1 INTRODUCAO

Para termos sucesso na cirurgia de implante dentario, ou seja,
osseointegracao, o cirurgido dentista depende de varios fatores entre eles o0 bom
estado de salde do paciente visto que doencas dos mais diversos tipos podem
atrapalhar o resultado cirargico e protético.

Essas doencas podem ser causadas por produtos quimicos, por seres Vivos,

metabolismo, cutaneas, imunoldgicas, neuroldgicas, nutricionais e psicolégicas.

A Farmacologia tem exercido um papel fundamental na Implantodontia
moderna fazendo alcancar altos indices de sucesso. Ao longo do tempo o protocolo
medicamentoso vem mudando, este trabalho visa comparar essas mudancgas,
avaliar seus efeitos, tentar encontrar a melhor efetividade e dosagem para o

paciente.

Dentre as fungbes dos farmacos estdo o controle do edema e dor, profilaxia
antibidtica, controle de ansiedade, tratamento de doenca peri-implantar, buscar uma
condicao cirargica ideal para o paciente tanto com doencas sistémicas como para
situacdes pré e pos-operatorias.

O fator principal que o profissional tem em mé&os chama-se Anamnese, ela
sendo bem executada auxiliard na prescricdo correta do medicamento pré e pos
cirdrgico sem contar se o paciente fizer uso de alguma substancia farmacolégica a
qual possa atrapalhar o processo de cicatrizagdo e fixacdo do implante e também
intercorréncias durante o ato operatorio. Faz parte também diagnéstico por imagens
e por fim exames laboratoriais. Saindo desta parte técnica protocolar, entra a clinica
onde um meio bucal o mais séptico possivel é fator preponderante na diminuicao da
infecgdo. Assim o implantodontista tera condicdes de eleger o medicamento a ser
usado em todos os periodos de tratamento sem trazer risco ao paciente. Os grupos
medicamentosos mais usados na odontologia sdo: analgésico, anti-inflamatorio,

antibidtico e ansiolitico.
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2 PROPOSICAO

Este trabalho tem por obijetivo revisar a literatura quanto ao uso dos farmacos

na Implantodontia.
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3 REVISAO DE LITERATURA

3.1 ANTIBIOTICO, ANALGESICO E ANTI-INFLAMATORIO

Gynther et al. (1998) realizaram esse estudo com a finalidade de comparar a
cirurgia de implante dental utilizando ou néo a profilaxia antibiética. Dois grupos de
pacientes com maxila e mandibula edéntula, ou ambas, foram tratadas. Um grupo
com 147 pacientes (790 implantes) recebeu profilaxia com Fenoximetilpenicilina, 1g
de antibiético no pré-operatério uma hora e 1g no poés-operatério de oito em oito
horas durante 10 dias. O outro grupo era formado por 132 pacientes (664 implantes),
ndo foi prescrito nenhum tipo de antibidtico. Fazendo uma analogia entre os dois
grupos nao houve diferencas significativas em relacdo as infec¢des pos-operatorias
precoces ou tardias, portando a profilaxia antibiética para a cirurgia rotineira de

implantes ndo ofereceu vantagem para o paciente.

Em 2004, o Conselho Cientifico da American Dental Association (ADA),
desenvolveu este trabalho para fornecer aos profissionais da Odontologia,
informacdes atualizadas sobre resisténcia bacteriana a antibidticos e consideracdes
relacionadas ao uso clinico dos mesmos, visa também apresentar um conjunto de
diretrizes clinicas, a qual auxilia o profissional considerar uso de drogas
antibacterianas de pequeno espectro em infec¢cdes simples (Figura 2), para
minimizar o distlrbio da microbiota normal e preservar o uso de drogas de amplo
espectro para infecgcbes mais complexas (Figura 1). No mundo inteiro, a bactéria
Staphylococcos aureus estd apresentando resisténcia importante frente a
medicamentos muitos significativos como Vancomicina e Meticina. As etiologias da
doenca também estdo mudando, em estudos estafilococcos em particular, S. aureus
superam o0s Streptococcos Viridans como causa mais comum em endocardite
infecciosa. A resisténcia entre as bactérias da microflora oral também esté
aumentando, praticamente todos 0s microrganismos orais testados apresentam

diferentes graus de resisténcia a varios agentes antibacterianos.



NOME

CARACTERISTICAS

AGENTE ANTIMICROBIANO DE AMPLO ESPEC

INDICAGOES

Amoxicilina (semi-sintética Penicilina)

- Bactericida

- Ativo contra muitos organismos Gram - e Gram +

- Néo efetivo contra bactérias produtoras de beta-
lactamase

- Comumente usado como antibiético empirico para
infeccdes orais, sinusite e infeccdes cutaneas

- Usado como profilaxia antibi6tica em pacientes de alto
risco na prevencéo de endocardite bacteriana e infeccoes
em proéteses articulares

Amoxicilina com écido clavulanico

- Bactericida

- Ativo contra um amplo espectro de organismos
Gram - e Gram +, incluindo bactérias produtoras
de beta-lactamase

- Usados no tratamento de sinusite e infeccdes orais e
respiratorias

Ampicilina (Semi-sintética Penicilina)

- Bactericida
- Ativo contra muitos organismos Gram - e Gram +

- Néo eficaz contra bactérias produtoras de beta-
lactamase

- Comumente usado como antibiético empirico para
infecgBes orais, sinusites e infecgdes de pele

- Usado como profilaxia antibiética em pacientes de alto
risco, incapazes de tomar medicamentos via oral para a
prevencdo tanto de endocardite bacteriana e infeccéo apds|
cirurgia de proteses articulares

Cefadroxil (Primeira geracéo
Cefalosporina)

- Bactericida

- Ativo contra
estreptococos beta-hemoliticos, estafilococos,
Estreptococos pneumoniae

- Indicado no tratamento de infec¢Ges causadas por
microorganismos suscetiveis

- Usado como antibidtico profilatico em pacientes de alto
risco para prevencao de endocardite bacteriana e infeccoesf
apos cirurgia de préteses articulares

- O cuidado deve ser exercido quando prescrever
cefalosporina para pacientes sensiveis a penicilina

Cefazolin (Primeira geragéo
Cefalosporina)

- Bactericida

- Ativo contra os estreptococos beta-hemoliticos
dogrupo A

- Usado para o tratamento de infecgdes respiratorias,
urinérias, cutaneas e hibridas e para o tratamento de
septicemia e endocardite

- Usado como antibidtico profilatico em pacientes de alto
risco que sdo incapazes de tomar medicamentos orais parajl
prevenir a endocardite bacteriana e as infecges apds
cirurgia de proteses articulares

- Deve ter cuidado ao prescrever cefalosporinas para
pacientes sensiveis a penicilina

Cefalexina (Primeira geracédo
Cefalosporina)

- Bactericida

- Ativo contra os estreptococos beta-hemoliticos,
estafilococos

- Indicado para o tratamento de infeccdes causadas por
microorganismos suscetiveis

- Usado como antibidtico profilatico em pacientes de alto
risco para prevencéao de endocardite bacteriana e infecgde
apos cirurgia de préteses aticulares

- Deve-se ter cuidado ao prescrever cefalosporinas para
pacientes sensiveis a penicilina

Cefradina (Primeira geracéo
Cefalosporina)

- Bactericida

- Ativo contra os estreptococos beta-hemoliticos
dogrupo A

- Usado como antibidtico profilatico em pacientes de alto J
risco para prevencéao de endocardite bacteriana e infecgde
apos cirurgia de préteses aticulares

- Deve-se ter cuidado ao prescrever cefalosporinas para
pacientes sensiveis a penicilina

Azitromicina (Macrolideo)

- Bactericida

- Ativo contra um ampla variedade de organismos
aerobicos Gram - e Gram +

- Indicado para o tratamento de infec¢des de leve a
moderada causadas por microorganismos suscetiveis

- Usado como antibidtico profilatico em pacientes de alto
risco alérgicos a penicilina para prevencéo de endocardite
bacteriana

Claritromicina (Macrolideo)

- Bactericida

- Ativo contra um amplo espectro de organismos
aerobicos e anaerébicos Gram - e Gram +

- Indicado para o tratamento de infeccdes de leve a
moderada causadas por microorganismos suscetiveis

