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Resumo

A reabilitacdo com implantes dentarios € considerada a op¢do de tratamento de
eleicdo para reabilitar a maxila e/ou mandibula, total ou pacialmente edéntulas.

Apesar das elevadas taxas de sobrevivéncia tém sido relatadas complicacdes
relacionadas com os implantes dentarios.

O sucesso clinico dos implantes depende da eficacia da osteointegragdo (unido
directa entre o osso e a superficie do implante de titdnio quando submetido a uma carga
funcional) que por sua vez ¢ influenciada, entre outros factores, pela densidade Ossea.

A osteoporose, doenga do sistema esquelético caracterizada por uma diminui¢ao da
densidade 6ssea e reducao da capacidade regenerativa do osso, representa um potencial
factor de risco para a reabilitagio com implantes dentarios. Considera-se que esta
doencga pode modificar a densidade e a formagao dssea de tal forma que o processo de
osteointegracdo fique comprometido. A classe de farmacos mais utilizada e efetiva para
o tratamento da osteoporose, os bifosfonatos, também merece especial atengao.

Os estudos analisados concluem que a reabilitagdo com implantes dentarios
permanece uma op¢ao de tratamento vidvel para os doentes com osteoporose. Contudo,
demonstram uma relagdao entre a densidade Ossea ¢ a estabilidade priméria dos
implantes, sendo aconselhado existirem tempos de cicatrizacdo mais longos.

Salienta-se a necessidade de mais estudos, com uma maior homogeneidade entre si,
com uma maior amostra de participantes € com um tempo de follow-up superior para
fornecer informacdes sobre os resultados a longo prazo.

Relativamente a terapéutica com bifosfonatos, os estudos analisados concluem
que os bifosfonatos ndo sdo prejudiciais para a osteointegracao dos implantes dentarios.
Contudo, casos de osteonecrose dos maxilares associada ao uso destes farmacos sdo
relatados nalguns estudos, enquanto noutros tal efeito adverso ndo se verifica.

E importante analisar a histéria médica do doente e caso a terapia com
bifosfonatos seja confirmada ¢ importante saber a duracdo do tratamento e a via de

administracao.

Palavras-chave: Implantes dentarios; osteoporose; osteointegragao; bifosfonatos






Abstract

The rehabilitation ~ with dental implants is considered the
treatment of choice to rehabilitate the maxilla and / or jaw, totally or patiently
edentulous.

Despite the high survival rates, complications related to dental implants have been
reported.

The clinical success of implants depends on the efficacy of osseointegration
(direct union between the bone and the surface of the titanium implant when subjected
to a functional load), which in turn is influenced, among other factors, by bone density.

Osteoporosis, a disease of the skeletal system characterized by a decrease in
bone density and reduced bone regenerative capacity, represents a potential risk factor
for rehabilitation with dental implants. It is considered that this disease can modify the
density and the bone formation in such a way that the process of osteointegration is
compromised. The class of drugs most used and effective for the treatment of
osteoporosis, bisphosphonates, also deserves special attention.

The studies analyzed conclude that dental implant rehabilitation remains a
viable treatment option for patients with osteoporosis. However, they demonstrate a
relationship between bone density and the primary stability of the implants, and it is
recommended to have longer healing times.

There is a need for more studies, with greater homogeneity among them, with
a larger sample of participants and a longer follow-up time to provide information on
the long-term results.

Regarding bisphosphonate therapy, the studies analyzed conclude that
bisphosphonates are not harmful to the osseointegration of dental implants. However,
cases of osteonecrosis of the jaw associated with the use of these drugs are reported in
some studies, while in others such adverse effects do not occur.

It is important to examine the patient's medical history and if bisphosphonate
therapy is confirmed, it is important to know the duration of treatment and the route of

administration.

Keywords: Dental implants; osteoporosis; osseointegration; bisphosphonates
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Introducao

I. INTRODUCAO

O aumento da esperanga média de vida traz consigo desafios na satide oral. Uma
das consequéncias do envelhecimento ¢ a perda de dentes, sendo que 35% da populagio
mundial ¢ edéntula. Os implantes dentarios constituem a opcao de tratamento de elei¢ao
para a reabilitagdao das zonas edéntulas (Alghamdi & Jansen, 2013).

A reabilitagdo oral com implantes dentdrios € uma opgao terapéutica que permite
reabilitar pacientes parcial ou totalmente edéntulos, suportando os vdrios tipos de
protese (Smeets et al., 2016). Tem como objectivos primordiais restabelecer a funcao
mastigatéria; degluticdo; fala; melhorar a estabilidade das proteses; preservar o 0sso e
tecido mole remanescente e contribuir para o bem-estar social e psicologico dos doentes
(American Association of Oral and Maxillofacial Surgeons, 2017).

Esta opgao terapéutica ganhou relevo com os trabalhos do Professor Per-Ingvar
Branemark e da sua equipa, tendo tido inicio na década de 50. O Professor Brinemark
descobriu que camaras de titanio ficavam permanentemente incorporadas no 0sso,
verificando que o titdnio ficava aderido ao osso sem sofrer rejei¢do (Brénemark,
Brianemark, Rydevik, & Myers, 2001; Gaviria, Salcido, Guda, & Ong, 2014).
Branemark introduziu assim o conceito de osteointegracdo, definindo este fenomeno
como sendo a unido directa, funcional e estrutural entre o osso e a superficie do
implante de titdnio quando submetido a uma carga funcional. Mais tarde também
considerou que um implante se encontrava osteointegrado quando ndo existia nenhum
movimento progressivo entre o implante € o 0sso com o qual se encontrava em contacto
directo (Brdnemark et al., 2001).

O Professor Bridnemark aplicou este conceito em medicina dentdria, tendo
iniciado estudos em humanos em 1965 e reportado os mesmos em 1977 (Karthik,
Sivakumar, Sivaraj, & Thangaswamy, 2013; Misch, 2005).

A reabilitacdo oral com implantes de titanio ¢ considerada actualmente uma
opcao de tratamento fidvel (Smeets et al., 2016) que ao longo dos anos tem aumentado a
sua popularidade e tem sido uma modalidade de tratamento difundida e bem aceite
(Temmerman, Rasmusson, Kiibler, Thor, & Quirynen, 2015), apresentando uma taxa de
sobrevivéncia de 95% (em casos de reabilitagcdes unitarias) (Gaviria et al., 2014).

Porém, complica¢des relacionadas com os implantes dentarios continuam a ser

relatadas em varios estudos (Chen et al., 2013). Essas complicagdes t€ém sido fraca
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estabilidade do implante dentério (Gaviria et al., 2014). Como tal, doencas metabdlicas
adquiridas que se podem manifestar nos maxilares através de perda dssea, como a
osteoporose, requerem especial atengao (AAOMS, 2017).

A osteoporose ¢ uma doenca de elevada prevaléncia em todo o mundo, que apesar
de poder afectar pessoas de todas as idades, afecta principalmente as pessoas idosas,
sobretudo o sexo feminino (Mellado-Valero, Ferrer-Garcia, Calvo-Catald, & Labaig-
Rueda, 2010).

Nesta doenga ocorre uma diminuicdo da densidade oOssea; uma diminuicdo da
capacidade regenerativa do 0sso, e consequentemente um aumento da fragilidade do
sistema Osseo ¢ uma susceptibilidade acrescida a fracturas (Mellado-Valero et al., 2010;
Tabatabaei-Malazy et al., 2017). Como tal, as caracteristicas metabolicas e morfologicas
do osso osteoporotico sao consideradas condi¢des desfavoraveis para a estabilidade
primaria; fixagdo bioldgica e, portanto, para a osteointegracdo do implante dentario,
fazendo levantar a questdo de que se a osteoporose constituiu, ou ndo, um factor de
risco para a reabilitacdo com implantes dentdrios (Merheb et al., 2016; von Wilmowsky,
Moest, Nkenke, Stelzle, & Schlegel, 2014).

A classe de medicamentos de primeira linha para o tratamento da osteoporose, os
bifosfonatos (BFs), também merece especial atengdo (Danielson & Zamulko, 2015). A
sua elevada prescri¢do a nivel mundial, torna necessario avaliar a sua influéncia na
osteointegracdo dos implantes dentarios (Chadha, Ahmadieh, Kumar, & Sedghizadeh,
2013).

Um efeito adverso significativo observado em doentes medicados com estes
farmacos, a osteonecrose dos maxilares (ONM) (exposi¢do de o0sso necrotico que
persiste por um periodo superior a 8 semanas) (Jacobsen, Metzler, & Rossle, 2013),
também deve ser avaliado, uma vez que tém sido observados casos de ONM aquando a

realizagdo de tratamentos dentérios invasivos (de-Freitas et al., 2016).

Esta revisao da literatura tem como objectivo avaliar a relagdo entre a osteoporose e
a taxa de sobrevivéncia dos implantes dentérios e concluir se esta doenca constituiu, ou

ndo, uma contra-indicagdo para a reabilita¢do oral com implantes dentarios.

A pesquisa bibliografica foi realizada na sua maioria nos motores de busca Pubmed
e plataforma B-On. Foram também consultadas normas da Direccdo Geral da Satde e
organizagoes internacionais das quais se destacam a American Association of Oral and

Maxillofacial Surgeons; American Dental Association € Food and Drug Administration.
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Introducao

Procedeu-se também a consulta de 9 livros que abordavam tematicas relacionadas com

o tema desta revisdo da literatura.

Os artigos obtidos tiveram como critérios de busca as seguintes palavras-chave:
osteoporosis, dental implants; dental implants failures; osseointegration; osteoporosis
and dental implants;, osteoporosis and oral health. Foram pesquisados
preferencialmente artigos destes ltimos 5 anos (2012-2017), ndo excluindo artigos com
datas anteriores que apresentassem conteudos relevantes para a realizagdo deste

trabalho. A pesquisa foi efectuada nas linguas inglesa e portuguesa.
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Desenvolvimento

II. DESENVOLVIMENTO

1. REABILITACAO ORAL COM IMPLANTES DENTARIOS

1.1. Tecido 6sseo

O osso ¢ um tecido conjuntivo especializado e dinamico que € constituido por
matéria organica e matéria inorganica (Rios & Giannobile, 2012). A parte organica
consiste maioritariamente (90-95%) numa matriz de colagénio tipo I e contém também
proteinas séricas como a albumina; proteinas de sinalizacdo intracelular
(trombospondina, osteopontina e fibronectina); proteinas de ligacdo ao cdlcio (proteina
Gla da matriz e osteoclacina) e proteoglicanos. A parte inorganica ¢ constituida na sua
maioria por cristais de hidroxipatite, que contém na sua constitui¢ao célcio e fosfato, e
em menor quantidade, por sddio, potassio e magnésio (Li, Ling Chau, Wang, & Leong,

2011; Otomo-Corgel, 2012).

Os osteoclastos; ostedcitos e osteoblastos sdo as células constituintes do 0sso
(Garnero, 2017) que através da sua cooperacdo e de factores produzidos localmente,
asseguram a integridade da estrutura do sistema 6sseo (Rios & Giannobile, 2012).

Os osteoblastos sdo as células derivadas das células mesenquimatosas
responsaveis pela produgdo da parte organica da matriz e por mediar a sua
mineralizacdo. Esta matriz 6ssea recém-formada aprisiona alguns osteoblastos que se
diferenciam em osteodcitos (Casey, 2015; Insua, Monje, Wang, & Miron, 2017; Rios &
Giannobile, 2012).

Os osteocitos sdo células derivadas da diferenciagdo dos osteoblastos, que se
encontram presas dentro da matriz 6ssea mineralizada em espacos denominados
“lacunas”. Estas células devido a sua rede de extensdes citoplasmaticas, os dendritos,
influenciam a actividade dos osteoclastos e osteoblastos através de vias de sinalizagao
molecular (Casey, 2015; Insua, Monje, Wang, & Miron, 2017; Rios & Giannobile,
2012).

Os osteoclastos sdo células especializadas multinucleadas derivados das células
progenitoras hematopoiéticas que tém a capacidade de aderir a superficie dssea por

meio de integrinas para posteriormente secretar acidos e enzimas, causando a
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degradag¢do dos componentes minerais e organicos do osso e cartilagem calcificada,
sendo, portanto, responsaveis pela reabsor¢ao 6ssea (Casey, 2015; Insua, Monje, Wang,

& Miron, 2017; Rios & Giannobile, 2012).

De acordo com a sua estrutura, o osso pode ser classificado em osso cortical ou
trabecular. O osso trabecular € crucial para o fornecimento de sangue (He, Zhao, Deng,
Shang, & Zhang, 2015) e o osso cortical (que constitui 85% do esqueleto) tem uma

funcdo protectora e mecanica (Sarinho, Pinho, & Melo, 2017).

1.1.1 Remodelagao 6ssea

O osso ¢ um tecido dinamico que é constantemente remodelado e renovado,
possuindo a capacidade de responder as necessidades fisiologicas do organismo. Na
idade adulta a percentagem de osso trabecular a ser substituido por osso recém-formado
¢ superior a de osso cortical, sendo estas de 15% e 3% respectivamente (Li et al., 2011).
Esta remodelacdo 6ssea ocorre devido aos processos de reabsor¢do Ossea (mediado
pelos osteoclastos) e formagao de uma nova matriz 6ssea pelos osteoblastos (Repovich,

Hamdy, Hudgins & Moore, 2017).

Na primeira fase desta remodelagdo da-se a formagdo dos osteoclastos e
consequentemente reabsor¢ao dssea. Posteriormente as células mononucleares presentes
na superficie do osso completam o processo de reabsorcdo e produzem sinais que
iniclam a formagdo Ossea. Por fim, as células mesenquimatosas diferenciam-se em
osteoblastos responsaveis pela producdo da parte orginica da matriz (Rios &
Giannobile, 2012) que, por sua vez, aprisiona alguns osteoblastos que se transformam

em osteocitos (Casey, 2015).

O osso recém-formado demora aproximadamente 6 meses para adquirir a forga e
resisténcia do osso maduro (Casey, 2015). O processo de remodelacdo dssea descrito

encontra-se ilustrado na figura 1.
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Figura 1- Processo de remodelacdo dssea (adaptado de Rios & Giannobile, 2012)

Este processo de remodelacao estd dependente de um sistema que envolve trés
factores: o receptor activador do factor nuclear kappa B (RANK), um receptor
transmembranar; o ligante do receptor activador do factor nuclear kappa B (RANKL) e
a osteoprotegerina (OPG) (Garnero, 2017; Rosenberg, 2010). O RANKL ¢ uma
molécula reguladora, secretada pelos osteoblastos; células da medula 6ssea e linfocitos,
que promove a diferenciagdo, formagao e sobrevivéncia dos osteoclastos ao ligar-se ao
RANK, cuja principal fonte sdo os ostedcitos. A OPG ¢ um receptor soluvel para o
RANKL, secretada pelos osteoblastos e outros tipos de células, que limita o

desenvolvimento dos osteoclastos (Insua et al., 2017; Rosenberg, 2010).

1.1.2 Metabolismo 0sseo

No que concerne ao seu metabolismo ¢ importante referir a homeostase do
calcio, uma vez que tem uma grande releviancia para os processos fisioldgicos
necessarios para manter a saude do tecido dsseo, pois contém 99% do célcio do corpo
humano adulto (Otomo-Corgel, 2012; Rios & Giannobile, 2012). A concentragdo de
calcio ionizado no sangue resulta de uma interac¢do entre a calcitonina; vitamina D e

hormona paratiroideia (PTH) (Rios & Giannobile, 2012).

A calcitonina ¢ uma hormona polipeptidea produzida pelas células C da tirdide
(Repovich et al., 2017). Possui um papel importante na regulagdao dos niveis de calcio

durante periodos de stress fisioldégico como, por exemplo, no periodo da gravidez, e
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actua diretamente sobre os osteoclastos, inibindo a sua ac¢ao na reabsor¢ao ossea (Das

& Crockett, 2013).

A vitamina D, mais precisamente a sua forma activa (calcitriol ou 1,25
dihidroxivitamina D3) ¢ responsavel pela regulacdo da homeostase de calcio e fosfato.
A 1,25 dihidroxivitamina D3 promove também a absorcdo de calcio no intestino,
conduzindo a diminui¢do de secrecdo da PTH e a uma menor reabsor¢do dssea (Insua et
al., 2017).

