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Resumo

Resumo

O Lupus Eritematoso Sistémico (LES) ¢ uma doenga autoimune cronica e
multissistémica que afeta predominantemente mulheres em idade fértil, caracterizando-
se por episddios inflamatorios intercalados com periodos de remissdo. A terapéutica de
controlo, frequentemente baseada em corticoides, imunossupressores € anti-
inflamatorios ndo esteroides (AINES), pode comprometer a qualidade e a remodelagdo
Ossea, interferindo potencialmente com o processo de osteointegracdo. A reabilitacdo
oral com implantes dentdrios constitui atualmente uma solucdo previsivel e eficaz para
substituir dentes perdidos, com impacto positivo na mastigacao, estética e qualidade de
vida. Contudo, o sucesso dos implantes depende ndo s6 do material e da técnica

cirurgica, mas também da resposta bioldgica e do estado sistémico do doente.

Esta dissertacdo teve como objetivo rever e analisar criticamente a literatura cientifica
sobre o efeito do LES na osteointegracdo de implantes dentérios, identificando
mecanismos fisiopatologicos e fatores clinicos que possam afetar o progndstico
implantoldgico. A revisdo narrativa revelou que a evidéncia disponivel ¢ limitada e
baseada essencialmente em relatos de caso e pequenos estudos observacionais. Os
resultados sugerem que, sob controlo rigoroso da doenca e em periodos de remissao, os
implantes apresentam taxas de sobrevivéncia semelhantes as observadas em individuos
saudaveis. O sucesso do tratamento depende do acompanhamento interdisciplinar, da
gestdo farmacoldgica adequada e da implementacdo de protocolos cirtrgicos

individualizados.

Conclui-se que o LES ndo representa uma contraindicagdo absoluta para a colocacdo de
implantes dentarios, mas requer avaliacdio médica cuidadosa e planeamento
personalizado. S3o necessarios ensaios clinicos prospetivos e estudos de longa duracao
para determinar com maior precisdo o impacto da doenca e das terapéuticas

imunossupressoras na osteointegracao.

Palavras-chave: Lupus Eritematoso Sistéemico (LES); Osteointegrag¢do; Implantes

Dentarios,; Doencas Autoimunes
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Abstract

Abstract

Systemic Lupus Erythematosus (SLE) is a chronic, multisystem autoimmune disease
that predominantly affects women of reproductive age and is characterized by recurrent
inflammatory episodes interspersed with periods of remission. The therapeutic regimen,
often based on corticosteroids, immunosuppressants, and nonsteroidal anti-
inflammatory drugs, can compromise bone quality and remodeling, potentially
interfering with the osseointegration process. Oral rehabilitation through dental implants
is currently regarded as a predictable and effective solution for replacing missing teeth,
with a significant positive impact on mastication, aesthetics, and quality of life.
However, implant success depends not only on the material and surgical technique but

also on the patient’s biological response and systemic condition.

This dissertation aimed to critically review and analyze the scientific literature on the
effect of SLE on the osseointegration of dental implants, identifying the underlying
pathophysiological mechanisms and clinical factors that may influence implant
prognosis. The narrative review revealed that the available evidence remains limited and
is primarily based on case reports and small observational studies. The findings suggest
that, under strict disease control and during remission periods, implants demonstrate
survival rates comparable to those observed in healthy individuals. Treatment success
fundamentally relies on interdisciplinary management, appropriate pharmacological

control, and the implementation of individualized surgical protocols.

It is concluded that SLE does not represent an absolute contraindication for dental
implant placement; however, careful medical evaluation and personalized treatment
planning are essential. Prospective clinical trials and long-term follow-up studies are
needed to more precisely determine the impact of SLE and immunosuppressive

therapies on osseointegration.

Keywords: Systemic Lupus Erythematosus (SLE); Osseointegration; Dental Implants;

Autoimmune Diseases



O Efeito do Lupus Eritematoso Sistémico na Osteointegragdo de Implantes Dentarios: Uma Revisdo de
Literatura Atualizada



Indice

Indice
RESUIMIO ...ttt ettt et et esane e 1
ADSTIACE . ...ttt ettt et ettt et sh ettt e b enees 3
TICE ..o 5
TNAICE 0 STZIAS ...t 7
INEFOAUGAO ...ttt ettt e e e etb e e e abeeeataeeeneeesnaeeenreeeennes 11
LUpus Eritematoso SISTEMICO ......eevieriieeiieiieeiieriie ettt ettt et siee e eeeesaeebeesaseeneeas 13
Preval@nCia...c..coouiiieiiieieeeee e e 13
DIAGNOSTICO ..evtieuiieeiieeiie ettt ettt et e et e et e s ateebtessbe e beesabeenbeesnbeenbeeeabeenseeesbeenseas 14
IMIECANISINION ¢ttt ettt ettt ettt et sb et e e sb et eate bt e b e eneenaeenee 17
Etiologia € Fatores de RISCO ....ccuieiiiiiiieiiiiiiiciiece et 18
GINELICO .. cv ettt ettt et h et st sb et ettt et bt e b enees 19
ENAOCTINOS ...ttt sttt ettt 20
AINDICITAIS ..ottt ettt b et st sb e et sh b e bt et eate bt etesaeen 21
EPIZENETICOS. ¢ utientieeiiieiie ettt ettt et et e et e et e e bt e sabeeseeenbeenbeeenneenneas 23
Manifestagdes Orais N0 LES ..o 25
Teraputica dO LES ......oooiiiiiie ettt st e 28
Objetivos da terapéutica no LES .......ccoooiiiiiiiiiiiiieeeeeeeee e 28
Terapéutica utilizada no tratamento do LES ..., 29
Novas abordagens na terapéutica do LES .........cccoooiiiiiiiiiiiiieeeeee e 32
Implantologia e o Lipus Eritematoso SiSt€miCo........cccveevuierieeiiieriieeieeiieeieeiee e 35
Generalidades da Implantologia Dentaria ............cccceeviieiiienieniiiiiieeieeeecee e 35
Classificacdo de Implantes Dentarios...........ccceereeeriierieeiiienieeieeriieeie e eveesieeeeaeens 36
Osteointegracao de Implantes Dentarios ...........cccueevueerieeiiienieeieenie e 37
Osteointegracao de Implantes Dentarios em doentes com LES ...........ccoooviiniinennne. 39
Mecanismos Imunolégicos e Remodelagdo Ossea 10 LES...........cccooovvviveveueeeeennnnn. 42
Inflamacgao Cronica e Citocinas Pro-Osteoclastogénicas ..........occeeeveveeiienieeneneennen. 42
Disfun¢do Endotelial e Hipoperfusdo Local...........cccceevieniiiniiiniiiinieeiieceeieeee, 42



O Efeito do Lupus Eritematoso Sistémico na Osteointegragdo de Implantes Dentarios: Uma Revisdo de
Literatura Atualizada

Alteragdes Hormonais e Efeitos Farmacoldgicos.........oovevvienieeciieniieeiieiieeieene, 42
Stress Oxidativo e Mecanismos EpigenétiCos ........ccevvvrveeriienciieniieniienie e 43
Mecanismos Compensatorios € Sucesso CHNICO......cc.evvieriieriieniieniieeiieiieeieenee. 43
Complicagdes Especificas e Consideragdes CliNicas ..........occeeveveevieeeieenieenieenieenneans 43
Discussao € Perspetivas FUUIaS .........c.oooiiiiiiiiieiiieiec e 47
Consisténcias entre 08 EStUdOS ........coeeiiriiriiiiiniiiiieeeeeeeeee e 47
Lacunas ¢ Contradig0es na LIteratura ............cceeeeveeeeieeeeiieeeiieeceieee e evee e 47
Papel da Inflamagao e da Imunossupressao na Osteointegragao............cecveeeevnnee. 48
Fatores que Explicam as Elevadas Taxas de SucesSo ........cceeveevieeniieniienieenieennen. 48
Perspetivas Futuras de INVestigacao ........c.eevuieriieiiiniieiieeieeieecee et 49
Limitag0es do EStUAO .....coovviiiiiiieiiecce e 50
CONCIUSAOD ..ttt ettt et s b ettt s bt e bt et sbe e beeatesbeenbeenees 51
Referéncias BiblIoGrafiCas........ccuievuiiiiiiiiiiiiieiiee et 55
AANIEXOS ..ttt ettt ettt ettt ettt ettt et a e et h ettt nha e et e bt b e nht e e reenaee 63



indice de Siglas

ACR - American College of Rheumatology

ADN - Acido desoxirribonucleico

AINES - Anti-Inflamatérios Nao Esteroides

ANA - Anticorpos Anti-Nucleares

ARN - Acido ribonucleico

ATM - Articulagdo Temporomandibular

BCR - B-Cell Receptor

BILAG - British Isles Lupus Assessment Group
BLyS/BAFF - B Lymphocyte Stimulator / B-Cell Activating Factor
Clq - Componente 1q do sistema complemento

C2 - Segundo componente do sistema complemento
C3 - Terceiro componente do sistema complemento
C4 - Quarto componentes do sistema complemento
CBCT - Cone Beam Computed Tomography

CD - Cluster of Differentiation

CD11a - Cluster of Differentiation 11a

CD20 - Cluster of Differentiation 20

CD3 - Cluster of Differentiation 3

CD4 - Cluster of Differentiation 4

CDA40 - Cluster of Differentiation 40

CD40L - Cluster of Differentiation 40 Ligand

CD70 - Cluster of Differentiation 70

Indice de Siglas



O Efeito do Lupus Eritematoso Sistémico na Osteointegragdo de Implantes Dentarios: Uma Revisdo de
Literatura Atualizada

COVID-19 - Coronavirus Disease 19

COX-2 - Inibidores Seletivos da Ciclo-Oxigenase-2

DC - Células Dendriticas

DNAselL3 - Deoxyribonuclease I Like 3

DNMTT1 - ADN metiltransferase 1

DORIS - Definition of Remission in SLE

dsDNA - Acido desoxirribonucleico de dupla cadeia

DXA - Dupla Energia de Raios-X

EBYV - Epstein-Barr Virus

ERK - Extracellular Signal-Regulated Kinase

EULAR - European Alliance of Associations for Rheumatology
FcR - Fc Receptor

FDA - Food and Drug Administration

GWAS - Genome-Wide Association Studies

HLA - Antigénio Leucocitario Humano (Human Leukocyte Antigen)
IF144L - Interferon Induced Protein 44-Like

IFN - Interferdo

IFN-o. - Interferdo alfa

IgE - Imunoglobulina E

IL-1p /IL-2 / IL-6 / IL-10 / IL-12 / IL-17A - Interleucinas especificas
IRAKT1 - Interleukin-1 Receptor-Associated Kinase 1

JAK - Janus Kinase

LES - Lupus Eritematoso Sistémico



Indice de Siglas

LLDAS - Lupus Low Disease Activity State

IncRNA - ARN longo

MECP2 - Methyl CpG-binding Protein 2

MHC - Complexo Major de Histocompatibilidade (Major Histocompability Complex)
miRNA - Micro ARN

NET - Neutrophil Extracellular Trap

NK - Natural Killer (Cells)

NL - Nefrite Lupica

OPG - Osteoprogenitora

PCR - Proteina C-reativa

PRISMA - Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-Analyses
RANK - Receptor Activator of Nuclear Factor kB

RANKL - Receptor Activator of Nuclear Factor kB Ligand

SLE - Systemic Lupus Erythematosus

SLEDALI - Systemic Lupus Erythematosus Disease Activity Index
SLEDAI-2K - Systemic Lupus Erythematosus Disease Activity Index - 2000
SLICC - Systemic Lupus International Collaborating Clinics

Sm - Smith (antigénio nuclear extraivel)

TCR - Recetor da Célula T

TNF - Fator de Necrose Tumoral Alfa (Tumor Necrosis Factor-Alpha)
TSH - Hormona Estimulante da Tiroide (Thyroid-Stimulating Hormone)

UV - Radiagao Ultravioleta



O Efeito do Lupus Eritematoso Sistémico na Osteointegragdo de Implantes Dentarios: Uma Revisdo de
Literatura Atualizada

10



Introdugao

Introduciao

O Lupus Eritematoso Sistémico (LES) ¢ uma doenga autoimune cronica, inflamatoria e
multissistémica, caracterizada pela producdo de autoanticorpos e formagdo de
complexos imunes que afetam multiplos 6rgdos e tecidos (Hoi et al., 2024). A sua
prevaléncia global ¢ estimada em cerca de 43,7 casos por 100.000 habitantes, afetando
predominantemente o sexo feminino numa propor¢ao aproximada de 9:1 (Tian et al.,
2023; Elia et al., 2025). O LES apresenta um curso clinico flutuante, com periodos de
agudiza¢do inflamatoria intercalados por fases de remissdo parcial ou total, o que torna
a sua gestdo terapéutica complexa e dependente de estratégias de controlo imunologico

a longo prazo (Durcan et al., 2019; Lazar & Kahlenberg, 2023).

Os farmacos utilizados no controlo do LES, como os corticoides, os imunossupressores
e os AINEs, sdo fundamentais para prevenir as exacerbacdes, mas o seu uso prolongado
pode interferir no metabolismo do osso e da mucosa oral, comprometendo a qualidade
Ossea e o processo de cicatrizacdo (Albilia et al., 2007; Aghaloo et al., 2019). A
osteoporose induzida por corticoterapia e as alteragdes inflamatdrias sistémicas sdo
fatores que potencialmente reduzem a densidade mineral 6ssea e a capacidade de
remodelacdo, podendo afetar a osteointegragdo dos implantes dentirios (Gomes de

Santana et al., 2024).

A reabilitacdo oral com implantes dentérios constitui uma das solu¢des mais previsiveis
e eficazes na substituicdo de dentes perdidos, superando as alternativas convencionais
removiveis ou fixas suportadas por dentes naturais. Os implantes proporcionam
melhorias significativas na mastigacdo, fonética, estética e qualidade de vida dos
doentes (Nickenig et al., 2016). O sucesso deste tratamento depende essencialmente da
osteointegracdo, definida por Branemark em 1969 como uma ligacao direta, estrutural e
funcional entre o osso vital e a superficie do implante de titanio (Albrektsson et al.,
1981). Este processo ¢ influenciado por multiplos fatores, incluindo a técnica cirargica,
o tipo de implante, a microestrutura da superficie, bem como a resposta bioldgica

individual do doente (Pandey et al., 2022; Wu et al., 2025).

O sucesso da osteointegragdo ndo se limita as condigdes locais, mas também ¢

condicionado pelo estado sistémico e imunoldgico do doente. Doengas autoimunes
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como o LES podem alterar significativamente os mecanismos de regeneragdo e
cicatrizagdo Ossea, quer pela inflamag¢do crdénica subjacente, quer pelos efeitos
secundarios das terapias imunossupressoras (Albilia et al., 2007; Esimekara et al.,
2022). A resposta inflamatéria exacerbada e a disfun¢do endotelial associadas ao LES
podem afetar a microcirculacdo e a remodelagdo Ossea peri-implantar, interferindo
potencialmente na estabilidade primaria e secunddria do implante (Aghaloo et al., 2019;

Sarafidou et al., 2024).

Nos tltimos anos, a melhoria das estratégias terapéuticas no LES tem conduzido a um
controlo mais eficaz da doenca e a um aumento da expectativa e qualidade de vida (Elia
et al., 2025). Este novo panorama clinico permitiu que um numero crescente de doentes
se tornasse elegivel para tratamentos reabilitadores complexos, incluindo a
implantologia oral (Tounta, 2019). No entanto, a evidéncia cientifica sobre o impacto do
LES e da sua terapéutica no sucesso dos implantes dentarios permanece limitada e, por

vezes, contraditoria (Sarafidou et al., 2024; Hyldahl et al., 2024).

Deste modo, ¢ fundamental compreender de que forma a inflamagdo sistémica, as
alteracdes metabdlicas e os efeitos farmacoldgicos caracteristicos do LES influenciam o

processo de osteointegragao.