- Usado como antibidtico profilatico em pacientes de alto
risco alérgicos a penicilina para prevencéo de endocardite
bacteriana

Eritromicina (Macrolideo)

- Bacteriostatico

- Ativo contra bactéria Gram +, particulamente
cocos Gram +

Prové atividade limitada com bactéria Gram -

- Indicado para o tratamento de infeccdes de infecgdes do
trato respiratério superior e inferior, infeccdes cutaneas e
de tecidos moles de severidade leve a moderada

- Alternativa a penicilina G e outras penicilinas para o
tratamento de infeccdes cocos gram positivas em paciente)
com hipersensibilidade a penicilinas

- Usado como antibiético profilatico em pacientes de alto
risco alérgicos a penicilina para prevencéo de endocardite
bacteriana

Tetraciclina (Doxiciclina, Minociclina)

- Bacteriostatico

- Ativo contra bactéria Gram + e Gram -,
micoplasmas, infec¢des rickettsial e clamidia

- Indicado para o tratamento de periodontite e gengivite
ulcerativa necrosante aguda

Figura 1 - Agente antimicrobiano de amplo espectro
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AGENTE ANTIMICROBIANO DE PEQUENQ ESPECTR

M OME CARACTERE TICAS INDICAQDES
Clindamicina - Bactericids em maiores doses - Contra microorganismaos suscetiveis
- Bacteriostatico - Antibiotico profilatico em padentes
- Ativo contra alguns cocos serobios Gram + aléregicos 3 Penidlina

{5.aureus,=.epidermidis, streptococos € pneumocooos), alguns |- Preveng3o 2 endocardite bacteriana
bacilos anaergbicos Gram -, muitos bacilos anzerabicos Gram

+ n3oformadores de esporos, muitos cocos e dostridia
anserobicos Gram +

Metronidazol - Bactericids - Tratamento de periodontite
- Ativo contra a maiona dos cocos anaerobios e badlo Gram -, |- G.LLMN.A

bacilos Gram + formadores de esporos

Penicilina - Bactericids - Gengivoestomatite ulcerativa
- Tratamento profilético ou continuo
- I nibidor dz sintese da parede celular contra
- Contra cocos Gram + infeccbes estreptocodcas

-Contra bacilos Gram +eGram - e espiroquetas

Figura 2 - Agente antimicrobiano de pequeno espectro

Este aumento da resisténcia bacteriana é atribuido primeiramente a dois
processos diferentes, primeiro a susceptibilidade reduzida que pode se desenvolver
através de mutacBes genéticas a qual conferem espontaneamente um fendtipo
recente resistente, alternativamente ha a troca determinante entre microrganismos

sensiveis e resistente da mesma espécie ou de diferentes espécies (ADA, 2004).

Ranieri, Bassi e Carvalho (2005) desenvolveram este estudo a fim de analisar
a dor poés-instalacdo de implantes, através da Escala Analdgica Visual (EVA),
relacionando-se ao tempo pds-operatério e ao protocolo medicamentoso adotado.
Foram realizados 58 implantes em 27 pacientes (15 do género feminino e 12 do
género masculino), com anestesia local e tiveram duracédo de 45 a 120 minutos. O
protocolo de terapéutica medicamentosa instituido foi de 1g de Amoxilina uma hora
antes de iniciar a intervencao, e no pos-operatério Amoxilina 500mg, de 8/8 horas,
durante sete dias; Celecoxib 200mg, de 12/12 horas, durante dois dias e Dipirona
sédica 500mg; ou Paracetamol 750mg, ambos em caso de dor. Foi também indicado
fisioterapia com gelo nas primeiras 24 horas e ap0s 72 horas com calor. Os
pacientes foram agrupados em implantes unitarios ou mdaltiplos, considerando-se a
maxila e mandibula, de acordo com a figura 3. Somando-se 29 regides, pois em dois
pacientes foram realizados dois implantes unitarios individuais em diferentes regioes.
Utilizou-se para a graduacao da dor, a Escala Visual Analégica (EVA), que consiste
em uma reta horizontal de 10cm, com anotacdes de “sem dor” e “pior dor

imaginavel” em seus extremos (Figura 4). Para esta, os pacientes foram instruidos a
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anotar a intensidade de sua dor, marcando a partir de trés horas até 72 horas apds o
procedimento cirargico, de acordo com a dor correspondente. A idade média dos
pacientes € de 30 anos, a presenca de sintomatologia dolorosa foi maior até o
periodo pés-operatério de 18 horas que acusou 51.86% de respostas afirmativas
para a sintomatologia dolorosa, como apresenta a figura 3, devido a reacéo
inflamatéria que se instala em consequéncia da cirurgia. Foi possivel observar que o
grau de intensidade da dor reduziu a medida que o tempo passava devido a
diminuicdo da reacdo inflamatéria (Figuras 4 e 5), e resultando consequentemente
em uma diminuicdo da ingestdo de medicamento analgésico (Figura 6). O esquema
terapéutico que inclui o uso de AINES(anti-flamatério ndo-esteroidais) seletivos e
analgésico no controle da dor, em Implantodontia, é eficiente, a maior ocorréncia da
dor pos-operatéria foi observada no periodo de trés horas, decrescendo

gradualmente nos periodos subsequentes.

10 1

g - Mand ind anterior
) 6 @ Mand ind posterior
Numaro de 6 - 8 Mand mult anterior

implantes ] i

B Mand mult posterior
4 3 3 B Max ind anterior

- @ Max ind postarior

241 1 l Max mult anterior
. | B Max miilt posterior

Lacalizacdo

Figura 3 - Divisao dos pacientes quanto a localizacdo e nime-
ro de implantes
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Figura 4 - Representacéo da intensidade de dor pelo tempo (h)
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Figura 6 - Nomero de ingestbes de medicamentos analgé-
sico/horas

Brennan, Wynn e Miller (2007) em seus estudos concluiram que o uso de
aspirina nao interfere no procedimento odontolégico pois somente aumenta o
possivel sangramento nas sondagens de bolsas periodontais. Somente em casos
extremos deve-se interromper a prescricdo pois a descontinuacao deve ser limitada

a trés dias ou menos, uma vez que aumenta o risco de eventos trombéticos quando
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a interrupcao é entre quatro a 30 dias.

O wuso cronico de AINES, inibidores seletivos de COX-2, influencia
negativamente o metabolismo do tecido 6sseo e sua formacdo ao redor de
implantes. H& evidéncias de que a enzima COX-2 regula o processo de osteogénese
(RIBEIRO et al., 2007).

Bergamaschi et al. (2007) realizaram um estudo de interacdes
medicamentosas com analgésicos e anti-inflamatérios 0s quais sdo usados na
clinica odontolégica frequentemente, paracetamol (acetaminofeno), dipirona, anti-
inflamatoérios nao-esteroidais (AINES).

A) Interacdes com AINES:

e Os AINES diminuem a sintese de prostaglandina e tromboxanos e, com
isso possiveis interagcbes podem ocorrer com medicamentos que

dependem de niveis séricos desses mediadores quimicos;

e Farmacos anti-hipertensivos: os mais usados sao captopril, enalapril,
fosinopril e lisinopril esses medicamentos necessitam de
prostaglandinas(PGs) renais para exercerem 0 seu mecanismo de acao,
os AINES podem inibir a acdo dos anti-hipertensivos, pois atrapalham a
sintese de PGs;

e Litio: Os sais de litio servem para tratar desordens psiquiatricas, os AINES
podem aumentar a concentracdo plasmatica do litio através da reducao

da taxa glomerular;

e Anticoagulantes: varfarina e heparina tém efeito aumentado, podendo

aumentar o risco de hemorragia,

e Antimetabdlicos: A interacdo do metotrexato com AINES pode reduzir a

excrecgdo renal e causar sua faléncia;
e Aspirina: Essa associacao pode potencializar os efeitos irritantes sobre a
mucosa gastrica e provocar a inibicdo da agregacéao plaquetéria;

e Outros anti-inflamatérios nédo-esteroidais: Na odontologia geralmente a
prescricdo de AINE é de pouca duracdo, por isso o risco de causar

prejuizo renal ao paciente € baixo.
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B) Interacdes com paracetamol:

7

e O uso de paracetamol na odontologia € seguro quando utilizado na
dosagem correta e em curto periodo de tempo; e se prescrito em doses

elevadas (acima de 4g/dia) podem provocar nefropatia e hepatotoxicidade.

