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RESUMO

Durante as fases da vida: infancia, adolescéncia (puberdade e juventude),
adulta(climatério) e velhice os individuos poderdo desenvolver as doencas
osteometabdlicas que causam perda de massa O6ssea e ruptura de sua
microarquitetura. As principais doencas que pertencem a esse grupo Sao: a
Osteomalacia, o Raquitismo, o Hiperparatireoidismo Primario, a Osteoporose, e a
Doenca de Paget.

A vitamina D 1,25 — (OH)2 D3 é um horménio que regula o metabolismo do célcio e do
fésforo. Assim sendo, sua principal fungcdo é manter os niveis séricos de célcio e
fésforo em um estado normal capaz de propiciar condicées a maioria das funcdes
metabodlicas e fisiologicas, entre elas a mineralizagdo 6ssea e ahomeostasia
do calcio. Por estar envolvida no crescimento esquelético, a vitamina D torna-se
essencial durante a infancia e adolescéncia.

A hipovitaminose D tem sido considerada um problema de salude publica, pois
causa retardo no crescimento, o0 raquitismo nas criangas e osteomalécia nos adultos.
Estima-se que a insuficiéncia de vitamina D acomete 1 bilhdo de pessoas no mundo.
As doengas osteometabolicas alteram o metabolismo e a homeostase 6ssea. No
Raquitismo, ha alteracdo na maturacdo Ossea e atraso no crescimento e na
Osteomalacia modificacdo no osso trabecular e cortical e essas alteracdes interferem
no cuidado com o paciente tanto na pratica clinica quanto na saude publica. Nesta
revisdo de literatura o foco ndo sera em todas as doencas osteometabdlicas, mas
somente no Raquitismo e Osteomalacia que sao doencas do metabolismo 6sseo
provocadas por uma caréncia de vitamina D, necessaria para absor¢cao do calcio e
fosforo, minerais que conferem dureza ao tecido 6sseo. O Raquitismo esta relacionado
a deficiéncia nutricional de vitamina D, calcio ou fésforo e fatores genéticos e a
Osteomalécia relacionada com a deficiéncia grave ou metabolismo anormal de
vitamina D. Com objetivo de elucidar o metabolismo da vitamina D e a atuacao das
metaloproteinases (MMPS) no processo de remodelacdo 6ssea anormal nessas
doencas osteometabdlicas. Essa revisdo de literatura buscou evidenciar a relevancia

no planejamento ortodéntico e ortopédico em pacientes com



Raquitismo e Osteomalacia. Visto que a remodelacdo dssea equilibrada € essencial
para a estabilidade do tratamento ortoddntico e ortopédico.
Palavras — chaves: Raquitismo e Osteomalécia, Ortopedia Funcional dos Maxilares,
manifestacdes bucais, hipovitaminose D e remodelacao 6ssea.

SUMMARY

During the phases of life: childhood, adolescence (puberty and youth), adult
(climacteric) and old age individuals may develop osteometabolic diseases that
cause loss of bone mass and rupture of their microarchitecture. The main diseases that
belong to this group are: Osteomalacia, Rickets, Primary Hyperparathyroidism,

Osteoporosis, and Paget's Disease.

Vitamin D 1.25 — (OH)2 D3 is a hormone that regulates calcium and phosphorus
metabolism. Therefore, its main function is to maintain serum calcium and
phosphorus levels in a normal state capable of providing conditions to most
metabolic and physiological functions, including bone mineralization and calcium
homeostasis. Because it is involved in skeletal growth, vitamin D becomes essential
during childhood and adolescence.

Hypovitaminosis D has been considered a public health problem because it causes
growth retardation, rickets in children and osteomalacia in adults. Vitamin D
insufficiency is estimated to affect 1 billion people worldwide. Osteometabolic diseases
alter metabolism and bone homeotase. In Rickets, there is alteration in bone
maturation and delayed growth and osteomalacia modification in the trabecular and
cortical bone and these alterations interfere in patient care in both clinical practice
and public health. In this literature review the focus will not be on all
osteometabolic diseases, but only on Rickets and Osteomalacia which are diseases
of bone metabolism caused by a lack of vitamin D, necessary for absorption of
calcium and phosphorus, minerals that confer hardness to bone tissue. Rickets is
related to nutritional deficiency of vitamin D, calcium or phosphorus and genetic factors
and osteomalacia related to severe deficiency or abnormal vitamin D metabolism. In
order to elucidate the metabolism of vitamin D and the performance of
metalloproteinases (MMPS) in the process of bone remodeling in these osteometabolic
diseases. This literature review sought to highlight the relevance in orthodontic and

orthopedic planning in patients with Rickets and Osteoporosis. Since
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balanced bone remodeling is essential for the stability of orthodontic and orthopedic

treatment.

Key words: Rickets and Osteomalacia, Ortopedia Funcional dos Maxilares, Oral

Manifestations, Hypovitaminosis D and Bone Remodeling.
1.2.8 INTRODUCAO

Esta Revisdo de Literatura tem como objetivo trazer o conhecimento do
desequilibrio fisiologico nas doencas osteometabolicas, Raquitismo e Osteomalacia
e quais as consequéncias que repercutem na cavidade oral que pode limitar o
tratamento Ortoddntico/Ortopédico Funcional.