Assim, a presente dissertacdo tem como objetivo realizar uma revisdo narrativa e
atualizada da literatura cientifica sobre o efeito LES na osteointegracdo de implantes
dentarios, identificando os mecanismos biologicos subjacentes, os fatores de risco
associados e as implicacdes clinicas relevantes para a pratica odontologica

contemporanea.

Em relagdo a Metodologia esta revisdo narrativa foi conduzida através da pesquisa de
artigos cientificos publicados entre 2010 e 2025 nas bases de dados PubMed, Scopus e
Web of Science, utilizando as palavras-chave “systemic lupus erythematosus”,
“osseointegration”, “dental implants” e “autoimmune diseases”. Foram incluidos
artigos originais, revisdes sistemadticas e relatos de caso em inglés e portugués.
Excluiram-se estudos com seguimento inferior a 6 meses, auséncia de dados sobre

sobrevivéncia dos implantes ou duplica¢do de amostras.
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Lupus Eritematoso Sistémico

Prevaléncia

O LES apresenta uma distribui¢do epidemiologica heterogénea a nivel mundial,
influenciada por diversos determinantes demograficos, nomeadamente o sexo, a idade, a
etnia e a localizagdo geografica. Embora tradicionalmente classificado como uma
patologia rara, dados epidemioldgicos recentes sugerem um aumento progressivo da sua
prevaléncia, fendémeno possivelmente relacionado com a evolugdo dos métodos de
diagnéstico, o aumento da esperanca de vida dos doentes e a melhoria das estratégias
terapéuticas disponiveis (Durcan et al., 2019; O’Neill & Cervera, 2010; Yeoh et al.,
2018). Tian et al. (2023) estimaram, através de modelos estatisticos, uma prevaléncia
média mundial do LES em aproximadamente 43,7 casos por 100.000 habitantes,

correspondendo a cerca de 3,41 milhdes de casos globalmente.

O LES exibe uma marcada predominancia no sexo feminino, particularmente durante a
idade fértil. Estima-se que cerca de 90% dos doentes sejam mulheres, com o pico de
incidéncia a ocorrer entre os 20 e os 30 anos de idade (Montoya et al., 2023). Esta
discrepancia atenua-se em faixas etdrias extremas: na popula¢do pediatrica a razao
mulher:homem ¢ cerca de 5:1 e na populagdo idosa aproxima-se de 3:1 (Von Feldt,
1995), evidenciando a influéncia de fatores hormonais, especialmente dos estrogénios,
na patogénese da doenca (O’Neill & Cervera, 2010). Segundo Tian et al. (2023), a
prevaléncia estimada do LES nas mulheres ¢ de cerca de 78,7 por 100.000,
representando aproximadamente 3,04 milhdes de mulheres afetadas mundialmente,
enquanto nos homens a prevaléncia ¢ significativamente inferior (cerca de 9,3 por
100.000, correspondendo a 360.000 casos globais). Aproximadamente 10% dos casos
manifestam-se apds os 60 anos de idade, sendo classificados como lipus de inicio tardio
(Von Feldt, 1995). Estes tendem a apresentar menor frequéncia de envolvimento
articular e renal em comparagdo com os casos de inicio em idade jovem (Elia et al.,
2025).

A prevaléncia e a gravidade do LES variam ainda consoante o grupo étnico e a regido
geografica. De um modo geral, a doenga ¢ mais frequente e tende a apresentar curso
mais severo em individuos de ascendéncia africana, hispanica e asidtica,

comparativamente a populagdes de origem europeia (Kiriakidou & Ching, 2020).
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Diferencgas socioecondmicas € no acesso aos cuidados de satide podem parcialmente
explicar esta disparidade, na medida em que paises com sistemas de satide mais
desenvolvidos tendem a diagnosticar mais casos, devido a uma dete¢do mais precoce e
rigorosa da doenca. Ainda assim, fatores genéticos e ambientais também desempenham

papéis importantes na variagao geografica da prevaléncia do LES (Tian et al., 2023).

Diagnostico

O curso clinico do LES ¢ altamente varidvel, caracterizando-se por episddios
recorrentes de inflamag¢do aguda ou cronica intercalados com periodos de remissdao
(Fortuna & Brennan, 2013). A diversidade de manifestacdes clinicas e de achados
serologicos torna o diagnostico e a avaliagdo prognostica particularmente desafiantes,
exigindo uma abordagem integrada que combine critérios clinicos, laboratoriais e
imunoldgicos. Na pratica, o diagndstico do LES ¢ fundamentalmente clinico e baseia-se
na correlagdo entre manifestacdes sistémicas tipicas e resultados laboratoriais de
suporte, uma vez que ndo existe um marcador isolado patognomoénico para a doenca

(Albilia et al., 2007; Fortuna & Brennan, 2013; Von Feldt, 1995).

A inespecificidade dos sintomas iniciais e o envolvimento varidvel de diferentes 6rgaos
frequentemente conduzem a atrasos significativos no diagndstico. Em média, o
intervalo entre o inicio dos sintomas e o diagndstico definitivo ¢ de aproximadamente
24 meses, sendo que apenas cerca de 28% dos doentes sdo diagnosticados
precocemente. Este atraso contribui para o agravamento das manifestagdes clinicas e

para o aumento da morbilidade associada (Schiliro et al., 2024).

Para uniformizar o diagndstico e a classificagdo da doenga, especialmente em
investigacdo clinica, foram desenvolvidos diversos conjuntos de critérios diagnosticos.

Os critérios do American College of Rheumatology (ACR), revistos em 1982 e 1997,
continuam a ser amplamente utilizados, requerendo a presenca de pelo menos 4 dos 11
critérios estabelecidos, os quais englobam manifestagdes mucocutaneas, articulares,
serosas, hematoldgicas e imunoldgicas (Dai et al., 2025; Durcan et al., 2019; Fortuna &
Brennan, 2013; Rekvig, 2018; Yeoh et al., 2018). Os critérios da Systemic Lupus
International Collaborating Clinics (SLICC), propostos em 2012, representam uma

atualizacdo que igualmente exige 4 ou mais critérios, com pelo menos 1 clinico e 1
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imunolodgico, ou a ocorréncia de nefrite lupica (NL) comprovada por biopsia associada a
testes positivos para anticorpos antinucleares (ANA) ou anti-acido desoxirribonucleico
(ADN) de dupla cadeia (dsDNA) (Dai et al., 2025; Durcan et al., 2019; Fortuna &
Brennan, 2013; Rekvig, 2018; Yeoh et al., 2018). Mais recentemente, os critérios
conjuntos da European Alliance of Associations for Rheumatology (EULAR)/ACR de
2019 introduziram um modelo de classificagdo ponderado, no qual um teste de ANA
positivo com titulo igual ou superior a 1:80 constitui um critério obrigatorio, sendo
necessaria uma pontuagdo total > 10 pontos (acumulando critérios clinicos e
imunologicos) para a classificacdo definitiva do LES (Dai et al., 2025; Durcan et al.,

2019; Kiriakidou & Ching, 2020).

Os exames laboratoriais sdo fundamentais para confirmar o diagnostico e caracterizar a
vertente imunoldgica da doenca. Os ANA estdo presentes em mais de 95% dos doentes,
sendo um marcador de triagem muito sensivel para LES; contudo, ndo s3o especificos,
podendo surgir noutras patologias (Yeoh et al., 2018). Os anticorpos anti-dsDNA,
embora também ndo exclusivos do LES, sdo altamente sugestivos da doenca e
correlacionam-se com envolvimento renal ativo, constituindo um importante
biomarcador de atividade (Albilia et al., 2007; Yeoh et al., 2018). Os anticorpos anti-
Smith (anti-Sm) apresentam especificidade superior a 90% para LES, mas detetam-se
em apenas cerca de 30% dos doentes (Kiriakidou & Ching, 2020; Yeoh et al., 2018). A
hipocomplementemia, evidenciada por niveis séricos diminuidos de componentes do
complemento, nomeadamente C3 e C4, ¢ também um indicador de atividade
imunologica (Rekvig, 2018). A avaliagdo do hemograma em doentes com LES pode
revelar anemia normocitica normocrémica, leucopenia (particularmente linfopénia) e
trombocitopenia, alteragdes frequentes durante periodos de atividade da doenca (Albilia

et al., 2007; Rekvig, 2018; Yeoh et al., 2018).

A monitorizagdo da atividade da doenga € crucial para o seguimento clinico e orientagdo
terapéutica. O Systemic Lupus Erythematosus Disease Activity Index (SLEDAI) ¢
amplamente utilizado, permitindo quantificar a atividade inflamatdria nas ultimas 2
semanas, enquanto o indice do British Isles Lupus Assessment Group (BILAG) avalia o
grau de atingimento em diferentes sistemas organicos através de uma escala ordinal de
gravidade. Mais recentemente, o conceito de Lupus Low Disease Activity State

(LLDAS) define um estado de baixa atividade caracterizado por pontuacdo Systemic
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Lupus Erythematosus Disease Activity Index - 2000 (SLEDAI-2K) < 4, auséncia de
atividade em orgdos vitais e dose de prednisolona < 7,5 mg/dia, constituindo um
objetivo terapéutico relevante na pratica clinica (Durcan et al., 2019; Yeoh et al., 2018).
Adicionalmente, a Definition of Remission in SLE (DORIS) introduziu critérios
padronizados para remissdo, incluindo o conceito de remissdo clinica (com ou sem
normalizagdo seroldgica), que serve como referéncia progndstica importante (Durcan et

al., 2019).

Nos ultimos anos, os avancos da investigagdo molecular e epigenética permitiram
identificar novos biomarcadores com potencial utilidade diagnéstica e prognostica no
LES. Por exemplo, a hipometilagdo do promotor do gene Interferon Induced Protein
44-Like (IFI44L) em linfocitos tem sido proposta como um novo biomarcador para
diagnostico e atividade da doenca. Em casos de NL, marcadores como os niveis séricos
de Imunoglobulina E (IgE), anti-dsDNA e anticorpos anti-componente 1q do sistema
complemento (Clq), bem como a quantificagdo de determinadas células dendriticas
(DC) no tecido renal, demonstraram valor preditivo na resposta terapéutica e nas
recaidas. Adicionalmente, niveis séricos elevados de acido urico correlacionam-se com

dano renal arteriolar e pior progndstico global (Elia et al., 2025).

O prognéstico do LES ¢ amplamente variavel, refletindo a heterogeneidade clinica da
doenga. Em alguns doentes, o curso pode ser relativamente benigno e indolente,
enquanto noutros pode evoluir rapidamente com faléncia grave de 6rgaos vitais (Albilia
et al., 2007; Fortuna & Brennan, 2013). A sobrevida dos doentes com LES melhorou
substancialmente nas Ultimas décadas, gracas aos avangos terapéuticos e a
monitorizagdo mais precoce e eficaz (Durcan et al., 2019; O’Neill & Cervera, 2010).
Atualmente, a taxa de sobrevivéncia aos 10 anos apds o diagnostico ultrapassa os 90%,
embora a mortalidade permaneca 2—3 vezes superior a da populagdo geral emparelhada
em idade (Crincoli et al., 2020; Durcan et al., 2019; Kiriakidou & Ching, 2020). As
principais causas de morte nos doentes com LES incluem a doenca renal avancada, a
NL, as complicagdes cardiovasculares, como doenca corondria acelerada, e as infe¢des
oportunistas. Entre os fatores de mau progndstico, o envolvimento renal ativo destaca-se
como o mais relevante, estando a NL proliferativa associada a pior prognoéstico (Elia et

al., 2025; O’Neill & Cervera, 2010).
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Outros indicadores de evolugdo desfavoravel incluem elevada atividade inflamatoéria
sistémica persistente, uso prolongado de corticoides em doses elevadas, idade avangada,
sexo masculino e inicio precoce da doenga (Albilia et al., 2007; Durcan et al., 2019; Elia
et al., 2025; O’Neill & Cervera, 2010). O dano organico cumulativo pode ser
quantificado pelo indice SLICC/ACR Damage Index, o qual se correlaciona com a
acumulac¢do futura de lesdo em 6rgdos e com a mortalidade da doenga (Dai et al., 2025).
A manutencdo prolongada de um estado de baixa atividade ou de remissdo estd
associada a menor risco de dano cumulativo, melhor progndstico e menor mortalidade

(Durcan et al., 2019; Elia et al., 2025).

Determinantes imunologicos como a presenca de anticorpos antifosfolipidicos também
agravam o prognostico, predispondo a complicagdes tromboticas e obstétricas (Albilia
et al., 2007; Brennan et al., 2005; Tsokos, 2011). Adicionalmente, fatores psicossociais,
incluindo stress cronico, trauma emocional e depressdo, exercem impacto relevante ndo
apenas na modulacdo da atividade imunoldgica, mas também na qualidade de vida
destes doentes, frequentemente comprometida pela fadiga crénica e disturbios do sono

(Fortuna & Brennan, 2013; Elia et al., 2025).

Mecanismo

A fisiopatologia do LES baseia-se numa desregulacdo imunolédgica complexa que leva a
produgdo de autoanticorpos e ao deposito de complexos antigénio-anticorpo nos tecidos,
originando uma resposta inflamatoria persistente com lesdo tecidular consequente
(Kiriakidou & Ching, 2020). Esta desregulagdo caracteriza-se por uma resposta
exagerada das células T e B, fundamentais na imunidade adaptativa do doente.
Verificam-se alteragdes estruturais e funcionais nos linfocitos T, nomeadamente na
composi¢do do complexo recetor da célula T (TCR). Observa-se uma reorganizagao
andmala do complexo TCR-Cluster of Differentiation (CD3), em que a cadeia zeta
CD3-{ do complexo CD3 ¢ substituida pela cadeia gama do Fc Receptor (FcR-y). Esta
alteracdo da via de sinalizacdo compromete a producdo normal de interleucina-2 (IL-2),
citocina essencial para a homeostase e apoptose dos linfocitos T reativos,
proporcionando assim maior longevidade e proliferagdo de clones autoreativos (Tsokos,
2011; Yeoh et al., 2018). Por sua vez, os linfocitos B apresentam hiperatividade dos

seus recetores, os B-Cell Receptors (BCR’s), resultando num estimulo excessivo que

17



O Efeito do Lupus Eritematoso Sistémico na Osteointegragdo de Implantes Dentarios: Uma Revisdo de
Literatura Atualizada

promove a diferenciacdo em plasmocitos secretores de autoanticorpos (Tsokos, 2011).
Concomitantemente, os linfocitos T reguladores, responsdveis por suprimir respostas
imunitarias desproporcionadas, apresentam défices quantitativos e funcionais,

diminuindo a contengdo da autoreatividade (Yeoh et al., 2018).

O interferao (IFN) tipo I, especialmente o interferdo alfa (IFN-a), desempenha um papel
fundamental na patogénese do LES, encontrando-se a sua expressao aumentada na
maioria dos doentes. Esta citocina atua como mediador central da inflamagao
autoimune, estimulando a atividade de células Natural Killer (NK) e favorecendo a
maturacdo de células apresentadoras de antigénios, a0 mesmo tempo que promove a
diferenciag¢@o de linfocitos B e amplifica a producdo de anticorpos. Adicionalmente, o
IFN-o inibe a apoptose de linfocitos T e exerce efeitos supressores sobre os T

reguladores, acentuando o desequilibrio imunolédgico existente (Yeoh et al., 2018).

A eliminacdo ineficaz de células apoptoticas e detritos nucleares representa outro
mecanismo patogénico relevante no LES. Devido a perturba¢do dos mecanismos de
apoptose e de clearance, o sistema imunitario tem capacidade reduzida de remover
eficazmente os residuos celulares, promovendo a sua acumulacdo andmala. Este
processo aumenta a disponibilidade de autoantigénios em contacto com o sistema
imunitario, comprometendo a tolerdncia imunolédgica e favorecendo a formagdo de
imunocomplexos patogénicos. A lesdo tecidular caracteristica do LES resulta, em
grande parte, da deposi¢do desses complexos imunes nos o6rgdos-alvo (Tsokos, 2011;

Yeoh et al., 2018).