C) Interacdes com dipirona sodica:

e A acdo do alcool é potencializada, pode reduzir a acao da ciclosporina,

provocar aumento das reacdes adversas da clorpromazina.

D) Interagbes medicamentosas com antimicrobianos:

e O mecanismo de interacdo que ocorre com este grupo de farmacos estao
relacionados com a competitividade destes pela ligagdo as proteinas
plasmaticas( sendo os farmacos que apresentam alto grau de ligacédo os
mais afetados) e a capacidade de alguns farmacos de inibir as enzimas do
citocromo P450. A seguir, estdo descritas as principais interagdes entre 0s
farmacos utilizados rotineiramente pelos pacientes e 0s agentes

antimicrobiano;

e Metronizadol com A&lcool: causa uma reacdo tipo dissulfiram que é
caracterizada por sintomas como rubor, suor, palpitacdes, dispneia,

hiperventilagcdo, vomito e sonoléncia;

e Metronizadol com litio: causa letargia, fraqueza muscular, tremores finos,

disfuncgédo renal e colapso circulatoério;

e Eritromicina, claritromicina ou tetraciclina com digoxina ou digitoxina:
promovem diminuicdo da microbiota intestinal, resultando em aumento
dos niveis sanguineos de digoxina tendo distirbio da visdo e arritmia

cardiaca;

e Eritromicina ou claritromicina com cisaprida, midazolam ou triazolam:

podem ocasionar arritmia ventricular severa e até fatal;

e Eritromicina ou tetraciclinas com teofilina: aumento do tempo de meia vida
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de eliminacbes e reducao clearence renal da teofilina, elevando a

concentracdo plasmatica;

e Tetraciclina, amoxicilina e ampicilina com anticoagulantes orais: promovem

aumento do tempo de protrombina e de sangramento;

e Antibidticos com contraceptivos orais: alguns podem diminuir a acao

contraceptiva como tetraciclina, metronidazol, ampicilina e eritromicina;

e Antibidticos com anti-inflamatérios: ndo ha muitos estudos em relacédo a

interacdo desses dois farmacos;

e Penicilinas ou tetraciclinas com metotrexato(antimetabdlito usado contra
cancer e doencgas autoimunes): essa associacdo deve ser evitada em

pacientes com funcao renal diminuida;

e Clindamicina com gentamicina: pode haver comprometimento da funcao

renal do paciente.

Diniz et al. (2009) em seus estudos, concluiram que arguir o paciente sobre 0
uso de medicamentos é conduta indispensavel antes de qualquer procedimento ou
prescricdo farmacoldgica ja que o uso crescente dos medicamentos torna impossivel
memorizar, catalogar ou mesmo reconhecer todas as interagdes significativas com
0S quais os cirurgides-dentistas tera que se confrontar. A interacdo pode ser por
sinergismo quando o efeito esperado de uma droga sofre potenciacdo ou adicdo em
seu efeito, ou efeito por antagonismo quando a resposta terapéutica de um
medicamento é reduzida ou neutralizada pela administracdo de outro. A interacdo
medicamentosa representa uma reacao entre duas ou mais drogas administradas
simultaneamente a um paciente. Pode ocorrer de forma programada, quando
prescrita com consciéncia do efeito esperado e pode também ser involuntaria ou
acidental. As interacdes das drogas sdo de dois tipos, 0 mais comum € a interacdo

farmacocinética, o segundo é a interagdo farmacodinamica.

Esposito et al. (2010) realizaram um trabalho que teve como objetivo avaliar a
profilaxia antibiética realizada em implantes dentarios, 13 dentistas concordaram em
participar, cada um esperou 50 pacientes. Os pacientes foram divididos em dois

grupos, o primeiro tomou 2g de amoxicilina uma hora antes da cirurgia, o segundo
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tomou um comprimido placebo, eles foram avaliados em uma semana, duas
semanas e quatro meses ap6s a cirurgia. No resultado, dois dentistas nao
forneceram os dados. Dois ndo conseguiram incluir a quota acordada de pacientes e
trés tiveram que ser exclusos, 252 pacientes foram avaliados no grupo de
antibidticos e 254 no grupo placebo. Em quatro meses, quatro proteses e sete
implantes em cinco pacientes falharam no grupo de antibidticos versus dez préteses
e treze implantes em 12 pacientes, no grupo placebo. Concluiu-se que ndo houve
diferenca estatisticamente significativa para as falha de préteses e perdas de
implante. Pacientes que realizaram exodontia e receberam implante tiveram um risco
de falha aumentada em relacdo com os que receberam implantes tardios, ou seja

sem realizar exodontia.

Ahmad et al. (2012) realizaram uma pesquisa sobre os efeitos dos antibioticos
nos implantes dentarios, ha varias razdes para o insucesso do tratamento entre elas
a bacterimia, a profilaxia antibidtica é recomendada para pacientes de alto risco de
infeccdo, imunodeficiente, risco de endocardite bacteriana. No entanto, em relagdo a
paciente saudavel essa prética na clinica de implante é controversa. Nessa pesquisa
foram realizadas 11406 implantes, 92% foi o indice de sucesso quando néo foi
realizada a profilaxia antibidtica 96% quando a profilaxia antibidtica foi realizada no
pré-cirdrgico, e 97% no pos-cirdrgico. Os resultados mostram um taxa de sucesso
acima de 90% quando os antibidticos sdo ou ndo usados nas cirurgias, assim
nenhum beneficio é visto pela profilaxia em pacientes com baixo risco de infeccao.

Em seus estudos Rech e Battochio (2012) relataram que para obter sucesso
no tratamento do peri-implantite € importante realizar a descontaminacdo da
superficie do implante através do debridamento mecanico associado a
antibioticoterapia local e sistémica com as tetraciclinas. O principal fator etioldégico
para o desenvolvimento do peri-implantite € a formacdo de uma camada de placa
bacteriana (biofilme) sobre o implante. A colonizacdo bacteriana de um implante
bem-sucedido é a semelhante a de um dente periodontalmente saudavel, em adicao,
a colonizacdo microbiana de implantes dentais apresentando peri-implantite € muito
similar a da doenca periodontal. Alguns patégenos que sao encontrados tanto nas
doencas peri-implantares e a periodontite séo principalmente bactérias anaerdbias
gram-negativas, ou seja, Porphyromonas gingivali, Tanerella forsythia e Treponema

denticola. Por outro lado, em um dente humano com saude, as bactérias presentes
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S80 0S cocos e 0s bastonetes gram-positivos facultativos. Quando a periimplantite
esta ativo em um implante, as bactérias relatadas por serem a causa da perda do
0sso periimplantar em falhas de osseointegracdo sao as Fusobacterium, Spirocheta,
Actinobacillus actinomeycetemcomitans, espécies de Porphyromonas, gingivalis e
Prevotella intermedia pigmentados por negro, e Campylobacter rectus. O tratamento
da peri-implantite € o debridamento mecénico e o uso de antibidticos sistémicos
antes e durante a doenca, sendo trés esquemas 0s mais recomendados.
Clindamicina, 150 mg por via oral trés vezes ao dia; amoxicilina com ou sem acido
clavulanico, 500 mg quatro vezes ao dia; hiclato de doxiciclina, 100 mg duas vezes
ao dia por via oral, quando se optar por utilizar a amoxicilina, a edicdo de
metronidazol é recomendada. Todos os regimes devem ser iniciados dois dias antes
de iniciar o tratamento e continuar durante 10 dias. A utilizacdo de hiclato de
doxiciclina (Atridox) como antibiético local mostrou ser eficaz quando associado ao
debridamento mecéanico, na reducdo dos niveis de profundidade de sondagem e
nivel de insercdo. Sua apresentacdo comercial compde duas seringas (seringa A
contendo 450 mg de Atrigel e Seringa B contendo hiclato de doxiciclina na
concentracdo de 42,5 mg) que sao acopladas juntas, uma na outra, sendo entéo
misturadas antes de serem utilizadas. A aplicacdo da droga é feita localmente dentro
da bolsa periodontal, sendo liberado de forma controlada por um periodo de sete
dias. O protocolo CIST (Terapia de Suporte Cumulativo e Interceptivo) consiste de
quatro modalidades de tratamento: A = debridamento mecéanico; B = Tratamento
antisséptico; C= Terapia antibidtica; D = Cirurgia regenerativa ou ressectiva; Quando
a profundidade de sondagem é menor ou igual a 3 mm e ndo ha presenca de placa
e sangramento, ndo existe a necessidade de tratamento, porém se a placa e o
sangramento forem presentes, se utiliza o protocolo A. O protocolo B indica o uso do
digluconato de Clorexidina 0,2%, bochechos durante 30 segundos com 10 ml,
irrigacdo com gel de clorexidina 0,2 % duas vezes ao dia, durante trés a quatro
semanas. Se a profundidade for maior ou igual a 4mm, sem perda 6ssea, utiliza-se o
protocolo A + B. Ja o protocolo C inclui terapia antibittica sistémica citada e a terapia
local usada € a tetraciclina ou microesferas de minociclina. Quando a profundidade
for maior ou igual a 5mm, com sangramento a sondagem e com perda 6ssea menor
ou igual a 2mm se utiliza o protocolo A + B +C, e se perda dssea for maior que 2mm,
o protocolo é A+B+C+D, sendo o protocolo D tratamento cirdrgico, utilizando para