O o0sso é um especialista, vascular e dinamico tecido conjuntivo em
remodelagem constante para manter homeostase ion fisiologica, dar apoio e
protecdo para tecido mole, e ser um reservatorio de ions importante para
vertebrados. (TOKUHARA ET AL, 2019). O metabolismo 6sseo é influenciado por
varios fatores e mantém o equilibrio dindmico entre formacédo 6ssea e destruicdo. Uma
vez que este equilibrio dindmico é perturbado, uma variedade de doencas 0sseas
pode ocorrer. O metabolismo de calcio-fésforo e o equilibrio que sao afetados
por muitos fatores, como vitamina D, horménio paratireoide (PTH) e niveis de
calcitonina, tém papéis importantes na formacdo e destruicdo dssea.
(ALMOAMAR,2018). Varios fatores influenciam a concentracdo de vitamina D no
plasma, a qualidade do ar (por exemplo, poluicdo), protecdo e hidratacdo solar e
camada epidérmica mais espessa. (UWITONZE ET AL, 2017). Dentre estes estdo a
incidéncia de radiacao solar, que varia com a latitude e com a esta¢ao do ano, a cor
da pele, obesidade, os habitos culturais de cada populacdo como a vestimenta, a
alimentacgéo, a gravidez e o envelhecimento. (JUNIOR ET AL, 2011).

A vitamina D, ou colecalciferol, € um hormdnio esteroide, cuja principal
funcdo consiste na regulacdo da homeostase do calcio, formacdo e reabsorcdo
Ossea, através da sua interacdo com as paratireoides, 0s rins e 0s intestinos. A
principal fonte da vitamina D € representada pela formacdo endbégena nos tecidos
cutaneos apos a exposi¢ao a radiacdo ultravioleta B. (MARQUES ET AL, 2010).

A acao classica da 1,25(0OH)2 D é a regulacdo do metabolismo do célcio e
foésforo por meio do controle dos processos de absor¢cdo intestinal e reabsorgéo

renal desses ions, mantendo-os em concentracfes plasmaticas suficientes para
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assegurar a adequada mineralizacdo e o0 crescimento 0sseo em criangcas e
adolescentes e a saude 6ssea global em todas as etapas da vida. (CASTRO,2011).
A vitamina D regula os niveis de célcio e desempenha papel fundamental no
desenvolvimento craniofacial e na manutencdo de uma boa saude oral. (JUNIOR E
ROSENBLATT, 2015).

O Raquitismo refere-se a alteragcbes causadas pela mineralizacao
deficiente na placa epifisaria dos o0ssos longos. A osteomalécia refere-se a
mineralizagao prejudicada da matriz 6ssea. O raquitismo e a osteomalacia geralmente
ocorrem juntos enquanto as placas epifisarias estdo abertas. (MECHIA,1999). A
osteomalacia também pode ocorrer apos a fusdo das placas epifisarias. A
Osteomalécia (difere da osteoporose e osteopenia) é uma doenca esquelética
complexa caracterizada por uma baixa densidade 6ssea e defeitos de microarquitetura
do tecido 6sseo, resultando em aumento da fragilidade e suscetibilidade a fraturas. No
Raquitismo e na Osteomalacia, a causa principal entre ambas, € a deficiéncia de
vitamina D. (BEST PRATICE, 2018).

A maioria dos pacientes € assintomatica. A deficiéncia de vitamina D
grave prolongada causa retardo de crescimento e raquitismo em criancas, nos adultos
a osteomalacia. (RONCHI,2012). A vitamina D € essencial para a absorcao do calcio
e por isso influéncia diretamente no metabolismo e composicdo da matriz dssea.
(JUNIOR ET AL, 2011). A alteracdo na absorcao de calcio proporciona alteracdes em
niveis tecidual, celular, molecular e bioquimico nas doencas 6sseas. Dessa forma, em
doencas associadas a ostedlise ou perda 6ssea, um desequilibrio da relacio MMP
(metaloproteinases) / inibidor (TIMP) leva a remodelacdo 6ssea anormal e destruicao
de tecidos. (PAIVA ET AL, 2017).

Sao inumeros os fatores que afetam a resposta biolégica dos dentes as
forcas ortoddnticas como por exemplo as variagbes anatOmicas e as alteracbes
metabdlicas, hormonais e nutricionais. O conhecimento do perfil clinico do paciente
€ um diferencial na assisténcia odontolégica para um planejamento criterioso e
individualizado, prevendo bons resultados ortodénticos, e a estabilidade destes em

longo prazo.
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1.3 DESENVOLVIMENTO
Epidemiologia- prevaléncia e incidéncia

Gartner et al, 2003 realizaram nos Estados Unidos uma publicacdo de um
relatério clinico com orientagdo para o Médico na Prestacdo de Cuidados Pediatricos
sobre Prevencao de Raquitismo e Deficiéncia de Vitamina D:Novas Diretrizes para a
Ingestédo de Vitamina D na Academia Americana de Pediatria, Secao de Aleitamento
Materno e Comité de Nutricho. Em resumo concluiram que para prevenir raquitismo
e deficiéncia de vitamina D em bebés e criancas saudaveis a exposicao adequada a
luz solar é dificil de determinar, reafirma que a ingestao adequada de 200 Ul por dia
de vitamina D pela Academia Nacional de Ciéncias em algumas situacoes:
recomendou um suplemento 200 Ul de vitamina D para todos os bebés amamentados,
com ingesta de menos de 500 ml por dia de formula ou leite fortificado por
vitamina D, criancas e adolescentes que ndo se regulam a exposicéo solar e ndo é
suplementada com multivitaminico diario contendo pelo menos 200 Ul de vitamina D.
Exceto bebés desmamados para no minimo 500ml por dia de férmula ou leite
fortificado por vitamina D alimentados.