Por fim, as armadilhas extracelulares dos neutrofilos, conhecidas como Neutrophil
Extracellular Traps (NETs), contribuem para a inflamacao crénica no LES devido a sua
degradacdo deficiente. A acumulacdo persistente de NETs no meio extracelular mantém
um estimulo inflamatdério continuo e liberta constantemente ADN isento de células
(dsDNA) e outros componentes imunogénicos, o que estimula a sintese adicional de

autoanticorpos e agrava o dano tecidular cumulativo (Yeoh et al., 2018).

Etiologia e Fatores de Risco

A etiologia do LES ¢ complexa e permanece parcialmente desconhecida. Envolve a

interacdo de multiplos fatores como a predisposi¢cdo genética, influéncias hormonais,
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exposicdes ambientais e alteracdes epigenéticas que em conjunto conduzem a perda de
tolerancia imunologica e a ativagdo persistente do sistema imunitdrio (Crincoli et al.,

2020; Fortuna & Brennan, 2013; O’Neill & Cervera, 2010; Tsokos, 2011).

Genético

Do ponto de vista genético, existe uma predisposicao hereditaria significativa para o
desenvolvimento do LES. Embora em casos raros a doenga possa ser causada por
mutagdes monogénicas, ¢ tipicamente considerada uma condi¢do poligénica (Tsokos,
2011; Von Feldt, 1995). Genome Wide Association Studies (GWAS) identificaram ja
mais de 130 /oci associados a suscetibilidade ao LES, sendo que uma revisao extensa e
recente reportou até 330 /oci de risco distintos envolvidos na doenca. Apesar deste
grande niimero de /oci identificados, cada variante genética confere apenas um aumento

modesto do risco, refletindo a natureza multifatorial e complexa da heranca do LES.

A influéncia genética evidencia-se, por exemplo, na maior concordancia da doenga em
gémeos monozigdticos em comparacao com gémeos dizigéticos (Kiriakidou & Ching,
2020; O’Neill & Cervera, 2010; Von Feldt, 1995; Yeoh et al., 2018). No entanto,
também se observa discordancia entre gémeos monozigoticos, o que demonstra o papel
crucial dos fatores ambientais na expressdo clinica do LES (Liu & La Cava, 2014; Yeoh

etal., 2018).

Entre os genes associados ao LES, destacam-se os do Complexo Major de
Histocompatibilidade (MHC), em particular certos alelos do Antigénio Leucocitario
Humano (HLA) de classe II, com o HLA-DR2 ¢ HLA-DR3, que surgem com maior
frequéncia em doentes com LES (Crincoli et al., 2020). Contudo, essa associagdo ndo
explica isoladamente a suscetibilidade, dada a presenca de desequilibrios de ligacdo

com outros genes imunolégicos (Von Feldt, 1995).

No sistema do complemento, deficiéncias hereditarias nos componentes iniciais da
cascata Clg, C2 e C4 apresentam forte associagdo com o desenvolvimento de LES
(Crincoli et al., 2020; Kiriakidou & Ching, 2020; Von Feldt, 1995). A auséncia de Clq
e C4 compromete a remoc¢ao de imunocomplexos e residuos apoptdticos, facilitando a

exposicao de autoantigénios ao sistema imunitario e desencadeando a autoimunidade
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(Crincoli et al., 2020; Tsokos, 2011). Adicionalmente, mutagdes em genes como
Deoxyribonuclease 1 Like 3 (DNASEI1L3), que codifica uma DNAse envolvida na
degradacdo do ADN extracelular, foram associadas a autoimunidade contra ADN e ao
desenvolvimento de NL (Rekvig, 2018). Outros genes relacionados com vias de
sinalizacdo e regulagdo epigenética, como o Interleukin-1 Receptor-Associated Kinase 1
(IRAK1) e Methyl CpG-binding Protein 2 (MECP2) ambos localizados no cromossoma
X, parecem também contribuir para a predisposi¢ao ao LES, o que pode, por parte,

explicar a maior incidéncia da doenca no sexo feminino (Yeoh et al.,, 2018).

Enddcrinos

O LES ¢ significativamente influenciado por fatores enddcrinos e ligados ao sexo, o que
justifica a sua marcada predominancia em mulheres (Dai et al., 2025; Fortuna &
Brennan, 2013; Grygiel-Goérniak & Puszczewicz, 2014; O’Neill & Cervera, 2010;
Tsokos, 2011; Yeoh et al., 2018). Como referido, aproximadamente 90% dos individuos
com LES sdo do sexo feminino, com pico de incidéncia na idade fértil (Montoya et al.,
2023). Este padrao sugere que a exposi¢do a niveis elevados de hormonas sexuais
gonadais, em particular os estrogénios, esta intimamente relacionada com a patogénese
do LES (Fortuna & Brennan, 2013). Embora os mecanismos exatos permanegam
incompletamente esclarecidos, acredita-se que as hormonas sexuais modulam o
equilibrio entre a imunidade inata e adaptativa, favorecendo um ambiente pro-

inflamatorio e a sintese de autoanticorpos (Tsokos, 2011).

Um dos principais desequilibrios hormonais observados no LES ¢ o desvio do perfil
esteroide. Em mulheres com a doenga, os niveis de androgénios (p. ex., testosterona e
dehidroepiandrosterona) encontram-se significativamente diminuidos, enquanto se
verificam concentracdes elevadas de estradiol e prolactina (Fortuna & Brennan, 2013;
Grygiel-Gorniak & Puszczewicz, 2014).

Este perfil hormonal promove uma resposta imunitdria exacerbada, dado que os
androgénios exercem efeitos imunossupressores e anti-inflamatorios, ao passo que os
estrogénios tendem a estimular a resposta imune humoral e a ativa¢ao dos linfocitos B

(Grygiel-Gorniak & Puszczewicz, 2014). A progesterona, por sua vez, parece
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desempenhar um papel protetor, atenuando a ativagdo imunitaria excessiva e a producao

de autoanticorpos (Fortuna & Brennan, 2013).

Alteragdes noutras esferas hormonais também foram descritas. Por exemplo, disturbios
da fungdo tiroideia sdo mais comuns em doentes com LES, com maior prevaléncia de
autoimunidade tiroideia (presenca de anti-tiroideus) e elevacdo da Hormona Estimulante
da Tiroide (TSH), sugerindo ligagdo com doencas autoimunes da tiroide (Fortuna &

Brennan, 2013).

Ambientais

Os fatores ambientais desempenham um papel crucial na patogénese do LES,
especialmente em individuos geneticamente predispostos (Albilia et al., 2007; Crincoli
et al., 2020; Grygiel-Goérniak & Puszczewicz, 2014; Liu & La Cava, 2014; Montoya et
al., 2023). Estes fatores extrinsecos podem modular a expressdo genética por
mecanismos epigenéticos, contribuindo para o desencadeamento e a evolugdo da
doenga. A interagdo gene-ambiente ¢, assim, fundamental para compreender a

heterogeneidade clinica e imunoldgica caracteristica do LES (Montoya et al., 2023).

Entre os fatores extrinsecos modificaveis, destacam-se a dieta e o estado nutricional. Ha
evidéncias de que o padrdo alimentar pode influenciar a suscetibilidade e a atividade do
LES, ao interferir com processos epigenéticos e metabdlicos. Uma dieta equilibrada,
rica em fibras e com baixo teor de actcares refinados, tem sido apontada como benéfica
na regulacdo da inflamacao sistémica e na modulagdo imunitaria (Montoya et al., 2023;

Dai et al., 2025).

O consumo de alcool tem sido estudado como potencial fator modulador do risco de
LES, embora com resultados contraditérios. Alguns estudos observacionais e meta-
andlises sugerem uma associacdo inversa entre consumo moderado de alcool e o risco
de desenvolver LES (Bae & Lee, 2019; O’Neill & Cervera, 2010; Takvorian et al.,
2014), possivelmente devido ao efeito anti-inflamatorio do alcool em citocinas como a
IL-6 (Bae & Lee, 2019; Takvorian et al., 2014). No entanto, outros estudos nao

confirmam este efeito protetor, apontando que doentes com LES tendem a consumir
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menos alcool devido a propria doenca e que a ingestdo alcodlica ndo confere prote¢ao

significativa contra o seu aparecimento (O’Neill & Cervera, 2010).

Em contraste, o tabagismo ¢ um fator de risco bem documentado para o LES, associado
a maior incidéncia e agravamento da atividade da doenca (Crincoli et al., 2020; Dai et
al., 2025; Durcan et al., 2019; Montoya et al., 2023; Takvorian et al., 2014; Tsokos,
2011). Este efeito ¢ especialmente pronunciado em individuos com positividade dos
anticorpos anti-dsDNA e manifestagdes cutineas (Dai et al., 2025; O’Neill & Cervera,
2010). O fumo do tabaco induz inflamacdo sistémica inespecifica, promove stress
oxidativo e altera padrdes de metilagdo do ADN, favorecendo respostas autoimunes. Por
conseguinte, a cessacdo tabagica ¢ fortemente recomendada, tanto como medida

preventiva como parte da abordagem terapéutica do doente com LES (Dai et al., 2025).

O sono ¢ a atividade fisica também influenciam o sistema imunitério. Privagdo de sono
cronica, que consiste em dormir <7 horas por noite, e sedentarismo associam-se a
disfunc¢des imunologicas e a um aumento de mediadores inflamatorios, podendo agravar
a suscetibilidade ao LES e o risco de exacerbacdes em doentes ja diagnosticados (Dai et

al., 2025).

Entre os fatores bioldgicos ambientais, as infe¢des virais desempenham um papel
importante no desencadear do LES (Crincoli et al., 2020; Montoya et al., 2023). Em
particular, o virus Epstein-Barr (EBV) ¢ o agente viral mais consistentemente implicado
na patogénese lupica, tendo sido observado que individuos com LES apresentam
seroconversao para EBV em idades mais precoces e com carga viral mais elevada face a
individuos saudaveis (Albilia et al., 2007; Dai et al., 2025; Durcan et al., 2019; Tsokos,
2011). Este virus infeta os linfocitos B e expressa proteinas virais que mimetizam
autoantigénios humanos, promovendo a quebra da tolerdncia imunoldgica e a produgao
de autoanticorpos (Yeoh et al., 2018). Outras infe¢des virais e certas vacinas de nova
geracdo baseadas em 4cidos nucleicos, ADN ou 4cido ribonucleico (ARN) mensageiro,
como as usadas contra a Coronavirus Disease 19 (COVID-19), foram ocasionalmente
associadas a reativagdes ou mesmo ao inicio do LES, embora a evidéncia de causalidade

permaneca inconclusiva (Dai et al., 2025).
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Entre as exposi¢cdes ambientais fisicas, a radiagcdo ultravioleta (UV) ¢ um dos fatores
desencadeantes mais reconhecidos de exacerbagdes do LES (Albilia et al., 2007; Dai et
al., 2025; Fortuna & Brennan, 2013; Liu & La Cava, 2014; Montoya et al., 2023;
Tsokos, 2011). A exposicdo solar excessiva provoca fotossensibilidade e pode precipitar
manifestagdes cutidneas e sistémicas da doencga, pois a radiacdo UV danifica
queratinocitos e leva a libertacio de ADN e outros autoantigénios, formando
imunocomplexos que induzem inflamacdo e lesdo tecidular (Albilia et al., 2007).
Adicionalmente, a radiacdo UV interfere em mecanismos epigenéticos ao reduzir a
metilacdo do ADN dos linfécitos T (Fortuna & Brennan, 2013) e aumentar a expressao
da proteina Gadd45a, envolvida na desmetilacdo do genoma, fatores que favorecem a
ativacdo de genes pro-inflamatorios (Liu & La Cava, 2014). Por estes motivos,
recomenda-se aos doentes com LES a limitagdo da exposicao solar direta e a adocdo de

rigorosas medidas de fotoprotegdo (Dai et al., 2025).

A exposi¢do a certos agentes quimicos e tdxicos ambientais constitui outro fator
extrinseco relevante (Crincoli et al., 2020). Substancias como o p6 de silica cristalina,
metais pesados (por exemplo, mercurio), pesticidas agricolas, poluentes atmosféricos e
solventes industriais (como o tricloroetileno) tém sido implicadas na patogénese do LES
(Dai et al.,, 2025; O’Neill & Cervera, 2010). Estes compostos promovem stress
oxidativo e alteragdes epigenéticas que modulam a expressdo de genes relacionados
com a resposta imune e a apoptose, contribuindo para a quebra da tolerdncia
imunolodgica (Dai et al., 2025). Embora a evidéncia epidemiologica em humanos ainda
seja limitada para alguns destes agentes, estudos experimentais sustentam a sua

relevancia na modulagdo da autoimunidade (O’Neill & Cervera, 2010).

Epigenéticos

Alteragdes epigenéticas, que afetam a expressdo génica sem modificar a sequéncia de
ADN, tém um papel importante na fisiopatologia do LES. Entre os principais
mecanismos epigenéticos envolvidos destacam-se a metilacdo do ADN, as modifica¢des
pos-tradugdo das histonas e a regulacdo mediada por ARNs ndo codificantes (Liu & La

Cava, 2014; Montoya et al., 2023).
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No LES, observa-se frequentemente hipometilacdo global do ADN genomico,
especialmente nos linfocitos T CD4+, sendo esta uma das anomalias epigenéticas mais
consistentes descritas na doenga (Dai et al., 2025; Liu & La Cava, 2014; Montoya et al.,
2023). Esta diminui¢do dos niveis de metilacdo estd relacionada com a sobre-expressao
de genes pro-inflamatorios e autoreativos, tais como CD70 e CDI11a (Liu & La Cava,
2014), bem como CD40L e IL-17A (Montoya et al., 2023). Por exemplo, a
hipometilacdo do promotor do gene CD70 conduz a ativacdo excessiva dos linfocitos T

e ao aumento da sintese de imunoglobulinas autoreativas (Montoya et al., 2023).

Multiplos fatores contribuem para o estado hipometilado dos linfécitos T no LES.
Verifica-se uma redu¢do na expressao da ADN metiltransferase 1 (DNMT1), enzima
responsavel pela manutencdo dos padrdes de metilagdo durante a replicagdo celular,
possivelmente devida a sinalizagdo andémala na via da Extracellular Signal-Regulated
Kinase (ERK) ou a interferéncia de microARNs especificos (Dai et al., 2025). Em
paralelo, ocorre uma ativagcdo da via de desmetilacdo ativa mediada pela proteina
Gadd45a, que se encontra aumentada nos linfocitos T dos doentes, promovendo a
remocao de grupos metil dos genes relacionados com autoimunidade (Liu & La Cava,

2014).

As modificagdes das histonas constituem outro mecanismo epigenético fundamental
(Liu & La Cava, 2014; Montoya et al., 2023). As histonas sdo proteinas nucleares que
organizam a cromatina, modifica¢des pos-traducionais das histonas (como acetilagdo e
metilagdo), regulam o grau de compactagdo da cromatina e o acesso dos fatores de
transcrigdo ao ADN. No LES, observa-se uma hipoacetilacdo global das histonas H3 e
H4 em linfocitos T CD4+, achado que se correlaciona inversamente com a atividade da
doenga (menor acetilagdo associada a doenga mais ativa). Por outro lado, certos /oci
genéticos apresentam hiperacetilacdo especifica associada a ativacdo de genes; por
exemplo, verificou-se hiperacetilacdo dos promotores dos genes do Fator de Necrose
Tumoral alfa (TNF-a) e do fator regulador do IFN tipo I em mondcitos de doentes,
contribuindo para uma producao exacerbada de citocinas inflamatdrias (Montoya et al.,

2023).