isso 0sso autégeno e barreiras de membrana. Um antimicrobiano local utilizado é as
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esferas de minociclina, que é um antibiotico semi-sintético de amplo espectro, tendo
sua atividade antimicrobiana baseada na inibicdo da sintese proteica. Constitui de
1mg de minocociclina microencapsulada em 3mg de um polimero bioadesivo e
bioabsorvivel, sendo as microesferas inseridas subgengivalmente até alcancar a
base da bolsa peri-implantar para ser aderida, o que pode alcancar uma
concentracdo de 340ug/ml no fluido crevicular em 14 dias. Promovendo beneficios
mais notaveis, a doxiciclina tem sido considerada o antimicrobiano de acao local
mais efetivo por se manter no sitio subgengival por um periodo de dez dias. O acido
citrico tem demonstrado ser eficaz em todos os tipos de superficies de implantes,
sendo aplicado por pelo menos 60 segundos, utilizando bolinhas de algodéao. A
clorexidina 0,2% demonstrou eficacia na remocdo de bactéria e endotoxinas,
especialmente no ataque acido e superficies jateadas, A clorexidina combinada com
solucdo salina € aplicada com bolinhas de algodéo, durante trés minutos. Logo apos,

essa superficie € limpa com solucéo salina estéril enxaguando a clorexidina restante.

Barros et al. em 2014, avaliaram parametros clinicos pdés-operatérios de
pacientes submetidos a cirurgias de enxerto na maxila, foram realizadas 20 cirurgias
de enxerto na maxilar, e de maneira aleatéria foram prescritos dois esquemas
terapéuticos de anti-inflamatorio: 10 pacientes receberam o anti-inflamatério néo
esteroidal Nimesulida (grupo A) e 10 pacientes receberam o anti-inflamatorio
esteroidal Dexametaxona (grupo B). Os parametros clinicos foram avaliados no pGs-
operatério imediato (logo apds a cirurgia e durante os primeiros quatro dias) e
mediato (ao sétimo dia da cirurgia). A avaliacdo clinica verificou a presenca de dor,
edema, hematoma, e os efeitos adversos observados foram irritagdo gastrica,
cefaléia, tontura, mal-estar geral, distarbios visuais, reacdes alérgicas, diarreia,
palpitacdes e inchago pelo corpo. Os resultados clinicos e estatisticos dos
parametros avaliados concluiu que o controle da dor e do edema pds-operatorio foi
semelhante nos grupos A e B, ndo apresentaram efeitos adversos significantes
respectivamente, o uso dos anti-inflamatérios esteroidais e ndo esteroidais em
cirurgias de enxerto na maxila, dentro do esquema farmacol6gico proposto, mostrou
-se seguro, portanto, o cirurgidao pode optar pelo esteroidal ou ndo esteroidal em
procedimentos clinicos invasivos, sempre respeitando as contra — indicacfes

referentes ao uso desses medicamentos.

Costa et al. (2015) realizaram um estudo apresentando uma revisao da
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literatura relacionada a influéncia de fatores sistémicos (diabetes, osteoporose, e
habito de fumar) e possiveis protocolos de tratamento na terapia com implantes
dentarios (Figura 7), concluiu que a interrupcéo do tabagismo e o uso de antibi6ticos
sistémicos pré e pds — operatdrios parecem otimizar o tratamento com implantes em
fumantes ativos (Figura 8), na diabetes mellitus, apenas pacientes bem controlados
podem ser candidatos a receber tratamento com implantes (Figura 9), o uso de
antibidticos sistémicos e bochechos com clorexidina 0.12% no pré e pos-operatério
tem se mostrando um método muito eficaz, a osteoporose e 0 uso de bisfosfonatos
orais (Figura 10) também n&o representam uma contraindicacdo absoluta para
cirurgia, sendo que o principal determinante para falhas no tratamento com
implantes é a qualidade 6ssea local. A contraindicac@o absoluta esta relacionada ao

uso de bisfosfonatos intravenosos.

Habito de fumar e tratamento com implantes dentarios

Com fumo, a cicatrizagdo esta
prejudicada, ocorre aumento da
reabsorcdo Ossea e a formacdo de novo
0sso reduzido

Interacdo bioldgica

Associagdo com aumento de taxa de falha de

: Ha forte evidéncia de associacdo
implantes

Nao héa contraindicacdo, desde que seja

H& contradi¢do ao tratamento com implantes? . . A
esclarecido ao paciente os reais riscos

Anamnese rigorosa, extrema antissepsia

Recomendac6es gerais ao tratamento . 2 o
e técnicas cirtrgicas menos traumaticas

Exames pré-operatorios Tomografia computadorizado

E recomendada a prescri¢do antibiotica pré e pos

. Sim
operatoria?
E recomendado o uso do bochecho com clorexidina .
. . L Sim
0,12% no pre e pos operatorio?
O Tratamento de superficie com HA* tem efeito sim

positivo?

Cessar o fumo pelo menos quatro
Outros Protocolos recomendados semanas e trés meses ap0s a instalacao
dos implantes.

Figura 7 - Resumo da influéncia do habito de fumar no tratamento com implantes dentérios



Diabetes mellitus e tratamento com implantes dentarios

Interagdo bioldgica

Em diabéticos, a cicatrizagdo esta prejudicada
pela hiperglicemia, H4 também reducéo do
tunover 6sseo, complicagcdes microvasculares e
resposta inadequada & infeccio

Associagdo com aumento de taxa de falha de implantes

Ha fraca evidéncia de associagdo, com literatura
controversa

Hé& contradicdo ao tratamento com implantes?

A contraindicacdo € relativa, ou seja, apenas
diabéticos bem controlados podem ser
submetidos a cirurgia de implantes

Recomendacdes gerais ao tratamento

Anamnese rigorosa, extrema antissepsia e
técnicas cirdrgicas menos traumaticas

Exames pré-operatorios

Tomografia computadorizada e hemoglobina
glicada (HbAlc)

E recomendada a prescricao antibiotica pré e pos

. Sim
operatoria?
E recomendado o uso do bochecho com clorexidina .
. . . Sim
0,12% no pre e pos operatorio?
O Tratamento de superficie com HA* tem efeito Sim

positivo?

Figura 8 - Resumo da influéncia da diabetes mellitus nos tratamentos implantes dentarios

Osteoporose e tratamento com implantes dentarios

Interagdo bioldgica

Em pacientes com osteoporose. Ha diminuigéo da
densidade 0ssea, 0 que pode reduzir a qualidade e
a quantia éssea local. Mas, a osseointegracio
parece ndo ser afetada

Associagao com aumento de taxa de falha de
implantes

Ha fraca evidéncia de associagdo, com literatura
controversa

Hé& contradicdo ao tratamento com implantes?

A contraindicagdo € relativa. Pacientes com boa
qualidade éssea local sdo indicados. Pacientes que
usam BPs* orais merecem maior atencao devido
as possibilidades de perda 6ssea e necrose peri-
implantar ap6s tratamento.