Weisberg et al 2003, Revisaram relatdrios de raquitismo nutricional entre
criangas nos Estado Unidos, menores 18 meses de idade que foram publicados
entre 1986 e 2003.Foram identificados 166 casos de raquitismo em 22 estudos
publicados. Os pacientes eram de 4 a 54 meses, embora em 17 estudos a idade
maxima fosse 30 meses. Aproximadamente 83% das criancas com raquitismo foram
descritas como afro-americanas ou negras, e 96% foram amamentadas. Entre as
criancas amamentadas, apenas 5% dos registros indicaram suplementacdo de
vitamina D durante a amamentacdo. A Academia Americana de Pediatria (AAP)
recomendou recentemente uma administracdo minima de 200 Ul/d de vitamina D para
todos os bebés, comecando no primeiro 2 meses da vida. Bebés com pele escura séo
de alto risco de deficiéncia porque a melanina da pele compete com 7-
dihydrocholesterol para luz ultravioleta, diminuindo assim a vitamina D3 sintetizada
na pele. Estudos recentes relataram altas taxas de hipovitaminose entre

adolescentes e adultos nos Estados Unidos, particularmente entre individuos
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negros. Embora dados nacionais sobre a prevaléncia de hipovitaminose D entre as
criangas ainda ndo estdo disponiveis, esse estudo foi baseado em relatorios
publicados de 2000 e 2001 de casos de raquitismo clinico.

Saraiva et al, 2007 realizou um estudo no Departamento de
Endocrinologia e Geriatria da Universidade Federal de S&o Paulo e pesquisaram a
prevaléncia da deficiéncia, insuficiéncia de vitamina D e hiperparatireoidismo
secundario em idosos institucionalizados e ambulatoriais moradores da cidade de Sao
Paulo. Observaram que as fraturas osteoporéticas em idosos esta relacionada as
concentragOes reduzidas de vitamina D e consequentemente o hiperparatireoidismo
secundario, sendo os institucionalizados de maior risco. Nesse estudo avaliaram as
concentracdes plasmaticas de 25 hidroxivitamina D (25 OHD), paratorménio (PTH) e
célcio ionizado (Cai), assim como a hipovitaminose D e o hiperparatireoidismo
secundario. A casuistica foi com 177 pacientes institucionalizados (125 mulheres e 52
homens) com idade média de 76,6 anos DP- desvio padrdo de (9) e 243 idosos
ambulatoriais (168 mulheres e 75 homens) com idade meédia de 79,1 e DP (5,9).
Concluiram que 71,2% do grupo institucionalizado e
43,8 % do ambulatorial possuiam valores de 250HD menores do que o0 minimo
recomendado de 50 nmol/l. O hiperparatireoidismo secundario ocorreu em 61,7 % dos
pacientes institucionalizados e em 54% dos ambulatorias. As mulheres apresentaram
valores mais baixos que os homens. Os autores sugerem doses eficientes de vitamina
D para os idosos e especialmente para aqueles de maior
risco.

Nesse ambito, uma série de avaliagdes epidemioldégicas mostra que uma
significativa parcela da populagdo mundial, independentemente da idade, etnia e da
localizacdo geogréfica, apresenta baixos niveis de vitamina D. Em territorio
brasileiro, os estudos mostram prevaléncia de baixos niveis de 25(OH)D em cerca
de 60% dos adolescentes; de 40% e 58% entre adultos jovens, e entre 42% e 83% em
idosos, com taxas mais altas entre individuos com idades mais avancadas. A acao
classica da 1,25(0OH)2 D € a regulagdo do metabolismo do calcio e fésforo por meio
do controle dos processos de absorcéo intestinal e reabsorcdo renal desses ions,
mantendo-os em concentracfes plasméaticas suficientes para assegurar a adequada
mineralizacdo e o crescimento 6sseo em criancas e adolescentes e a salude 6ssea
global em todas as etapas da vida. Os diferentes fenotipos dos individuos podem
apresentar em relagdo a homeostase da vitamina D podem
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resultar também de particularidades genéticas, o tempo de exposicdo e a propor¢ao
do corpo exposto necessarios para uma adequada sintese de vitamina D3 na pele sao
questdes dificeis de serem definidas e ndo podem ser tituladas como uma simples
regra geral, umavez que o nivel de vitamina D3 sintetizado pelo individuo depende da
latitude em que mora, estacdo do ano, cor da pele, habitos alimentares e de
vestimenta e da determinagdo genética. Outras abordagens de estudos de analise
génica sugerem que os niveis de 25(0OH)D possam estar também relacionados a
ancestralidade, com niveis mais baixos em individuos com maior grau de
ancestralidade africana. Apesar de sua reconhecida importancia, os dados de
estudos laboratoriais e epidemiol6gicos néo justificam uma triagem populacional
universal para avaliacdo dos niveis de 25(0OH)D, sendo essa indicada aos grupos
gue apresentem fatores de risco para deficiéncia e nem intervencao terapéutica de
suplementacdo generalizada com o objetivo de prevenir o aparecimento de
determinadas doengas. (CASTRO, 2011).