Os ARNSs nio codificantes, sobretudo os microRNAs (miRNA) e os longos RNAs ndo

codificantes (IncRNA), atuam também como reguladores cruciais da expressdo génica.
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Diversos miRNAs apresentam perfis de expressao alterados no LES, afetando vias de
sinalizacdo relacionadas com metilagdo do ADN e inflamacdo (Elia et al., 2025; Liu &
La Cava, 2014; Montoya et al., 2023). Por exemplo, alguns miRNAs sobre-expressos
em doentes com LES podem inibir a traducdo de moléculas envolvidas na manutenc¢ao
da tolerancia imunolédgica, enquanto outros miRNAs estdo diminuidos, levando a sobre-
expressdo de genes pro-inflamatorios. A compreensdo destas redes epigenéticas tem
implicagdes importantes, ndo s6 para elucidar a patogénese da doenca, mas também

para identificar novos alvos terapéuticos e potenciais biomarcadores de atividade lupica.

Manifestacoes Orais no LES

As manifestagdes orais sdo achados clinicos frequentes em doentes com LES, podendo
inclusivamente constituir uma das primeiras evidéncias da doenca ou, em certos casos, a
sua Unica manifestagao inicial. Estudos indicam que o exame atento da cavidade oral ¢
de grande importancia no contexto do diagnostico € monitoriza¢do do LES, cabendo ao
médico dentista um papel fundamental na dete¢do precoce de sinais orais da doenca
(Benli et al., 2021; Brennan et al., 2005; Du et al., 2023; Garcia-Rios et al., 2022). A
prevaléncia global de lesdes da mucosa oral em doentes lupicos ¢ significativa, estimada
em 31% numa meta-analise recente (Du et al., 2023), embora estudos individuais
reportem variagdes amplas, entre cerca de 8-9% e até 45% (Hartanto & Sufiawati,

2024; Kudsi et al., 2021; Lourengo et al., 2006).

As manifestacdes orais no LES s3o heterogéneas e podem ser classificadas em lesdes
especificas, diretamente relacionadas com a atividade patologica do LES, e lesdes nao
especificas, decorrentes de fendmenos secundarios ou de complicacdes associadas a
terapéutica imunossupressora (Brennan et al., 2005; Hartanto & Sufiawati, 2024). Entre
as lesoes especificas, as ulceras orais destacam-se como a manifestagdo mais prevalente,
sendo consideradas um marcador clinico importante e integrando os critérios de
classificagdo da doenca tanto do ACR como do SLICC (Benli et al., 2021; Du et al.,
2023). Estas ulceras caracterizam-se por areas superficiais de mucosa com coloragdo
amarelo-palida a branco-acinzentada, geralmente com halo eritematoso e bordos pouco
definidos; podem surgir de forma tnica ou multipla, serem dolorosas ou assintomaticas,
e localizarem-se em diversas regides da cavidade oral (Benli et al., 2021; Du et al.,

2023; Hartanto & Sufiawati, 2024). A prevaléncia média de tlceras orais em doentes
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com LES ronda os 30%, sendo mais elevada nas formas de inicio juvenil
(aproximadamente 41%) em comparagdo com LES de inicio na idade adulta (cerca de

26%) (Du et al., 2023).

As lesdes discoides orais constituem outra manifestacdo especifica do LES. Sdo
tipicamente descritas como areas bem delimitadas de eritema central com atrofia ou
ulceracdo, circundadas por estrias esbranquigadas radiadas com uma aparéncia
semelhante as lesdes do liquen plano erosivo (Benli et al., 2021; Brennan et al., 2005;
Chi et al., 2010; Hartanto & Sufiawati, 2024). Geralmente acompanham lesdes cutaneas
discoides e sdo raras na auséncia de envolvimento cutdneo concomitante (Chi et al.,
2010). Outras formas clinicas especificas incluem placas brancas queratdticas, que
podem assumir o aspeto de placas em “favo-de-mel” ou de lesdes verrucosas elevadas
(conhecidas como lupus verrucoso), assim como lesdes tipo liquen plano, com
ulceragdes rodeadas por estrias brancas indolores (Brennan et al., 2005; Chi et al., 2010;
Du et al., 2023; Hartanto & Sufiawati, 2024). Podem também ocorrer lesoes eritemato-
ulcerativas difusas e manifestagdes hemorragicas, como petéquias, pirpura e equimoses
no palato duro, reflexo da vasculite e trombocitopenia que podem ocorrer no LES (Benli
et al., 2021; Chi et al.,, 2010; Hartanto & Sufiawati, 2024; Kudsi et al., 2021). A
prevaléncia de petéquias em mucosa oral ¢ estimada em torno de 8%, enquanto o
eritema oral afeta cerca de 7% dos doentes (valores ajustados por heterogeneidade entre
estudos). Outra manifestacdo relativamente frequente ¢ a queilite cronica, caracterizada
por inflamagdo e descamacao dos labios, com prevaléncia aproximada de 6% (Du et al.,

2023).

A distribuicdo anatomica das lesdes orais no LES ¢ variavel. O palato duro ¢ referido
como o local mais frequentemente afetado, especialmente pelas lesdes discoides e pelas
maculas hiperpigmentadas, seguido da mucosa jugal, dos labios, com maior incidéncia
nas comissuras labiais, e da lingua, em particular as bordas laterais desta (Benli et al.,
2021; Chacon-Dulcey et al., 2020; Crincoli et al., 2020; Garcia-Rios et al., 2022; Kudsi
et al., 2021; Lourenco et al., 2006; Menzies et al., 2018).

O LES associa-se igualmente a varias condigdes orais secundarias, decorrentes quer da
disfuncdo imunoldgica intrinseca da doenga, quer dos efeitos colaterais da terapéutica

imunossupressora utilizada no seu controlo (Hartanto & Sufiawati, 2024).
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Destaca-se a hipossaliva¢do e consequente xerostomia, observadas em mais de 75% dos
doentes (Brennan et al., 2005; Crincoli et al., 2020; Garcia-Rios et al., 2022; Kudsi et
al., 2021; Menzies et al., 2018). Essas alteracdes salivares relacionam-se
frequentemente com a atividade da doenca, com a idade dos doentes e, sobretudo, com a
ocorréncia de sindrome de Sjogren secundaria, na qual a infiltragdo linfocitaria das
glandulas salivares e lacrimais provoca secura oral e ocular (Benli et al., 2021; Brennan

et al., 2005; Garcia-Rios et al., 2022; Kudsi et al., 2021).

As infegdes oportunistas, como a candidiase oral, sdo relativamente comuns em doentes
com LES, em grande parte devido a imunossupressdo sistémica da doenga e ao uso
prolongado de corticoides (Benli et al., 2021; Brennan et al., 2005; Chi et al., 2010;
Crincoli et al., 2020; Du et al., 2023; Garcia-Rios et al., 2022; Hartanto & Sufiawati,
2024; Kudsi et al., 2021; Menzies et al., 2018). A prevaléncia estimada de candidiase
oral em doentes lupicos ¢ de cerca de 3% (Du et al., 2023). Outros achados orais
incluem glossodinia, hiperpigmentacdo medicamentosa da mucosa induzida por
farmacos antimalaricos, doenca periodontal e carie dentdria acelerada, estas ultimas
favorecidas pela reducdo do fluxo salivar e pela alteragdo da microbiota oral (Benli et
al., 2021; Brennan et al., 2005; Chacén-Dulcey et al., 2020; Crincoli et al., 2020;
Garcia-Rios et al., 2022).

O envolvimento da articulagdo temporomandibular (ATM) ¢ outro achado possivel no
LES, podendo manifestar-se por dor, ruidos articulares ou limitagdo da abertura bucal
(Benli et al., 2021; Crincoli et al., 2020; Ergun, 2015; Kudsi et al., 2021).

Mais raramente, descrevem-se casos de glossite atrofica, lingua fissurada, petéquias
disseminadas no palato mole, ou lesdes tipo aftoide recorrentes, reflexo do impacto
sistémico da doenca e/ou dos efeitos adversos da medicagdo (Benli et al., 2021; Chi et

al., 2010; Garcia-Rios et al., 2022; Hartanto & Sufiawati, 2024; Menzies et al., 2018).

O reconhecimento precoce destas manifestagdes orais por parte dos profissionais de
medicina dentdria ¢ fundamental para um diagnostico atempado do LES, bem como
para a monitorizacdo da atividade da doenca e a prevencao de complicagdes orais e
sistémicas. A inclusdo do médico dentista numa abordagem multidisciplinar pode,
assim, contribuir para um manejo terapéutico mais eficaz e uma melhor qualidade de

vida dos doentes com LES (Du et al., 2023).
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Terapéutica do LES

Objetivos da terapéutica no LES

Os objetivos terapéuticos no LES sdo amplos e complexos, refletindo a natureza
multissistémica e cronica da doenca. O plano de tratamento visa ndo apenas o controlo
imediato da atividade inflamatoria e dos sintomas, mas também a prevencdo de lesdes
organicas cumulativas a longo prazo e a otimiza¢do da qualidade de vida dos doentes

(Morand et al., 2023; Téllez Arévalo et al., 2022).

De forma geral, a abordagem terapéutica do LES assenta em trés pilares fundamentais:
controlo da atividade da doenca, minimizacdo da toxicidade farmacologica e

preservacdo da fun¢do dos 6rgaos afetados (Té¢llez Arévalo et al., 2022).

O controlo rigoroso da atividade da doenga constitui o primeiro e principal objetivo. As
estratégias de tratamento procuram suprimir a inflamagdo sistémica, aliviar as
manifestagdes clinicas e prevenir o comprometimento irreversivel de 6rgdos vitais.
Pretende-se evitar tanto as exacerbacdes agudas como a progressdo subclinica da
doenga, que podem conduzir a dano organico permanente (Albilia et al., 2007; Morand
et al., 2023; Téllez Arévalo et al., 2022). Para tal, ¢ necessaria uma gestdo clinica
continua e individualizada, combinando intervencdes farmacologicas e nao-
farmacologicas. Entre estas destaca-se a fotoprotecdo, pela importancia ja referida da
radiagdo UV como fator de exacerbagdo cutdnea e sistémica (Albilia et al., 2007,
Durcan et al., 2019). A manutencdo de estabilidade clinica prolongada traduz-se em
melhorias significativas na qualidade de vida e numa redu¢@o da mortalidade associada

ao LES (Morand et al., 2023; T¢llez Arévalo et al., 2022).

Atualmente, a estratégia terapéutica para o LES segue o conceito de “tratar para o alvo”
(treat-to-target), cujo proposito ¢ alcancar a remissdo completa da doenga ou, se tal ndo
for exequivel, um estado de baixa atividade sustentada (Durcan et al., 2019; Morand et

al., 2023; Tanaka, 2022; Yeoh et al., 2018).
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Estes estados s3o definidos por critérios clinicos e laboratoriais padronizados que
refletem a auséncia ou minima presenca de atividade inflamatoria e o uso reduzido de
corticoides. Por exemplo, a remissdo de acordo com a definicdo DORIS implica
auséncia de atividade clinica do LES e dose de prednisona (ou equivalente) < 5 mg/dia,
conciliando eficacia terapéutica com minimiza¢do do dano cumulativo causado pelo
tratamento (Morand et al., 2023). A obten¢do e manutencdo de remissdao ou de um
estado de baixa atividade associam-se a melhores desfechos, incluindo menor
frequéncia de exacerbagdes, menor acumulacdo de lesdes permanentes e melhoria da

sobrevida e da qualidade de vida (Hoi et al., 2024; Morand et al., 2023).

Outro objetivo essencial do manejo do LES ¢ a minimizacdo da toxicidade
farmacoldgica, especialmente a associada ao uso prolongado de corticoides. Doses
cumulativas elevadas de corticoides estdo ligadas a complicacdes graves como
osteoporose, hipertensdo arterial, diabetes mellitus e infegdes oportunistas (Albilia et
al., 2007; Benli et al., 2021; Dai et al., 2025; Elia et al., 2025; Fortuna & Brennan,
2013; Koshi et al., 2022; Lazar & Kahlenberg, 2023; Saegusa et al., 2025; Té¢llez
Arévalo et al., 2022). A terapéutica moderna do LES procura, portanto, controlar a
doenga com a menor carga possivel de efeitos adversos, recorrendo a combinagdes de
farmacos imunomoduladores e efetuando reducdes graduais da dose de corticoides
sempre que a situagdo clinica o permite (Téllez Arévalo et al., 2022; Durcan et al.,
2019). Paralelamente, ¢ crucial o controlo agressivo de comorbilidades associadas,
como dislipidemia, sindrome antifosfolipidico ou osteoporose, pois tal contribui para

melhorar o prognoéstico global e reduzir riscos adicionais (Hoi et al., 2024).

Nos casos de NL, uma das manifestacdes mais graves do LES e determinante principal
de prognostico, os objetivos terapéuticos assumem especial relevancia. A abordagem
visa preservar a func¢do renal, prevenir a progressdo para insuficiéncia renal cronica,
evitar recidivas e melhorar a sobrevivéncia e qualidade de vida do doente.

A obteng¢do de remissdo clinica e histologica da NL est4 fortemente correlacionada com
melhores resultados renais e menor mortalidade, refor¢ando a importancia de

intervengoes precoces e sustentadas (Durcan et al., 2019).

Terapéutica utilizada no tratamento do LES

29



O Efeito do Lupus Eritematoso Sistémico na Osteointegragdo de Implantes Dentarios: Uma Revisdo de
Literatura Atualizada

A escolha do regime terapéutico no LES deve ser individualizada, dependendo da
gravidade e do tipo de manifestacdes da doenca, dos orgdos envolvidos, da resposta
prévia aos tratamentos e de condigdes especificas de cada doente (por exemplo,
gravidez ou presenca de comorbilidades) (Benli et al., 2021; Fortuna & Brennan, 2013;
Téllez Arévalo et al., 2022). De uma maneira geral, os principais farmacos tradicionais
englobam os antimalaricos, os corticoides € 0os imunossupressores, que permanecem 0S
pilares da terapéutica no LES, frequentemente utilizados em combinagdo para potenciar
a eficacia e reduzir a toxicidade cumulativa de cada agente isolado (Benli et al., 2021;

T¢llez Arévalo et al., 2022).

Os antimaldricos (derivados da quinolina) constituem a base do tratamento de
manuten¢do do LES, sendo recomendados para praticamente todos os doentes, salvo
contra-indicagdes especificas (Fortuna & Brennan, 2013; Hoi et al., 2024; Lazar &
Kahlenberg, 2023; Morand et al., 2023; Tanaka, 2022). Estes farmacos t€ém acgdo
imunomoduladora, interferindo na apresentacdo de antigénios e na ativagao de linfocitos
T e B, sem causar imunossupressdo profunda, o que se traduz num menor risco de
infegcdes e neoplasias em comparacdo com outros imunossupressores (Téllez Arévalo et
al., 2022). A hidroxicloroquina ¢ o agente de primeira linha neste grupo, com eficacia
comprovada na redugdo da atividade da doenga, na prevencdo de exacerbagdes € no
controlo de manifestagdes mucocutaneas e musculoesqueléticas, além de associar-se a
menor mortalidade em doentes com LES (Lazar & Kahlenberg, 2023). Adicionalmente,
a hidroxicloroquina exerce efeitos benéficos metabolicos e cardiovasculares, como
reducdo da incidéncia de tromboses, e ¢ considerada segura durante a gravidez, pelo que
a sua continuagao ¢ recomendada mesmo em doentes gravidas (Hoi et al., 2024; Yeoh et
al., 2018). Ja a cloroquina, farmaco do mesmo grupo, possui mecanismos semelhantes,
mas apresenta maior risco de toxicidade retiniana, o que limita o seu uso prolongado

(Lazar & Kahlenberg, 2023).

Os corticoides sistémicos continuam a ser um pilar no tratamento do LES ativo, gragas
ao seu potente efeito anti-inflamatério e imunossupressor, capaz de controlar
rapidamente a atividade da doenca e induzir remissdes (Té¢llez Arévalo et al., 2022).

Estao especialmente indicados em situagdes de envolvimento organico significativo ou
ameagador da vida, como NL de classe III/IV, manifestagdes neuropsiquidtricas graves

ou cardiorrespiratorias. Podem ser administrados por via oral (p. ex., prednisona) para
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doenga moderada ou por via endovenosa (p. ex., metilprednisolona) em manifestacdes
agudas graves. O esquema posologico deve ser cuidadosamente ajustado a atividade do
LES. Sao tipicamente usadas doses altas (“doses de ataque”) nas fases agudas e
reduzem-se gradualmente até a dose minima eficaz para manuten¢do. Idealmente, a
dose de manutenc¢do deve ser inferior a 5-7,5 mg/dia de prednisona (ou equivalente), de
modo a limitar os efeitos adversos do uso prolongado, como osteoporose, diabetes,

hipertensdo e eventos tromboticos (Téllez Arévalo et al., 2022).