Para se transformar na sua forma activa, a vitamina D sofre primeiro uma
hidroxilagdo no carbono 25, no figado, passando a denominar-se 25-hidroxivitamina
D3 e posteriormente uma la-hidroxilagdo, nos rins, transformando-se na sua forma
activa, a 1,25 dihidroxivitamina D3. Esta ultima hidroxilagdo ¢ o passo mais regulado
na producgao da 1,25 dihidroxivitamina D3, no qual a enzima 1a-hidroxilase assume um
papel importante, uma vez que a sua actividade determina a quantidade de vitamina D
funcional no organismo (Brenza & DeLuca, 2000). Existem muitos factores envolvidos
na regulacdo da la-hidroxilase, dos quais se destaca a PTH, que exerce a sua fun¢do ao

activar esta enzima nos tubulos proximais do rim (Essig, 2016).

A PTH ¢ um polipéptido secretado pelas glandulas paratiredides, constituido por
84 aminoacidos (Essig, 2016). Desempenha um papel importante na homeostase do
calcio, mantendo os niveis de célcio dentro do intervalo fisiologico através do estimulo
do sistema RANKL/RANK que, por sua vez, promove uma maior reabsor¢cao Ossea
através do estimulo da actividade dos osteoclastos. Esta hormona também diminui a

excrec¢do de célcio através da urina (Casey, 2015; Das & Crockett, 2013).

1.1.3 Classificacoes do tecido 0sseo da maxila e mandibula de acordo

com a densidade

Relativamente a densidade d6ssea das classificagOes existentes a mais utilizada
para a avaliar a densidade d6ssea aquando da cirurgia oral com implantes dentarios € a
classificagdo de Lekholm & Zarb (1985) (figura 2) que descreve 4 tipos de densidade
Ossea (osso tipo I; tipo II; tipo III e tipo IV) de acordo com a propor¢do de osso cortical
e osso trabecular (He et al., 2015; Ribeiro-Rotta, de Oliveira, Dias, Lindh, & Leles,

2014). Esta classificagdo € baseada na andlise imagiologica; avaliacdo das proporcdes
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de osso trabecular e cortical e através da sensacdo tactil subjetiva do médico aquando a

perfuragdo do osso com a broca (Todisco & Trisi, 2005; Ribeiro-Rotta et al., 2014).

1 2

Figura 2- Classificacdo de Lekholm & Zarb (1985). (1) Osso tipo I — A maioria do osso residual ¢é
constituida por osso cortical (2) Osso tipo II — Presenga de uma espessa camada de osso cortical que
circunda o o0sso esponjoso (3) Osso tipo III- Presenca de uma fina camada de osso cortical que circunda o
0sso esponjoso de densidade média (4) Osso tipo IV- Presenga de uma fina camada de osso cortical que

circunda o osso trabecular de baixa densidade (adaptado de Ribeiro-Rotta et al., 2014).

Mais tarde, em 1988, Misch preconizou 4 grupos de densidade Ossea (descritos
na figura 3) baseada nas caracteristicas macroscopicas do osso cortical e trabecular que
pode ser encontrado nas regides edéntulas da maxila e mandibula. Misch descreve
também as localizagdes comuns e a sensagdo tactil destes diferentes tipos de densidade

ossea, como descrito na tabela 1 (Misch, 2005).

DA D2 D3 D4

Figura 3- Classificacdo de Misch (1988). D1 — Presenga de osso cortical denso; D2 — Osso cortical
poroso denso e osso trabecular denso; D3- Osso cortical poroso e fino e osso trabecular fino; D4 —
Quase ndo existe osso cortical € o 0sso trabecular fino ocupa quase todo o volume do osso (adaptado

de Misch, 2005).
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Tabela 1- Localizagdes comuns ¢ sensagdo tactil, aquando a perfuracdo do osso com a broca

dos 4 tipos de osso, de acordo com Misch (adaptado de Cavallaro et al., 2009; Misch, 2005).

Zona anterior da mandibula — 66%

Zona posterior da mandibula — 50% Perfuracao de pinheiro

Zona anterior da maxila — 25%

Zona posterior da maxila — 40% Perfuragdo de esferovite

1.2. Histéria da implantologia

A Implantologia ¢ a segunda mais antiga 4drea da medicina dentdria, sendo
precedida somente pela cirurgia, mais precisamente pelas extracgdes dentarias. O desejo
de substituir os dentes perdidos tem-se manifestado ao longo de milhares de anos entre
os diversos povos: os chineses ha 4000 anos cravavam paus de bambu dentro do osso
com o objectivo de colocar dentes fixos; no ano de 2000 antes de Cristo os egipcios
usavam metais preciosos para o mesmo fim (Misch, 2005). Uma das primeiras
evidéncias de implantes dentarios ¢ atribuida a civilizagdo Maia: numa escavacao
arqueoldgica realizada em 1930, nas Honduras, foi descoberto um fragmento de
mandibula datado do ano 600 depois de Cristo que continha conchas do mar
introduzidas no osso, esculpidas em forma de dentes, que tinham como objectivo

substituir trés incisivos inferiores ausentes (Abraham, 2014).

Na época medieval a reabilitagdo com implantes era realizada recorrendo a pecas

dentarias de seres da mesma espécie ou de espécie diferentes, o que resultava muitas
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vezes em doencgas infecciosas ou até mesmo mortes, o que fez com que esta pratica ndo

se tornasse muito popular (Gaviria et al., 2014).

Em 1809 J. Maggiolo introduziu um implante feito de ouro com a forma de uma
raiz dentaria, tendo sido posteriormente reabilitado com uma coroa. Infelizmente, apds
esta reabilitacdo observou-se uma grande inflamagdo gengival. Durante este periodo
foram testados outros materiais como a prata e a porcelana (Abraham, 2014),
observando-se que estes materiais causavam reacgdes inflamatorias ou de corpo

estranho com a consequente formagdo de tecido fibroso (von Wilmowsky et al., 2014).

A implantologia moderna teve inicio na Segunda Guerra Mundial quando o Dr
Norman Goldberg pensou na hipdtese da utilizacdo de metais que eram usados para
substituir outras partes do corpo, em reabilitacdes dentarias. Em 1948, juntamente com
o Dr Aaron Gershkoff, produziu o primeiro implante sub-periésteo bem-sucedido

(Gaviria et al., 2014).

O grande avango da implantologia deu-se sobretudo devido ao Professor Per-
Ingvar Brianemark quando juntamente com os seus colaboradores, na universidade de
Gotemburgo, em 1952, ao estudar a microcirculacdo no osso usando camaras de titdnio
inseridas na tibia de coelhos verificou que estas ficavam de tal modo incorporadas no
0sso que estes dois componentes ndo poderiam ser separados sem que ocorresse uma
fractura. O Professor Bridnemark chamou a esta unido entre osso e titanio de
“osteointegracdo”. Mais tarde, nos anos 60, o Professor Brinemark estudou este
fendmeno em caes e considerou que esta integracdo entre osso € titdnio poderia ser
pertinente para suportar proteses dentarias a longo prazo (Byrne, 2014; Branemark et

al., 2001; Karthik, Sivakumar, Sivaraj, & Thangaswamy, 2013).

Em 1965 o professor Branemark colocou os primeiros implantes de titdnio, cujo
objectivo foi substituir os dentes ausentes da mandibula de uma paciente de 34 anos. No
total foram colocados 4 implantes que duraram mais de 40 anos (Gaviria et al., 2014).
Posteriormente, em 1976, o fendmeno de osteointegragdo foi comprovado
histologicamente por Schroeder (Bedrossian, 2011). Em 1977 o professor Branemark
publicou o primeiro artigo da implantologia moderna, no qual foi relatado o primeiro

estudo longitudinal a longo prazo neste campo (Geng, Xu & Yan, 2008).
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Em Maio de 1982, na conferéncia de Toronto sobre osteointegracdo na pratica
clinica em medicina dentaria, o Professor Branemark apresentou os resultados dos seus
15 anos de estudos em animais ¢ humanos. Nesse mesmo ano a US Food and Drug
Administration (FDA) aprovou o uso de implantes dentarios de titdnio (Gaviria et al.,

2014).

Actualmente o titdnio e as suas ligas devido a sua biocompatibilidade;
resisténcia a corrosdo e auséncia de resposta inflamatdria nos tecidos peri-implantares ¢
o material mais favoravel a ser usado para a substitui¢ao de raizes perdidas no osso

alveolar humano (von Wilmowsky et al., 2014).

Antes de surgir esta opcdo terapéutica os pacientes eram reabilitados com os
tratamentos disponiveis, nomeadamente as proteses removiveis (totais ou parciais) e as
préteses fixas (pontes suportadas por pegas dentdrias). Porém, estas op¢des muitas das
vezes ndo sao 0 meio de tratamento mais adequado: as proteses removiveis para além de
contribuirem para a perda de osso remanescente, ndo sdo toleradas por muitos pacientes
e as proteses fixas obrigam ao desgaste dos dentes pilares (Lindh, Oliveira, Leles, do

Carmo Matias Freire, & Ribeiro-Rotta, 2014).

1.3. Diferenca entre um implante dentario e um dente natural

A diferenca fundamental entre um implante e um dente natural reside no facto de
o dente natural possuir um ligamento periodontal (LPO) (Byrne, 2014). O LPO ¢ um
orgdo resiliente especializado, essencial para o movimento dentario fisioldgico em todas
as direcgdes, que fixa o dente ao tecido 6sseo dos maxilares; mantém a integridade da
superficie da mucosa mastigatoria da cavidade oral; evita a reabsor¢do dentaria e

proporciona sensibilidade proprioceptiva e tactil.

Um implante dentdrio ndo tem qualquer O6rgdo ou mecanismo de suporte,
encontrando-se anquilosado ou fixado ao osso (Byrne, 2014; Lindhe, 2003). Um
implante osteointegrado apresenta uma menor vasculariza¢do e uma quase total falta de
inervagdo, em contraste com o dente que apresenta uma abundante vascularizagdo e

inervacdo do LPO (figura 4) (Albrektsson et al, 2013).
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A percepcao sensorial do implante dentdrio parece vir principalmente da
sensibilidade dos dentes naturais oponentes, quando presentes, ou secundariamente de
tecidos moles circunjacentes; articulagdo temporomandibular ¢ musculos mastigatorios

(Byrne, 2014).

YR

Figura 4- Diferenca entre um dente natural (primeira imagem) e um implante dentario (segunda

imagem) (Albrektsson, et al, 2013).

1.4. Protocolos cirurgicos de implantes
O protocolo cirurgico influencia a estabilidade a longo termo dos implantes
dentarios. Existem vérios protocolos disponiveis: protocolo de carga imediata; carga

precoce ¢ carga tardia (Heinemann, Hasan, Bourauel, Biffar, & Mundt, 2015).

Em 1985 o Professor Brinemark e os seus colaboradores, apds a introducao do
conceito de osteointegragdo, desenvolveram um protocolo cirargico para a colocagao de
implantes. Este protocolo compreende dois tempos cirlrgicos: no primeiro tempo
cirargico os implantes permanecem submersos 3 meses na mandibula e 6 meses na
maxila, de forma a permitir a cicatrizagdo. Posteriormente ¢ realizada uma segunda
cirurgia para expor os implantes (Bedrossian, 2011; Misch, 2005) e posteriormente €
colocada a protese definitiva (Han, Mangano, Mortellaro, & Park, 2016).

Defendia-se que era necessario existir um periodo livre de carga para obter 0sso
mineralizado na interface osso-implante. Acreditava-se também que a aplicacdo de uma
for¢a ao implante durante o periodo de cicatrizagdo poderia causar um encapsulamento
fibroso e poderia haver a perda do implante dentario (Han et al., 2016). Contudo, este
protocolo cirtrgico traz algumas destantagens: requer um periodo de tratamento mais
longo; multiplas cirurgias e desconforto em usar protese removivel (quando ¢ o caso)

durante o tempo de cicatrizacdo. Exigiu-se, assim, que novos protocolos fossem
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desenvolvidos de forma a reduzir o tempo de cicatrizacdo e tornar a técnica cirargica
mais simples (Luongo et al., 2014; Yildiz, Zortuk, Kili¢, & Dingel, 2016). Deste modo,
comegaram a ser realizados estudos com o objectivo de avaliar se seria possivel existir a
cicatrizagdo e osteointegracdo sob cargas funcionais, o que levou a introdugdo do
conceito de carga imediata (Han et al., 2016). Actualmente, os implantes dentarios sdo
colocados em carga imediata ou carga precoce muito frequentemente, principalmente
em mandibulas totalmente edéntulas com uma boa densidade 6ssea (Esposito et al.,
2015).

Em 2002 num congresso em Barcelona, Espanha, foram propostas defini¢des
que, por sua vez, foram aprovadas por Aparicio e os seus colaboradores. Segundo estas
definicdes o conceito de carga imediata aplica-se quando o implante ¢ colocado em
carga no mesmo dia da intervengdo cirurgica. O conceito de carga precoce aplica-se
quando o implante dentario é colocado em carga ja numa segunda fase, mais cedo que o
periodo de carga convencional. No protocolo de carga convencional o implante ¢
colocado em carga j4 numa segunda fase, 3 a 6 meses apds a interveng¢ao cirurgica e no
protocolo de carga tardia o implante ¢ colocado em carga mais tardiamente que o tempo

de carga convencional (Aparicio, Eng, & Sennerby, 2002).

Em 2003, no congresso do International Team for Implantology, na Suica, as
defini¢des de carga imediata e procece foram modificadas. Sugeriu-se que o conceito de
carga imediata se aplicasse quando um implante fosse colocado em carga num maximo
de 48 horas apds intervengdo cirurgica, encontrando-se em contacto com os dentes
oponentes. Quando ao conceito de carga precoce considerou-se que se aplicasse quando
um implante fosse colocado em carga em pelo menos 48 horas apos intervengdo

cirtirgica, ndo excedendo os 3 meses (Weber et al.,2009).

Em 2009 Weber et al., também apresentaram modificacdes para os diferentes
tempos de carga. Segundo estes autores no protocolo de carga imediata o implante
dentario ¢ colocado em carga no maximo até 1 semana apds a cirurgia. Também
consideram que no protocolo de carga precoce o implante dentario ¢ colocado em carga
entre 1 semana a 2 meses apOs a cirurgia e consideram que o conceito de carga
convencional se aplica quando o implante ¢ colocado em carga num periodo superior a

2 meses apos a cirurgia (Weber et al.,2009).
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Luongo et al. realizaram um estudo onde compararam a taxa de sobrevivéncia de
reabilitagdes unitarias com implantes dentdrios entre os diferentes protocolos de
cirurgicos. No protocolo de carga imediata o implante dentario foi colocado em carga
funcional imediatamente apos o acto cirurgico; no protocolo de carga precoce o
implante dentario foi colocado em carga 3 semanas ap0s a cirurgia ¢ no de carga tardia
o implante dentdrio foi colocado em carga 4 meses apos a cirurgia. Os autores nao
encontraram diferengas na taxa de sobrevivéncia dos implantes dentarios entre estes 3

protocolos cirargicos (Luongo et al., 2014).

Sethi & Kaus também concluiram que o protocolo de carga imediata tem
demonstrado uma elevada eficacia, o que, segundo os autores, ¢ consistente com outros
estudos realizados. Contudo, os autores salientam que para a aplicagdo do protocolo de
carga imediata € necessario existir uma estabilidade primaria adequeada (Sethi & Kaus,

2017).

1.5. Osteointegracio
Apo6s os implantes dentarios serem inseridos no 0sso ocorre uma sequéncia de

respostas imuno-inflamatorias para atingir a osteointegracao (Insua et al., 2017).

A osteointegracdo pode ser definida como “a coexisténcia estrutural e funcional
continua, possivelmente de forma simbiotica, entre tecidos bioldgicos diferenciados,
adequadamente remodelados e componentes sintéticos definidos e controlados,
proporcionando fungdes clinicas especificas e duradouras sem iniciar mecanismos de
rejeigdo”, o que se traduz na pratica clinica por um mecanismo de ancoragem, no qual
componentes nao-vitais podem ser incorporados com confianca num 0sso Vivo,

persistindo em todas as condi¢cdes normais de carga (figura 4) (Branemark et al., 2001).

Este processo compreende uma série de mecanismos fisiologicos complexos
desencadeados pela perfuragdo da cavidade ao colocar um implante, que constitui uma
agressao traumatica ao tecido dsseo (Smeets et al., 2016; Terheyden, Lang, Bierbaum,

& Stadlinger, 2012).