Recomendacdes gerais ao tratamento

Anamnese rigorosa, extrema antissepsia e
técnicas cirdrgicas menos traumaticas

Exames pré-operatorios

Tomografia computadorizada e Dexa

E recomendada a prescricao antibiotica pré e pos
operatéria?

Nao hé relatos na literatura de influéncia positivo

E recomendado o uso do bochecho com clorexidina
0,12% no pré e pos operatorio?

Nao ha relatos na literatura de influéncia positivo

Outros Protocolos recomendados

Interromper BFs* orais trés meses antes e trés
meses apos a terapia de implantes em pacientes
que usam BFs h& mais de trés anos.

Figura 9 - Resumo da influéncia da osteoporose no tratamento implantes dentarios
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-

2 Paciente que toma até 3 anos
Atendimento normal

=
Paciente que toma ha mais de 3 anos
Interromper uso 3 meses antes ate

completar ossecintegracdo

_FMWT

Figura 10 — Protocolo de atendimento de implantes dentarios em pacientes com fatores
sistémicos envolvidos

Asenjo et al. (2015) realizaram um trabalho para estabelecer o uso de
antibidtico na diminuicdo das infeccdes poOs-operatérias e 0 ndo sucesso dos
implantes. Além disso, ndo ha consenso quanto ao regime de dosagem apropriado
de antibiético para prevenir a infeccdo nos implantes. Foram analisados 164 artigos,
apenas 11 preencheram os critérios de selecdo representando 9472 implantes
colocados. O uso de antibiético no pds-operatério mostrou ser bastante eficaz

diminuindo o quadro de infec¢ao.

Gomes et al. (2015) realizaram um estudo sobre o efeito de anti-inflamatoério
nao esteroidal na osseointegracdo e se 0s pacientes que os utilizam continuamente
podem receber implantes dentarios com seguranca. Concluiu-se que os inibidores
da cox-1 ndo prejudicam a osseointegracdo mas os farmacos que inibem a cox-2
prejudicam o processo. O estudo mostrou que os inibidores de cox-2 s&o o0s
depressores mais potentes da osseointegracao no nivel celular, revelou também que
0 uso continuo de inibidores da cox-1 ndo prejudicam candidatos a implantes

diferentemente da cox-2. Essa droga reduz a viabilidade e proliferagcdo celular,
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diminui a sintese de prostaglandina por fim atrapalhando a osseointegracao.

Surapaneni et al. (2016) concluiram em seu trabalho que antes de qualquer
ato cirargico odontolégico um protocolo antibiético deve ser prescrito a fim de evitar
infeccdes e principalmente endocardite bacteriana ja que pode ocorrer hemorragias.
Sendo amoxicilina e penicilina como primeira linha de escolha devido sua maior
absorcédo e nivel sérico prolongado e se o paciente for alérgico o recomendado é o

clindamicina como alternativa.

Ouanounou, Hassanpour e Glogauer (2016) concluiram que o mecanismo de
osseointegracdo € semelhante ao remodelamento ésseo e a cicatrizacdo, assim o
uso cronico de medicamentos sistémicos podem interferir o turnover e a cicatrizacao
do osso resultando em perda prematura do implante. Essa pesquisa revisou a
influéncia de varios agentes sobre a osseointegracéo, especificamente ciclosporina,
glicocorticoides, alcool, inibidores seletivos da receptacdo da serotonina, farmacos

anti-inflamatoérios nédo esteroidais, bisfosfonatos e agentes quimioterapéuticos.

e Ciclosporina: é uma droga imunossupressora prescrita para prevenir
rejeicdo de transplante e tratas doencas imunoldgicas, tem efeito anti-
anabolizante nos osteoblastos e suprime e inibe o papel dos linfocitos T na
remodelacdo 6ssea. Estudos em animais mostraram que a administracéo
da Ciclosporina aumentou a turnover 0sseo resultando um desiquilibrio
entre a reabsorcado O0ssea e a formacao levando a osteopenia e perda
0ssea aumentada, aumento da fratura éssea e perda da mineralizagdo nas

0ssos em geral;

e Glucocorticéides: sao amplamente utilizados para reprimir a inflamacéo
em doengas crbnicas, asma, artrite reumatoide, doencas inflamatérias
intestinais e doengas auto-imunes. A perda éssea é o efeito colateral mais
comum e pode afetar a osseointegracdo. Estudos mostram que o0s
glucocorticéides reduzem a formacdo 6ssea e aumentam a reabsorcao.
Além disso o uso continuo é uma contra-indicacdo absoluta para

realizacao de implante;

e Alcool: é uma das drogas mais utilizados no mundo, € um depressor do
sistema central com ampla e prejudicial efeitos sistémicos. Afeta sistema

nervoso central, trato gastrointestinal, sistema imunolégico, sistema
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cardiaco e o figado. O &lcool também inibe a atividade das osteoclastos,
reduz a qualidade dos ossos e atrasa a recuperacdo das fraturas. O
consumo é um fator de risco para osteoporose, com reducdo na area
cortical e volume trabecular. Um estudo recente que examinou o contato
osso-implante, bem como sua formacao periférica em coelhos com dieta
alcodlica tinham significativamente menos densidade 6ssea e reduzido

contato direto osso-implante;

Inibidores seletivos de reabsorcdo de serotonina: causam depressao,
desordem globalmente prevalente sendo uma doenca mental complexa
reduzindo a qualidade de vida, niveis baixos de serotonina tém sido
implicados como causa principal. Especificamente, esses farmacos inibem
a receptacdo de serotonina da fenda sinaptica em terminais do nervo pré-
sindptico, aumentando assim a concentracdo de serotonina na fissura
singptica e aumentando da neuro-transmissdo da mesma. Os inibidores
seletivos de reabsorcdo de serotonina estdo ligados a perda 6ssea e
fraturas, 0s receptores encontrados em ostedcito, osteoblasto e

osteoclasto podem ser atingidos pelos mesmos;

Drogas anti-inflamatérias ndo esteroidas: o mecanismo dos AINES é bem
conhecido e tem sido associado a enzima cicloxigenase (COX),
especificamente eles impedem a conversao de &cido araquiddénico em
prostaglandina. As prostaglandinas desempenham um papel importante na
cicatrizacdo 6ssea, ativade osteoclastica, formagcdo 6ssea e angiogénese.
No entanto, informacdes conflitantes sobre o efeito desses medicamentos
na remodelacdo Ossea foram relatadas, varios estudos mostram que a
cicatrizacdo de fraturas 0sseas é adiado quando se utiliza esse farmaco.
Apesar da falta de consenso na literatura € de grande valia ndo prescrever
AINES para tratamento de dor pds-operatéria e edema apo6s a colocagao

de implante;

Agentes de quimioterapia: Tem atrasado a reparacdo 0ssea e 0 estado
nutricional do paciente  consequentemente  atrapalhando a
osseointegracdo e cura da fratura. Muitos fatores que afetam a
cicatrizacdo 6ssea podem afetar a osseointegracdo e portanto contribuem
para a falha do implante.
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Oki et al. (2016) realizaram este estudo para detectar o efeito do hormonio
(PTH) paratireoide na estabilidade priméria dos implantes dentarios em coelhos. Dez
coelhos fémeas foram submetidos a ovariectomia e administrado glucocorticoide
para induzir osteoporose. Um grupo (PTH) foi injetado subcutaneamente por quatro
semanas hormonio paratireéide, e outro grupo (OP) recebeu injecbes de solucdes
salinas por quatro semanas. ApGs o periodo de administracdo os implantes foram
inseridos nas espifises femorais distais de cada animal. Na colocacdo do implante, o
torque de insercao (TI) e o quociente de estabilidade do implante (1SQ) foram
medidos. O exame histoldgico revelou o o0sso trabecular recém formado em torno
do encaixe do implante no grupo (PTH) mas ndo no (OP). No grupo (PTH) o valor
médio do TI foi significativamente maior do que no grupo OP (29.8+6.2Ncm e
10.0+2.1 NCM, respectivamente. P <0.05) O valor 15Q do grupo (PTH) foi superior
do grupo (OP) (74.7+11.2 e 55.9+13.5, respectivamente; P <0.05). A administragcéo
de horménio paratiredide intermitente pode ser um tratamento eficaz para alcancar

estabilidade primaria em implantes dentarios nos pacientes com osteoporose.