Os agentes imunossupressores citotoxicos sdo frequentemente utilizados em associagao
com os corticoides, com o objetivo de potenciar o controlo da doenga, permitir a
redu¢do das doses de corticoides e prevenir recaidas. Entre os principais destaca-se a
ciclofosfamida, um agente alquilante potente, reservado para manifestagdes de risco e
potencialmente fatais, como NL proliferativa grave, envolvimento do sistema nervoso
central ou vasculite sistémica severa (Téllez Arévalo et al., 2022). Devido a alta
toxicidade cumulativa associada a ciclofosfamida em doses elevadas, estudaram-se
esquemas terapéuticos de dose reduzida que demonstraram eficidcia comparavel ao
regime de dose alta, mas com menor toxicidade e menor risco de efeitos colaterais como

infertilidade (Durcan et al., 2019).

Os inibidores da sintese de purinas e pirimidinas constituem outro pilar
imunossupressor na terapéutica lupica. Destaca-se o micofenolato de mofetil (pro-
farmaco do acido micofenolico), que inibe a enzima inosina monofosfato desidrogenase,
suprimindo a proliferagdo dos linfocitos. Atualmente, o micofenolato de mofetil ¢é
considerado terapia de primeira linha tanto para indu¢do como para manutencdao da
remissdo na NL, oferecendo eficacia semelhante a ciclofosfamida, mas com melhor
perfil de tolerdncia. Também se revelou eficaz em manifestacdes nio renais do LES,
como artrite, lesdes cutdneas ou citopenias autoimunes (Durcan et al.,, 2019). A
azatioprina, um analogo das purinas, ¢ frequentemente utilizada como agente poupador
de corticoides na manutencdo apds indugdo de remissdo, ou como alternativa em
doentes que ndo toleram outros imunossupressores. Trata-se de um farmaco considerado
seguro na gestacao e, por isso, amplamente recomendado em doentes gravidas com LES

ativo que necessitem de imunossupressao (Yeoh et al., 2018).
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Outros imunossupressores utilizados incluem o metotrexato, sobretudo indicado em
LES de atividade moderada com predominio de manifestagcdes articulares, cutineas e
serosas. O metotrexato, em baixas doses semanais, demonstrou eficacia em reduzir a
necessidade de corticoides e melhorar sintomas articulares e cutaneos, embora seja
contraindicado na gravidez pelo seu potencial teratogénico (Durcan et al., 2019; Hoi et

al., 2024).

Os inibidores da calcineurina, como a ciclosporina, o tacrolimus e o mais recente
voclosporina, bloqueiam a ativacdo dos linfocitos T ao inibir a fosfatase calcineurina,
impedindo a transcricdo de IL-2 e outras citocinas. O tacrolimus, em particular, tem
demonstrado eficacia em casos de NL refrataria e em manifestacdes cutaneas graves,
sendo relativamente seguro durante a gestacdo (Dai et al., 2025; Hoi et al., 2024; Yeoh
et al.,, 2018). A voclosporina, uma forma modificada da ciclosporina aprovada mais

recentemente para uso no LES, sera discutida adiante nas novas terapias.

Além destes, farmacos sintomaticos de suporte como os AINEs e os inibidores seletivos
da Ciclo-Oxigenase-2 (COX-2) podem ser utilizados para controlo da artralgia, artrite
ligeira ou serosite leve, devendo-se, contudo, ter cautela em doentes com risco
gastrointestinal, renal ou cardiovascular aumentado (Albilia et al., 2007; Hoi et al.,

2024).

Em resumo, a terapéutica convencional do LES, combinando antimalaricos, corticoides
e imunossupressores, permanece indispensavel para controlar a inflamagdo
imunomediada, prevenir danos organicos e promover a remissdo clinica. A eficacia
deste arsenal terapéutico depende de uma gestdo individualizada, equilibrando o
controlo imunolégico da doenga com a minimizacdo de efeitos adversos, de forma a

garantir a maxima seguranca e qualidade de vida a longo prazo (Benli et al., 2021).

Novas abordagens na terapéutica do LES

32



Lupus Eritematoso Sistémico

O tratamento do LES tem evoluido significativamente na ultima década, com o
surgimento de terapias bioldgicas e imunomoduladoras direcionadas que representam
progressos substanciais face aos imunossupressores tradicionais. Este novo paradigma
resulta de um conhecimento mais aprofundado dos mecanismos imunopatolégicos da
doenca, permitindo o desenvolvimento de estratégias terapluticas dirigidas a vias
moleculares especificas com o objetivo de aumentar a eficicia clinica e reduzir os
efeitos adversos associados aos tratamentos convencionais. Muitas destas opg¢des mais
recentes ainda se encontram em fases iniciais de investiga¢cdo ou introdug¢ao clinica, mas

tém o potencial de transformar o futuro manejo do LES.

Entre as terapias aprovadas mais recentemente, destacam-se trés agentes que marcaram
uma nova era no tratamento do LES: belimumab, anifrolumab e voclosporina (Saegusa

et al., 2025).

O belimumab foi o primeiro fAirmaco biologico aprovado especificamente para o LES
pela Food and Drug Administration (FDA) em 2011. Trata-se de um anticorpo
monoclonal humano que se liga e neutraliza o fator de estimulagdo de linfocitos B, B
Lymphocyte Stimulator / B-Cell Activating Factor (BLyS/BAFF), inibindo assim a
sobrevivéncia e diferenciacdo das células B, elementos centrais na producdo de
autoanticorpos e na perpetuacdo da resposta imunologica andomala. Estudos clinicos
demostraram que o belimumab ¢ eficaz em reduzir a atividade global do LES, diminuir
a frequéncia de agudizacdes e possibilitar a redu¢cdo da dose de corticoides necessaria,
contribuindo para menor toxicidade cumulativa e melhor qualidade de vida dos doentes.
Mais recentemente, a sua utilizacdo foi estendida ao tratamento da NL, em associag¢do
com terapéutica convencional (como micofenolato de mofetil ou ciclofosfamida). As
recomendacdes da EULAR definidas em 2023, incluem o belimumab como opg¢do
terapéutica em doentes que ndo alcancam bom controlo do LES apenas com
hidroxicloroquina e imunossupressores de base (Lazar & Kahlenberg, 2023; Morand et

al., 2023; Saegusa et al., 2025).

O anifrolumab, aprovado em 2021, representa outro avango importante. E um anticorpo
monoclonal humano dirigido contra a subunidade 1 do recetor de IFNs do tipo I,
bloqueando a acdo desta familia de citocinas implicadas de forma critica na

fisiopatologia lipica. Ao inibir globalmente a via do IFN tipo I, o anifrolumab atenua a
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cascata imune hiperativa caracteristica do LES. As diretrizes da EULAR recomendam o
anifrolumab como uma op¢do de primeira linha em LES ndo renal moderado/grave,
podendo inclusive ser utilizado antes de outros imunossupressores convencionais em

casos selecionados (Lazar & Kahlenberg, 2023; Saegusa et al., 2025).

A voclosporina, também aprovada em 2021, ¢ um imunomodulador da classe dos
inibidores da calcineurina de nova geragdo, derivado estruturalmente da ciclosporina.
Apresenta maior estabilidade farmacocinética e menor necessidade de monitorizagdo
terapéutica, mantendo um potente efeito de bloqueio da ativagdo dos linfocitos T e da
producgdo de IL-2. Além disso, a voclosporina parece exercer efeitos protetores diretos
nos poddcitos renais, o que € particularmente benéfico na NL (Lazar & Kahlenberg,
2023; Morand et al., 2023). Ensaios clinicos demonstraram que a combinagdo de
voclosporina com micofenolato de mofetil e corticoterapia resulta em taxas
significativamente superiores de remissdo renal completa em comparagdo com a terapia
padrdo, consolidando a voclosporina como uma op¢ao importante a considerar em casos
de NL ativa que ndo respondem adequadamente aos regimes tradicionais (Lazar &

Kahlenberg, 2023; Morand et al., 2023; Saegusa et al., 2025; Schiliro et al., 2024).

Para além destes farmacos ja incorporados nas diretrizes de tratamento, a investigag@o
cientifica em LES continua a explorar novos agentes terapéuticos direcionados a alvos
moleculares especificos. Alguns exemplos sdo, citocinas inflamatorias, como por
exemplo os inibidores de IL-6 e IL-17, células co-estimuladoras inibidoras de CD40-
CD40L, inibidores de células B, como os anticorpos anti-CD20 presentes no rituximab
que ainda se encontra em desenvolvimento, e vias de sinalizag¢do intracelular, como
inibidores de Janus Kinase (JAK), entre outros. O objetivo ¢ oferecer alternativas mais
eficazes e menos toxicas, adaptadas ao perfil imunolédgico de cada doente. Em conjunto,
estes avancos refletem uma tendéncia progressiva com rumo a medicina personalizada
no LES, em que biomarcadores poderdo ser utilizados para estratificar doentes e guiar a
escolha terapéutica mais adequada. Perspetiva-se que o futuro do tratamento do LES
seja marcado por abordagens cada vez mais seletivas, eficazes e com menos efeitos
adversos, baseadas numa compreensdo aprofundada da imunologia da doenga (Saegusa

et al., 2025; Tanaka, 2022).
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Generalidades da Implantologia Dentaria

Os implantes dentarios constituem atualmente uma das opg¢des mais previsiveis e
amplamente aceites para a reabilitacdo oral de dentes ausentes. Ao longo dos tltimos 50
a 60 anos, os progressos na area da implantologia transformaram esta abordagem numa
pratica clinica quotidiana, adotada por profissionais em todo o mundo no tratamento de
doentes parcialmente ou totalmente edéntulos. Antes do desenvolvimento dos implantes
e da consolidagdo do conceito de osteointegracdo, as alternativas disponiveis para
substituir dentes perdidos limitavam-se a proéteses removiveis ou proteses fixas
convencionais, as quais embora funcionais apresentavam limitagdes e podiam
comprometer a estrutura dentdria remanescente. Com o surgimento dos implantes
dentarios, tornou-se possivel restabelecer fun¢do mastigatéria, estética e fonética com
elevadas taxas de sucesso em doentes saudaveis (Addy, 2024; Al Ramil et al., 2023;
Guillaume, 2016).

Um implante dentario consiste num dispositivo cirargico inserido no osso alveolar com
o objetivo de substituir a raiz de um dente e servir de suporte a reabilitagdes protéticas
diversas, incluindo coroas unitarias, pontes fixas ou proteses implanto-suportadas (Abu
Alfaraj et al., 2023; Jiang et al., 2020). Para assegurar o sucesso a longo prazo, o
material do implante deve possuir um conjunto de propriedades fisico-quimicas e
mecanicas essenciais, destacando-se a biocompatibilidade fundamental para promover
uma integracdo harmoniosa com os tecidos dsseos, e propriedades mecanicas adequadas
como a dureza, a resisténcia a corrosdo, ao desgaste e a fratura. Estes fatores impactam
diretamente a qualidade da osteointegracdo e a prevencdo de complicagdes infeciosas
peri-implantares (Alfaraj et al., 2023; Osman & Swain, 2015). Em sintese, os implantes
dentarios tornaram-se uma terapéutica de eleicdo na reabilitacdo oral, alicercada em

evidéncia cientifica robusta e com previsibilidade de sucesso a longo prazo.
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Classificacdo de Implantes Dentarios

A classificagdo dos implantes dentarios pode ser estabelecida com base em diversos
critérios, incluindo o material de fabrico, o design estrutural e o tipo de conexdo
protética. Esta categorizacdo permite compreender as propriedades biomecanicas,
biologicas e clinicas de cada sistema, otimizando a escolha terapéutica conforme as
necessidades do doente e as condi¢des anatomicas disponiveis (Addy, 2024; Jiang et al.,

2020; Osman & Swain, 2015).

Quanto ao material de fabrico, os implantes dividem-se essencialmente em metalicos,
ceramicos e poliméricos. Entre os metais, o titanio (Ti) permanece o padrio de
referéncia na implantologia moderna devido a sua comprovada biocompatibilidade,
elevada resisténcia mecanica e capacidade osteointegrativa. Metais como ago
inoxidavel, cromo-cobalto ou ouro foram utilizados nas fases iniciais da implantologia,
porém o seu uso foi abandonado face a menor biocompatibilidade e taxas de sucesso
inferiores (Fernandes et al., 2022; Osman & Swain, 2015). No grupo das ceramicas,
destaca-se a zirconia (ZrO:), material com excelentes propriedades mecanicas e cor
semelhante a dentina, proporcionando melhor estética e menor adesdo de placa
bacteriana. Outras ceramicas incluem o 6xido de aluminio e os fosfatos de calcio
(hidroxiapatite e B-fosfato tricélcico), que possuem potencial osteocondutor, mas cuja
fragilidade estrutural limita a aplicagdo como implante s6lido sendo entdo utilizadas
preferencialmente como revestimento de superficie. Recentemente, o nitreto de silicio
emergiu como candidato promissor por apresentar elevada resisténcia mecanica e
capacidade de promover osteointegragdo. Os polimeros, embora menos utilizados em
implantes, tém ganho aten¢do pela possibilidade de modulagdo de propriedades
mecanicas e facilidade de processamento (Fernandes et al., 2022; Osman & Swain,

2015).

Relativamente ao design estrutural, os implantes podem ser classificados pelo niimero
de componentes (pe¢a Unica, duas pecas ou trés pecas) e pelo tipo de interface entre o
corpo e o pilar protético. Nos sistemas de peca unica, o corpo do implante e o pilar
protético formam um tUnico componente, simplificando o procedimento cirirgico e

eliminando microfendas na interface reduzindo assim o risco de infiltracdo bacteriana.
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Em contrapartida, implantes de pega tnica oferecem menor flexibilidade em casos que
exigem angulagdes protéticas complexas. J4 os implantes de duas pecas, os mais
utilizados, consistem num corpo implantar e num pilar protético separados, permitindo
maior versatilidade restauradora; os implantes de trés pegas adicionam um parafuso de

fixagdo transversal para maior estabilidade da conexao (Jiang et al., 2020).

No que concerne ao tipo de conexdo protética, a evolucdo ao longo das décadas foi
significativa. O hexdgono externo, concebido por Branemark, marcou o inicio da
implantologia moderna, mas apresentava limitacdes como micromovimentacdo e
infiltracdo bacteriana na interface. O hexdgono interno surgiu para mitigar esses
problemas, deslocando o ponto de conexdo para o interior do implante, o que reduziu
afrouxamentos e fraturas de parafusos. O Cone Morse representa uma das evolucdes
mais relevantes: uma conexdo coOnica interna de encaixe preciso, praticamente
hermética, associada a menor perda Ossea marginal. Mais recentemente, sistemas
combinando o Cone Morse com o conceito de “platform switching”, como o chamado
Grand Morse, tém demonstrado aumento da estabilidade biomecanica e melhor
preservacdo do osso peri-implantar (Addy, 2024; Moreira et al., 2022). Em suma, a
classificagdo dos implantes reflete a evolugdo tecnologica da implantologia,
incorporando avangos em biomateriais, engenharia de superficies e design protético
para maximizar a osteointegracdo, a estabilidade funcional e a longevidade clinica das

reabilita¢des (Alfaraj et al., 2023).