Estes mecanismos podem ser divididos em quatro fases: fase exsudativa; fase

inflamatoria; fase proliferativa e fase de remodelagao (Terheyden et al., 2012).
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1.5.1. Fase exsudativa

A fase exsudativa tem uma dura¢do de minutos a horas ¢ inicia-se com o trauma
cirtrgico provocado pelo preparo de leito implantar seguido pela colocagao do implante,
que provoca a activagdo das proteinas; factores de crescimento e de diferenciacao que se
encontram armazenados na matriz 6ssea (Geng et al.,2008; Terheyden et al., 2012).
Imediatamente apos a coloca¢dao do implante, a sua superficie interage com moléculas
de agua e com ides, que sdo seguidos por proteinas como a albumina; fibrina e
globulinas. Através desta absor¢do de proteinas as células sdo capazes de aderir a
superficie de titdnio. Nos locais com lesdo vascular formam-se agregados de plaquetas
para fechar as lesdes, e algumas moléculas bioativas como a trombina, trombospondina

e ADP sdo formadas (Terheyden et al., 2012).

1.5.2. Fase inflamatoria

A fase inflamatoria comega aproximadamente 10 minutos apds a cirurgia e dura
48h, tendo inicio com a activagdo dos leucdcitos e das plaquetas, havendo a libertagdo
de factores de crescimento. Existe a forma¢do de uma rede de fibrina aderida a
superficie do implante e as células osteoprogenitoras anexam-se a sua superficie através
das integrinas (Byrne, 2014; Terheyden et al., 2012). A formac¢do de nova matriz
extracelular e a angiogénese marcam o inicio da fase proliferativa (Terheyden et al.,

2012).

1.5.3. Fase proliferativa

A duragao desta fase varia entre alguns dias a algumas semanas (Terheyden et
al., 2012). Em 48-72 horas ocorre angiogénese, sendo seguida pela granulacdo que
ocorre ao longo de 3 semanas. Durante 4-6 semanas ocorre a osteogénese, processo que
¢ estimulado por agentes indutivos que sdo libertados, tais como a proteina dssea
morfogenética (Byrne, 2014). Durante 7 dias ¢ formado tecido ¢sseo imaturo
(Terheyden et al., 2012), caracterizado por ter uma baixa densidade mineral dssea
(DMO); inumeros ostedcitos € uma orientagdo aleatoria das fibras de colagénio (Geng et
al.,2008). O implante ¢ passivamente estabilizado na ferida dssea através do atrito com
0os contactos Osseos primarios, ganhando assim uma estabilidade que vai ser muito

importante nos primeiros dias apo6s a insercao do implante no osso (Terheyden et al.,
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2012). Esta estabilidade primaria ¢ extremamente importante, uma vez que ¢
considerada o factor determinante da osteointegracdo (Merheb et al., 2016). Este tecido
0sseo imaturo na proxima e ultima fase, fase de remodelagdo, ¢ removido pelos

osteoclastos e substituido pelo osso lamelar denso (Byrne, 2014; Geng et al.,2008).

1.5.3. Fase de remodelacao

Nesta fase ha a substituicdo do tecido dsseo imaturo por um tecido dsseo mais
elaborado e resistente, cujas fibras de colagénio se encontram organizadas em camadas
paralelas, o osso lamelar (Geng et al.,2008). A deposicdo 6ssea maxima € obtida em 3-4
meses (Byrne, 2014). A estabilidade secundéria de um implante dentario depende em
grande parte do grau de formagdo deste novo osso na interface osso-implante. No fim
desta fase 60% a 70% da superficie do implante encontra-se rodeada de osso (Smeets et

al., 2016).

A osteointegragdo, ou seja, esta conexdao direta desses implantes ao 0sso
hospedeiro circundante (figura 5) ¢ uma boa indicagcdo do sucesso clinico dos implantes
dentarios. E influenciada pela densidade do osso; design do implante e técnica cirirgica

(Hernandez-Cortes et al., 2014).

Figura 5- Osteointegragdo: observa-se o contacto intimo entre o 6xido de titdnio com o 0sso, sem

qualquer tecido mole interposto (Bedrossian, 2011).

1.6. Insucessos relacionados com os implantes dentarios
Apesar da alta taxa de sucesso dos implantes dentarios enddsseos existem

complicacdes relacionadas com os mesmos (Sakka, 2012).
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Segundo os critérios propostos por Albrektsson et al., em 1986, todas as
situacdes em que o implante apresente mobilidade e uma perda 6ssea vertical de mais de
0,2mm apés o 1° ano de carga; exista evidéncia de uma imagem radiografica
radiotransparente compativel com peri-implantite e o doente apresente sinais clinicos
persistentes e/ou irreversiveis como dor; parestesia; neuropatias e infeccdo sdo
consideradas situagdes que se traduzem em fracassos implantares (Albrektsson, Zarb,

Worthington, & Eriksson, 1986; Karthik et al., 2013; Sakka, 2012).

Segundo Esposito et al. as complicacdes relacionadas com os implantes
dentarios podem ser divididas em: iatrogénicas; mecanicas; biologicas e em
complicacdes relacionadas com a adaptacdo inadequada por parte do paciente. Estas
ultimas relacionam-se com insatisfacdo relativa a estética por parte do paciente,
problemas psicologicos e fonéticos (Esposito, Hirsch, Lekholm, & Thomsen, 1998;

Sakka, 2012).

Nas complicacdes iatrogénicas o implante embora esteja osteointegrado
encontra-se mal-posicionado, o que o impede de ser utilizado como unidade de

ancoragem (Esposito et al., 1998).

As complicagdes mecanicas estdo relacionadas com os componentes dos
implantes e estruturas relacionadas, como o didmetro do implante dentério;
comprimento e caracteristicas da sua superficie (Esposito et al., 1998; Tsolaki,
Madianos, & Vrotsos, 2009).

O comprimento (que varia de 6mm a 20mm) e didmetro do implante dentario
(que varia geralmente de 3mm a 7mm) influenciam a distribui¢do do stress na interface
osso-implante, bem como as taxas de sobrevivéncia dos implantes dentarios. Os estudos
demonstram que os implantes dentdrios com um menor comprimento apresentam
menores taxas de sobrevivéncia, o que pode ser explicado pela existéncia de uma menor
superficie de implante e, consequentemente, de um menor contacto osso-implante,
resultando numa menor estabilidade do implante dentario. O didmetro do implante ¢
seleccionado de acordo com a qualidade e quantidade de osso do paciente, sendo que
um implante com maior didmetro permite a interac¢do com uma maior quantidade de
0SS0 € permite resistir a carga verticais maiores (Gaviria et al., 2014).

Quanto as caracteristicas da superficie do implante dentario, um dos principais

objectivos da sua modificacdo ¢ diminuir o tempo de osteointegracdo ao controlar certas
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propriedades que influenciam a resposta Ossea e tecidular ao implante dentério. Estas
propriedades incluem a topografia; rugosidade (os estudos tém vindo a comprovar que
os osteoblastos aderem mais rapidamente a superficies com uma maior rugosidade);
existéncia de impurezas; espessura do filme de 6xido de titdnio; presenca de metal e
compostos ndo metalicos na superficie do implante dentario e composi¢do quimica da
superficie do implante dentario (Abraham, 2014; Gaviria et al., 2014). Esta ultima
propriedade pode ser modificavel através de adigdo de particulas inorganicas, como
fosfato de calcio, ou de particulas organicas como factores de crescimento (Alghamdi &

Jansen, 2013; Gaviria et al., 2014).

As complicacdes bioldgicas acontecem devido a ineficacia do tecido hospedeiro
em conseguir uma boa osteointegragdo. Podem-se dividir em precoces (ou primarias),
cuja causa € uma osteointegracao insuficiente, ocorrendo em 1-2% dos pacientes nos
primeiros meses, ¢ em falhas tardias (ou secunddrias) que se desenvolvem alguns anos
apds uma osteointegracdo bem-sucedida, ocorrendo em 5% dos pacientes. A causa mais
comum destas complicagdes tardias ¢ a perimplantite, caracterizada por um processo
inflamatorio com perda de osso em redor do implante (figura 6) (Esposito et al., 1998;

Smeets et al., 2016).

b

Figura 6- Peri-implantite. (a) Fotografia que mostra um implante a ser afectado por uma peri-

implantite; (b) Radiografia periapical do implante apresentado em (a) (Rose&Mealey, 2010).

31



Reabilitagdo oral com implantes dentarios em doentes com osteoporose

Tém sido realizados varios estudos com o intuito de saber quais os factores
locais e sistémicos que afectam a osteointegracdo dos implantes dentarios.

Dos factores sistémicos destaca-se a epidermolise bolhosa; liquen plano (Ata-
Ali, Ata-Ali, Pefiarrocha-Oltra, & Galindo-Moreno, 2016); hébitos tabagicos (o tabaco
provoca danos nos neutrofilos e altera o fluxo sanguineo no tecido, levando a uma
diminui¢ao da perfusdo de oxigénio); a doenga periodontal (DP) (von Wilmowsky et al.,
2014) e a diabetes mellitus. Neste ultimo caso as conclusdes sdo controversas, uma vez
que alguns estudos indicam que os diabéticos, mesmo com a doenga controlada tém um
risco 3 vezes maior de perderem os implantes que os ndo diabéticos, enquanto outros
estudos ndo encontram relagdo entre o insucesso das cirurgias com implantes e a
diabetes mellitus quando os niveis de glucose no sangue estdo controlados antes da
cirurgia (He et al., 2015). Doengas metabolicas adquiridas, como o hiperparatireoidismo
e a osteoporose, que se podem manifestar nos maxilares através de perda Ossea,
requerem especial atengcdo (AAOMS, 2017).

A existéncia de lesdes periapicais; pobre higiene oral e auséncia de tecido
gengival queratinizado sdo considerados factores locais que poderdo comprometer a

osteointegracdo (Ata-Ali et al., 2016).

Relativamente a densidade Ossea, diversos estudos verificaram um maior
insucesso nos implantes colocados num osso de baixa densidade quando comparado
com os implantes colocados num osso de uma maior densidade, ou seja reabilitaces
com implantes em ossos do tipo I; II e III (de acordo com a classificagdo de Lekholm &
Zarb (1985)) resultam em bons resultados clinicos, enquanto em ossos tipo IV (de
acordo com a classificacio de Lekholm & Zarb (1985)) resultam em taxas de
sobrevivéncia menores (Sakka, 2012; Misch, 2005), como demonstrado no grafico da

figura 7.
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Figura 7- Taxa de sobrevivéncia da reabilitagdo com implantes dentarios relacionados com o tipo

de osso, segundo a classificacdo de Lekholm & Zarb (1985), de acordo com estudos realizados

(adaptado de Misch, 2005).

Uma revisdo da literatura realizada por Esposito et al. apurou que os implantes
apresentam uma taxa de insucesso trés vezes maior na maxila que na mandibula,
referindo que a maxila tende a ter um volume de osso insuficiente € uma pior qualidade
Ossea, uma vez que a mandibula tem uma camada cortical mais espessa € mais densa
que a maxila (Esposito et al., 1998; Todisco & Trisi, 2005). O osso cortical ¢ benéfico
para a estabilidade dos implantes, sendo dificil obter uma boa fixacdo de um implante
quando este € colocado num osso com uma fina camada de osso cortical € uma grande
proporcao de osso trabecular (He et al., 2015).

A zona posterior de ambos os maxilares também revelou uma maior taxa de
insucesso, sendo justificada pelas diferencas no tipo e qualidade de osso, pois nessa

zona a camada cortical ¢ mais porosa e mais fina (Esposito et al., 1998; Todisco & Trisi,

2005).
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2. OSTEOPOROSE

Osteoporose, também conhecida como doencga de Albers-Schonberg, ¢ a doenca mais
comum do sistema esquelético (Bandeira & Bilezikian, 2017), caracterizada por uma
diminui¢do da DMO e degradacdo da microarquitectura do tecido osseo (figura 8).
Como resultado hd um aumento da fragilidade do tecido dsseo e, consequentemente,

uma maior susceptibilidade a fracturas (ADA, 2016; Repovich et al., 2017).

A Organizacdo Mundial de Saude (OMS) define a osteoporose como um nivel
de DMO de 2,5 desvios padrdo, ou mais, abaixo da média de jovens adultos normais,
quando medido por absortometria com raios- X de dupla energia (DEXA) (Brasileiro et

al., 2017) .

Osso Saudavel Osso Osteoporético

Figura 8- Diferenca entre um osso saudavel e um osso osteoporotico (Rose & Mealey, 2010).

2.1. Classificacao
A osteoporose pode ser classificada em osteoporose primaria e secundaria

(Zahid, Wang, & Cohen, 2011).

Em 1983 Riggs & Melton propuseram a subdivisao da osteoporose primaria em
osteoporose tipo I (p6s menopausa) e em osteoporose tipo II (senil). A tipo I afecta as
mulheres que se encontram no periodo pds menopausa (entre os 51 e os 65 anos), sendo

os baixos niveis de estrogénio o factor principal. Afecta também, em menor niimero,
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individuos do sexo masculino que se situem numa faixa etaria semelhante a do sexo
feminino. Atinge predominantemente o o0sso trabecular, estando associada
maioritariamente a fracturas vertebrais. A tipo Il afecta homens e mulheres com idade
superior a 75 anos e atinge igualmente o osso trabecular € o osso cortical. A diminuigado
da formagdo 6ssea e o hiperparatiroidismo secundario sdo consideradas os dois factores
etiologicos principais. Neste tipo de osteoporose ha um nimero acrescido de fracturas

da anca (Riggs & Melton, 1983; Lorentzon & Cummings, 2015).

A osteoporose secundaria ¢ causada por outras doengas ou medicagdo

(Zahid et al., 2011).

2.2. Epidemiologia e prevaléncia
A osteoporose afecta cerca de 300 milhdes de pessoas em todo o mundo (Merheb
et al.,, 2016), sendo a sua prevaléncia maior no sexo feminino (34%) que no sexo
masculino (17%). Afecta sobretudo mulheres no periodo pés-menopausa (Tabatabaei-
Malazy et al., 2017), calculando-se que 30% de todas mulheres dos EUA e Europa que
se encontrem nesse periodo padegam desta doenga (International Osteoporosis

Foundation, 2017).

Na Unido Europeia (UE) a prevaléncia desta doenga nas mulheres com idade
compreendida entre os 50 e os 84 anos ¢ de 21% (Kanis et al., 2013). A prevaléncia da
osteoporose no sexo feminino, de acordo com a idade, nos maiores paises da UE

encontra-se na tabela 2.
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Tabela 2 — Numero (em milhares) de mulheres com osteoporose, de acordo com a idade,

nos maiores paises da UE (adaptado de Kanis et al., 2013).

2266 2.079 3.350 2.487

Relativamente a Portugal, em 2010, um nimero estimado de 475.882 mulheres e
de 117.738 homens eram afectados por esta doenca (Svedbom, Hernlund, Ivergérd, &
Compston, 2013).

Apresenta uma maior prevaléncia na raga caucasiana e asidtica que na africana

(Christodoulou & Cooper, 2015; Repovich et al., 2017).

Causa mais de 8,9 milhdes de fracturas em todo o mundo anualmente e as
estimativas actuais indicam que a incidéncia de fracturas na anca tende a aumentar,
prevendo-se que nos proximos 33 anos a sua taxa subird para 240% nas mulheres e
310% nos homens em relacdo a 1990 (Tabatabaei-Malazy et al., 2017). Na UE, em
20006, 2.7 milhdes de homens e mulheres sofreram fracturas por osteoporose e em 2010
um numero estimado de 43,000 mortes foi consequente de fracturas devido a esta
doenca (Kanis et al., 2013). Em Portugal, em 2010, registou-se um niimero de 52.000
fracturas consequentes desta doenga, das quais 70% ocorreram no sexo feminino

(Svedbom et al., 2013).

Esta doenca ¢ considerada um problema de satde publica a nivel mundial devido a
sua elevada taxa de mortalidade e impacto econémico relacionado com os cuidados
hospitalares das fracturas consequentes. Na UE, em 2006 as fracturas causadas por

osteoporose consumiram 36 mil milhdes de euros (Kanis et al., 2013) e em Portugal, no

36



Desenvolvimento

mesmo ano, o custo em cuidados hospitalares foi de cerca de 52 milhdes de euros

(DGS, 2008).

2.3. Etiopatogenia e factores de risco
Esta doenca tem etiologia multifactorial, na qual estdo envolvidos factores
genéticos; nutricionais; disturbios enddcrinos; habitos do paciente; a idade e o género.
Estes factores, que podem ser divididos em factores major ou factores minor (Devlin,

2012), encontram-se discriminados na tabela 3.