Ronchi et al em 2012 publicou na Revista de Residéncia Médica da
Universidade Federal do Parana um estudo retrospectivo de 210 prontuarios de
pacientes que estiveram em consulta no periodo de janeiro a junho de 2011, que
continham dosagem sérica de vitamina D para demonstrar a prevaléncia de
Hipovitaminose D em populagcdo de consultorio médico. Foi possivel demonstrar
uma alta prevaléncia de hipovitaminose D na populacdo estudada (70% dos
pacientes). Nao houve diferenca significativa entre os sexos e 0s grupos etarios,
nem quanto a sazonalidade (entre os meses de verao e de inverno). Nao foi detectado
nenhum fator de risco. Encontraram uma alta prevaléncia da hipovitaminose D
uniformemente distribuida na populacéo estudada.

1.3.1 ODONTOLOGIA BASEADA EM EVIDENCIAS

Spezzia em 2017 realizou um levantamento bibliografico com busca nas
bases PubMed, Scopus, LILACS de estudos sobre as manifestacfes clinicas da
osteoporose a nivel do complexo 6sseo maxilo-facial. O osso alveolar e 0 cemento
com o avanco da idade sofrem alteracfes similares as que ocorrem em outros tecidos,
tais como: osteoporose, diminuicdo da vascularizagcdo e reducdo na capacidade
metabdlica de cicatrizagdo. O 0sso osteoporético mostra-se muito mais poroso do que

0 0sso normal, resultado do processo aumentado de reabsorcéao
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0ssea, que é proveniente de atividade predominantemente osteoclastica e ocorrem
modificagbes na arquitetura trabecular 6ssea. Os efeitos da osteoporose na
cavidade bucal séo representados pela reducéo do rebordo alveolar; diminuicdo da
massa e densidade 6ssea maxilar e edentulismo. Sdo também relatadas, diminui¢cédo
da espessura 0ssea cortical, representada pelo aumento da porosidade cortical da
mandibula, que depende da idade e da perda O6ssea presente, com afilamentos na
mandibula e reabsorcdo na cortical inferior, visiveis nas radiografias panoramicas,
além de dores relacionadas ao seio maxilar e a ocorréncia de fraturas e de
alteracbes periodontais, configurando a presenca desta doenca Ossea como
indicador de risco que contribuiria para a progressao da doenca periodontal.

Segundo Vargas et al, 2018 a osteoporose € classificada em tipo | e Il. A
tipo | apresenta rapida perda Ossea e acomete mulheres recentemente
menopausadas, atingindo predominantemente o osso trabecular. A tipo Il, ou senil, é
relacionada ao envelhecimento, ocorrendo uma diminuicéo na formacao 6ssea e perda
proporcional dos ossos cortical e trabecular. Essa doenca tem maior ocorréncia
na populagéo feminina, em funcdo desta apresentar um menor pico de massa 0ssea
e das consequéncias provenientes da menopausa. A reducdo de estrogénio pode

causar uma perda massiva e acelerada de massa 6ssea.

Gong et al, 2018 realizaram um estudo em laboratério com ratos para
avaliar se a deficiéncia 1,25-dihidroxyvitamina D (1,25(0OH)2D) em camundongos
com exclusdo direcionada da codificagdo genética 25-hidroxivitaminD-1ahydroxilase
[La(OH)ase] (1aOH) ase—-/- camundongos) resulta em perda o6ssea alveolar e
inflamac&o periodontal in vivo. No presente estudo, 1a(OH)ase-/-camundongos e seus
companheiros do tipo selvagem, do desmamar até 10 semanas ou 12 meses de
idade, receberam uma dieta normal, na qual eles estavam hipocalcemia e
hipofosfatemia, foram submetidos a uma dieta de resgate de alto calcio e fosforo,
gue normalizou seu calcio sérico e fosforo. Avaliou entdo o possivel papel
del,25(OH)Deficiéncia D na homeostase Ossea alveolar, determinando indices
0sseos, incluindo volume o&sseo alveolar, marcadores 0sseos, e 0 numero de
osteoblastos e osteoclastos. Também examinou o efeito da deficiéncia 1,25(0OH)2D na
inflamacéo e colapso de coldgeno no periodonto. Foi constatado que ambos
1,25(0OH)2D e 25(0OH)D regulam respostas inflamatérias em células do ligamento
periodontal através do VDR( receptor vitamina D e pode afetar processos
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inflamatérios em doenca periodontal. HaA um importante papel contributivo do calcio
em conjuncdo com 1,25(0OH)2D para transporte mamario de céalcio em barragens de
lactacé@o e para crescimento esquelético e volume de 6sseo no recém-nascido. Esse
estudo sugere que os danos 0sseos alveolares causados pela deficiéncia
1,25(0OH)2D é devido a diminuicdo na formacao 6ssea e ndo aumento da reabsorcéo
ossea. Em outro estudo esses autores identificaram que a ablagao direcionada do gene
VDR também desenvolvem formacdo e mineralizacdo anormal do osso alveolar
no osso da mandibula. Concluiram que a deficiéncia de

1,25-dihidroxivitamina D acelerou a perda 6ssea alveolar inibindo formacéo d6ssea
osteoblasticas e aumento da degeneracdo do tecido periodontal independente do
envelhecimento e do célcio extracelular e fosforo. Nesse estudo os dados obtidos a
partir dela (OH)ase-/- camundongos sdo consistentes e confirmam as anormalidades
periodontais de VDR-/- camundongos relatados anteriormente e fornece novos
dados sobre o efeito prejudicial da deficiéncia da vitamina D no periodonto,
fortalecendo assim a observacao de que a vitamina D desempenha um papel protetor

em tecidos periodontais e acelera a perda 6ssea alveolar.