Osteointegracio de Implantes Dentarios

A osteointegracdo constitui o fundamento bioldgico do sucesso dos implantes dentarios,
sendo classicamente definida como a ligagcdo direta e estdvel entre o osso vivo e a
superficie de um implante sob carga funcional. Este fendémeno representa ndo apenas
uma adesdo fisica, mas uma integragao bioldgica complexa que assegura a estabilidade
mecéanica e a longevidade funcional do implante (Aghaloo et al., 2019; Pandey et al.,
2022). Conceitos contemporaneos ampliaram esta definicdo para enfatizar a qualidade
do novo osso formado, a auséncia de mobilidade clinica e a estabilidade funcional sob
carga mastigatoria. Assim, a osteointegra¢do ¢ entendida como um processo dinamico,
dependente da formacgdo e remodelacdo Ossea continuas em equilibrio com as cargas

funcionais aplicadas (Aghaloo et al., 2019; Pandey et al., 2022).
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O processo de osteointegragdo decorre através de uma sequéncia coordenada de eventos
celulares e moleculares apos a inser¢ao do implante, envolvendo fases inflamatoria, de
formacao ossea e de remodelagdo. Imediatamente apos a colocagdo do implante forma-
se um coagulo sanguineo ao redor da superficie metdlica, o qual ¢ indispensavel para
agregacdo de células inflamatorias e plaquetas, libertando citocinas e fatores de
crescimento que iniciam a cicatrizagdo. Na fase inflamatdria inicial (1° ao 3° dia pos-
operatorio), neutrofilos e macrdéfagos infiltram o local cirurgico, removendo detritos e
agentes microbianos e estabelecendo um microambiente propicio a regeneragao
tecidual. Esta inflamac¢do controlada estimula a migracdo de células osteoprogenitoras
derivadas de células mesenquimatosas, marcando o inicio da fase
proliferativa/osteogénese (3° ao 28° dia). Durante este periodo existe uma proliferacao
da populacdo de osteoblastos e sintetiza-se matriz ostedide na superficie do implante,
seguida do inicio da mineralizacdo e formagao de osso primario unindo-se ao implante.
Por fim, na fase de remodelacdo e maturacdo (aproximadamente 6* a 12* semana), o
osso recém-formado ¢ continuamente remodelado por agdo coordenada de osteoclastos
e osteoblastos, substituindo os tecidos dsseos imaturos ou danificados por osso lamelar
organizado. Este processo de remodelacdo continua fortalece a interface osso-implante,
conferindo maior resisténcia a carga e estabilidade a longo prazo (Abu Alfaraj et al.,

2023; Pandey et al., 2022).

O sucesso da osteointegracdo depende de multiplos fatores bioldgicos, mecanicos e
cirargicos que interagem de forma sinérgica. Para a estabilidade primadria, obtida
imediatamente ap0s a insercdo pela ancoragem mecanica do implante ao osso, ¢ crucial:
a auséncia de micromovimentos excessivos no periodo inicial previne a formagdo de
tecido fibroso em torno do implante. A biocompatibilidade e as caracteristicas de
superficie do implante influenciam significativamente a adesdo celular, deposi¢do de
matriz extracelular e posterior mineralizacdo 6ssea. Superficies implantares modificadas
(por jateamento, ataque d4cido ou revestimentos bioativos como hidroxiapatite)
apresentam comportamento mais osteocondutor e favorecem a osteointegragdo quando
comparadas a superficies lisas (Abu Alfaraj et al., 2023; Addy, 2024; Pandey et al.,
2022). Também a qualidade e quantidade de osso no leito implantdrio condicionam a
estabilidade primaria e a velocidade de remodelacdo Ossea subsequente. As
classificagdes da densidade/espessura dssea ajudam a planificar a técnica de inser¢ao

adequada a cada caso.
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Do ponto de vista cirirgico, procedimentos minimamente traumaticos e controlo
térmico (evitando temperaturas >47°C durante a cirurgia) sdo vitais para preservar a
viabilidade Ossea e prevenir necrose local. Além disso, fatores sistémicos do doente
(doengas metabdlicas, autoimunes, habitos, medicacdo) podem comprometer a
formagdo Ossea e, consequentemente, a osteointegragdo (Abu Alfaraj et al., 2023;
Guillaume, 2016; Pandey et al., 2022). Todos estes aspectos reforcam a necessidade de
um planeamento individualizado e abordagem multidisciplinar para maximizar as

hipoteses de sucesso osteointegrativo de cada implante.

Osteointegracio de Implantes Dentarios em doentes com LES

A osteointegragdo de implantes dentdrios em doentes com LES ¢ um tema de elevada
complexidade, dada a natureza autoimune multissistémica da doenca e a evidéncia
cientifica ainda limitada. Historicamente, a literatura sobre implantes em doentes
lupicos era escassa e restrita a alguns relatos de caso. No entanto, estudos da ultima
década tém apresentado resultados relativamente otimistas, embora nao conclusivos (Al
Ramil et al., 2023). Em termos gerais, os dados disponiveis sugerem que, em doentes
com LES bem controlado, as taxas de sobrevivéncia dos implantes dentarios podem ser
semelhantes as observadas em individuos sistemicamente saudaveis. Por exemplo,
Sarafidou et al. (2024) publicaram uma revisdo que inclui um estudo com 5 doentes
ltpicos reabilitados com 12 implantes, reportando 100% de sobrevivéncia modo
semelhante, Strietzel et al. (2019) descreveram um caso clinico de uma doente com LES
em que foram colocados 6 implantes, verificando 100% de sobrevivéncia apds 2 anos.
Apesar do reduzido nivel de evidéncia, estes relatos indicam ndo terem existido falhas
de implante nos periodos avaliados, sugerindo que o LES controlado ndo impede a

osteointegracdo bem-sucedida dos implantes dentarios.

Do ponto de vista das complica¢des peri-implantares, a literatura disponivel sugere que
o LES, por si s0, ndo constitui um fator de risco independente para peri-implantite.
Hsiao (2023) conduziu um estudo retrospetivo envolvendo 47 doentes com LES e ndo
encontrou diferenca estatisticamente significativa na incidéncia de peri-implantite em

comparagdo com doentes saudaveis.
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No entanto, ¢ importante notar que o volume de evidéncia ¢ muito limitado e os
tamanhos amostrais sdo pequenos; portanto, tais resultados devem ser interpretados com

cautela.

Mecanismos imunopatologicos do LES podem teoricamente afetar a osteointegragdo. A
desregulacdo imunologica caracteristica da doenga, que inclui hiperatividade de
linfocitos B e T, producdo de autoanticorpos e formacdo de imunocomplexos, promove
um estado de inflamagdo cronica generalizada. No contexto de uma cirurgia de
colocagdo de um implante, essa resposta imune andmala pode comprometer os
mecanismos normais de cicatrizacdo dssea. Observa-se, por exemplo, que doentes
ltpicos tendem a apresentar uma resposta inflamatéria local exacerbada e prolongada ao
trauma cirurgico, com producdo sustentada de citocinas pré-inflamatorias que podem
atrasar a transi¢do para as fases de proliferacdo e remodelacdo 6ssea. Adicionalmente,
manifestagdes de vasculite sistémica e alteragcdes microvasculares associadas ao LES
podem reduzir a perfusdo sanguinea nos tecidos peri-implantares, dificultando a
chegada de nutrientes e células de reparag@o ao local do implante. Consequentemente, a
formagdo de novo osso em torno do implante e a sua integracdo estavel ao 0sso
adjacente podem ficar comprometidas, resultando numa osteointegracdo mais lenta ou
deficiente. Alteracdes na sintese de colagénio e na matriz 6ssea induzidas pelo LES
também tém sido implicadas numa cicatrizagdo 6ssea de menor eficécia, possivelmente

diminuindo a qualidade da ligagao osso-implante (Gomes de Santana et al., 2024).

Em virtude destes fatores, teoricamente doentes com LES poderiam apresentar maior
propensao a complicagdes inflamatdérias na implantologia oral. A continua ativag¢do
imune inerente ao LES, aliada ao uso de farmacos imunossupressores (p.ex.
corticoides), diminui a capacidade do organismo de responder adequadamente a
agressdo cirurgica e a infe¢des. Desse modo, poder-se-ia esperar um risco acrescido de
peri-implantite (inflamagdo e perda 6ssea marginal em torno do implante) e de falhas
precoces de osteointegracdo nesses doentes. O desequilibrio inflamatdrio proprio do
LES pode dificultar o controlo da colonizagdo bacteriana no sulco peri-implantar e
desencadear uma resposta exacerbada, levando a reabsorcdo Ossea marginal mais
acentuada em torno do implante.

Paralelamente, a cicatrizagdo retardada de feridas cirirgicas ¢ uma preocupacdo em

doentes lupicos, especialmente na presenca de vasculite cutdnea ou leucopenia induzida
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pela doenga ou terapéutica que sdo fatores que reduzem a regeneracdo tecidular e a
defesa contra infecdes. Ainda que, na pratica clinica, alguns estudos niao tenham
demonstrado aumento significativo de peri-implantite em doentes lapicos bem
controlados (Hsiao, 2023), a evidéncia disponivel ¢ insuficiente para conclusdes
definitivas. Em suma, do ponto de vista biologico o LES acarreta potenciais desafios a
osteointegracdo, como inflamacgdo crdnica, autoimunidade e disfun¢do na reparagdo
6ssea que reforcam a necessidade de um acompanhamento rigoroso ¢ de medidas

preventivas adicionais ao reabilitar doentes com esta patologia.

Apesar desses potenciais entraves bioldgicos, os resultados clinicos relatados até ao
momento sdo, como referido, otimistas. Revisdes sistematicas recentes t€m concluido
que os implantes dentarios podem ser considerados seguros e viaveis em doentes
autoimunes, incluindo LES, desde que sejam observados cuidados rigorosos de
manutengdo. Esimekara et al. (2022), por exemplo, analisaram 55 estudos sobre
implantes em vdrias doengas autoimunes (incluindo 3 estudos de doentes com LES) e
verificaram que as taxas de sobrevivéncia dos implantes em doentes autoimunes foram
comparaveis as da populacdo em geral, situando-se em torno de 95-100%.
Especificamente nos poucos casos de LES publicados, ndo foram reportadas falhas de
implantes, sugerindo taxas de sucesso proximas de 100% nesses doentes. De forma
concordante, Sarafidou et al. (2024) agregaram dados de 13 doentes com LES (68
implantes no total) e observaram uma taxa de sobrevivéncia de ~98,5% (67 implantes
mantidos em funcionamento) num acompanhamento médio que variou de 6 a 60 meses.
Importa salientar que nesse estudo apenas 1 implante falhou precocemente e ndo se
detetou nenhum aumento de peri-implantite associado ao LES. Os autores reforcam que,
com a doenga sob controlo, os doentes lupicos apresentam um progndstico implantar
comparavel aos individuos saudaveis, embora recomendem protocolos de

acompanhamento especificos dada a natureza potencialmente imprevisivel da doenca.

De um modo geral, a literatura aponta que o LES ndo constitui uma contraindicagdo
absoluta para a colocag@o de implantes dentarios (Strietzel et al., 2019; Tounta, 2019).

No entanto, enfatiza-se que o niimero reduzido de estudos e a auséncia de ensaios
controlados de larga escala impdem prudéncia. E fundamental selecionar
cuidadosamente os casos e adotar estratégias clinicas adaptadas, como discutido a

seguir, para maximizar o Sucesso.
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Mecanismos Imunolégicos e Remodelacio Ossea no LES

A osteointegracao de um implante dentario depende de um equilibrio preciso entre os
processos de inflamagdo, regeneracdo e remodelacdo 6ssea. No contexto do LES, esse
equilibrio ¢ frequentemente perturbado por alteragdes imunologicas profundas e
persistentes, que interferem na funcdo osteoblastica e osteoclastica e comprometem a
homeostase do tecido dsseo peri-implantar (Albilia et al., 2007; Aghaloo et al., 2019;
Tsokos, 2011).

Inflamacio Cronica e Citocinas Pro-Osteoclastogénicas

O LES caracteriza-se pela ativacdo sustentada de linfocitos T e B, com libertagao
excessiva de citocinas pro-inflamatdrias, nomeadamente de TNF-a, IL-6 e IFN-a. Estas
moléculas promovem a diferenciagdo de osteoclastos via Receptor Activator of Nuclear
Factor kB (RANK)/ Receptor Activator of Nuclear Factor kB Ligand (RANKL)/
Osteoprogenitora (OPG), favorecendo a reabsorcdo dssea e enfraquecendo a interface
osso-implante (Aghaloo et al., 2019; Yeoh et al., 2018). Paralelamente, o IFN-a inibe a
maturacdo de osteoblastos e reduz a expressdo de proteinas da matriz dssea, como a
osteocalcina e a colagénio tipo I (Kiriakidou & Ching, 2020). Em conjunto, estes
mecanismos criam um microambiente pro-reabsortivo, particularmente relevante nas
fases iniciais de cicatrizacdo, em que a osteointegracao depende da deposi¢do rapida de

novo 0SSO.

Disfun¢io Endotelial e Hipoperfusiao Local

O LES associa-se a vasculite cronica e microangiopatia, que reduzem a perfusao
tecidular e o fornecimento de oxigénio e nutrientes ao osso alveolar (Fortuna &
Brennan, 2013). Esta hipoperfusdo prejudica a diferenciacdo osteogénica e retarda a
neoformacado dssea peri-implantar. Além disso, a ativagdo persistente de neutrofilos e a
libertagdo NETs amplificam a inflamacao local, podendo alterar a funcdo das células

endoteliais ¢ atrasar a remodelacdo (Yeoh et al., 2018).
Alteracoes Hormonais e Efeitos Farmacologicos

As flutuagdes hormonais tipicas do LES, em especial o aumento dos estrogénios e a

diminuicdo dos androgénios, favorecem um perfil imunitario pré-inflamatorio e uma
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maior atividade osteoclastica (Grygiel-Gorniak & Puszczewicz, 2014). Paralelamente, a
corticoterapia prolongada, amplamente utilizada no controlo da doenga, induz apoptose
dos osteoblastos e dos osteocitos, reduz a formagdo Ossea e altera a absorc¢do intestinal
de calcio (Albilia et al., 2007; Koshi et al., 2022). Estes efeitos contribuem para

osteopenia generalizada e menor densidade mineral dssea peri-implantar.

Stress Oxidativo e Mecanismos Epigenéticos

Os doentes com LES apresentam aumento de espécies reativas de oxigénio e de
produtos de oxidagdo lipidica, que afetam diretamente a viabilidade celular e a sintese
de matriz 6ssea (Liu & La Cava, 2014). Além disso, alteragdes epigenéticas, como
hipometilacdo dos genes CD70, CD40L e IL-17A, amplificam respostas inflamatorias e
reduzem a tolerancia imunoldgica (Montoya et al., 2023). Estes fendémenos epigenéticos
podem também influenciar a expressdo de genes osteogénicos, interferindo com a
diferenciagdo de células mesenquimatosas em osteoblastos e comprometendo a

reparagdo tecidular apds a inser¢do do implante.

Mecanismos Compensatorios e Sucesso Clinico

Apesar dessas perturbacdes, muitos doentes com LES controlado alcangam taxas de
osteointegracdo comparaveis as da populacdo saudavel (Sarafidou et al., 2024). Este
facto sugere a existéncia de mecanismos compensatorios, incluindo a modulagdo
farmacologica da inflamacgdo sistémica, a elevada biocompatibilidade do titanio e o
papel protetor de farmacos imunomoduladores, como a hidroxicloroquina, que inibe
vias inflamatérias mediadas por TNF-a e IL-1P (Lazar & Kahlenberg, 2023). A gestao
interdisciplinar e o controlo imunoldgico rigoroso permitem, assim, restaurar o
equilibrio entre reabsor¢do e formagdo Ossea, garantindo a estabilidade a longo prazo

dos implantes dentdrios em doentes com LES.