Tabela 3 — Fatores de risco para a osteoporose (adaptado de Christodoulou & Cooper, 2015;
Devlin, 2012; DGS, 2010; National Institutes of Health, 2015; Ralston & Fraser, 2015;
Schurman et al., 2012)

Género Feminino Habitos tabagicos (>10 cigarros por dia)

Hormonas sexuais: baixos niveis de

estrogénio (menopausa); auséncia de Ingestao excessiva de cafeina (consumo
menstruacdo (amenorreia); baixos niveis de de mais de 3 chavenas por dia)

testosterona (nos homens)

Terapéutica glucocorticoide sistémica com : .
: Ingestdo inadequada de célcio
uma duragdo superior a 3 meses
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2.3.1. Idade e género
A idade avancada e o género sao dois dos factores de risco mais importantes, sendo
a osteoporose mais prevalente no género feminino no periodo pdés-menopausa (Ralston

& Fraser, 2015; Tabatabaei-Malazy et al., 2017).

Durante as trés primeiras décadas de vida a formagao Ossea supera a reabsor¢ao
Ossea até o 0sso atingir a sua for¢a e densidade maximas (por volta dos 30 anos). Apos
essa idade a reabsor¢ao comeca aos poucos a superar a formagao 6ssea. Por volta dos 50
anos, no sexo feminino (idade do inicio da menopausa), a reabsor¢ao dssea ocorre a um
ritmo mais rapido, sendo que uma mulher saudavel nos primeiros 5 anos do periodo da
menopausa perde 12 a 15% da sua massa 6ssea (Casey, 2015; NIH, 2015). Esta perda
Ossea na menopausa ocorre devido a diminui¢do da produgdo de estrogénio pelos
ovarios. Este decréscimo de estrogénio esta associado a um aumento substancial da
actividade dos osteoclastos e osteoblastos, com a actividade dos osteoclastos a
prevalecer, o que conduz a um aumento da reabsor¢ao d6ssea, havendo uma perda de
20% a 30% de osso trabecular e de 5% a 10% de osso cortical (M.T. Drake, Clarke, &
Lewiecki, 2015). A perda 6ssea ¢ mais significativa no osso trabecular devido ao facto
deste tipo de osso ser mais afectado pelas mudangas metabdlicas no tecido 6sseo que o

osso cortical (Casey, 2015).

O sexo masculino atinge um pico de massa 6ssea de 10% a 15% maior que o sexo
feminino (Danielson & Zamulko, 2015), sofrendo um ter¢o de fracturas quando
comparado com o sexo feminino. Tal como no sexo feminino, também existe uma

relacdo entre a idade avancada e a perda dssea (M.T. Drake et al., 2015).

2.3.2. Antecedentes familiares de fracturas

A historia familiar de fracturas consequentes da osteoporose assume um papel
relevante, pois estima-se que 85% da variagdo da DMO seja geneticamente determinada
(Das & Crockett, 2013). Um estudo realizado por Cummings et al. com o objectivo de
avaliar os factores de risco de fracturas na anca consequentes de osteoporose em
mulheres caucasianas concluiu que mulheres que possuem uma historia familiar, por
parte materna, de fracturas da anca tinham, pelo menos, duas vezes mais probabilidade
de sofrer fracturas que as mulheres sem qualquer tipo de historial (Cummings et al.,

1995).
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Estudos tém vindo a demonstrar que existem genes responsaveis pela osteoporose

e pelas fracturas consequentes desta (Das & Crockett, 2013).

Tem também sido demonstrado que pacientes com antecedentes de fraturas
possuem um risco acrescido (de 86%) de vir a sofrer uma nova fratura (International

Osteoporosis Foundation, 2017).

2.3.3. Tabaco e alcool
O tabaco e o alcool afectam o metabolismo do sistema esquelético, trazendo

consequéncias nefastas para a DMO do tecido ¢sseo (Casey, 2015).

O tabaco reduz a performance desportiva; absor¢ao de nutrientes € o suprimento de
sangue ao tecido oOsseo. Devido a sua composicdo promove a actividade dos

osteoclastos e suprime o metabolismo dos osteoblastos (Casey, 2015).

O alcool quando ingerido em quantidades excessivas exerce uma ac¢ao analoga no

metabolismo dos osteoclastos e osteoblastos (Casey, 2015; NIH, 2015).

2.3.4. Glucocorticoides
Existem varios medicamentos que levam a um aumento da fragilidade Ossea
(tabela 4), dos quais se destacam os glucocorticdides (GC) (Hsu & Nanes, 2017). Os
GC utilizados de forma cronica sdo considerados a principal causa de osteoporose

secundaria (Sarinho ESC et al., 2017).

Sao hormonas esterdides produzidas pelas glandulas supra-renais (Sarinho ESC et
al., 2017) que quando se encontram presentes em doses elevadas no organismo inibem o
metabolismo dos osteoblastos, bem como a sua transformag¢do em ostedcitos (Casey,
2015) e aumentam a osteoclastogénese e a sobrevida dos osteoclastos. Esta ac¢do dos

GC tem como consequéncia um aumento rapido da reabsorcdo Ossea

al., 2017).

Estima-se que 30% a 50% dos doentes que se encontram medicados, por um
periodo prolongado, com estes farmacos sofrerdo uma fractura. A perda ossea induzida
por GC, bem como o risco de fracturas, ¢ maior apds o inicio da medicagdo com GC

orais (3 a 6 meses apoOs o inicio da terapéutica) e diminui lentamente apds o fim da
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terapéutica. Esta perda dssea e risco acrescido de fraturas ¢ dependente da dose e
duracdo da terapéutica e independente da doenga subjacente, idade e sexo do doente
(Rizzoli, 2017). Afecta sobretudo o osso trabecular, o que justifica o elevado numero de

fracturas vertebrais e do colo do fémur (Hsu & Nanes, 2017).

Para além dos glucocorticoides existem outros medicamentos que tém efeito no
metabolismo 6sseo (Otomo-Corgel, 2012), bem como existem inumeras condigdes
clinicas que estdo associadas a uma perda Ossea e osteoporose secundaria (tabela 4)

(Lorentzon & Cummings, 2015).
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Tabela 4 — Medicagdo ¢ doengas que contribuem para a perda 6ssea e fracturas associadas
(adaptado de Lorentzon & Cummings, 2015; Mellado-Valero et al., 2010; Otomo-Corgel,
2012; Ralston & Fraser, 2015).

Glucocorticoides;
Anti-estrogénios;
Antiepilépticos;
Medicacao Terapia com Heparina (durante um longo periodo de tempo);
Ciclosporina;

Inibidores da bomba de protoes;

M3 absor¢ao;
Desordens : o
Anemia perniciosa;
Gastrointestinais :
Doenga hepatica severa.

Doencas : »
) Artrite reumat6ide
reumaticas

Mieloma Multiplo;

Doencas Malignas Leucemia;

Hemofilia.

41



Reabilitagdo oral com implantes dentarios em doentes com osteoporose

2.4. Fisiopatologia

A Osteoporose ocorre quando o equilibrio entre a reabsor¢cdo (mediada pelos
osteoclastos) e formagdo (mediada pelos osteoblastos) dssea fica comprometido, o que
leva a uma reabsor¢do Ossea excessiva e consequentemente a perda 6ssea (Tabatabaei-
Malazy et al., 2017). Este aumento da reabsorcao Ossea tem factores etioldgicos
distintos: pode ocorrer devido ao decréscimo dos niveis de estrogénio que se observa no
periodo pds-menopausa (Alghamdi & Jansen, 2013) ou pode ocorrer devido a condigdes
clinicas e medicamentos (dos quais se destacam os GC) que tém repercussdes no

metabolismo 6sseo (Lorentzon & Cummings, 2015), como anteriormente referido.

2.4.1. Osteoporose pés-menopausica

O estrogénio actua através de dois receptores, o receptor de estrogénio alfa
(ERa) e o receptor de estrogénio B (ERPB). Nos osteoblastos estes receptores quando
activados intervém nos processos de formagao 6ssea, uma vez que possuem um papel
importante no processo de formacao e actividade dos osteoblastos (osteoblastogénese)
(Tabatabaei-Malazy et al., 2017), promovendo a diferenciagdo dos pré-osteoblastos em
osteoblastos e reduzindo a apoptose dos osteoblastos e osteocitos (M.T. Drake et al.,
2015). Nos osteoclastos o estimulo destes receptores induz a apoptose destas células e
inibe a sua capacidade de reabsor¢ao Ossea, através da supressao do sistema
RANK/RANKL (que promove a diferenciagdo; formacdo e sobrevivéncia dos
osteoclastos (osteoclastogénese)), e aumento a produgdo da OPG (M.T. Drake et al.,

2015; Li et al., 2011).

Na menopausa o decréscimo dos niveis de estrogénio traz como consequéncia
uma diminui¢do da proliferagdo e capacidade funcional dos osteoblastos. Neste periodo
observa-se igualmente um decréscimo de factores de crescimento, como o fator de
crescimento transformante-fp (TGF-B) e o factor de crescimento semelhante
ainsulina tipo 1 (IGF-1), também responsaveis pela osteoblastogénese (Alghamdi &
Jansen, 2013). A diminuicao dos niveis de estrogénio provoca também um aumento dos
niveis de RANKL e diminui¢do dos niveis de OPG e consequentemente um aumento da

osteoclastogénese e actividade dos osteoclastos (M.T. Drake et al., 2015).

A deficiéncia de estrogénio promove igualmente a expressdo de outras

citoquinas, nomeadamente o factor estimulante de colonias de macréfagos (M-CSF);
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IL-1 e interleucina (IL)-6; factor de necrose tumoral a e prostaglandinas, que t€ém um
papel na promog¢do da actividade dos osteoclastos e, portanto, na reabsorcdo Ossea

(Anil, Preethanath, Almoharib, Kamath, & Anand, 2013; Li et al., 2011).

2.4.2. Osteoporose induzida por glucocorticoides

Os GC exercem a sua acg¢do ao ligar-se a um receptor (Gra ou Grf}) presente em
varios tipos de células, activando-o. Posteriormente o complexo receptor-GC migra do
citoplasma para o nucleo celular onde se liga aos elementos de resposta do GC e a
outros factores de transcri¢do, podendo transactivar ou transreprimir a expressao
genética. A partir desta accao sobre os genes, os GC promovem a expressao de citocinas
responsaveis pela osteoclastogénese, tais como o RANKL, IL-6 ¢ o M-CSF.
Contribuem ainda para a diminui¢do da OPG e, portanto, para o desenvolvimento dos
osteoclastos. Esta accdo dos GC tem como consequéncia um aumento rapido da

reabsor¢ao ossea (Hsu & Nanes, 2017; Sarinho ESC et al., 2017).

A esta fase segue-se uma fase mais morosa, com um decréscimo da formagdo dos
osteoblastos ¢ aumento da sua apoptose, supressdo do colagénio tipo I e de factores

estimulantes da formagao 6ssea como o IGF-1 (Sarinho ESC et al., 2017).

A figura 9 sintetiza as principais ac¢des dos GC no sistema 0sseo.
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Figura 9 — Principais ac¢des do excesso de GC no sistema 6sseo (Sarinho et al., 2017).

2.5. Diagnostico e avaliacido do risco de fractura
O diagnostico da osteoporose tem como objectivo determinar a existéncia de uma
baixa massa Ossea e avaliar os individuos com elevado risco de fratura. Deste modo ¢
possivel estabelecer medidas preventivas; definir condutas que reduzam o niimero de
quedas e estabelecer terapéuticas farmacoldgicas que consigam diminuir o numero de

fracturas (Das & Crockett, 2013; DGS, 2011).

Um determinante crucial da for¢a e dureza dos ossos ¢ a DMO, sendo que
quanto menor a DMO maior ¢ o risco de fracturas (NIH, 2016). O método padrao para a
avaliacdo da DMO ¢ o DEXA, uma técnica radioldgica especializada de baixa radiagao
realizada preferencialmente ao nivel do fémur proximal e da coluna lombar (pois sdo as

melhores localizagdes para realizar a densitometria e sdo as localizagdes mais
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susceptiveis a fracturas). Esta técnica radioldgica ¢ utilizada para medir a DMO e
avaliar o risco de fractura, para ser possivel proceder ao tratamento adequado (Casey,
2015; DGS, 2010; Schweser & Crist, 2017).

Quando o indice T (que reflecte a diferenga entre a massa 6ssea do individuo e a
massa 6ssea da populacdo de jovens adultos) apresenta valores inferiores a 2,5 desvios
padrdo da normalidade, considera-se que esse individuo tem osteoporose (Brasileiro et
al., 2017; Seurer&Huntington, 2015), como anteriormente referido. Se o indice T
apresentar superiores ou iguais a -1 indica que o individuo tem uma DMO normal e se
os valores se situarem entre -2,5 ¢ -1 o paciente ¢ diagnosticado com osteopénia
(Brasileiro et al., 2017; Seurer&Huntington, 2015). A osteopénia é considerada a
percursora da osteoporose e ¢ caracterizada por uma diminuigdo fisioldgica de 10% a
25% da DMO (Oliveira, Shibli, Rodrigues, & Jamil, 2014).

A norma 001/2010 da Dire¢do Geral da Saude (DGS) define os critérios para a

realizagdo do DEXA, que se encontram discriminados na tabela 5.

Tabela 5 — Critérios para a realizagdo do DEXA (adaptado de DGS, 2010)

Idade > 65 anos Idade > 70 anos

Periodo pré-menopausa se existirem Idade < 50 anos se existirem causas de
causas de osteoporose secundaria ou se osteoporose secundaria ou se
apresentarem factores de risco major apresentarem factores de risco major

Em 2012 a OMS desenvolveu o algoritmo Frature Risk Assessment Tool
(FRAX) para calcular, através da informagdo sobre a DMO do doente e de outros
factores de risco, a probabilidade em 10 anos de um paciente sofrer uma fractura na
anca ou outra fratura osteoporodtica major (coluna vertebral, ombro e antebrago)
(Cosman et al., 2014). Segundo a National Osteoporosis Foundation o FRAX pode ser
usado para orientar as decisOes de tratamento nos pacientes que obedecem a trés

critérios: mulheres ou homens com idade igual ou superior a 50 anos; pacientes com
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uma baixa DMO e pacientes que nunca tenham tomado nenhum medicamento para a

osteoporose (National Osteoporosis Foundation, 2017).

Existem também marcadores bioquimicos que avaliam a taxa de formagdo e
reabsor¢ao dssea, dos quais se destacam C-telopeptideo (CTX), que avalia a reabsor¢ao
Ossea, € o propeptideo aminoterminal do colagénio tipo 1 (PINP), utilizado para avaliar
a formagdo Ossea. Estes marcadores sao os marcadores de referéncia da osteoporose, e
juntamente com outros pardmetros como a DMO ajudam a identificar os pacientes com

risco de fractura (Garnero, 2017).

2.6. Manifestacoes clinicas

Esta doenga permanece assintomatica até que a fragilidade 6ssea esteja muito
avancada (Rosenberg, 2010), o que faz com que a osteoporose seja denominada de
“doenca silenciosa”. Esta doenga pode permanecer assintomatica até o doente sofrer
uma fractura de um osso (Christodoulou & Cooper, 2015; Lorentzon & Cummings,

2015; Repovich et al., 2017).

Como fracturas comuns desta doenca podem-se salientar as fracturas na coluna
vertebral (figura 10); pulso e anca (Christodoulou & Cooper, 2015; Cosman et al., 2014;
NIH, 2015).

As fracturas na coluna vertebral ocorrem com frequéncia nas regides toracica e
lombar. Geralmente causam uma dor aguda e podem levar ao desenvolvimento de
cifose toracica e limitagdes no condicionamento fisico, mas nalguns casos podem nado

levar a sintomas relevantes (Kanis et al., 2013; Lorentzon & Cummings, 2015).

As fraturas na anca causam uma dor aguda, levando em muitos dos casos a
hospitalizag¢@o. A recuperacdo ¢ lenta e muitas das vezes incompleta, o que faz com que
alguns doentes (aproximadamente 19%) necessitem de cuidados médicos durante um
longo periodo de tempo e cerca de 10% dos doentes tornam-se dependentes (Cosman et

al., 2014; Kanis et al., 2013; Schurman et al. 2012).

As fracturas mencionadas podem também causar incapacidade, podendo mesmo
culminar na morte do doente. Associados a estas fracturas também estdo os problemas

psicossociais, destacando-se a baixa autoestima e a depressdo (Cosman et al., 2014).
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Figura 10- Raio-x no qual se podem observar fracturas vertebrais (Ralston & Fraser 2015).

2.7. Abordagem Terapéutica

A abordagem terapéutica da osteoporose tem como objectivo reduzir o nimero
de fracturas, o que pode ser realizado através de medidas preventivas, que visam
diminuir a reabsor¢do Ossea e/ou melhorar o pico de massa Ossea, através de
condutas que permitam reduzir o nimero e a gravidade de quedas e através da

terapéutica farmacologica adequada (DGS, 2011).