Spezzia, 2020 A osteoporose poOs-menopausa aflige comumente
mulheres com faixa etaria entre 50 e 70 anos, nessa situacao tém-se reducao de
massa 0ssea, havendo comprometimento maior no o0sso trabecular. J& a
osteoporose senil acomete individuos com faixa etaria posterior aos 65 e 70 anos,
havendo reducdo de massa 0ssea, advinda da reducdo de resposta hormonal e
nutricional inerente a osteoblastos e osteoclastos, em decorréncia da presenca da
senilidade. Na osteoporose senil, tém-se desmineralizacdo 0ssea tanto no 0sSso
cortical quanto no trabecular. As manifestacfes da osteoporose senil em idosos que
podem repercutir em &ambito bucal, a nivel de ATM, podendo ocasionar
manifestacbes de DTM e DOF (Dor oro facial). A realizacdo de uma investigagao
detalhada pode averiguar se a osteoporose esta agindo concomitantemente. Faz parte
de uma anamnese completa a identificacdo de fatores predisponentes, que aumentam
o risco da DTM,; fatores iniciadores, que causam a instalacdo das DTMs e fatores
perpetuantes, que interferem no controle da patologia. Dentre esses fatores possuem
relevancia, os fatores fisiopatolégicos, através dos fatores sistémicos envolvidos,
como: doencas degenerativas, enddcrinas, infecciosas, metabodlicas, neoplasicas,
neuroldgicas, vasculares e reumatolégicas. A osteoporose manifesta-se
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a principio sistemicamente, podendo apresentar repercussfes na cavidade oral a
medida que a doenga avanca. Sabe-se que a osteoporose ndo possui cura e que essa
doenca permanece apenas sob controle terapéutico. Trata-se de doenca que pode se
manifestar em qualquer idade, inclusive na infancia e na adolescéncia. Concluiu-se
gue a osteoporose pode influir nas manifestacbes clinicas das DOF, sendo
fundamental o conhecimento e a conscientizagdo pelo cirurgido dentista dessa

doenca sistémica que pode acometer a salude bucal dos seus pacientes.

1.3.2 Definigdo: Raquitismo, Osteomalacia e Hipertireoidismo secundario

O raquitismo é uma doenca Ossea metabdlica caracterizada pela
mineralizacdo deficiente da cartilagem da placa epifisaria em criancas,
resultando em deformidades esqueléticas e retardo de crescimento. O
raquitismo e a osteomaldcia sdo manifestacbes diferentes do mesmo
processo patologico subjacente. A osteomalacia € uma doenca Ossea
metabdlica caracterizada pela mineralizacdo incompleta da porcéo organica
da matriz subjacente do tecido 6sseo maduro (ostedide) apos o fechamento
da placa epifisédria em adultos. A osteoporose é uma doenca esquelética
complexa caracterizada por uma baixa densidade Ossea e defeitos de
microarquitetura do tecido 6sseo, resultando em aumento da fragilidade e
suscetibilidade a fraturas. No hiperparatireoidismo secundario, qualquer
distarbio que resulte em hipocalcemia elevara os niveis do paratorménio e
pode ser causa de hiperparatireoidismo secundario. As causas mais
frequentes da afeccdo sdao doenca renal crdnica (DRC), sindromes de ma
absorcdo e exposicdo solar inadequada crbnica, que atuam por meio de
alteracdes de vitamina D, fésforo e calcio. A DRC resulta em reducédo dos
niveis de 1,25-di-hidroxivitamina D, hiperfosfatemia e hipocalcemia. O
disturbio mineral e 6sseo da DRC é um distlrbio sistémico do metabolismo
mineral e 6sseo causado pela DRC. Ele se manifesta por um ou pela
combinacdo dos seguintes fatores: anormalidades do célcio, fdsforo,
paratorménio (PTH) ou metabolismo de vitamina D; anormalidades na
renovacdo 6ssea, mineralizacdo, volume, crescimento linear ou forga;
calcificagcdo vascular ou de outros tecidos moles. (BMJ Best Pratice, 2018).

A deficiéncia de vitamina D é relatada em todo o mundo, onde cerca de 1
bilhdo as pessoas tém deficiéncia de vitamina D ou insuficiéncia. Uma vez
gue a deficiéncia de vitamina D pode causar raquitismo e osteomalacia,
esta vitamina é, portanto, essencial para a manutencdo da saude Gssea de
criancas e adultos. O 25-hidroxivitamina D (25[OH]D) é o mais abundante
metabdlito e o melhor indicador para avaliacdo dos niveis da vitamina D. O
aumento de 1,25-dihidroxyvitamina D (1,25[OH]D) resulta na sintese de
catelicidina, que é um peptideo capaz de matar agentes infecciosos,
aumentando assim a importancia da vitamina D como um imunomodulador.
Quando os niveis de soro 25(0OH)D estao abaixo de 20 ng/mL, mondcitos ou
macréfagos sdo impedidos de desencadear essa resposta imune. Os efeitos
relacionados a superdose séo hipercalcemia (valores superiores a 10,6 mg/dl)
e hiperfosfatemia (5-6 mg/dl). Baixos niveis de 25(OH)D estédo associados a
varios fatores como pigmentacdo da pele, uso de protetor solar, roupas,
latitude, temporada do ano, poluicdo do ar, diminuicdo da ingestdo de fonte
de alimentos, sindrome de m& absorcdo, obesidade, retirada da exposi¢cdo
solar, gravidez, idade, insuficiéncia renal ou hepatica. (LINDEN ET AL, 2019).
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O Raquitismo ocorre principalmente devido a uma deficiéncia de vitamina
D. Resultados de mineralizacdo deficiente do esqueleto maturagdo e mineralizagao
reduzidas dos condrécitos na placa de crescimento dos o0ssos longos,
particularmente em locais de crescimento rapido (articulagbes do antebraco distal,
joelho e costocondral). As manifestacfes clinicas incluem o alargamento dos 0ssos
dos punhos e joelhos, argueamento das pernas, deformidades espinhais, fraturas,
dor Ossea e anormalidades dentarias. A deficiéncia de vitamina D causa o
hiperparatireoidismo secundario, provocando um aumento da reabsor¢cdo 0ssea,
causando uma reducéo da densidade mineral 6ssea que pode precipitar e exacerbar
a osteopenia e a osteoporose. (BMJ BEST PRATICE, 2018).
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1-METABOLISMO DA VITAMINA D