Complicacoes Especificas e Consideracgoes Clinicas

A taxa de sucesso dos implantes em doentes com LES depende fundamentalmente de
trés fatores principais: (1) o controlo da atividade da doenca, (2) os efeitos da
terapéutica farmacologica e (3) a adequada gestdo clinica durante todo o tratamento

odontolégico. O primeiro ponto, controlo da atividade do LES, € crucial para o sucesso

43



O Efeito do Lupus Eritematoso Sistémico na Osteointegragdo de Implantes Dentarios: Uma Revisdo de
Literatura Atualizada

cirargico e protético. Idealmente, a colocacdo de implantes deve ser considerada apenas
em periodos de remissdo clinica ou de baixa atividade da doencga, evitando fases de
exacerbagao (Albilia et al., 2007; Al Ramil et al., 2023). E recomendavel assegurar, em
colaboragdo com o reumatologista assistente, que o doente se encontra com a doenca
estavel do ponto de vista imunologico antes da cirurgia (Albilia et al., 2007; Montoya et
al., 2023). Procedimentos invasivos em doentes com LES ativo aumentariam o risco de
complicacdes inflamatodrias e infeciosas, pelo que se deve adiar a cirurgia se o LES nao
estiver controlado. Além disso, qualquer lesdo ou condi¢do oral ativa deve ser tratada
previamente: ¢ imperativo fazer um exame oral completo para excluir lesdes mucosas
ativas (lUlceras derivadas pelo LES, por exemplo), candidiase ou gengivites
significativas, bem como avaliar a higiene oral e a presenga de xerostomia (Benli et al.,
2021). Lesdes orais lupicas ativas ou infe¢cdes oportunistas ndo controladas podem

comprometer a cicatrizagdo e predispor a falhas ou peri-implantites precoces.

Durante o planeamento e a fase cirrgica, algumas consideragdes especificas devem ser
destacadas. Um obstaculo técnico descrito em casos clinicos de LES ¢ a limitagao de
abertura bucal, frequentemente associada ao envolvimento do LES na articulagdo
temporomandibular e musculos mastigatorios. Essa restrigdo pode dificultar o acesso
cirurgico e a execugdo das etapas protéticas; portanto, o cirurgido deve antecipar
solucdes, como utilizagdo de afastadores especiais ou técnicas cirurgicas adaptadas
(Crincoli et al., 2020; Ergun, 2015). A cirurgia de colocagdo de um implante em doentes
com LES deve ser conduzida com técnica assética e o mais atraumatica possivel, sendo
a manutencdo de um campo operatério estéril, manipulacdo tecidular gentil e controlo
rigoroso da temperatura de perfuracdo Ossea principios ainda mais relevantes nestes
doentes (Aghaloo et al., 2019; Pandey et al., 2022). Garantir uma boa estabilidade
primaria do implante ¢ igualmente importante, sobretudo porque alguns doentes com
LES podem ter osteopenia/osteoporose (devido a propria doenga ou ao uso cronico de
corticoides); logo, deve-se obter um torque de inser¢do adequado sem comprometer o
osso (evitando subpreparo excessivo em osso de menor densidade). Pequenos detalhes,
como uso de suturas delicadas e minimizagdo do trauma e sangramento tecidular,

auxiliam numa cicatriza¢do mais favoravel (Ergun, 2015).

A terapéutica farmacologica do doente com LES requer ateng¢do especial, pois pode

interferir na osteointegracdo e na resposta do hospedeiro. Os corticoides sistémicos,
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pilar do tratamento do LES, estdo associados a efeitos adversos no metabolismo 6sseo,
como a redugdo da sua formacdo e aumento da reabsor¢dao ossea, além de indugao de
apoptose de osteoblastos. Teoreticamente, doses elevadas ou uso prolongado de
corticoides poderiam comprometer a incorporacdo do implante. Porém, a literatura ¢é
inconclusiva a este respeito: uma revisao sistematica recente ndo identificou associagao
estatisticamente significativa entre o uso de corticoides e a reducdo da sobrevivéncia de
implantes (Al Ramil et al., 2023; Tounta, 2019). Assim, apesar de ser prudente
minimizar a dose de manuten¢do de corticoide (sempre que possivel e em concordancia
com o médico reumatologista) antes e apoOs a cirurgia, a presenca de corticoterapia
cronica controlada ndo implica necessariamente insucesso implantar. De facto, casos
publicados mostraram cicatrizagdo normal mesmo sob corticoterapia e antimalaricos

(Ergun et al., 2010; Drew et al., 2018).

Os farmacos antimalaricos (como a hidroxicloroquina), frequentemente utilizados no
LES por seu efeito imunomodulador, ndo tém demonstrado impacto negativo na
osteointegracdo dos implantes. Uma meta-analise ndo encontrou atraso significativo na
cicatrizagdo 6ssea em doentes sob hidroxicloroquina cronica (Al Ramil et al., 2023).
Portanto, geralmente ndo ¢ necessario suspender este medicamento, até pelo contrario,
manté-lo pode ajudar a manter a doenga estavel no perioperatorio. Por outro lado, a
utiliza¢do prolongada de AINEs, especialmente inibidores seletivos da COX-2 em doses
altas, pode interferir na formagdo dssea e atrasar a osteointegragdo; assim, idealmente
deve-se evitar ou limitar esses farmacos durante o periodo de cicatrizagdo pos-
operatéria (Tounta, 2019). Para controlo da dor pds-cirirgica, deve-se privilegiar
analgésicos como o paracetamol e utilizar AINEs apenas se estritamente necessario e

pelo menor tempo possivel.

Em doentes sob imunossupressdo prolongada (por exemplo, dose moderada/alta de
corticoides por >6 semanas, ou uso de imunossupressores citotoxicos), recomenda-se
instituir profilaxia antibidtica perioperatéria (Ergun, 2015; Al Ramil et al., 2023).
Nesses casos, ¢ comum administrar antibiotico de largo espectro no dia anterior e/ou no
dia da cirurgia, mantendo por alguns dias pds-operatorio, para reduzir o risco de infecao
oportunista, dado que o sistema imune do doente pode estar comprometido. Além disso,
caso o doente esteja sob corticoterapia sistémica significativa, pode ser indicada uma

dose de cobertura de corticoide no dia da cirurgia para prevenir insuficiéncia adrenal e
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ajudar na resposta ao stress cirurgico (Koshi et al., 2022). Todas essas medidas
medicamentosas devem ser ajustadas caso a caso, idealmente em coordenagdo com o

médico reumatologista.

No periodo pos-operatdrio, a énfase recai na manuten¢do de um ambiente ideal para a
osteointegracdo ¢ na prevencdo de complicagdes. Cuidados pos-operatorios incluem
instrugdes rigorosas de higiene oral, uso de colutérios antissépticos (p.ex.,
Clorohexidina) e manutencao da terapia antibiotica conforme prescrito (Ergun, 2015; Al
Ramil et al., 2023). O controlo da dor, como referido, deve preferir analgésicos,
evitando AINEs sempre que possivel (Tounta, 2019). Recomenda-se um follow-up
clinico apertado nas semanas subsequentes a cirurgia: avaliacdes semanais iniciais para
monitorizar cicatrizagdo de tecidos moles, removendo suturas e detritos, seguidas de
avaliagdes mensais (clinicas e radiograficas) até a fase protética (Hsiao, 2023). Uma vez
instalado o(s) implante(s) e concluida a reabilitacdo protética, ¢ indispensavel instituir
um protocolo de manutencdo periddica: consultas de higiene profissional e reforco de
instrugdes de higiene oral, pois doentes com LES podem ter predisposi¢cao a doenca
periodontal e mucosite/peri-implantite se a placa bacteriana ndo for rigorosamente

controlada (Benli et al., 2021; Strietzel et al., 2019; Esimekara et al., 2022).

Quanto a reabilitagdo protética, nada obsta a que doentes com LES recebam o mesmo
tipo de protese que qualquer outro doente, mas alguns autores sugerem preferir
supraconstru¢des em materiais de alta biocompatibilidade. Por exemplo, coroas em
ceramica de zirconia sdo frequentemente recomendadas como primeira escolha pela sua
excelente biocompatibilidade e baixa adesdo bacteriana comparativamente a metalo-
ceramica convencional (Ergun, 2015). Naturalmente, a execu¢do protética deve levar
em considera¢do possiveis limitacdes do doente (como abertura bucal reduzida, caso

persista, para moldagens ou procedimentos de instalacdo).

No anexo (I) apresenta-se tabela-resumo com os principais estudos sobre o tema. Em
sintese, o LES ndo ¢ contraindicagdo absoluta para implantes dentarios, mas requer um
cuidado adicional em todo o processo clinico. O planeamento deve ser meticuloso e
interdisciplinar, envolvendo médico dentista e reumatologista, garantindo que o doente
se encontra em remissdo € com 0s parametros imunoldgicos controlados (Montoya et

al., 2023). Como referido, os resultados até agora divulgados sdo otimistas, porém a
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auséncia de estudos de larga escala limita a formulacdo de conclusdes definitivas. Sdo
necessarios ensaios clinicos prospetivos e seguimentos prolongados para determinar
com maior precisdo o impacto do LES e das suas terapéuticas na osteointegracao € no

progndstico dos implantes dentérios (Al Ramil et al., 2023).

No anexo (II) apresenta-se checklist clinico que sintetiza as principais recomendagdes
clinicas para avaliagdo e gestdo de implantes dentarios em doentes com LES, com base
na literatura atual e nas evidéncias discutidas neste capitulo servindo como orientagao

pratica para o clinico.

Discussio e Perspetivas Futuras

Consisténcias entre os Estudos

A literatura disponivel aponta, de forma consistente, para resultados positivos na
osteointegracdo de implantes em doentes com LES controlado. Diversos relatos de caso
e pequenos estudos observacionais nao evidenciam taxas de falha alarmantes, até pelo
contrario, a sobrevivéncia dos implantes em doentes autoimunes (incluindo LES) tem-se
revelado semelhante a da populagdo saudavel (Sarafidou et al., 2024; Esimekara et al.,

2022).

No caso especifico do LES, os dados publicados, embora limitados, sdo encorajadores:
em duas séries clinicas e varios relatos de caso, registaram-se taxas de sobrevivéncia
proximas de 100% ap6s periodos de seguimento entre dois e cinco anos. De modo geral,
os estudos concordam que o LES, quando bem controlado, ndo constitui
contraindica¢io absoluta a implantologia. E também undnime a énfase na importancia
da estabilidade clinica da doen¢ca e do acompanhamento interdisciplinar com o

reumatologista, fatores determinantes para o sucesso a longo prazo (Tounta, 2019).

Lacunas e Contradicoes na Literatura
Apesar dos resultados positivos, persistem limitagdes metodoldgicas significativas. A
maioria dos estudos ¢ observacional, com amostras pequenas e sem grupos de controlo,

o que limita a generalizagdo dos resultados (Durcan et al., 2019). Uma revisdo
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sistematica recente identificou apenas trés estudos centrados em LES e implantes
dentarios (Sarafidou et al., 2024), refletindo a escassez de dados clinicos robustos.

Além disso, existem contradigdes na literatura relativamente aos efeitos das terapéuticas
imunossupressoras sobre a osteointegragdo. Por um lado, o uso prolongado de
corticoides estd associado a reducdo da densidade mineral 6ssea e a apoptose de
osteoblastos (Koshi et al., 2022). Por outro, estudos clinicos e experimentais recentes
indicam que, em contexto de doenga controlada, a corticoterapia ndo compromete
significativamente a integracao 6ssea (Aghaloo et al., 2019; Al Ramil et al., 2023).

Estas inconsisténcias evidenciam a necessidade de ensaios clinicos prospetivos e
controlados, que permitam quantificar com precisdo o impacto do LES e das

terapéuticas imunomoduladoras sobre o progndstico implantolédgico.

Papel da Inflamacio e da Imunossupressio na Osteointegracio

Do ponto de vista fisiopatologico, o LES afeta a osteointegracdo por multiplos
mecanismos. A inflamagdo sistémica cronica e a produc¢do continua de autoanticorpos
promovem a hiperatividade osteoclastica e a inibi¢do da atividade osteoblastica,
mediadas por citocinas como TNF-a, IL-6 e IFN-a (Tsokos, 2011; Yeoh et al., 2018).
Adicionalmente, a vasculite e as microtromboses tipicas do LES comprometem a
microcirculagdo Ossea e reduzem o aporte de oxigénio, atrasando a regeneragdo peri-
implantar (Fortuna & Brennan, 2013). A terapia crénica com corticoides agrava este
desequilibrio, diminuindo a formagdo Ossea e favorecendo a reabsor¢do, enquanto
alguns imunossupressores, como a ciclosporina, estdo associados a atraso na
remodelagdo e osteopenia (Koshi et al., 2022). Assim, a sinergia entre inflamagao
autoimune e terapéutica imunossupressora pode comprometer a regeneracido oOssea.
Contudo, o controlo eficaz da doenca e a intervengdo em periodos de remissdo
minimizam significativamente esse impacto, permitindo resultados clinicos

comparaveis aos observados em individuos saudaveis.

Fatores que Explicam as Elevadas Taxas de Sucesso
As taxas de sucesso elevadas descritas na literatura resultam da conjugacdo de trés
fatores principais:

1. Remissdo clinica e controlo imunoldgico eficaz, que reduzem a inflamagao

sistémica e favorecem a cicatrizacdo 6ssea (Sarafidou et al., 2024);
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2. Propriedades biologicas do titdnio, material altamente biocompativel que

3.

estimula a osteogénese e mantém estabilidade a longo prazo (Aghaloo et al.,
2019);

Adocao de protocolos cirargicos adaptados, com técnicas atraumaticas e tempos
de cicatrizacdo adequados, que otimizam o ambiente peri-implantar (Ergun,

2015).

Deste modo, mesmo perante potenciais fatores adversos, como a inflamacao sistémica,

disfungdo vascular ou medicacdo imunossupressora, a aplicacdo de protocolos

individualizados e a sele¢do criteriosa de doentes em remissdo permitem alcangar taxas

de osteointegragdo equiparaveis as de populagdes sem doenca autoimune.

Perspetivas Futuras de Investigacao

A investigacdo futura deverd concentrar-se em estudos prospetivos multicéntricos com

amostras amplas, capazes de avaliar a influéncia da atividade lupica, dos biomarcadores

inflamatorios e dos diferentes regimes farmacologicos no sucesso implantologico.

Algumas linhas prioritarias incluem:

Biomarcadores inflamatorios peri-implantares: monitorizagao de IL-6, TNF-a e
Proteina C-reativa (PCR) para correlacionar atividade inflamatéria com falhas
precoces e perda 0ssea marginal.

Densitometria 6ssea peri-implantar: andlise da densidade mineral dssea por
Cone Beam Computed Tomography (CBCT) ou Dupla Energia de Raios-X
(DXA), permitindo identificar osteopenia localizada e ajustar protocolos de
carga.

Modelagdo tridimensional da microcirculacdo oOssea: desenvolvimento de
modelos tridimensionais que simulem o impacto da vasculite e da hipoperfusao
na regeneragao peri-implantar.

Ensaios clinicos de longo prazo: comparagdo entre doentes com LES e grupos
controlo saudaveis, avaliando taxas de sobrevivéncia dos implantes, incidéncia

de peri-implantite e qualidade de vida (Elia et al., 2025; Morand et al., 2023).
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Limitacoes do Estudo

Esta revisdo apresenta algumas limitagdes. A evidéncia disponivel ¢ escassa,
heterogénea e baseada em amostras reduzidas, predominantemente relatos de caso e
estudos observacionais (Sarafidou et al., 2024). A falta de uniformizag¢do dos critérios
clinicos, a variabilidade na gravidade da doenga e nos regimes terapéuticos

comprometem a comparacdo direta entre investigagoes.

Além disso, ndo existem ensaios clinicos prospetivos controlados que analisem
especificamente o impacto do LES e das suas terapéuticas na osteointegracdo. Muitos
dados foram extrapolados de outras doengas autoimunes, o que, embora util, limita a
validade externa dos resultados. Finalmente, o cardcter narrativo desta revisdo, sem
aplicagdo de metodologia sistematica, como o Preferred Reporting Items for Systematic
Reviews and Meta-Analyses (PRISMA), pode introduzir viés de selegao.

Ainda assim, o conjunto de evidéncia reunido permite delinear tendéncias e hipdteses

solidas que justificam novas abordagens cientificas e clinicas.