2.7.1. Terapéutica farmacolégica

Os farmacos usados no tratamento da osteoporose podem ser classificados em
dois grupos: catabolicos ou anabdlicos. O primeiro grupo ¢ mais utilizado que o
segundo e diz respeito aos fairmacos que ao inibirem a actividade dos osteoclastos
reduzem a reabsorcdo Ossea. A calcitonina; BFs; estrogénio; moduladores
selectivos do receptor de estrogénio (MSREs) e denosumab sdo os fdrmacos incluidos
neste grupo. Os agentes anabolicos através do estimulo dos osteoblastos formam uma
nova massa 0ssea. A PTH recombinante (1-34) ¢ o Gnico farmaco anabdlico aprovado
pela FDA (Li et al., 2011; Tabatabaei-Malazy et al., 2017). Os medicamentos aprovados
pela FDA para o tratamento e prevencdo da osteoporose, bem como as suas doses e vias

de administra¢do encontram-se discriminados na tabela 6.
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Tabela 6 — Medicamentos aprovados pela FDA para o tratamento e prevencdo da osteoporose. T —

tratamento; P- preven¢ao (adaptado de AAOMS, 2014; FDA, 2015; Tabatabaci-Malazy et al., 2017).

MSREs

100 Ul/dia (P e T) Subcutinea
Miacalcina

200 Ul/dia (P e T) Nasal

Hormona
o Teriparatida 20pg/dia (T) Subcutinea
Paratiroideia

35mg/semana (P e T)
Smg/dia (P e T)

Risedronato

Bifosfonatos

Inibidor do
ligante RANK

Denosumab 60mg/6 meses (T) Subcutanea

2.7.1.1. Bifosfonatos

Os BFs sao considerados os farmacos de primeira linha para o tratamento da

osteoporose (Li et al., 2011), sendo prescritos com muita frequéncia (Fernandez Ayora
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et al., 2015): nos EUA, em 2008, 5.1 milhdes de doentes com idade superior a 55 anos
receberam uma prescri¢do para administragdo de BFs (AAOMS, 2014).

Sao andlogos sintéticos do pirofosfato, que contém uma cadeia principal fosfato
— carbono- fosfato com duas cadeias laterais (R1 e R2) (Das & Crockett, 2013). Estes
farmacos ao exercerem a sua accao através da diminui¢ao da actividade dos osteoclastos
e aumento da sua apoptose aumentam a DMO e diminuem o risco de fracturas (Li et al.,

2011).

Os BFs podem ser administrados por via oral ou intravenosa (IV). Quando
administrados por via oral a sua taxa de absorcdo intestinal ¢ muito baixa, apresentando
uma biodisponibilidade inferior a 1%, enquanto quando administrados por via IV

apresentam uma biodisponibilidade de 100% (M.T. Drake et al., 2015).

Os BFs IV sdo usados no tratamento da hipercalcemia maligna; mieloma
multiplo; cancro da mama, da prostata e do pulmdo. A FDA aprova a infusdo de
acido zoledronico e uma formulagdo parenteral de ibandronato administrada a cada trés
meses para o tratamento da osteoporose. Os BFs orais estdo indicados para o tratamento
da osteoporose; osteopénia; doenca de Paget e osteogénese imperfeita, sendo que nestas
duas ultimas doengas o seu uso ja ndo ¢ tdo comum (AAOMS, 2014; FDA, 2015; Zahid
etal., 2011).

Estes medicamentos podem ser classificados relativamente a sua estrutura
molecular em compostos nitrogenados ou compostos nao nitrogenados (Anil et al.,
2013).

Os BFs ndo nitrogenados, que incluem o clodronato; etidronato e tiludronato, ja
ndo sdo comumente administrados. O seu mecanismo de ac¢do resulta na apoptose dos
osteoclastos, através na sua incorporacdo na adenosina trifosfato (ATP). Os BFs
nitrogenados possuem uma maior afinidade para a hidroxipatite presente no 0sso,
promovendo a apoptose dos osteoclastos através da inibi¢do da farnesil difosfato
sintase. O alendronato; risedronato; ibandronato; acido zoledrénico sdo exemplos de

BFs nitrogenados (M.T. Drake et al., 2015; Tabatabaei-Malazy et al., 2017).

O alendronato e o risedronato administrados uma vez por semana sdo os BFs
mais utilizados mundialmente, sendo que o alendronato possui uma maior duracdo de

accdo e uma elevada afinidade para os ossos (Tabatabaei-Malazy et al., 2017).
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Apesar da eficacia dos BFs podem surgir alguns efeitos adversos associados, dos
quais se destaca a ONM associada ao uso destes farmacos (Cosman et al., 2014). Podem
também causar intolerancia gastrointestinal que tem como consequéncias nauseas;
dispepsia e dor abdominal (quando administrados por via oral) e quando administrados
por via IV podem ocorrer reacgdes de fase aguda (mialgias; artralgias e febre); dor
musculoesquelética cronica; hipocalcémia e inflamacdo ocular (M.T. Drake et al.,

2015).

2.7.1.2. Moduladores selectivos do receptor de estrogénio

Os MSREs s3ao um grupo de firmacos que actuam no receptor de estrogénio,
cuja accdo ¢ diferente nos vdrios tecidos, podendo actuar como agonistas ou
antagonistas (Kanis et al, 2013). Neste grupo incluem-se os seguintes farmacos:

raloxifeno; tamoxifeno; lasofoxifeno e bazedoxifeno (Tabatabaei-Malazy, et al., 2017).

O unico MSRE disponivel para prevengdo e tratamento da osteoporose pos-
menopausa ¢ o raloxifeno, que reduz a incidéncia de fracturas vertebrais em 30-50% em
mulheres no periodo pés-menopausa com osteoporose € impede a perda ossea (Kanis et

al, 2013). Este medicamento ¢ contra-indicado em mulheres que se encontrem no

periodo pré-menopausa (Tabatabaei-Malazy, et al., 2017).

2.7.1.3. Denosumab

E um anticorpo com uma grande afinidade para o RANKL. A ligagdo do
denosumab com o RANKL impede a sua ligacdo ao RANK, e assim a diferenciagao;

activagdo, e sobrevivéncia dos osteoclastos (Bandeira & Bilezikian, 2017).

Para o tratamento da osteoporose o denosumab ¢ administrado numa injecc¢ao
subcutanea, de 60mg, em cada 6 meses (American Dental Association, 2016). A
avalia¢do da sua eficacia em mulheres pds-menopausa com osteoporose, em que 60mg
de denosumab eram administradas por via subcutanea, de 6 em 6 meses, mostrou trés
anos depois, uma reducao de 68% de incidéncia de novas fracturas vertebrais (Kanis et

al, 2013).
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2.7.1.4. Calcitonina

A calcitonina ¢ considerada o medicamento de segunda linha para o tratamento
da osteoporose, sendo administrada quando os medicamentos de primeira linha tiveram
insucesso, ou os proprios pacientes ndo toleraram a medicagdao e em mulheres que se
encontrem na menopausa hd mais de 5 anos, uma vez que ainda ndo existem dados
suficientes que demostrem a sua eficdcia em mulheres que entraram recentemente na
menopausa (Tabatabaei-Malazy, et al., 2017). Pode ser administrada por via nasal

(através de um spray) ou na forma injectavel (Kanis et al., 2013).

2.7.1.5. Hormona Paratiroideia

Estudos em humanos indicam que a PTH aumenta a DMO e diminui o risco de

fracturas (Bandeira & Bilezikian, 2017; Otomo-Corgel, 2012).

A PTH foi aprovada pela FDA em 2002 como uma PTH recombinante (1-34),
tendo sido denominada teriparatida (Otomo-Corgel, 2012). A teriparatida ¢ a fracdo
aminoterminal 1-34 da longa cadeia de 84 aminoacidos da PTH (Bandeira & Bilezikian,
2017). Esta indicada para mulheres no periodo pds-menopausa e para homens, sendo

administrada diariamente sob uma injecc¢do subcutanea de 20ug (Otomo-Corgel, 2012).

Nao se recomenda a sua utilizagao por um periodo superior a 2 anos devido ao
facto dos seus efeitos a longo prazo serem ainda desconhecidos (Schweser & Crist,

2017).

2.7.1.6. Terapia de Reposi¢do Hormonal/Estrogénio

A deficiéncia em estrogénio tem um papel importante na perda 6ssea durante a
menopausa, como referido anteriormente. Deste modo, a terapia de reposi¢do de
estrogénio (TRE) e a terapia de reposicao hormonal
(TRH) (estrogénio-progestina) mostram-se eficazes para a prevengdao da osteoporose
nas mulheres no periodo pés-menopausa, tendo vindo a demostrar resultados na redugao
do risco de fracturas da coluna vertebral e anca e na reducdo da perda ossea (Otomo-

Corgel, 2012; Tabatabaei-Malazy et al., 2017).
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A tibolona ¢ uma combinacdo de estrogénio-progestina que ¢ comercializada em
todo o mundo. Porém, apesar da sua eficacia a TRH e a TRE ndo sdo o tratamento de 1*
linha para o tratamento da osteoporose. Para além dos efeitos da terapia com estrogénio
diminuirem 5% durante o primeiro ano apds o fim do tratamento, existem efeitos
adversos associados a TRH como o risco de doenga tromboembolica venosa e cancro na
mama; ¢ a TRE como o risco de doenga tromboembdlica venosa e cancro no endométrio

(Tabatabaei-Malazy et al., 2017).

2.7.2. Terapéutica nao farmacoldgica
Das terapéuticas ndo farmacologicas existentes podem-se citar: a ingestdo de
suplementos nutricionais adequados; a pratica didria de exercicio fisico e modifica¢des

no estilo de vida (Tabatabaei-Malazy et al., 2017).

Quanto aos suplementos nutricionais destaca-se o suplemento de calcio e vitamina

D (Schweser & Crist, 2017).

Para homens e mulheres adultos ¢ recomendada uma de 1000 mg/dia de calcio
(Christodoulou & Cooper, 2015) e para mulheres ¢ homens com mais de 50 anos os
valores recomendados de calcio ja variam entre 1000-1200 mg/dia (Schweser & Crist,
2017), uma vez que a medida que a idade aumenta, menos eficiente se torna o corpo em
absorver o calcio e outros nutrientes. Como fontes de célcio citam-se o leite; iogurtes;
queijo; legumes de folha; sardinhas; cereais e pao (NIH, 2015).

Quanto a vitamina D, para mulheres e homens adultos ¢ recomendada uma
ingestao de 400-1000 unidades internacionais (Ul)/dia de vitamina D (Christodoulou &
Cooper, 2015) e para idades superiores a 50 anos os valores recomendados de vitamina
D variam entre 600-800 Ul/ dia (Schweser & Crist, 2017). As gemas de ovo; oleos de

peixes e figado constituem as principais fontes alimentares de vitamina D (NIH, 2015).

A luz solar também constitui uma fonte importante de vitamina D (Casey, 2015).

A pratica diaria de exercicio fisico, durante pelo menos 30 minutos, melhora a
qualidade de vida dos pacientes com osteoporose, uma vez que melhora a forca
muscular e o equilibrio (Papaioannou et al., 2010). Uma meta-analise realizada por
Wolff et al. permitiu concluir que o exercicio fisico prevenia, ou revertia, quase 1% da
perda Ossea por ano nas vértebras lombares e no colo do fémur (Wolff, Croonenborg,

Kemper, Kostense, & Twisk, 1999).
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As modificagdes no estilo de vida passam por parar de fumar e diminuir o

consumo de alcool e cafeina (Christodoulou & Cooper, 2015).

2.7.3 Osteonecrose dos maxilares associada a medicacao
A Osteonecrose ¢ definida com uma necrose Ossea devido a obstrugdo de
suprimento sanguineo (ADA, 2016). A ONM ¢ caracterizada por uma lesdo oral que
envolve osso mandibular ou maxilar exposto que geralmente se manifesta com dor e
secre¢do purulenta (figura 11), embora possa ser assintomatica (ADA, 2016; de-Freitas

et al., 2016).

Figurall — Osso mandibular necrético exposto (Fernandez Ayora et al., 2015)

Um dos efeitos adversos da terapia com BFs ¢ a osteonecrose dos maxilares. A
osteonecrose dos maxilares associada ao uso de bifosfonatos (ONMAB) foi descrita
pela primeira vez na literatura em 2003 por Robert Marx (Marx, 2003). Desde entdo
varios casos de ONMAB tém sido descritos em varios estudos, principalmente quando
sdo administrados por via IV (Fernandez Ayora et al., 2015), cuja incidéncia pode
chegar aos 27,5%. A incidéncia quando administrados por via oral é de 0,004% (de-
Freitas et al., 2016; Fernandez Ayora et al., 2015), sendo que o risco de ONM aumenta
quando a duracdo da terapéutica excede os quatro anos (AAOMS, 2014).

Devido ao crescente numero de casos de ONM associada ao uso de medicagao
antiangiogénica e anti-reabsortiva (denosumab), a AAOMS recomendou a mudanga do
termo “osteonecrose dos maxilares associada ao uso de bifosfonatos” para
“osteonecrose dos maxilares associada a medicacdo” (ONMAM) (AAOMS, 2014).
Segundo a AAOMS, para se considerar que um doente tem ONMAM tem que
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apresentar estas trés caracteristicas: realizar (ou ter realizado previamente) tratamento
com medicamentos antigiogénicos ou anti-reabsortivos; apresentar exposi¢ao de 0sso
(ou osso que pode ser sondado através de uma fistula, localizada na regido maxilofacial,
que pode ser intra ou extra-oral, que tem uma persisténcia superior a 8§ semanas) € nunca
terem sido submetidos a tratamentos com radiacdo (radioterapia), nem possuirem
historial de doengas metastaticas (AAOMS, 2014; de-Freitas et al., 2016). O mecanismo
pelo qual a medicagdao antiangiogénica e anti-reabsortiva pode causar ou promover a

ONM permanece por esclarecer (Anil et al., 2013).

A ONMAM ocorre ap0Os extracgdes dentarias; cirurgias orais; trauma da mucosa
por friccdo e nalguns casos pode ocorrer espontancamente. Os habitos tabagicos; a
diabetes mellitus; terapéutica com corticdides; quimioterapia; doengas malignas
(mieloma multiplo; cancro da prostata; pulmao e mama) e DP sdo considerados factores
de risco da ONM (ADA, 2016; Mellado-Valero, Ferrer-Garcia, Calvo-Catal4, & Labaig-
Rueda, 2010).

Surge mais frequentemente na mandibula (73% dos casos) que na maxila (22,5%
dos casos), podendo surgir, embora ndo com tanta frequéncia, em ambos os maxilares

(4,5% dos casos) (AAOMS, 2014).

Os sintomas da ONMAM incluem: dor; eritema; neuropatia; inchago; supuragao;
mobilidade, ou mesmo perda, dentaria; halitose; fracturas patoldgica dos maxilares;
exposicdo de osso e infeccdo das gengivas ou maxilares (ADA, 2017; Zadik, Abu-Tair,

Yarom, Zaharia, & Elad, 2012).

Com o objectivo de categorizar os doentes com ONM, a AAOMS agrupou os
doentes em 4 grupos segundo a severidade e estadio da doenca (tabela 7) (AAOMS,
2014).
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Tabela 7 — Estadios da ONM e estratégias terapéuticas de acordo com a AAOMS (adaptado de
AAOMS, 2014)

e (Osso exposto e necrdtico; e Colutorio antibacteriano

e Assintomatico sem presenca de infec¢ao; como clorohexidina a 0,12%;

e Os achados radiograficos encontrados no e Consultas de follow-up.

estadio 0 podem estar presentes.

e (Osso exposto e necrodtico; e Colutdrios antibacterianos;
e Presenca de infecgdo; e Terapéutica antibidtica e
e Presenca de uma, ou mais, das seguintes controlo da dor;
3 situacdes: fractura patologica; 0sso e Desbridamento ou ressec¢ao
necrosado exposto que se estende além da cirurgica para conseguir
regido do osso alveolar; fistula extra-oral; alivio da sintomatologia e
comunicag¢ao oronasal ou oro-antral. tratar a infecgdo.

ostedlise extensa.
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2.8. A osteoporose e a cavidade oral
A maioria das investigacdes nesta area direcciona-se para a associacao entre a
osteoporose e perda dentaria; DP e DMO dos maxilares (Anil et al., 2013; Gaetti-jardim
& Santiago-junior, 2011).