METABOLISMO DA VITAMINA D

DIETA:
Vitamina D2
Vitamina D3

ﬁbﬂm

Baixo fésforo (+)

: \ | 1,25(0H): D | _

l
Mobiliza estoques
de célch

Manutengdo dos niveis de calcio e fosforo no sangue

tiroide

paratiroide Paratormanio (+)

Estimula
absorgdo de
calcio rforo

Fonte: Junior et al, 2011

A epiderme e o foliculo piloso contém a proteina ligadora de Ca (Calcio)
gue é parcialmente dependente da vitamina D. (MECHIA, 1999)

No metabolismo da Vitamina D3/D2 simultaneamente com hormdnio
paratireoide (PTH) mantem concentracfes de calcio intracelulares e extracelulares
dentro de uma faixa fisiologicamente aceitavel. Quando as concentracbes de
vitamina D sdo inadequadas, a absorcao intestinal de calcio é diminuida. A ligeira
diminuicdo das concentracOes de calcio sérico resulta a estimular a secrecado de
PTH, que por sua vez mobiliza calcio e fésforo do osso para restaurar as
concentracfes de calcio sérico a niveis normais. Concentracfes de fosfatase
alcalina sérica (ALP) aumentada indica os sinais clinicos de raquitismo. Baixas
concentragbes de soro 25-hidroxivitamina D [25(OH)D] podem confirmar a
deficiéncia de vitamina D como causa de raquitismo se o tratamento com vitamina D
ainda ndo foi iniciado. “A vitamina D esta disponivel para humanos através da agéo
fotoquimica da luz solar ou luz ultravioleta na pele (7 dehidrocholesterol) e através
de fontes dietéticas como Oleos de figado de peixe, peixes gordurosos e alimentos
fortificados com vitamina D, particularmente leite de vaca, férmula infantil e cereais
de café da manha.” (WEISBERG ET AL, 2003)
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ESQUEMA 2 - Horménio da Paratireoide (PTH)

Ca++

/ Parafor‘monio\
Paratiredide
-

Tireoide

Calcitonina
Tiredide

Ca++

FONTE: Tecido 6ésseo e muscular : https://image.slidesharecdn.com/tecidosseoemuscular-
121114183020-phpapp01/95/tecido-sseo-e-muscular-10-638.jpg.


https://image.slidesharecdn.com/tecidosseoemuscular-121114183020-phpapp01/95/tecido-sseo-e-muscular-10-638.jpg
https://image.slidesharecdn.com/tecidosseoemuscular-121114183020-phpapp01/95/tecido-sseo-e-muscular-10-638.jpg
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“A hipovitaminose D caracteriza-se por niveis séricos de 250HD abaixo do
limiar considerado suficiente para manutengcdo de uma secre¢do normal de
PTH pelas paratireoide. Isto se aplica especialmente para o idoso, que parece
necessitar de concentracbes de 250HD mais elevadas para manter niveis
normais de PTH. Na miopatia associada a osteomalacia, coexistem
deficiéncia de vitamina D e aumento dos niveis plasmaticos de PTH. Para
guantificar se existem niveis adequados de vitamina D, deve ser dosada a
concentracdo de 25(OH)D, que representa sua forma circulante em maior
guantidade, com meia-vida de cerca de duas semanas. A maioria dos
especialistas concorda que o nivel de vitamina D deva ser mantido em uma
faixa que nado induza aumento dos niveis de PTH (paratormdnio). Usando a
elevacdo do PTH como biomarcador refletindo baixos niveis fisiologicos de
vitamina D, a deficiéncia deve ser definida como concentracdo sérica
inferior a 32 ng/mL (80 nmol/L) em adultos. Na insuficiéncia ja se evidencia
elevacdo nas concentracdbes de PTH circulantes, traduzindo um
hiperparatiroidismo secundario, redugdo das concentragdes de 1,25(0OH)2D,
assim como um maior risco de fraturas. Na deficiéncia de vitamina D ja se
evidenciam as alterag@es histoldgicas classicas da osteomalacia e raquitismo,
com deficiente mineralizacdo da matriz ostedide, além de aumento
acentuados dos niveis de PTH. Nesta situagdo, a hipocalcemia e
hipofosfatemia pode estar associada. (PEDROSA E CASTRO, 2005)