Segundo Sendik (2016), a sinvastatina apresentou efeitos positivos no
processo de osseointegracdo em estudos in vitro e in vivo, revelou-se que as
estatinas reduzem a atividade osteoclastica e ativam a diferenciacdo osteoblastica,
aumentando a formacdo Ossea, em particular elas aumentam a expressdo da
proteina morfogenética Ossea -2 (BMP-2) e do fator de crescimento vascular
endotelial (VEGF).

Amini, Soleimani e Alikhasi (2016) fizeram um estudo sobre o Ibuprofeno e
Dexametasona administrado via oral preventivamente contra dor e inchaco apés
cirurgia de implante, sendo o foco principal comparar duas formas de tratamento pés
implante dentario. Neste ensaio clinico controlado randomizado e duplo cego, um
total de 39 implantes foram colocados em 31 pacientes. Os pacientes foram
divididos em grupos de teste e controle, antes da cirurgia cada paciente do grupo
controle recebeu 1g de amoxicilina e 400mgr de ibuprofeno e no grupo teste recebeu
1g de amoxicilina, 400 mgr de ibuprofeno e 0,5 de mgr de dexametasona. A
prescricdo de antibiéticos, juntamente com analgésicos e anti-inflamatérios foram
fornecidos para ambos os grupos, a dor foi medida usando escala analégica visual
nos seguintes dias um, trés e seis ap0ds a cirurgia. O inchaco foi avaliado por uma
escala verbal depois de seis dias, o impacto dos seguintes fatores: género, idade,
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duracao de cirurgia, tipo e numero de implante, na dor e edema foram medidos pela
analise geral do modelo linear. A maioria dos pacientes em ambos 0s grupos
relataram que a dor era leve, com intensidade de pico ocorrendo as 24 horas ap0s a
operacao. Nenhuma diferenca significativa foi observada em todos os grupos por um
determinado periodo de tempo e inchaco também, portanto ambos os métodos sdo

efetivos na reducéo da dor e edema.

3.2 ANESTESICO

Faraco et al. (2007) realizaram um estudo sobre os efeitos da Lidocaina e
Epinefrina na pressédo arterial e nos batimentos cardiacos durante a cirurgia de
implantes dentarios em individuos com pressao arterial normal entre 18 e 56 anos.
P1, 15 minutos durante preparacdo do paciente (periodo controle) / P2, antes da
anestesia; P3, imediatamente ap0s a anestesia; P4, dois minutos apds a anestesia;
P5, durante a incisdo e deslocamento; P6 durante a perfuracdo, P7, durante a
colacédo do implante; P8, durante a sutura; P9, na finalizacdo; P10, 10 minutos apos
o término. As maiores variacdes foram no aumento da presséo sistolica de 2,29%
durante a fase P2 e 2.55% durante a fase P5. Diminuicdo da pressao diastdlica
durante a fase P6 — 2.58% e aumento na P10 de 3.27%. As maiores alteracdes na
frequéncia cardiaca ocorreram na fase P10 (-3.24%). Concluiu-se que nao houve
alteracbes nos parametros cardiocirculatérios analisados durante a cirurgia de
implante dentario em individuos com pressao arterial normal anestesiados com 2%

de lidocaina e 1:80000 de epinefrina.

Mélo em 2015, realizou um estudo para alertar os profissionais da
Implantodontia sobre a alta incidéncia de hipertenséo arterial (HTA) nos pacientes da
terceira idade que se submeteram ao procedimento cirdrgico, considerando-se
também os protocolos de carga imediata. Concluiu-se que é importante aferir a
pressao arterial em curtos intervalos de tempo em procedimentos odontolégicos em
todos os pacientes, principalmente nos pacientes da terceira idade e com histéria
pregressa de HTA. A prevencao da hipertensao arterial na fase pré-cirtrgica esta em
diminuir a ansiedade com o uso de medicamento com finalidade ansiolitica. A

reducdo dos niveis de HTA se farA com o uso de um hipotensor como dose de



reforco e diminuicdo das doses de epinefr
(Figuras 11, 12 e 13).
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HTA

Sedagao

Anestesia geral

Estado de inconsciéncia em70%

Estado de inconsciéncia em 100%

Anestesia local é obrigatdria em 100%

Anestesia local é essencial

A respiragdo é espontinea

A respiragdo é mantida por ventiladores

Limite de tempo da cirurgia: 3h30 a 4h

llimitado o tempo cirurgico

Menor controle da HTA

Maior controle da HTA

Menor controle da diurese

Total controle da diurese

Menor 6nus (custo) operacional

Maior custo operacional

Figura 11 - Diferencas entre anestesia sedativa por via parenteral e anestesia geral em

Odontologia

Lidocaina a 2% = 7 tubos 264 mg

Mepivacaina a 3% = 4,5 tubos 420 mg

Prilocaina a 3% = 6,5 tubos 360 mg

Articaina a 4% = 5,5 tubos 420 mg

Bupivacaina a 0,5% = 5,5 tubos 200 mg

Figura 12 - Anestésicos locais e dosagens maximas

Higroton, comprimido de 12,5 mg

Diuréticos - para reduzir o volume sanguineo pelo aumento da diurese: Lasix,
comprimido de 50 mg; Diurétic, comprimidos de 25 e 50 mg;

Inibidor da angiotensina | (ECA) - atua na HTA renovascular: Enalapril, comprimidos de
5, 10 e 20 mg; Captopril, comprimidos de 12,5 e 50 mg; Pressat, comprimidos de 10 mg |

Antagonista da angiotensina Il - atua na HTA renovascular:
Valsartana = Diovan, comprimidos de 80 e 160 mg; Losartana = Aradois, comprimidos de
50 mg; Telmisartana = Mic; Ardis, comprimidos de 40 e 50 mg

Blogueador dos canais do calcio - acdo vasodilatadora das artérias coronarias e
hipotensor arterial: Adalat, comprimidos de 10, 20 e 40 mg; Ancoron, comprimidos de
100 e 200 mg; Selozoc, comprimidos de 25, 50 e 100 mg

Bloqueador beta-adrenérgico - agoes antiarritmicas e hipotensor arterial: Propanolol,
comprimidos de 10, 20 e 40 mg; Atenolol, comprimidos de 25, 50 e 100 mg; Seloken,
comprimidos de 25,50 e 100 mg

Figura 13 - Suméario de medicamentos anti-hipertensivos
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3.3 ANTI-SEPTICOS

Soares et al. (2008) concluiram que o uso diario de colutérios para o controle
qguimico do biofilme é questionavel, sobretudo se o paciente for capaz de executar a
escovacao corretamente. No entanto individuos com incapacidade fisica ou destreza
parecem se beneficiar dessa terapia. O agente fendlico triclosan apresenta bastante
qualidades favoraveis e efeitos colaterais minimos. Durante o periodo pés-cirargico
colutério contendo o agente farmacoldgico clorexidina ( concentracdo de 0,12% ou
0,2%) apresenta indicacao favoravel por sua acéo ser bactericida.

Pifieiro et al. (2010) realizaram um trabalho onde foram selecionados dois
grupos, com profilaxia antibiética atraves de clorexidina 0.2% e sem profilaxia sendo
0 grupo controle. A prevaléncia de bacteremia foi de 2% no comego. No grupo
controle a prevaléncia da bacteremia foi de 6.7% em 30 s e 3.3% em 15 minutos a
diferenca foi estatisticamente insignificante uma em relacdo a outra. No grupo da
clorexidina ndo houve culturas positivas a partir de amostras de sangue obtidas a 30
segundos e a 15 minutos. Concluiu-se que um implante instalado ndo acarreta uma
infeccdo, o uso da profilaxia local para prevencdo da endocardite bacteriana é
guestionavel. Entretanto a eficAcia ndo foi confirmada estatisticamente mas
recomenda-se 0 uso de enxaguatorios 0.2% de clorexidina antes da cirurgia

conforme norma da Sociedade britanica de Quimioterapia antimicrobiana.

Bhola et al. (2013) visaram detectar o efeito da clorexidina somado com o
soro fisiologico sobre a superficie de titdnio dos implantes dentérios e préteses. A
clorexidina tem efeito bactericida e é usado comumente em procedimentos
odontolégicos. Foi comprovado que o uso de clorexidina mais o soro fisiolégico
sobre a superficie do titdnio ocorre a corrosdo desse material, trazendo danos

sistémicos e local ao paciente.