A literatura descreve uma associacdo entre uma baixa DMO e a perda dentaria,
bem como uma maior reabsor¢do dos rebordos alveolares e perda de altura da crista
alveolar (Anil et al., 2013). Os estudos revelam que mulheres que se encontram no
periodo pds-menopausa, com uma DMO normal, perdem em média 6,8 dentes,
enquanto mulheres com osteoporose apresentam tendéncia a perder em média 16,5

dentes (Gaetti-jardim & Santiago-junior, 2011).

Analogamente tem sido descrita uma relagdo entre a osteoporose ¢ a DP, uma
vez que ambas apresentam um comprometimento do metabolismo 6sseo.

Virios estudos demonstram uma correlacdo entre a osteoporose em mulheres no
periodo pds-menopausa ¢ a perda do LPO, bem como recessdes gengivais (Brennan,
Genco, Hovey, Trevisan, & Wactawski-Wende, 2007; Otomo-Corgel, 2012).
Adicionalmente, um estudo realizado num modelo animal por Johnson et al.
demonstrou que a deficiéncia em estrogénio contribuia para a progressao da DP. Os
autores verificaram que a percentagem de bolsas periodontais com profundidade de
sondagem de 4 a 6mm e >6mm era maior no grupo de estudo (ovelhas
ovariectomizadas). Observaram também que os niveis de IL-6 (interleucina promotora
da osteoclastogénese, cujos niveis aumentam com o decréscimo dos niveis de
estrogénio) se encontravam mais elevados nos tecidos gengivais do grupo de estudo.
Johnson et al. referem que IL-6 era produzida por cé€lulas residentes, tornando os locais
onde se encontravam presentes, locais de DP activa (Johnson et al., 1997).

Contrariamente a estes resultados, alguns estudos demonstram uma fraca ou
insignificante associacdo entre a osteoporose € a DP (Otomo-Corgel, 2012). Um estudo
realizado por Famili et al. demonstrou que existe uma fraca evidéncia entre a baixa
DMO, consequente da osteoporose, € a DP (Famili, Cauley, Suzuki, & Weyant, 2005).
Uma revisado da literatura realizada por Devlin concluiu que a osteoporose ndo contribui
para o aparecimento da DP, e o seu papel na progressao da DP (se existir) ainda ¢

controverso (Devlin, 2012).
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Relativamente a densidade dos maxilares, alguns autores consideram que a
osteoporose afecta a DMO do sistema esquelético, incluindo a maxila e mandibula,
resultando numa menor densidade destes ossos, num osso alveolar mais poroso, numa
alteracdo do padrao trabecular 6sseo e numa maior reabsor¢do do osso alveolar (Anil et
al., 2013; Gaetti-jardim & Santiago-junior, 2011). Um estudo conduzido por
Esfahanizadeh et al. concluiu que a osteoporose afecta a DMO da maxila e mandibula
da mesma maneira que afecta os restantes ossos (Esfahanizadeh et al., 2013).

Outros estudos concluem que ndo existem qualquer relagdo entre a densidade
dos ossos maxilofaciais e a osteoporose (Alghamdi & Jansen, 2013; Calciolari, Donos,
Park, Petrie, & Mardas, 2016). Um estudo realizado por Springe et al. ndo encontrou
nenhuma relagdo entre uma reduzida DMO e a reabsor¢do dssea mandibular (Springe,
Slaidina, Soboleva, & Lejnieks, 2014). Outro estudo realizado por Gulsahi et al.
concluiu que ndo existe qualquer diferenga entre a DMO da maxila e mandibula dos
doentes com osteoporose/osteopénia e os individuos sem qualquer patologia que afecte
o sistema esquelético (Gulsahi et al., 2010).

Uma revisdo sistematica realizada por Calciolari et al. concluiu que ainda nao
existem estudos conclusivos que comprovem que a osteoporose afecta os maxilares da
mesma maneira que afecta os restantes ossos. Segundo os autores determinados estudos
mostram que existe uma maior reabsor¢ao Ossea alveolar nos pacientes com
osteoporose, enquanto outros estudos ndo encontram diferencas estatisticamente
significativas entre a DMO dos ossos maxilofaciais dos doentes com osteoporose € 0s
pacientes sem qualquer doenca que afecte o metabolismo 6sseo. O pequeno numero de
estudos existentes, bem como a grande heterogeneidade entre os mesmos ¢ apontada

como a razdo para esta discrepancia de resultados (Calciolari et al., 2016).
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3. REABILITACAO COM IMPLANTES DENTARIOS EM
DOENTES COM OSTEOPOROSE

As doengas sistémicas podem afectar os tecidos da cavidade oral, aumentando a
sua susceptibilidade a outras doencas ou interferindo no processo de cicatrizagao
(Karimbux & Weber, 2017).

A osteoporose tem sido considerada um possivel factor de risco para a
reabilitagdo com implantes dentdrios (Chen et al., 2013). Considera-se que a
osteoporose pode afectar o osso dos maxilares (Giro et al., 2015) e consequentemente
modificar a densidade, a formag¢do ou a cicatrizagdo dssea de tal forma que a
osteointegragdo fique comprometida (Karimbux & Weber, 2017).

Os estudos também mostram que a taxa de sobrevivéncia dos implantes
dentarios ¢ menor quando sdo colocados num osso de uma menor densidade,
classificado como osso tipo IV (de acordo com a classificagdo de Lekholm & Zarb
(1985)) (Sakka, 2012).

Contudo, varios estudos tém vindo a demonstrar que os implantes dentarios
colocados em doentes com osteoporose apresentam taxas de sobrevivéncia elevadas

(Temmerman et al., 2015).

De Medeiros et al. realizaram uma revisdo sistematica, na qual foram incluidos
10 estudos, com o objectivo de avaliar a taxa de sobrevivéncia dos implantes dentarios
colocados em doentes com osteoporose. E importante salientar que os participantes dos
estudos incluidos nesta revisdo sistematica foram seleccionados criteriosamente e
pacientes com outras perdas Osseas severas e diabetes descontrolada foram excluidos
(de Medeiros, Kudo, Leme, Saraiva, & Verri, 2017).

A amostra desta revisao sistemdtica contou com um total de 217 doentes com
osteoporose (grupo de estudo), reabilitados com um total de 702 implantes dentarios, e
890 pacientes saudaveis (grupo de controlo), reabilitados com 4114 implantes dentarios,
com idades compreendidas entre os 50 e os 80 anos. Os didmetros e comprimentos dos
implantes variaram entre os diferentes estudos. O tratamento da superficie dos implantes
também foi considerado na maioria dos estudos (de Medeiros et al., 2017).

No grupo de estudo a taxa de sobrevivéncia foi de 95,3% e no grupo de controlo

foi de 96,43%. Avaliando estes resultados os autores concluiram que ndo existe uma
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diferenga significativa entre as taxas de sucesso dos implantes colocados aos doentes
com osteoporose ¢ os implantes colocados no grupo de controlo (de Medeiros et al.,
2017).

Em trés dos estudos incluidos nesta revisdo sistematica analisou-se também a
perda Ossea perda Ossea marginal. Os autores afirmam que apesar de os doentes com
osteoporose apresentarem uma maior perda éssea marginal que o grupo de controlo, os
valores obtidos encontram-se dentro dos parametros clinicos. Os autores afirmam que
esta questdo necessitara de ser analisada em mais estudos. De Medeiros et al. também
atribuiram esta perda 6ssea a ma higiene oral praticada pelos participantes dos estudos
(de Medeiros et al., 2017).

O tempo de follow-up entre os diferentes estudos variou entre 9 meses a 22 anos

(de Medeiros et al., 2017).

Os resultados da revisdo sistematica realizada Giro G et al. vao de encontro aos
resultados obtidos por de Medeiros et al.. Esta revisdo sistematica, na qual foram
incluidos 12 estudos, tinha como objectivo averiguar se a osteoporose constituia um
factor de risco para a colocagdo de implantes dentdrios. Nesta revisdo foram incluidos
133 participantes com osteoporose, reabilitados com 367 implantes; 73 participantes
com osteopénia, reabilitados com 205 implantes e 708 participantes saudaveis
reabilitados com 2981 implantes. O numero de implantes colocados na maxila foi
semelhante ao nimero de implantes colocados na mandibula (Giro G et al., 2015).

A taxa de implantes perdidos foi de 10,9%; 8,29% e 11,43% nos participantes
com osteoporose; osteopénia e participantes saudaveis, respectivamente. O tempo de
follow-up entre os diferentes estudos variou entre 9 meses a 10 anos (Giro G et al.,
2015).

Giro G et al. realizaram uma outra revisdio com o intuito de comparar a
superficie de implantes removidos de doentes com osteoporose (grupo de estudo) com a
superficie de implantes removidos de individuos saudaveis (grupo de controlo). Nos
estudos analisados somaram-se um total de 10 implantes removidos do grupo de estudo
e 14 implantes removidos do grupo de controlo. A taxa de osso em contacto com o
implante dos doentes com osteoporose foi de 49,96% e dos individuos saudaveis foi de
47,84%. Ambos os grupos obtiveram resultados muito semelhantes, 0 que mostra que a
osteoporose ndo tem qualquer efeito negativo na cicatrizacdo 6ssea (Giro G et al.,

2015).
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Através da analise dos resultados obtidos nos estudos analisados nesta revisao de
literatura, os autores chegaram a conclusdo que a osteoporose ndo constitui um factor de
risco para a reabilitagdo com implantes dentarios, uma vez que os implantes colocados
aos doentes com osteoporose apresentam taxas de sobrevivéncia semelhantes aos

individuos saudaveis (Giro G et al., 2015).

Em concordancia com os dados obtidos nestas revisdes sistematicas estdo os
resultados do estudo prospectivo realizado por Temmerman et al.. O estudo tinha como
objectivo avaliar a taxa de sobrevivéncia dos implantes dentarios quando colocados na
maxila de doentes diagnosticados com osteoporose/osteopénia, usando como grupo de
controlo individuos saudaveis (Temmerman et al., 2015).

A amostra contou com 48 pacientes, os quais obedeceram aos seguintes critérios
de inclusdo: género feminino com idade >60 anos, necessitar de 2 a 8 implantes
dentarios na maxila e ter um historial de edentulismo de, pelo menos, 3 meses na area a
ser reabilitada com implantes dentarios. Todas as participantes actual ou anteriormente
medicadas com BFs foram excluidas (Temmerman et al., 2015).

Todas as participantes realizaram o DEXA, e com base nos valores do indice T
foram divididas em dois grupos: grupo de controlo (participantes com valor de indice T
> -1), constituido por 20 participantes e grupo de estudo, ou seja, grupo de participantes
com osteoporose/osteopénia (participantes com valor de indice T< -2), constituido por
28 elementos. A todas as participantes foi salientada a importancia da manuten¢do de
uma boa higiene oral para minimizar os riscos de complicagdes (Temmerman et al.,
2015).

Como a densidade ¢ssea ¢ considerada um importante pardmetro para a
sobrevivéncia dos implantes, as participantes deste estudo realizaram tomografia
computadorizada multislice para ser possivel determinar a DMO dos locais onde iriam
ser colocados os implantes dentdrios. Posteriormente procedeu-se a classificagdo dos
mesmos locais de acordo com a classificagdo de Lekholm & Zarb (1985). Neste estudo
42,8% dos implantes do grupo de estudo e 0,12% dos implantes do grupo de controlo
foram colocados em osso tipo IV e 47% dos implantes do grupo de estudo e 60% dos
implantes do grupo de controlo foram colocados em osso tipo III (Temmerman et al.,

2015).
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Apo6s 1 ano dos implantes se encontrarem em carga funcional, 136 dos 148
implantes iniciais foram observados (Temmerman et al., 2015). O resumo do estudo

encontra-se na tabela &.

Tabela 8 — Resumo do estudo realizado por Temmerman et al. (adaptado de Temmerman et al., 2015).

Grupo de estudo
Grupo de controlo 64,9+4,1

Os autores afirmam que os resultados obtidos indicam que ndo existem

diferengas na sobrevivéncia dos implantes dentérios entre os dois grupos, concluindo
que a reabilitacdo com implantes dentdrios em doentes com osteoporose/osteopénia ¢é

uma op¢ao de tratamento viavel (Temmerman et al., 2015).

Busenlechner et al. realizaram um estudo que pretendia avaliar a taxa
sobrevivéncia dos 13147 implantes dentarios colocados na academia de implantologia
oral de Viena e identificar os potenciais factores de risco associados, nomeadamente:
habitos tabagicos; osteoporose; diabetes mellitus e DP (Busenlechner et al., 2014). As

caracteristicas demograficas dos participantes encontram-se na tabela 9.
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Tabela 9 — Caracteristicas dos 4316 pacientes reabilitados com implantes dentarios entre
2004 a 2014 na Academia de Implantologia Oral de Viena (adaptado de Busenlechner et al.,
2014).

Idade

<20 2,2 2,0
21-30
31-40 9,9 10,3
41-50
51-60 22,2 23,7
61-70
71-80 9,8 10,2
81-90

>90 0,1 0,1

Fumadores

Osteoporose 1,2 2,3

Diabetes Mellitus
Doenga Periodontal 15,2 16,6

Um total de 5460 (41,5%) implantes foram colocados na mandibula e um total
de 7687 (58,5%) implantes foram colocados na maxila. Um total de 4233 (32,2%)
implantes foram colocados na regido anterior de ambos os maxilares e 8914 (67,8%)
implantes foram colocados na regido posterior (Busenlechner et al., 2014).

Apo6s um periodo de follow-up de 8 anos a taxa de sobrevivéncia dos implantes
colocados em pacientes com osteoporose foi de 94,4% (sendo a taxa de sucesso maior
na mandibula que na maxila) o que, segundo os autores, ndo foi muito diferente dos
pacientes saudaveis (cuja taxa de sobrevivéncia foi de 97%) (Busenlechner et al., 2014).
Neste estudo foram também consideradas as seguintes varidveis: comprimento e
diametro do implante; localiza¢do do implante e densidade 6ssea. Os autores concluiram
que implantes com um didmetro mais pequeno (inferior a 3,75mm) demonstraram uma
taxa de sobrevivéncia semelhante a implantes com um didmetro superior ou igual a

Smm. O mesmo se verificou com o comprimento dos implantes, uma vez que implantes
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com um menor comprimento (<10mm) demonstraram uma taxa de sobrevivéncia
semelhante a implantes com um maior comprimento (>10mm). Quanto a localizacdo do
implante, constatou-se que a taxa de sobrevivéncia dos implantes colocados na zona
anterior dos maxilares era semelhante a taxa de sobrevivéncia dos implantes colocados
na zona posterior. Os autores também referem que os implantes colocados num o0sso
com uma baixa DMO (classificada como osso tipo IV segundo a classificacdo de
Lekholm & Zarb (1985)) apresentaram uma menor taxa de sobrevivéncia que os
implantes colocados em zonas com uma maior DMO. Contudo, consideraram que essa
diferenca na taxa de sobrevivéncia ndo foi estatisticamente significativa (Busenlechner
etal., 2014).

Com base nos resultados deste estudo, os autores ndo consideraram a
osteoporose uma contra-indicacdo para a colocacdo de implantes dentarios

(Busenlechner et al., 2014).

Um estudo conduzido por Chow et al. chegou a mesma conclusdo. O estudo,
com um periodo de follow-up de 5 anos, incluiu 79 participantes (com uma idade média
de 76 anos) reabilitados, cada um, com 2 implantes na mandibula. Todos os
participantes realizaram o DEXA e com base nos valores do indice T foram divididos
em dois grupos: grupo de controlo, constituido por 10 participantes com uma normal
DMO, e grupo de estudo, o qual englobou 34 ¢ 19 participantes com osteoporose e
osteopénia respectivamente (Chow, Chow, Chai, & Mattheos, 2016).

Todos os doentes com diabetes mellitus descontrolada foram excluidos e
verificou-se que 4,8% dos participantes eram fumadores (Chow et al., 2016).

Os autores referem que os implantes colocados tinham diferentes comprimentos
e diametro igual (3.75mm) (Chow et al., 2016).

Neste estudo houve somente a perda de 2 implantes dentarios, ou seja, a taxa de
sobrevivéncia foi de 98,7%. Um dos implantes perdidos pertencia a um doente com
osteopénia. A perda do implante dentario verificou-se 3 meses apoOs a cirurgia, o qual
necessitou de ser explantado. O doente recusou-se a colocar um novo implante. Os
autores referem que o doente era fumador. O outro implante perdido pertencia a um
participante do grupo de controlo. A perda verificou-se 10 semanas apos a cirurgia e
ap6s 6 meses da explantacdo do implante o participante colocou um novo implante no

mesmo local, o qual osteointegrou (Chow et al., 2016).
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Chow et al. analisaram também a perda ¢ssea marginal, tendo concluido que nao
era influenciada pela osteoporose e osteopénia. Os autores também ndo consideraram a
osteoporose uma contra-indicacao para a reabilitagdo oral com implantes (Chow et al.,

2016).