As deficiéncias subclinicas de micronutrientes podem interferir no completo
potencial genético da crianca durante o crescimento fisico e
desenvolvimento mental. A 1,25 — (OH)2D3 é um hormdnio que regula o
metabolismo do célcio e do fésforo. Assim sendo, sua principal funcéo é
manter os niveis séricos de calcio e fosforo em um estado normal capaz de
propiciar condicbes a maioria das fungBes metabdlicas, entre elas a
mineralizagdo Ossea. Por estar envolvida no crescimento esquelético, a
vitamina D torna-se essencial durante a infancia e adolescéncia. Niveis
séricos normais de vitamina D promovem a absorcdo de 30% do calcio
dietético e mais de 60 — 80% em periodos de crescimento, devido a alta
demanda de calcio. Por isso durante a infancia, a deficiéncia de vitamina D
pode causar retardo de crescimento, anormalidade 6sseas, aumentando o
risco de fratura na vida adulta. As recomendacdes diarias de vitamina D sao
dificeis de estabelecer com exatiddo, pois ela é produzida endogenamente
e depositada no tecido adiposo por longos periodos, e suas necessidades
também dependem do consumo dietético de célcio e fésforo, idade, sexo,
pigmentacdo da pele e exposicdo solar. A pele tem alta capacidade de
sintetizar vitamina D. (BUENO E CZPIELEWSKI, 2008).

A concentracdo sérica para suficiéncia, insuficiéncia (deficiéncia de
vitamina D). Em adultos, niveis de suficiéncia 25(OH)D entre 20 e 40 ng/mL (50 a 72
nmol/L). Em criancas e adolescentes, suficiéncia de vitamina D: 25(OH)D =20 ng/mL
(50 nmol/L), insuficiéncia de vitamina D, em adultos: 25(OH)D entre 15 e 20 ng/mL
(37,5 e 50 nmol/L) insuficiéncia de vitamina D, em criangas 25(0OH)D <15 ng/mL
(37,5 nmol/L. (MISRA, 2011).

“Nos seres humanos, apenas 10% a 20% da vitamina D necesséaria a
adequada fung¢do do organismo provém da dieta.” As principais fontes
dietéticas séo a vitamina D3 (colecalciferol, de origem animal, presente nos
peixes salmdo e atum) e a vitamina D2 (ergosterol, de origem vegetal,
presente nos fungos comestiveis). Os restantes 80% a 90% sao
sintetizados endogenamente. “Além dos classicos papéis de reguladora do
metabolismo do céalcio e da salde 6ssea, as evidéncias sugerem que a
1,25(0OH)2 D module direta ou indiretamente cerca de 3% do genoma
humano, participando do controle de funcdes essenciais a manutengéo da
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homeostase sistémica, tais como crescimento, diferenciagdo e apoptose
celular, regulagdo dos sistemas imunologico, cardiovascular e
musculoesquelético, e no metabolismo da insulina. No sistema
musculoesquelético, estudos laboratoriais mostram que a 1,25(0H)2 D
participa da regulacao do crescimento dos miécitos e do volume da massa
muscular, do ténus e da for¢ca muscular, a partir de acées gendmicas e nao
gendmicas, estas Ultimas por meio do controle do influxo de Ca2+ e
mudancas na voltagem das membranas das fibras musculares”.

(CASTRO, 2011).

De acordo com Junior et al, 2011 a vitamina D é essencial para a
absorcédo do célcio e por isso influéncia diretamente no metabolismo e composi¢céo
da matriz 6ssea. E sintetizada pela pele através dos raios ultravioletas e adquiridas
com a alimentacdo. Alguns fatores influenciam a concentracdo de vitamina D no
plasma, dentre estes, podemos citar a incidéncia de radiagdo solar de acordo com
altitude e latitude, estacdo do ano, a cor da pele, obesidade, habitos culturais,
alimentagéo, gravidez e envelhecimento. A deficiéncia de vitamina D apresenta
graves repercussdes na crian¢a, Raquitismo e no adulto Osteomalacia.

“A absor¢éo do calcio diminui com a idade. O calcio ingerido pelas
criancas é absorvido em torno dos 75%, nos adultos de 30 a 50%. A vitamina D ativa
a absorcdo do calcio intestinal e € necessaria sua suplementacao em pessoas
idosas, sedentarias ou internadas”. (VARGAS ET AL, 2018).

O processo de remodelacdo 6ssea equilibrado (homeostase) é necessario
para que ndo aconteca a destruicdo 0ssea, ele é essencial para satde 0ssea ao longo
da vida. A vitamina 1,25(0OH)2D é sinalizada em osteoblastos/ostedcitos e contribui
para a homeostase 6ssea. (GONG ET AL,2018).

“A Sociedade Enddcrina instituiu que considera criangcas e adultos com
niveis de 25 (OH) D de 20 ng/mL ou menos deficientes em vitamina D. A
insuficiéncia de vitamina D ocorre quando os individuos tém niveis entre 21 e 29
ng/mL, enquanto a suficiéncia de vitamina D ocorre quando os individuos tém niveis
de 30 ng/mL ou mais.” ( ALMOAMMAR,2018)

‘A vitamina D foi identificada no inicio do século XX e foi
inicialmente considerado como um nutriente. Agora foi
classificada como um horménio devido a sua regulacdo do
metabolismo de célcio e fésforo juntamente com o horménio
paratorménio.” A vitamina D2 é obtida da dieta, representa
apenas 20% das necessidades corporais, sendo importantes
para idosos, pessoas institucionalizadas e habitantes de climas
temperados. E a vitamina D3 é produzida pelo corpo através
dos raios solares na pele e, representa 80% da obtencdo mais
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eficaz. No Brasil, existem poucos estudos sobre prevaléncia de
hipovitaminose D. (LINDEN ET AL, 2019).