Abraham et al. (2015) concluiram que a clorexidina tem a¢éo antibacteriana,
devido a ruptura que ela causa na membrana celular bacteriana através de suas
moléculas aumentando a permeabilidade e resultando em lise celular. Ela pode ser
bacteriostatico ou bactericida dependendo da dose e estd disponivel em varias
formulacbes. A clorexidina € de grande valor na prevencdo e no tratamento da

gengivite peri-implantar e no controle da microbiota oral do paciente através de
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colutérios.

3.4 BISFOSFONATO

Os bisfosfonatos inibem a reabsorcdo 6ssea por inibicdo osteoclastica,
através da concentracdo seletiva na interface do osteoclasto ativo e a superficie de
reabsorcado 6ssea. No entanto, osteoclasto faz parte do ciclo de renovacao 6ssea, 0S
ostedcitos tem uma vida util de 150 dias, depois que h& reabsorcdo da matriz
mineral de 0sso e libertam a proteina morfogenética do mesmo, somando fatores de
crescimento semelhantes a insulina induzem células. Troncos locais a se
diferenciam em osteoblasto formando o 0sso. Esse ciclo € fundamental para manter
0 estoque Osseo. Se a funcdo osteoclastica € muito prejudicada, morta e o0s
ostedcitos fragilizados ndo séo substituidos e a rede capilar no 0sso ndao é mantida,

resulta em necrose 0ssea avascular (CARTER, GOSS & DOECKE, 2005).

Em seus estudos, Lee et al. (2011) investigaram o efeito dos bisfosfonatos na
superficie do implante nanotubular em ratos. Foram realizados 36 implantes
divididos em trés grupos: 1 - superficie sem tratamento, 2 - superficie anodizada e
testada termicamente (AH) e 3, superficie anodizada, tratada termicamente e com
bisfosfonato (AHB). ApOs dois e quatro semanas, 0s hiveis de osseointegracdo dos
implantes foram avaliados por um teste de torque de remocdo e tomografia
microcomputadorizada. O tecido 0sseo peri-implante na regido foi extraida e
examinada pela expressao de colageno tipo | e osteocalcina. O grupo 3 apresentou
0 maior torque de remocdo em duas e quatro semanas (13.92 £ 1.51 Ncm e 18.10
2.15 Ncm, respectivamente) seguido pelo grupo 2 (11.63 = 1.58Ncm e 14.80 + 2.34
ncm 4 semanas) e finalmente grupo 1 (4.30 = 0.76 Ncm 2 semanas e 6.20 + 1.33
Ncm 4 semanas) com diferencas estatisticamente significativas entre o grupo 1 e 0s
demais. As imagens também revelaram uma aparéncia mais densa em torno dos
implantes do grupo 3 do que nos outros. Os niveis de colageno tipo | e osteocalcina
foram semelhantes nos grupos 1 e 2, porém no grupo 3 foi sensivelmente maior.
Com isso, a osseointegracao em implantes de titanio pode ser aumentada, reforcada

com uma nanoestrutura tratada com oxidacdo anddica e tratamento térmico,
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aumentando a biocompatibilidade, promovendo a formac&o do 0sso e acelerando a

osseointegracao.

Chadha et al. (2013) concluiram que, o uso de bisfosfonato ndo é uma contra
indicacdo absoluta para a colocacdo de implante dentario em comparacdo aos
pacientes que ndo fazem uso dessa medicagcdo. Em relagdo aos candidatos a
implantes que fazem uso desse farmaco, deve-se levar em consideracéo: vias de
administracdo oral por intravenosa, estado sistémico, tempo de uso, tipo de
medicacdo. Sendo que ha uma maior probabilidade de desenvolver osteonecrose de

mandibula quem faz uso pela via intravenosa.

No ano de 2014, Conte Neto et al. avaliaram a influéncia do estresse crénico
(Cs) na osseointegracdo do implante e também analisou se a terapia com
Alendronato (ALN) poderia evitar esses efeitos negativos decorrido do estresse.
Foram usados ratos divididos em quatro grupos iguais: Grupo 1, AL (ALN
1mg/kg/semana), grupo 2 ALS (ALN+Cs 1mg/kg/semana), grupo 03 CTL (solucao
salina fisiologica estéril), grupo 04 CTLS (solucédo salina fisiolégica estéril + Cs),
apos 58 dias de terapia medicamentosa, 0s grupos 2 e 4 foram expostos ao estresse
e, dois dias depois, todos os animais foram submetidos a instalacdo do implante
tibial. Apés 28 dias do procedimento cirdrgico os animais foram eutanasiados,
observou-se que o grupo 4 apresentou comprometimento do metabolismo 6sseo
representado pelos niveis mais baixos de fosfato alcalino e valores de ocupacéo da
fracdo da area 0ssea. Além disso, esses animas apresentaram uma propor¢cao maior
em lacunas de ostedcito vazio. Em contraste, a terapia com Alendronato mostrou
maior osseointegracdo e parametros de torque, independentemente da exposicao ao
estresse. A analise dos dados apresentados sugere que o Cs prejudica parcialmente
a osseointegracdo dos implantes tibiais e que a terapia ALN é capaz de prevenir
esses efeitos negativos.

Em 2014, Rasmusson e Abtahi publicou em seu estudo que a osteonecrose
da mandibula em pacientes tratados com bisfosfonato € uma complicacdo
relativamente rara. Especulou-se que a medicacao especialmente administrada pela
via intravenosa e por um longo periodo de tempo poderia causar necrose estéril da
mandibula. Sendo que a lesé@o necrotica da mandibula vem apds a exposicdo do
0sso, como exemplo, extracdes dentarias, ja em casos de implante nao

necessariamente, pois o trabeculado 6sseo nao fica em contato com o meio. Uma
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vez que a exposicao ao ambiente bacteriano na cavidade oral parece essencial para
o desenvolvimento de lesdes necréticas, que a condicdo é, de fato, osteomielite
cronica e deve ser tratada de acordo.

Moaddabi et al. (2015), revisaram artigos publicados sobre osseointegracao
de implantes dentarios em pacientes que tomam bisfosfonatos orais, 66 artigos
foram avaliados, mas aleatoriamente 04 artigos foram selecionados, sendo que 1470
pacientes fizeram uso oral do farmaco. A falta na osseointegracdo de implantes ou
sua perda foi observada em 23 pacientes. O insucesso na integracao entre 0sso e
implante € aproximadamente um em 64 pacientes que tomam bisfosfonato, a
osseointegracao foi prejudicada em 1,44% dos pacientes que ingerem a medicacao.
Embora seja improvavel falha na osseointegracdo de implantes nessas condicées, 0
risco de falha deve ser tratado no planejamento e o cuidado para evitar possiveis

complicagdes.

De Biasi et al. (2015) fizeram uma revisdo para atualizar o conhecimento
basico sobre medicacbes antiangiogénicas e antirreabsortivas, além dos
bisfosfonatos, discutir condutas clinicas e protocolos de tratamento e gerenciamento
da osteonecrose. O mecanismo de acdo dos agentes antirreabsortivos como o
inibidor Rankl (ligante do receptor ativador do fator nuclear Kapa B) — o denosumab
— € um agente antirreabsorcdo que age como um anticorpo completamente
humanizado e inibe a funcdo do osteoclasto e, consequentemente, a reabsorcéo
0ssea. Quando o denosumab (Prolia; Amgen, Thousand Claks, CA) é administrado
por via subcuténea a cada seis meses, ha relevante diminuicdo das consequéncias
de osteoporose, como fraturas de vértebras, 0ssos longos e bacia. O denosumab
Xgeva (Amgen), administrado mensalmente é eficaz na diminuigcdo dos problemas
0sse0os em pacientes com metastases de tumores solidos. Essa terapia
antirreabsortiva ndo é indicada para o tratamento do mieloma mdltiplo. Os efeitos do
denosumab sobre a remodelacdo 6ssea diminuem apds seis meses da interrupcéo
do uso do medicamento. Os inibidores da angiogénese tem como mecanismo de
acdo (sunitinib, sorafenib, bevacizumab, sirolimus) interferindo na formacgéo de
Novos vasos sanguineos, através da ligacdo a varias moléculas de sinalizacao,
interrompendo a cascata de sinalizacdo da angiogénese. Sao medicamentos
eficazes no tratamento de tumores gastrointestinais, carcinomas de células renais,