Conclui-se que o LES, quando controlado, ndo inviabiliza a osteointegragdo, mas requer
planeamento interdisciplinar e seguimento rigoroso. A compreensdo aprofundada dos
mecanismos imunolégicos e farmacolégicos envolvidos sera essencial para o
desenvolvimento de protocolos personalizados de reabilitagdo implantologica nestes

doentes.
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Conclusao

A evidéncia cientifica atual indica que o LES, quando devidamente controlado, ndo
constitui uma contraindicacdo absoluta a colocagdo de implantes dentarios. Pelo
contrario, em fases de remissdo da doenca e sob rigorosa monitorizacdo médica, os
implantes osteointegrados em doentes lupicos alcangam taxas de sucesso e
sobrevivéncia equiparaveis as observadas em individuos saudéveis. Este achado reforca
a viabilidade da implantologia oral em doentes com LES controlado, evidenciando que

o progndstico pode ser favoravel desde que se cumpram critérios clinicos rigorosos.

Todavia, o LES introduz uma série de fatores sistémicos e locais que podem impactar
negativamente o processo de osteointegracdo. Do ponto de vista imunolédgico, a
inflamacdo crdonica autoimune e as alteragdes vasculares (microangiopatia) tipicas da
doenca tendem a prolongar a fase inflamatoria inicial da cicatrizagdo e a perturbar a
remodelacdo Ossea peri-implantar. Em paralelo, manifestacdes orais frequentes, como
ulceras na mucosa e xerostomia resultante do envolvimento das glandulas salivares,
constituem desafios adicionais, dificultando a reparacdo dos tecidos moles e a
manutencdo da higiene oral, o que pode aumentar o risco de complicagdes como a peri-
implantite. Ademais, a farmacoterapia imunossupressora prolongada, indispensavel no
controlo do LES (por exemplo, corticoterapia cronica), acarreta efeitos colaterais que
comprometem a regeneragdo Ossea ¢ as defesas do organismo: evidéncias apontam que
esses farmacos podem reduzir a densidade mineral 6ssea e atrasar a reparagdo tecidular,
aumentando a suscetibilidade a infe¢des e potencialmente comprometendo a qualidade
da osteointegracdo alcancada. Em suma, a desregulagcdo imunoldgica propria do LES e
os efeitos das terapéuticas associadas exigem uma atencdo especial na fase de
cicatrizagdo, pois criam um contexto propicio a atrasos de integracdo e complicacdes

inflamatorias se nao forem devidamente geridos.

Deste modo, a reabilitacdo implanto-suportada em doentes lipicos pode ser realizada
com sucesso, desde que se assegurem condi¢des clinicas ideais e uma abordagem
multidisciplinar adequada, envolvendo a estreita colaborag@o entre o médico dentista e o
reumatologista. Recomenda-se que a colocagdo de implantes seja feita
preferencialmente durante periodos de remissdo clinica ou de baixa atividade do LES,

minimizando o risco de complicagdes inflamatorias ou infeciosas. Deve-se adiar ou
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gerir cautelosamente qualquer intervengdo em presenga de manifestacdes ativas
significativas, como lesdes orais ulcerativas, limitagdes severas de abertura bucal ou
outros sinais de exacerbagdo sistémica, por constituirem contraindicagdes relativas ao
sucesso do implante. Cada caso requer um planeamento personalizado e rigoroso: por
exemplo, ha relato de osteointegracio bem-sucedida mesmo em doentes com
xerostomia acentuada e corticoterapia prolongada, desde que se adotem medidas
especiais no protocolo cirirgico e pos-operatério. Tais medidas incluem a possivel
implementagdo de profilaxia antimicrobiana pericirirgica nos doentes sob
imunossupressdo significativa, técnicas cirirgicas minimamente invasivas € um tempo
de cicatrizagao ampliado, quando necessario, para acomodar uma integracdo O6ssea mais
lenta. Igualmente fundamental ¢ a manutencdo de uma higiene oral rigorosa e o
acompanhamento clinico periddico a longo prazo, de modo a prevenir a ocorréncia de
peri-implantite e outras complicacdes nos tecidos peri-implantares. Em sintese, a adog¢do
de protocolos clinicos adaptados a condi¢do lupica e aliados a um controlo médico
otimizado permite mitigar os efeitos da disfuncdo imunolégica e otimizar as

probabilidades de sucesso a longo prazo dos implantes dentarios nesses doentes.

Apesar dos resultados encorajadores descritos na literatura, convém sublinhar que a
base de evidéncia atual permanece limitada, alicer¢ada sobretudo em séries de casos
clinicos e estudos observacionais de pequena dimensdo. Essa escassez de dados
robustos dificulta a formulacdo de conclusdes definitivas e a extrapolagdo dos achados
para toda a populacdo de doentes com LES. Torna-se, portanto, imperativo promover
investigacdo futura de alta qualidade: sdo necessarios estudos prospetivos controlados,
com amostras amplas e seguimentos prolongados, que avaliem de forma rigorosa o
impacto do LES, incluindo as suas diversas manifestagdes orais e sistémicas bem como
as multiplas terapéuticas imunomoduladoras, no processo de osteointegragdo e no
progndstico a longo prazo dos implantes dentarios.

Estes estudos futuros irdo consolidar as evidéncias atuais, fornecendo uma base
cientifica mais solida para direcionar protocolos clinicos e garantir que a implantologia

seja uma opgao reabilitadora segura e previsivel nos doentes com LES.
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Conclusao

A implantologia em doentes com LES, outrora considerada de risco, ¢ hoje uma
realidade segura e previsivel quando conduzida em contexto de remissdo clinica e sob
vigilancia interdisciplinar. O futuro passara por protocolos individualizados baseados

em biomarcadores inflamatorios e avaliagdo objetiva da qualidade Ossea, permitindo

uma reabilitagdo verdadeiramente personalizada.
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Anexos

Anexos

Anexo I - Tabela - Estudos sobre Implantes Dentarios em Doentes com LES (2010—

2025)

Autor
(Ano)

Tipo de
estudo

Doentes c/ LES

Implantes

(n2)

Seguimento

Resultados /
Conclusdo

Ergun et
al. (2010)

Hernandez
et al.
(2012)

Todorovic¢
et al.
(2018)

Drew et
al. (2018)

Caso clinico
(relato +
revisao)

Estudo
prospetivo
controlado

Caso clinico
(com
consideragdes)

Caso clinico
interdisciplinar

1 doente (LES
ativo leve, f, 49
anos)

0 doentes LES (18 56

doentes com
Liquen Plano
Oral)

1 doente (LES
>30 anos, f, 66
anos)

1 doente (LES +
imunodeficiéncia
comum variavel,
f, 50 anos)

6 implantes 24 meses

(mandibula)

~53,5 meses

implantes (média)

10 36 meses
implantes

(6 maxila, 4

mandibula)

~8 ~12 meses
implantes (até protese
(+ enxertos  final)
0sseos e

implantes

63

0 falhas;
osteointegracao
bem-sucedida sem
atrasos, mesmo
com
hidroxicloroquina;
sem complicagGes
intra ou pds-
operatorias.
Implantes
recomendados
como opgdo viavel
em LES controlado.

0% falhas de
implante; o liquen
plano ndo
aumentou falhas a
curto prazo.
Recomenda
implantes em fase
de remissdo da
doenga autoimune.
(Relevante por
analogia ao LES).

Sucesso total: 100%
implantes
integrados e
funcionais aos 3
anos; 0
complicagdes
bioldgicas (sem
peri-implantite, sem
reativagdo do LES).
Melhoria da fungdo
mastigatoria.
Implantes
considerados
seguros mesmo
com xerostomia e
uso cronico de
corticéides.

Reconstrugao
maxilar e
mandibular bem-
sucedida com
enxertos e
implantes; todos os
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Autor Tipo de
(Ano) estudo

Doentes c/ LES

Implantes

(n2)

Seguimento

Resultados /
Conclusdo

Strietzel et Revisdo
al. (2019) sistematica

Tounta Revisdo
(2019) narrativa

Esimekara Revisdo
etal. sistematica
(2022) (critica)

1 estudo de LES

incluido (caso
Ergun 2010)

12 estudos
(varias doengas
autoimunes) —
incluiu LES

provisorios)

6 implantes
(nesse caso)

5 doentes
LES (12

implantes)
analisados

64

24 meses
(nesse caso)

Variado
(estudos
heterogéneos)

implantes
osteointegrados.
Sem infegGes ou
rejeicdo apesar da
imunossupressdo.
Abordagem digital e
carga protética
controlada
contribuiram para o
sucesso. Demonstra
viabilidade em caso
de LES complexo.

Conclusdo:
nenhuma
contraindicagdo
absoluta para
implantes em
doengas
autoimunes
mucocutaneas
(incluindo LES).
Evidéncia em LES
ainda limitada, mas
o caso disponivel
mostrou sucesso (0
falhas). Recomenda
manejo
individualizado e
mais estudos.

Revisdo de
implantes em
doengas
autoimunes orais.
Apesar dos poucos
casos publicados de
LES, ndo ha indicio
de maior risco de
falha implantar
devido a
autoimunidade.
Sugere que o LES
nao contraindica
implantes.

Implantes
mostraram-se
vidveis e seguros
em doentes
autoimunes. Taxa
de sobrevivéncia
geral elevada (~95—
100%). Nos poucos
casos de LES
analisados, taxa de
sucesso ~100%



Autor
(Ano)

Tipo de
estudo

Doentes c/ LES

Implantes

(n2)

Seguimento

Anexos

Resultados /
Conclusdo

Sarafidou
et al.
(2024)

Lin et al.
(2021)

Hsiao
(2023)

Revisdo de
escopo
(Cureus)

Série de casos
(relato
abreviado)

Estudo
observacional

87 estudos
(varias AD) —
incluiu LES

(Detalhes
completos ndo
publicados) —
possivelmente
varios casos LES

Andlise de
implantes

13 doentes
LES (68
implantes
agregados)

65

6—60 meses
(variavel por
estudo)

(nenhuma falha
reportada). A
maioria das perdas
de implantes em
autoimunes ocorreu
precocemente
(antes da protese).
Conclui ndo haver
contraindicagao,
mas recomenda
seguimento inicial
rigoroso.

Sobrevivéncia dos
implantes ~98,5%
em LES (67/68
implantes
mantidos); apenas 1
falha precoce.
Nenhum aumento
de peri-implantite
associado ao LES.
Com doenga
controlada, o
prognéstico
implantar em
doentes LES é
comparavel aos
controles sauddveis.
Sugere protocolos
de
acompanhamento
especificos, embora
sem evidéncia de
risco acrescido.

Relato sumario
indicando alta taxa
de sucesso
implantar em
doentes com LES
sob remissdo
clinica. Salienta a
importancia do
controlo da
atividade do LES e
de boa higiene oral
para evitar
complicagGes.
(Referéncia citada
como evidéncia
recente favordvel;
dados especificos
ndo divulgados.)

N3o identificada
associacgdo forte
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Autor Tipo de Implantes Resultados /
(Ano) estudo Doentes c/ LES (n2) Seguimento Conclusao
(curto) falhados vs. entre LES e falha de
doengas (incl. implantes.
LES, Artrite Pouquissimos casos
Reumatadide) de faléncia
implantaria

atribuidos ao LES na
literatura. Fatores
sistémicos (ex:
corticoterapia
prolongada) podem
contribuir para
riscos gerais, mas
LES controlado ndo
mostrou impacto
direto na
osteointegragao.
Recomenda manter
cuidados-padrdo e
seguimento médico
conjunto.

(LES: Lupus Eritematoso Sistémico; AD: doengas autoimunes; f- sexo feminino; falhas = falhas de

implante durante o seguimento)

66



Anexos

Anexo II - Checklist Clinico de Avaliagdo Implantaria

Anexo II - Checklist Clinico de Avalia¢do Implantaria (Pré, Intra e Pés-
Operatoria) em Pacientes com Lipus Eritematoso Sistémico (LES)

0 presente checklist sintetiza as principais recomendagées clinicas para a avaliacdo e gestao
de implantes dentérios em doentes com Liipus Eritematoso Sistémico (LES), baseadas na

literatura cientifica atual e nas evidéncias analisadas nesta disserta¢do. O documento visa
apoiar a prética clinica dos profissionais de satde oral, fornecendo orientagdes estruturadas

para cada fase do processo implantério - antes, durante e apds o procedimento cirurgico.

Antes da cirurgia
- Avaliacdo da atividade da doenga: Realizar implantes apenas quando o LES se encontra em
remissdo ou com baixa atividade, evitando fases de exacerbagdo (Albilia et al.,, 2007; Al

Ramil et al., 2023).

- Colaboragao interdisciplinar: Confirmar com o reumatologista a estabilidade imunologica

e terapéutica do paciente antes da intervencao (Albilia et al,, 2007; Montoya et al,, 2023).

- Exame oral completo: Excluir lesdes orais ativas, candid{ase e inflama¢ées mucosas.

Avaliar a higiene oral e a presenca de xerostomia (Benli et al.,, 2021).

- Avaliacdo articular: Verificar limitagdo de abertura bucal e envolvimento da ATM,

planeando medidas adaptativas (Crincoli et al., 2020; Ergun, 2015).

- Revisdo da medicacio: Corticosterdides: Reduzir para a menor dose eficaz; podem afetar
remodelacdo 6ssea, mas ndo comprometem significativamente a taxa de sucesso (Tounta,
2019; Al Ramil et al,, 2023). Antimaldricos: Manter hidroxicloroquina; ndo interfere na
osteointegragdo (Al Ramil et al,, 2023). AINEs: Evitar inibidores seletivos da COX-2 em altas

doses e uso prolongado (Tounta, 2019).

- Profilaxia antibidtica: Indicar em doentes sob imunossupressio prolongada (>6 semanas

de corticoterapia) (Ergun, 2015; Al Ramil et al,, 2023).

67



O Efeito do Lupus Eritematoso Sistémico na Osteointegragdo de Implantes Dentarios: Uma Revisdo de
Literatura Atualizada

Anexo 11

Durante a cirurgia
- Técnica asséptica e atraumatica: Garantir campo operatdrio estéril e evitar

sobreaquecimento 6sseo (>472C) (Aghaloo et al,, 2019; Pandey et al,, 2022).

- Estabilidade primaria: Assegurar torque e ancoragem adequados, especialmente em osso

osteopénico (Aghaloo et al., 2019).

- Manipulagao tecidular: Utilizar suturas finas, minimizar trauma e sangramento (Ergun,

2015).

- Limitagdes anatdmicas: Adequar a técnica a restri¢des articulares ou de abertura bucal

(Crincoli et al,, 2020; Ergun, 2015).

- Gestio farmacoldgica: Administrar antibi6ticos perioperatdrios e, se necessario, dose de

cobertura de corticosterdide (Koshi et al., 2022).

Apos a cirurgia

- Cuidados p6s-operatérios: Manter antibioterapia e higiene oral adequada com
enxaguatdérios antissépticos (Ergun, 2015; Al Ramil et al,, 2023).

- Controlo da dor: Privilegiar paracetamol; limitar AINEs (Tounta, 2019).

- Seguimento clinico: Reavaliagdes semanais nas primeiras semanas; controlo radiografico e

clinico mensal até a fase protética (Hsiao, 2023).

- Higiene e manutengdo: Enfatizar higiene oral rigorosa e profilaxia profissional periddica

(Benli et al,, 2021; Strietzel et al,, 2019; Esimekara et al,, 2022).

- Fase protética: Preferir zirconia pela biocompatibilidade e baixa adesio bacteriana (Ergun,

2015).

- Progndstico e educagio: O LES nio é contraindicagido absoluta para implantes; é essencial

controlo sistémico e adesdo a manutengio (Strietzel et al, 2019; Al Ramil et al., 2023).

Referéncias: Albilia et al. (2007); Al Ramil et al. (2023); Montoya et al. (2023); Benli et al.
(2021); Crincoli et al. (2020); Ergun (2015); Tounta (2019); Koshi et al. (2022); Aghaloo et
al. (2019); Pandey et al. (2022); Hsiao (2023); Strietzel et al. (2019); Esimekara et al.
(2022).
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