Famili & Zavoral no seu estudo pretendiam avaliar a sobrevivéncia dos
implantes dentarios em doentes com osteoporose/osteopénia, apdés um periodo de
follow-up foi de 2 anos (Famili & Zavoral, 2015).

Neste estudo 30 participantes do género feminino com idades compreendidas
entre 0s 52 e os 70 anos foram reabilitadas com implantes dentarios entre 2008 e 2011
na Universidade de Pitsburgo (Famili & Zavoral, 2015).

A todas as participantes foi realizado o DEXA, tendo sido diagnosticada
osteoporose/osteopénia a 20 participantes (grupo de estudo). Trés participantes
encontravam-se medicadas com BFs orais e um elemento encontrava-se a administrar
spray de calcitonina. A estas 20 participantes ndo foi diagnosticada mais nenhuma
patologia. As restantes 10 constituiram o grupo de controlo, ndo tendo quaisquer
patologias. Somente uma participante era fumadora (Famili & Zavoral, 2015), sendo
que os autores nao referem se a participante referida pertencia ao grupo de estudo ou ao
grupo de controlo.

O grupo de estudo foi reabilitado com um total de 12 implantes na maxila ¢ 9
implantes na mandibula e o grupo de controlo com um total de 4 implantes na maxila e
6 implantes na mandibula. Foram utilizados implantes dentarios com diferentes
diametros e comprimentos (Famili & Zavoral, 2015).

A taxa de sobrevivéncia dos implantes dentarios no grupo de estudo foi de 100%
e no grupo de controlo foi de 96% (Famili & Zavoral, 2015).

Tal como no estudo anterior, os autores concluiram que os implantes dentdrios
colocados em doentes com osteoporose € osteopénia apresentam taxas de sobrevivéncia
elevadas. Este estudo também demonstrou que a medicacdo com BFs orais por um
periodo inferior a 5 anos ndo impede a reabilitagdo oral com implantes dentarios. Os
investigadores afirmaram que para confirmar estes resultados mais investigagdes, com

uma amostra superior, deveriam ser realizadas (Famili & Zavoral, 2015).

Merheb et al. realizaram um estudo com objectivo de avaliar a relagdo entre o
0sso osteoporotico € a estabilidade priméria dos implantes dentarios (Merheb et al.,

2016).
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Os participantes deste estudo obedeceram aos seguintes critérios inclusdo:
género feminino com idade superior a 60 anos; apresentar um edentulismo total, ou
parcial, na maxila ha pelo menos 3 meses e ser possivel a sua reabilitacdo na maxila
com 2 a 8 implantes. Todas as doentes que se encontrassem actual ou anteriormente
medicadas BFs foram excluidas. Foram seleccionadas 49 participantes que apos realizar
o DEXA foram divididas em 3 grupos com base nos valores do indice T: um grupo
incluia as doentes com osteoporose (indice T<-2), sendo constituido por 11 pacientes;
outro era constituido por doentes com osteopénia (-2<indice T<-1), o qual englobava 8
doentes, e por fim um grupo constituido por 30 pacientes, o grupo de controlo (indice
T>-1) (Merheb et al., 2016).

No total foram colocados 160 implantes, cujos comprimentos e didmetros
variaram, os quais obtiveram uma taxa sobrevivéncia de 100%. J4 a estabilidade
primaria foi inferior no grupo de pacientes com osteoporose comparada ao grupo de
pacientes com osteopénia que, por sua vez, foi inferior ao grupo de controlo (Merheb et
al., 2016).

Os autores deste estudo concluiram que existe uma relagdo moderada entre a
densidade Ossea e a estabilidade primaria dos implantes, afirmando que para reabilitar
estes pacientes com implantes dentarios deveriam ser recomendados protocolos seguros
e tempos de cicatriza¢do mais longos. Os autores também concluiram que neste estudo o
didmetro e comprimento do implante ndo tiveram qualquer influéncia na estabilidade

dos implantes (Merheb et al., 2016).

Chen et al. realizaram uma meta-analise com o objectivo de averiguar se os habitos
tabagicos; diabetes; radioterapia e osteoporose poderiam ser considerados um factor de
risco para a reabilitagdo com implantes dentarios (Chen et al., 2013).

Relativamente aos estudos relacionados a reabilitagdo com implantes dentarios em
doentes com osteoporose foram seleccionados quatro estudos (Chen et al., 2013), cujo

resumo se encontra na tabela 10.
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Tabela 10 — Resumo dos estudos analisados por Chen et al. (adaptado de Chen et al., 2013).

Amorim, 2007

Alsaadi2008 R Izo 19/393 68/1446
mencionado

Holahan,2008

Dvorak,2011 REZENGH >45 anos 62/115 258/543 20/17

Um total de 1554 implantes dentarios foram colocados na mandibula e um total
de 1516 implantes foram colocados na maxila de pacientes do sexo feminino (Chen et

al., 2013).

Com a analise dos resultados dos estudos incluidos nesta meta-analise os autores
encontraram uma relagdo directa, mas ndo significativa, entre a osteoporose e a perda de
implantes dentdrios. Devido ao niimero reduzido de estudos existentes aquando a
realizacdo desta meta-analise, os autores referem que os resultados devem ser analisados

muito cuidadosamente e averiguados por estudos posteriores (Chen et al., 2013).

Os BFs, farmacos de 1? linha no tratamento da osteoporose, sdo prescritos muito
frequentemente (Fernandez Ayora et al., 2015). Como tal, torna-se importante avaliar a

sua influéncia na osteointegracao dos implantes dentarios (Chadha et al., 2013).

Chadha et al. realizaram uma revisdo na literatura, cujo objectivo era averiguar
se terapéutica com BFs orais influenciava a osteointegracao dos implantes dentarios. No
total foram analisados 351 doentes medicados com BFs orais (grupo de estudo),
reabilitados com um total de 1090 implantes, e 1036 pacientes que constituiram o grupo

de controlo, reabilitados com um total de 3280 implantes (Chadha et al., 2013).
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Os autores analisaram 8§ estudos, tendo definido o seguinte critério de exclusdo:
estudos cujos pacientes apresentassem osteoradionecrose ou ONM devido a outros
procedimentos dentarios (Chadha et al., 2013).

Entre os diferentes estudos a tempo da terapéutica com os BFs variou entre 1 a 16
anos e o tempo de follow-up variou de 1 a 7 anos (Chadha et al., 2013).

O valor médio da taxa de sobrevivéncia no grupo de estudo foi de 96,26% e no
grupo de controlo foi de 97,7% (Chadha et al., 2013).

Com base nos resultados desta revisao da literatura os autores consideraram que a
terapéutica com BFs ndo afecta a osteointegragdo, ndo sendo uma contra-indicagdo
absoluta para a reabilitacdo com implantes dentarios. Contudo, os autores referem que

os estudos analisados apresentam uma evidéncia cientifica baixa a moderada (Chadha et

al., 2013).

Em concordancia com estes resultados estao os resultados obtidos por Ata-Ali et
al.. Numa meta-andlise na qual foram analisados oito artigos, cujos periodos de follow-
up variaram entre os 4 meses ¢ os 7 anos, concluiram que a colocacdo de implantes
dentarios em pacientes sujeitos a terapéutica com BFs (orais e IV) ndo reduz a taxa de
sobrevivéncia dos implantes (Ata-Ali et al., 2016).

Os oito artigos compreenderam um total 1288 participantes, dos quais 386
constituiram o grupo de estudo (doentes medicados com BFs), reabilitados com um total
de 4562 implantes, e 902 participantes constituiram o grupo de controlo, reabilitados
com um total de 3472 implantes. O periodo da terapéutica com BFs orais entre os
diferentes estudos variou entre 6 meses a 10 anos e o periodo da terapéutica com BFs
IV variou entre 24 a 36 meses. Os participantes tinham idades compreendidas entre os
30 e os 83 anos (Ata-Ali et al., 2016).

A taxa de sobrevivéncia foi de 95,8% e de 97,6% no grupo de estudo e controlo
respectivamente. Ata-Ali et al. também verificaram que em nenhum dos estudos se
reportaram casos de ONM. Dos 8 artigos analisados, 7 artigos englobaram doentes
medicados com BFs orais € somente num artigo os BFs eram administrados por via IV.

Os autores salientam que devido ao ntimero reduzido de estudos incluidos na
meta-andlise, ¢ necessario realizar mais estudos prospectivos com um maior nimero de
participantes e periodos de follow-up mais longos para confirmar os resultados obtidos

(Ata-Ali et al., 2016).
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Os resultados obtidos por Javed & Almas vao de encontro aos resultados obtidos
pelos autores anteriormente citados. Javed & Almas realizaram uma revisdo da
literatura, na qual 12 estudos foram analisados, os quais avaliaram a osteointegracao de
implantes dentdrios colocados em doentes a realizar terapéutica com BFs orais por um
periodo que variou entre 6 meses a 10 anos (entre os diferentes estudos) e com BFs IV
por um periodo >2 anos. Somente dois estudos demonstraram uma correlacdo negativa
entre a terapéutica com BFs e a osteointegracdo dos implantes dentarios. Num dos
estudos o periodo da terapéutica foi de 6 meses e foi acompanhado somente um doente
medicado com BFs orais. No outro estudo os implantes dentarios do grupo de estudo
(doentes medicados com BFs orais por um periodo superior a 3 anos) apresentaram
taxas de sobrevivéncia mais baixas (86%) em relacdo ao grupo de controlo, cujas taxas
de sobrevivéncia foram de 95% (Javed & Almas, 2010).

Os autores concluiram que os BFs (orais ou IV) ndo eram prejudiciais para a
osteointegragdo dos implantes dentarios € que a correlacdo entre o incucesso da

reabilitacdo com implantes e a terapéutica com BFs era minima (Javed & Almas, 2010).

A ONM associada ao uso de BFs também merece especial atencdo, uma vez que a
maioria dos casos de ONM esta associada a actos médicos invasivos, nos quais esta

incluida a cirurgia de colocacdo de implantes dentérios (de-Freitas et al., 2016).

De-Freitas et al. realizam uma revisdo sistematica, na qual analisaram 15 artigos
referentes a estudos onde doentes que se encontravam actual ou anteriormente
medicados com BFs, ou foram medicados apds a cirurgia, foram reabilitados com
implantes dentarios.

Dos 15 artigos analisados, em 10 artigos os participantes encontravam-se medicados
com BFs orais, em 4 encontravam-se medicados com BFs orais e realizar tratamento
com BFs IV e num estudo encontravam-se a realizar tratamento com BFs IV. No total
foram analisados 528 doentes, a maioria do sexo feminino, com idades compreendidas
entre os 17 e os 91 anos, reabilitados com um total de 1330 implantes dentéarios. O
periodo da terapéutica com BFs variou entre os 3 meses e os 16 anos. Na maioria dos
estudos os participantes tinham factores de risco associados como hipertensdo; diabetes
e habitos tabagicos (de-Freitas et al., 2016).

Nos estudos nos quais os doentes se encontravam medicados somente com BFs

orais, somente dois deles relataram casos de ONM. Nos estudos onde também foi
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considerada a terapéutica com BFs IV todos relataram casos casos de ONM (de-Freitas
etal., 2016).

Com base nos resultados desta revisao sistematica, os autores consideraram que
existe o risco de desenvolver ONM em doentes sujeitos a terapéutica com BFs, sendo o

risco maior quando os BFs sdo administrados por via IV (de-Freitas et al., 2016).

Ja no estudo retrospectivo conduzido por Mozzati et al. no qual 235 doentes (com
idade média de 60,7 anos) medicados com BFs orais (antes ou na altura da cirurgia) se
submeteram a colocagdo de implantes dentérios, nao foram detectados quaisquer casos
de ONM. Contudo, houve uma taxa de implantes perdidos de 1,3%. Os autores
verificaram que os pacientes nos quais se verificou a perda dos implantes apresentavam
pelo menos um factor de risco associado, nomeadamente diabetes; habitos tabagicos e
administracdo de glucocorticoides. O niimero de implantes colocados na maxila (660
implantes) foi superior ao numero de implantes colocados na mandibula (607
implantes), facto que foi tido em consideracdo (Mozzati et al., 2015).

O periodo da terapéutica com BFs orais variou entre 2 meses a 7 anos ¢ o periodo de
follow-up entre os diferentes estudos variou entre 2 a 9 anos. Os autores afirmam que
nos estudos analisados a idade dos doentes e a duracao da terapéutica com BFs orais
nao influenciou os resultados (Mozzati et al., 2015).

Os autores afirmam que com base nos resultados deste estudo a teraputica com
BFs orais ndo afecta a osteointegracdo e a sobrevivéncia dos implantes dentarios

(Mozzati et al., 2015).

A AAOMS recomenda que ¢ importante referir a todos os pacientes que se
encontrem a iniciar terapéutica anti-reabsortiva para a osteoporose a importancia de
manter uma boa higiene oral. E igualmente importante que sejam elucidados dos
potenciais riscos de ONM, uma vez que o risco de ONM aumenta quando a terapéutica
com BFs orais excede os 4 anos. A terapia cronica com corticosterdides e
antiangiogénicos aumenta igualmente o risco de ONM (AAOMS,2014).

Nos doentes que se encontrem a realizar terapia com BFs had menos de 4 anos e
ndo apresentem factores de risco, a AAOMS ndo considera que sejam necessarias
quaisquer alteragdes na cirurgia planeada. Se forem colocados implantes dentéarios ¢
importante o doente assinar um consentimento informado onde esteja relatado que

existe a possibilidade de complicacdes relacionadas com os implantes, a longo prazo, e
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que existe o risco de ONM se o doente continuar a realizar a terapia com os BFs
(AAOMS,2014).

Se os doentes se encontrarem sujeitos a terapia com BFs ha menos de 4 anos e
se encontrem medicados com corticosterdides ou antiangiogénicos concomitantemente €
recomendado que, se as condigdes sistémicas o permitirem, se proceda a uma
descontinuacdo dos BFs orais por um periodo de 2 meses antes do procedimento
médico-dentario. A terapia com os BFs orais s6 deve ser retomada quando houver
cicatrizagdo Ossea. Estas recomendagdes aplicam-se também aos doentes que se

encontram medicados com BFs orais por um periodo superior a 4 anos (AAOMS,2014).

3.1. Discussio
Os estudos consultados pretenderam averiguar se a osteoporose constituia um

fator de risco para sobrevivéncia dos implantes dentarios.

Temmerman et al. no seu estudo concluiram que a reabilitagdo com implantes
dentarios em doentes com osteoporose/osteopénia era uma op¢ao de tratamento viavel.
Contudo, verificaram que os implantes colocados nos doentes com
osteoporose/osteopénia, que constituiam o grupo de estudo, apresentavam uma taxa de
sobrevivéncia ligeiramente menor em relagio ao grupo de controlo. E de salientar que
foi no grupo de estudo que mais implantes dentarios foram colocados em osso tipo IV.
A colocagdo de implantes dentarios em osso com uma baixa densidade Ossea tém um
impacto negativo na taxa de sucesso da reabilitagdo com implantes (Chen et al.; Sakka,
2012; Misch, 2005), permitindo assim concluir que este factor pode ter contribuido para

a menor taxa de sobrevivéncia registada no grupo de estudo.

Em concordancia com os resultados do estudo anterior, também Busenlechner et
al. verificaram que a taxa de sobrevivéncia dos implantes dentarios em doentes com
osteoporose (94,4%) era ligeiramente menor que a taxa de sobrevivéncia registada em
pacientes saudaveis (97%). E de realcar que estes autores verificaram que os implantes
colocados em osso de menor densidade (osso tipo IV) e na maxila apresentaram
menores taxas de sobrevivéncia. Tais resultados estdo em concordancia com a literatura,
pois esta descrito que os implantes apresentam uma taxa de insucesso trés vezes maior
na maxila que na mandibula (Esposito et al., 1998; Todisco & Trisi, 2005) e em 0sso

com uma menor densidade (Sakka, 2012; Misch, 2005). A literatura também afirma que
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os implantes dentdrios colocados na zona posterior de ambos os maxilares apresentam
uma menor taxa de sobrevivéncia (Esposito et al., 1998; Todisco & Trisi, 2005), o que
nao se verificou neste estudo. A largura e comprimento dos implantes dentarios também
constituiram variaveis que Busenlechner et al. tiveram em consideracdo, tendo-se

verificado que ndo influenciaram os resultados do estudo.