tumores neuroenddcrinos e outras doengas malignas.
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No ano de 2014, a AAOMS (American Association of Oral and Maxillofacial
Surgeons) publicou um novo trabalho onde recomenda a mudanga na nomenclatura
Bronj (Bisphosphonate - related osteonecrosis of the jaw) para MRONJ (Medication
— related osteonecrosis of the jaw), devido ao numero crescente de casos de
osteonecrose dos maxilares associados a outros medicamentos antirreabsoritvos
(denosumab) e antiangiogénicas. Os bisfosfonatos foram sintetizados no século 19 e
inicialmente usados para propésitos industriais, o conhecimento de suas
caracteristicas biolégicas foi relatado a partir de 1960 e, apds 1989 passaram a ser
utilizados nos tratamentos de disfuncdes Osseas. Atualmente, sdo usados com
comprovada eficacia na prevencao e tratamento de varias patologias 6ésseas, como:
doenca de Paget, hipercalcemia maligna, lesdes osteoliticas decorrentes de
mieloma mdltiplo, fraturas patoldégicas, compreensdo de medula espinhal,
osteoporose induzida por esteroides ou pds-menopausa e metastases Osseas
associadas a tumores de tecido mole (mama, prostata ou pulmdes). Sua
composicdo quimica € responsavel por sua acao diversificada: alguns possuem
nitrogénio na sua formula (acidos pamidronico, zoledrénico, alendrénico,
olpadrdnico, ibandrénico e risedrdnico), outros ndo (acidos etidrdnico, clodrbénico e
tiludronico). Os agentes que ndo contém nitrogénio na sua estrutura ndo causam
osteonecrose. Os bisfosfonatos nitrogenados induzem o processo de apoptose e
inibem a acdo da farnesil difosfatro-sintase, uma enzima necessaria a sintese de
lipideos isoprendlicos, interrompendo a cadeia de ligacdes proteicas necesséria para
funcdo osteoclastica. Quando apresentam nitrogénio na sua estrutura, 0s
bisfosfonatos ndo sdo metabolizados e acumulam-se por longos periodos, sendo
mais potentes do que os ndo nitrogenados. Duas vias de administracao (oral,
endovenosa) sdo amplamente conhecidas, e os efeitos secundarios mais frequentes
dos bisfosfonatos por via oral sdo: erosdes orais, Ulceras gastricas, esofagite e
estenose esofagica. Entre os efeitos secundarios da via endovenosa séo: flebites,
febricula transitéria, calafrios, sindrome pseudogripal nos primeiros dias poés-
administracao e insuficiéncia renal, caso a infusdo seja muito rapida (RUGGIERO et
al., 2014).
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4 DISCUSSAO

Segundo Gynther et al. (1998), a profilaxia antibiética para a cirurgia rotineira
do implante ndo oferece vantagem para o paciente, Esposito et al. (2010) relatou
gue nao ha diferenca significativa entre o uso ou ndo de antibiéticos mas pacientes
gue realizam exodontia e recebem implantes tem maior chance a bacteremia do que

0s quais so realizam implantes.

Para Ahmad e Saad (2012) o uso de antibiético em paciente saudavel na
clinica de implante € controversa mas indispensavel em casos de alto risco de
infeccdo, imunodeficiente, e risco de endocardite bacteriana, Costa et al. (2015)
concluiu que a interrupcao do tabagismo e o uso de antibidticos sistémicos pré e

poés-operatorios otimizam o tratamento em fumantes e com diabetes mellitus.

Asenjo et al. (2015) e Surapaneni et al. (2016), relataram que o0 uso de
antibidtico no pés-operatorio é bastante eficaz, diminuindo o quadro de infeccao, e
antes de qualquer ato cirdrgico odontolégico um protocolo antibiético deve ser
prescrito sendo amoxicilina e penicilina as primeiras e depois clindomicina se o

paciente for alérgico, concluiram respectivamente.

Em 2004, o Conselho Cientifico da American Dental Association (ADA),
aconselhou o uso de drogas antibacterianas de pequenos espectros em infeccdes
simples, para minimizar o distdrbio de microflora normal e preservar o uso de drogas

de amplo espectro para infeccbes mais complexas.

Ribeiro et al. (2007); Bergamaschi et al. (2007); Gomes et al. (2015) e
Ouanounou, Hassanpour e Glogauer (2016), concluiram que os AINES inibidores
seletivos de COX-2 influenciam negativamente o metabolismo do tecido 6sseo e sua

formacgao ao redor de implantes.

Bergamaschi et al. (2007) concluiram que a administracdo de tetraciclinas,
ampicilina ou amoxicilina a pacientes que faziam uso de anticoagulantes orais
promovem aumento do tempo de protrombina e de sangramento, devido ao
antagonismo competitivo com a vitamina K. Diniz et al. (2009) relataram que
tretraciclinas interagindo com leite e derivados formam um quelato insollvel na luz

do trato gastrointestinal com cations lacteos presentes e a penicilina interagindo com
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anticoagulantes orais tem acdo antiagregante plaquetaria.

Faraco et al. (2007) e Mélo (2015), concluiram que n&o houve alteracdes nos
parametros cardioculatérios durante a cirurgia de implante dentario em individuos
com pressao arterial normal anestesiados com 2% de lidocaina e 1:80000 de
epinefrina, é importante aferir a pressdo arterial em curtos intervalos de tempo em
procedimentos odontoldgicos. Em pacientes descompensados pode-se administrar
alguns farmacos anti-hipertensivos como: diuréticos, inibidor da angiotensina |
(ECA), antogonista da angiotensina Il, bloqueador dos canais de célcio e bloqueador

beta-adrenérgico, concluiram respectivamente.

A clorexidina é de grande valor na prevencdo e no tratamento da gengivite
peri-implantar e no controle de microbiota oral através de colutérios, concluiram
Soares et al. (2008); Pifieiro et al. (2010); Bhola et al. (2013) e Abraham et al.
(2015).

Segundo Carter, Goss e Doecke (2005), os bisfosfonatos diminuem a
reabsorcdo 6ssea por inibicdo osteoclastica, através da concentracdo seletiva na
interface do osteolisto ativo e a superficie de reabsorcdo Ossea se a funcao
osteoclastica € muito prejudicada, morta e os ostedcitos moribundos nao sao
substituidos e a rede capilar o 0osso ndo € mantida, resulta em necrose éssea
avascular porém Chadha et al. (2013) concluiu que o uso de bisfosfonato ndo € uma
contra indicacdo absoluta para a colagdo de implante dentario, depende da via de
administracao, estudo sistémico, tempo de uso e tipo de medicacao.

Lee et al. (2011) afirmaram que a osseointegracdo em implantes de titanio
pode ser aumentada com uma nanoestrutura tratada e oxida¢do anddica somado ao
bisfosfonato, Conte Neto et al. (2014) concluiram que o estresse crénico prejudica
parcialmente os implantes, porém a terapia com Alendronato é capaz de amenizar

esse efeito negativo.

De Biasi et al. (2015), concluiu que os bisfosfonatos que n&do contém
nitrogénio na sua estrutura ndo causam osteonecrose ja Moaddabi et al. (2015)
relatou que seja improvavel falha na osseointegracdo pelo uso desse farmaco o
risco de insucesso deve ser tratado no planejamento e cuidado para evitar possiveis

complicagdes.
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5 CONCLUSOES

De acordo com as informacdes apresentadas pela presente Revisao, pode-se

concluir que:

A antibiético terapia deve ser usada em pacientes com risco de infeccdo e
sistémico comprometidos;

AINES - devem ser usados com cautela devido a muitos relatos de efeitos
colaterais;

Deve-se alertar pacientes que fazem uso de alendronato ao risco de
necrose 0ssea;

A anestesia local tem se mostrado segura em pacientes com pressao
arterial normal;

Arguir o paciente sobre o uso de medicamentos é conduta indispenséavel
antes de qualquer procedimento ou prescricdo farmacolégica assim

evitando interacdes indesejaveis;

A clorexidina é forte aliado na redug¢do dos microorganismos.
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