inflamatoérios nao esterdides e antibidticos,
dentro dos 6 meses anteriores ao inicio do estudo eram igualmente excluidos (Al

Zahrani and Al Mutairi, 2018).

De um total de 101 pacientes, 70 assinaram o consentimento informado e
participaram no presente estudo. Os grupos de estudos consistiram em 35 pacientes

diabéticos tipo 2 (22 homens e 13 mulheres) e 35 pacientes nao diabéticos (24 homens e
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11 mulheres) nos quais foram colocados implantes dentérios, alguns submergidos e

outros nao submergidos (Figura 13) (Al Zahrani and Al Mutairi, 2018).

Potential patients

screened (n=101)

Y

Patients excluded

(h=31)

Patients included i

n the study (n=70)

Y
Type-2 diabetic
patients

(h=35)

l

Non-diabetic
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Figura 13. Diagrama ilustrativo da amostra de participantes no estudo (Al Zahrani and Al Mutairi, 2018).

A idade média dos participantes com DM tipo 2 e pacientes ndo diabéticos era

54.6 anos e 46.8 anos respetivamente. No que diz respeito a distribui¢do de género,

ambos os grupos mostravam maior prevaléncia de homens comparativamente a

mulheres. A média de duracdo da doenga em pacientes diabéticos tipo 2 era de 12.6

anos (Tabela 5) (Al Zahrani and Al Mutairi, 2018).

Tabela 5. Caracteristicas demograficas do estudo (Al Zahrani and Al Mutairi, 2018).

Characteristics Non-diabetic  Type 2 diabetes
Number of patients 35 35
Gender (M/F) 24/11 22/13
Mean age (years) 46.8+8.1 54.6+9.9
HbATc levels (%) 4.7 8.2
Duration of diabetes (years) - 12.6=1.7
Daily toothbrushing (%)

Once 29 58

Twice 71 42
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Foram colocados um total de 118 implantes: 60 implantes isolados na mandibula
e 58 implantes isolados colocados no maxilar. Dos 118 implantes avaliados, 117
(99.15%) sobreviveram ao fim de 7 anos e um implante foi perdido apds um periodo de
6 meses no grupo de pacientes com DM tipo 2. Este mesmo implante foi recolocado
sem complicagdes futuras e foi novamente avaliado no 1°, 2°, 3° ¢ 7° ano (Al Zahrani

and Al Mutairi, 2018).

Os autores puderam concluir que a perda O&ssea peri-implantar era
significativamente maior em pacientes diabéticos tipo 2. Além disso, ao fim de 7 anos,
os implantes ndo submergidos mostraram uma maior perda 6ssea em pacientes com DM
tipo 2 comparativamente aos pacientes ndo diabéticos, que pode ser explicada pelo
estado inflamatorio do sistema imunitario de pacientes diabéticos (Al Zahrani and Al
Mutairi, 2018).

Os resultados do presente estudo (Tabela 6) vao ao encontro a uma série de
estudos ja anteriormente realizados, que demonstram que um estado hiperglicémico leva
a alteracdes no metabolismo dsseo. Estes resultados confirmam assim os de diversos
estudos clinicos que mostraram um aumento de perda 6ssea alveolar em pacientes com

DM tipo 2 comparativamente a pacientes nao diabéticos (Al Zahrani and Al Mutairi,

2018).

Tabela 6. Tabela dos resultados da perda oOssea peri-implantar em implantes submergidos e ndo-
submergidos ao longo dos 7 anos de estudo (Al Zahrani and Al Mutairi, 2018).

PIBL (mm)
Groups
At 1 year At 2 years At 3 years At 7 years

Non-diabetic

Submerged implants 0.22 + 0.36 0.34 + 0.52 0.41 = 0.71 0.71 = 0.74

Non-submerged implants 0.28 =0.17 0.51 =0.34 0.62 = 0.31 0.95 =0.57
Type 2 diabetes

Submerged implants 0.33 £ 0.36 0.36 = 0.43 0.44 = 0.62 0.76 =+ 0.76

Non-submerged implants 0.34 = 0.50 0.63 = 0.56 0.82 = 0.63 1.07 = 0.76
p-value

Submerged implants 0.026 0.075 0.069 0.055

Non-submerged implants 0.014 0.022 0.024 0.005
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III. CONCLUSAO

A Diabetes Mellitus ¢ um distirbio metabdlico cronico cuja prevaléncia tem
aumentado exponencialmente ao longo dos anos em todo o mundo e que traz
consigo diversas complicagdes, tanto orais como sistémicas, o que levou a que fosse

sugerido que esta podia comprometer a estabilidade dos implantes dentarios.

Através da andlise de diversos estudos € possivel concluir que o risco versus
beneficio para pacientes com DM quando reabilitados com implantes dentarios ¢é
favoravel, ainda que existam evidéncias de que um mau controlo metabolico e um
estado hiperglicémico possam estar associados a um maior risco de insucesso com
implantes.

E possivel assim afirmar que os valores de HbAlc influenciam de forma
expressiva a sobrevivéncia deste tipo de reabilitagdo oral.

E ainda claro que estudos que comparem pacientes diabéticos e pacientes
saudaveis sem ter em consideragdao um histérico do controlo da doenca, através da

monitorizagdo dos valores de HbAlc sdo, por si s0, poucos conclusivos.

Alguns autores afirmam que mesmo em pacientes com DM tipo 2, a técnica de
regeneragdo Ossea para corre¢do de defeitos horizontais ¢ uma técnica vidvel quando
estamos na presenga de pacientes bem controlados, sendo que ndo existiram
diferencas significativas quando comparados com pacientes nao diabéticos.

Foi igualmente possivel verificar que bochechos com clorohexidina e
antibioterapia pré-operatoria revelaram ser mais determinantes na melhoria da taxa

de sucesso em pacientes diabéticos do que nos pacientes saudaveis.

Os diversos estudos analisados demonstram assim na sua maioria que pacientes
com DM metabolicamente controlados podem, também eles, recorrer ao tratamento
reabilitador com implantes dentarios, uma vez que estes pacientes apresentam taxas
de sucesso muito equivalentes a individuos saudaveis.

Por outro lado, os estudos existentes sdao reduzidos e apresentam em grande parte

amostras limitadas e periodos de follow-up curtos, o que ndo permite avaliar a
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durabilidade e estabilidade dos implantes a longo prazo. E importante o

desenvolvimento de mais estudos de forma a colmatar estes fatores.

Cabe assim ao médico dentista a consciencializagdo dos possiveis riscos que
possam provir nestes pacientes no decorrer de tratamentos com implantes dentarios.
O planeamento do tratamento ¢ fundamental bem como a ado¢ao de medidas como
a avaliagdo prévia dos valores de HbAlc, de forma a compreender se estamos
perante um paciente com os niveis glicémicos dentro dos pardmetros desejaveis e

viaveis a este tipo de reabilitacio.
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