No estudo conduzido por Chow et al. verificou-se igualmente que os implantes
dentarios colocados em doentes com osteoporose apresentaram tax:
elevadas. A perda de implantes verificada observou-se no grupo de controlo € no grupo
de doentes com osteopénia. Neste ultimo caso verificou-se que o paciente era fumador,
ou seja, apresentava um factor de risco para a sobrevivéncia dos implantes dentarios. No
grupo de controlo o implante perdido foi substituido por outro implante 6 meses depois,
o qual osteointegrou. A técnica cirurgica utilizada pode ser considerada uma hipdtese
para a perda verificada.

Como limitagdes deste estudo salienta-se a reduzida amostra de participantes;
bem como o reduzido nimero de doentes com osteoporose em relagdo numero de

doentes com osteopénia.

Na revisao sistematica realizada por de Medeiros et al. salienta-se a heterogeneidade
existente entre os diferentes estudos analisados: alguns estudos ndo excluiram doentes
medicados com BFs orais; um dos estudos incluiu doentes que se encontravam a
realizar TRH e os autores indicam que noutro estudo nao foram excluidos pacientes
fumadores. E de realgar que o nimero de doentes com osteoporose analisados nesta
revisdo sistematica (217) foi consideravelmente menor que o numero de pacientes
saudaveis (890), e o tempo de follow-up entre os diferentes estudos variou
consideravelmente (9 meses a 10 anos). Os autores também referem que a maioria dos
estudos analisados utilizaram implantes dentarios com diferentes tipos de superficie e
que os diametros e comprimentos dos implantes variaram entre os diferentes estudos.
Apesar desta heterogeneidade, os implantes dentarios apresentaram taxas de
sobrevivéncia elevadas e muito semelhantes em ambos os grupos.

Nesta revisao sistematica também foi avaliada a perda 6ssea marginal, observando-
se que os doentes com osteoporose apresentaram uma maior perda dssea marginal que o
grupo de controlo. Segundo os autores, os valores encontram-se dentro dos parametros

clinicos, atribuindo-se esta perda 6ssea a ma higiene oral dos participantes. E importante
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referir que este parametro s6 foi avaliado em trés dos dez estudos analisados nesta

revisao.

Famili & Zavoral constataram uma maior taxa de sobrevivéncia dos implantes
dentarios colocados em pacientes com osteoporose (100%) quando comparados com o
grupo controlo (96%). Porém, a reduzida amostra, constituida somente por 30
participantes, bem como o curto tempo de follow-up, constituiram limitacdes deste
estudo, o que ndo permite generalizar os resultados obtidos, nem tirar conclusdes sobre
as taxas de sobrevivéncia dos implantes a longo prazo. E igualmente importante referir
que os participantes que se encontravam medicadas com BFs orais ndo foram excluidos

deste estudo.

Na revisdo sistematica realizada por Giro G et al. a diferenga entre os tempos de
follow-up nos diferentes estudos (9 meses a 10 anos) e maior nimero de participantes
do grupo de controlo (708) em relagcdo ao numero de doentes com osteoporose (133) e
osteopénia (73) sdo factores a ter em conta na analise dos resultados. Apesar de tal
discrepancia verificou-se que a taxa de implantes perdidos entre os diferentes grupos foi
semelhante.

Salienta-se ainda que variaveis importantes que podem influenciar as taxas de
sobrevivéncia dos implantes dentarios, como dados inerentes aos participantes (doengas
concomitantes; medicagdo e habitos tabagicos), bem como caracteristicas dos implantes
dentarios nao foram factores tidos em conta pelos autores desta revisdo sistematica.

A analise dos dados de uma outra revisdo sistematica realizada por Giro G et al.
permitiu identificar que ndo existem diferencas estatisticamente significativas nas taxas
de cicatrizagdo Ossea, entre o grupo de pacientes saudaveis (47,84%) e pacientes com
osteoporose (49,96%). Contudo, ¢ importante realgar que somente 4 estudos foram
incluidos nesta revisdo sistematica, sendo que apenas 1 deles possuia uma amostra de
doentes com osteoporose e uma amostra de pacientes saudaveis. Os restantes estudos
analisavam um Uunico doente com osteoporose e, como tal, possuem uma fraca

capacidade de extrapolacao dos resultados obtidos.

Na meta-andlise realizada por Chen et al., os autores encontraram uma relacao
direta, mas ndo significativa, entre a osteoporose € a perda de implantes dentérios, uma
vez que as taxas de sobrevivéncia dos implantes colocados nos doentes com esta

patologia eram ligeira, mas ndo significativamente diferentes, dos pacientes saudaveis.
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Para além do reduzido nimero de estudos incluidos nesta meta-analise, tal como na
revisdo sistematica realizada por Giro G et al., ndo ¢ fornecida qualquer informacgao
sobre as caracteristicas dos participantes, nem sobre as caracteristicas dos implantes
utilizados nos diferentes estudos. O curto tempo de follow-up nos distintos estudos
também ndo permite tirar conclusdes sobre a sobrevivéncia dos implantes dentarios a

longo prazo.

Merheb et al. verificaram que existe uma relacdo entre a densidade éssea e a
estabilidade primaria dos implantes, uma vez que nos doentes com osteoporose a
estabilidade primaria ¢ menor que no grupo de controlo. Segundo a literatura esta baixa
estabilidade primdria pode ser justificada pela baixa densidade ¢ssea caracteristica dos
pacientes com osteoporose (Hernandez-Cortes et al., 2014), uma vez que quanto menos
denso for o osso hospedeiro, menos contactos 6sseos primdrios existirdo, logo menor
estabilidade primaria o implante terd (Terheyden et al., 2012).

Os resultados deste estudo colocam em questdo a viabilidade da aplicagdo do
protocolo de carga imediata em doentes com osteoporose, uma vez que a estabilidade
primaria consiste num factor fundamental para o sucesso clinico deste protocolo (Yildiz
etal., 2016).

Os autores referem ainda que os resultados foram independentes do comprimento e

diametro dos implantes dentarios utilizados.

Apesar de ainda ndo existirem estudos conclusivos que comprovem que a
osteoporose afecta os maxilares da mesma maneira que afecta os restantes 0ssos, 0s
estudos analisados no presente trabalho, apesar das suas limitagdes e heterogeneidade
entre si, demonstram que a osteoporose ndo representa um factor de risco para a
reabilitagdo com implantes dentarios.

E importante destacar que recentemente sugeriu-se que a origem embriondria
dos ossos maxilofaciais pode influenciar a sua resposta a osteoporose, uma vez que
possuem uma origem distinta dos ossos dos membros: estes ultimos tém origem na
placa parietal da mesoderme lateral e os ossos maxilofaciais nas células da crista neural.
Embora os mecanismos moleculares por detrds da morfogénese dos maxilares ainda nao
sejam bem compreendidos, sabe-se que sdo coordenados por uma variedade de genes e
factores de transcri¢do. Portanto, sugere-se que os o0ssos dos membros € os 0ssos
maxilofaciais, devido a sua origem embrionaria diferente, demonstrem uma diferente

expressao dos genes, resultando num comportamento e actividade celulares especificos,

73



Reabilitagdo oral com implantes dentdrios em doentes com osteoporose

o que pode explicar a razdo pela qual os ossos maxilofacais apresentam uma resposta
diferente a osteoporose (Alghamdi & Jansen, 2013). Esta teoria pode ajudar a justificar
as altas taxas de sobrevivéncia dos implantes dentarios colocados nos doentes com

osteoporose.

Relativamente a colocagdo de implantes dentarios em doentes a realizar terapéutica
com BFs (orais e IV), os dados dos diferentes estudos nido encontram nenhuma

correlacdo negativa entre esta terapéutica e a osteointegracao.

Na meta-analise realizada por Ata-Ali et al. verificou-se que a terapéutica com
BFs (orais e IV) ndo reduziu a taxa de sobrevivéncia dos implantes dentarios. Apesar da
taxa de sobrevivéncia do grupo de controlo (95,8%) ser inferior a do grupo de estudo
(97,6%), estas diferengas ndo foram estatisticamente significativas. O maior nimero de
implantes colocados no grupo de estudo (4562 implantes) em relagdo ao numero
colocado no grupo de controlo (3472 implantes) pode constituir uma justificagdo para
esta diferenga. Alguns estudos também referem que se observou uma maior taxa de
insucesso na maxila. Contudo, seriam necessarios mais dados para justificar estes
resultados.

Como limita¢des desta meta-analise destaca-se o nimero reduzido de estudos
analisados; reduzido nimero de participantes analisados na maioria dos estudos e curtos

periodos de follow-up.

Em concordancia com os dados do estudo anterior estd a revisdo da literatura
realizada por Javed & Almas, uma vez que a maioria dos estudos ndo encontrou
nenhuma correlagdo entre a terapéutica com BFs (orais e IV) e o insucesso dos
implantes dentarios. Somente 2 dos 12 estudos analisados evidenciaram tal correlagao.
Num dos estudos a terapéutica com BFs orais teve uma dura¢do de 6 meses. Porém, a
literatura refere que o risco de complicagdes associado ao uso de BFs orais ¢
insignificante, principalmente quando a terapéutica tem uma duracdo inferior a 4 anos
(AAOMS, 2014). Contudo, no estudo mencionado somente um participante era
acompanhado, e como tal os resultados ndo podem ser generalizados. No outro estudo
verificou-se que o grupo de estudo apresentou uma taxa de sobrevivéncia mais baixa
(85%) em relacdo ao grupo de controlo (95%). A duracdo da terapéutica com os BFs

orais (>3 anos) pode constituir uma justificagdo.
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Salienta-se que os autores ndao referem os factores de exclusdo utilizados na
realizacdo da revisdo da literatura e ndo referem a presenca, ou ndo, de outras variaveis
que pudessem constituir um factor de risco para a sobrevivéncia dos implantes

dentarios. Tais dados poderiam ajudar a justificar estes resultados.

Os resultados obtidos na revisdo literatura realizada por Chadha et al. vao de
encontro aos resultados dos estudos anteriores, pois ambos 0s grupos apresentaram
taxas de sobrevivéncia elevadas (apesar de se observar que a taxa de sobrevivéncia entre

os diferentes grupos variou ligeiramente entre si).

Chadha et al. consideraram somente estudos nos quais os doentes se encontravam
medicados com BFs orais, o que nao se observou nos estudos anteriores.

Como limitagdes desta revisdo salienta-se o maior nimero de participantes incluidos
no grupo de controlo e respectivo nimero de implantes em relagdo ao grupo de estudo.
Artigos que incluissem pacientes com factores considerados prejudiciais para a
osteointegragcdo e, portanto, para a sobrevivéncia dos implantes dentarios, ndo fizeram
parte dos critérios de exclusdo dos autores. Salienta-se também que os estudos
analisados apresentavam uma baixa a moderada relevancia cientifica, uma vez que
consistiam em estudos retrospectivos € em estudos nos quais somente um participante

era acompanhado.

Relativamente aos estudos que avaliam a ONM associada ao uso de BFs, os

resultados ndo sdo consensuais.

No estudo realizado por De-Freitas et al. observou-se que todos os estudos
analisados nos quais os doentes se encontravam a realizar terapéutica com BFs IV
relataram casos de ONM. Ja nos estudos onde os doentes que se encontravam
medicados somente com BFs orais a incidéncia de casos de ONM foi mais baixa, tendo
sido relatados casos em somente em 2 dos 10 estudos analisados. Contudo, ¢ importante
mencionar que os estudos ndo excluiram factores de risco para a ONM, nomeadamente
habitos tabagicos; diabetes e tratamento com radiacdo (radioterapia), o que pode ter
contribuido para a ocorréncia dos casos de ONM descritos nos estudos. Nos dois
estudos onde se observou este efeito adverso em pacientes que se encontram somente
medicados com BFs orais, verificou-se que a duracdo de terapéutica excedeu os 4 anos

o que, segundo a literatura, aumenta o risco de desenvolver ONM (AAOMS,2014).
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Na meta-andlise realizada por Ata-Ali et al. ndo se reportaram quaisquer casos
de ONM nos estudos analisados, independentemente da sua via de administragdo e
duragdo da terapéutica. Estes dados entram em discérdia com o estudo de de-Freitas et
al., no qual todos os estudos em que os BFs eram administrados por via IV reportaram
casos de ONM. Porém, ¢ importante frisar que na meta-analise realizada pelo primeiro
autor citado, somente um estudo considerou a terapéutica com BFs IV, cujo tempo de
follow-up foi muito curto (1 ano) e a amostra do grupo de controlo foi muito reduzida,

sendo constituida somente por 12 participantes.

No estudo realizado por Mozzati et al. apesar de ndo se verificarem casos de
ONM, reportou-se uma taxa de implantes perdidos de 1,3%, que foi justificada pelos
factores de risco subjacentes aos doentes: diabetes; habitos tabagicos e administracdo de
corticosterdides. Mozzati et al. também tiveram em consideragdo que o numero de
implantes colocados na maxila (660 implantes) foi superior ao nimero de implantes
colocados na mandibula (607 implantes), o que pode ter igualmente contribuido para a
perda dos implantes. E importante frisar que neste estudo ndo foram incluidos doentes a
realizar terapéutica com BFs IV, e sabe-se que o risco de ONM ¢ maior quando os BFs

sdo administrados por esta via (AAOMS,2014).
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III. CONCLUSAO

Os implantes dentarios sdo considerados uma alternativa de tratamento vidvel para
substituir os dentes ausentes, o que faz com que sejam cada vez mais utilizados em
reabilita¢des protéticas. O sucesso clinico depende da osteointegragdo que por sua vez é

influenciada, entre outros factores, pela densidade dssea.

A osteoporose ¢ uma doenga do sistema esquelético caracterizada por uma
diminui¢do da densidade 6ssea e redugao da capacidade regenerativa do osso. Como tal,
ao longo dos anos tem sido sugerido que esta doenca possa afectar o osso dos maxilares
e modificar a densidade, a formacdo e a cicatrizagdo Ossea de tal forma que a
osteointegracdo fique comprometida. Contudo, ainda ndo existem estudos conclusivos
que comprovem a existéncia de uma correlagdo entre a densidade 6ssea dos maxilares e

a osteoporose.

Os estudos analisados concluem que a reabilitacdo oral com implantes dentarios
permanece uma opg¢ao de tratamento viavel para os doentes com osteoporose. Porém, ¢
necessario existir protocolos seguros e periodos de cicatrizagdo mais longos. De facto,
foi demonstrado que existe uma relacdo entre a densidade Ossea e a estabilidade
primaria dos implantes dentarios, e assim a estabilidade primaria podera ser menor nos

pacientes com osteoporose.

Deste modo, no planeamento da reabilitacdo oral destes doentes o médico dentista
devera ter em consideragdo que a osteoporose nao constitui uma contra-indicagdo para a
colocacdo de implantes dentarios. No entanto, devera ter em conta que a menor
densidade 6ssea poderd comprometer a estabilidade primdria e, consequentemente, os

protocolos de carga imediata.

O numero de estudos que avaliam a correlacdo entre a osteoporose € a reabilitagdo
oral com implantes dentarios ainda sdo reduzidos. Salienta-se a necessidade de mais
estudos com uma maior homogeneidade entre si, com um maior numero de
participantes e com um follow-up superior para ser possivel tirar conclusdes sobre a

longevidade dos implantes dentarios a longo prazo.

O numero de pacientes com osteoporose medicados bifosfonatos estd a
aumentar, o que torna importante abordar a sua correlacdo com reabilitagio com

implantes dentarios. Os estudos analisados, apesar das suas limitagdoes e falta de
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uniformidade, concluem que os bifosfonatos (orais ou intravenosos) ndo sao prejudiciais

para a osteointegracao dos implantes dentérios.

Em relagdo a osteonecrose dos maxilares associada ao uso destes farmacos
consequente da cirurgia de colocagdo de implantes, a literatura cientifica consultada nao
¢ consensual. Alguns estudos relatam casos de osteonecrose dos maxilares
(principalmente quando administrados por via intravenosa), enquanto noutros tal efeito
adverso nao se verifica. A grande heterogeneidade entre os diferentes estudos ¢

apontada como a grande razao para esta discrepancia de resultados.

Os médicos dentistas devem estar conscientes dos possiveis riscos que podem advir
do tratamento de pacientes a realizar terapéutica com bifosfonatos. E importante
analisar a historia médica do doente e caso a terapia com bifosfonatos seja confirmada ¢é

importante saber a dura¢do do tratamento e a via de administragao.
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