1.3.3 ACOES DA VITAMINA D

"’)

Acbes através de um receptor especifico (VDR), a vitamina D age sobre o
musculo esquelético envolve o transporte de calcio e a sintese proteica até
a cinética de contragcdo muscular. A deficiéncia de vitamina D tem sido
relacionada a diminuicdo da forca e da massa muscular, com prejuizo do
equilibrio e aumento da incidéncia de quedas. Os efeitos musculares da
vitamina D estdo de alguma maneira associados ao PTH e provavelmente
ao metabolismo do célcio. Porém, é dificil definir o papel isolado de cada
um, devido & interdependéncia entre baixos de niveis de célcio e de
vitamina D e a presenca de hiperparatiroidismo secundério. Por outro lado,
um aumento na ingestao, ou mesmo a suplementacao oral de calcio podem
suprimir a secrecdo de PTH e minimizar os efeitos do hiperparatiroidismo
secundério. (PEDROSA E CASTRO, 2005)

ESQUEMA ADAPTADO 3 — HIPERTIREOIDISMO SECUNDARIO

Hiperparatiroidismo Secundario

FONTE: “Compilag&o do autor - https://www.youtube.com/watch?v=pm_zjUtBHD8

A vitamina D e o diacilglicerol (participa do metabolismo de lipidios -
ativacdo da proteina quinase C , que é responsavel pela fosforilacdo de
diversas proteinas-alvos. A vitamina D - 1, 25, diidroxicolecalciferol (1, 25,
DHCC) foi identificada como um fator importante no movimento dentario
ortoddntico, é uma forma biologicamente ativa de vitamina D e tem um
papel potente na homeostase de célcio. Uma diminui¢do no nivel de célcio
soro (25 OH) estimula secrecdo de horménio paratireoide (paratormdnio), que
por sua vez aumenta excrecdo de PO4-3(fosfato), reabsorcdo de Ca dos
rins, e hidrogenacéo de 25 OH, hidroxicolecalciferol para 1, 25, DHCC. Esta
Gltima molécula tem se mostrado uma potente estimulador da reabsorcéo
Ossea induzindo diferenciacdo de osteoclastos de seus precursores.
Também ¢é implicado em aumentar a atividade dos osteoclastos
existentes. Além da atividade de reabsorcdo dssea, 1, 25

DHCC é conhecido por estimular a mineralizacdo éssea e diferenciacdo de
células osteoblasticas. ( KRISHNAN E DAVIDOVITCH, 2006).

Além do metabolismo do calcio e da formagdo Ossea, incluindo sua

interacdo com o sistema imunologico, 0 que ndo é uma surpresa, tendo em vista a


https://www.youtube.com/watch?v=pm_zjUtBHD8
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expressao do receptor de vitamina D em uma ampla variedade de tecidos corporais
como ceérebro, coragcdo, pele, intestino, gdnadas, prostata, mamas e células

imunoldgicas, além de 0ssos, rins e paratireoides. (MARQUES ET AL, 2010)

A funcdo da vitamina D é manter as concentracdes séricas de calcio e
fosfato, importantes para muitas funcdes fisioldgicas, como metabolismo
0sseo e a homeostasia do calcio. Elas incluem mineralizacdo normal do osso,
contracio muscular, condugdo nervosa e prevencdo da tetania
hipocalcémica. A deficiéncia nos niveis de vitamina D estda associada a
varias complicacBes sistémicas, como doencas cardiovasculares, diabetes,
doencas infecciosas e imunoldgicas. Nas concentracdes adequadas a
vitamina D pode estar relacionada com menor incidéncia de céncer:
prostata, mama e célon. (ALMOAMMAR,2018).

ESQUEMA 4 — PRINCIPAIS FUNCOES DA VITAMINA D
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FONTE: Uwitonze et al, 2017 - RAS: sistema de renina-angiotensina; PTH: hormdnio paratireoide.
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ESQUEMA 5 — O DENTE RAQUITICO
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FONTE: Foster et al, 2013

Segundo Foster et al, 2013 além da deficiéncia nutricional ou falta de
exposicao a luz solar como fontes para deficiéncia de vitamina D, existem também
deficiéncias hereditarias decorrentes de mutacdes de perda de funcdo em genes
codificando elementos da maquina metabdlica vitamina D. Estes incluem perda de
1(OH)ase atividade (ou seja, mutagcdo no gene CYP27B1; raquitismo dependente de
vitamina [VDDR] tipo 1, VDDR-I; Fendétipo MIM 264700) e perda da funcédo VDR ou
sinalizacao (VDDR tipo 2, VDDR-lla; MIM 277440;).
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1.3.4 REACOES A NIVEL MOLECULAR, CELULAR E TECIDUAL

A cartilagem condilar da mandibula é composta por uma cartilagem
fibrosa (suporta cargas) e uma cartilagem hialina (participa da ossificacdo endocondral
e no crescimento da mandibula). (RAMIREZ — YANEZ, 2004).

A remodelag&o no periodonto € essencial para que ocorra a movimentacao
dentaria ortodbntica, esse processo biolégico esta presente na mecanica fixa,
removivel e ortopédica.(KRISHNAN E DAVIDOVITCH, 2006).

ESQUEMA 6 - ESTRUTURAS DO LIGAMENTO PERIODONTAL ( LP)

@
(E_'J' <

CEY,

(124

FONTE: LP: Seccéo transversal do dente:
https://commons.wikimedia.org/wiki/File:Cross_sections_of_teeth_intl.svg.

O LP (ligamento periodontal) é considerado um dos mais altamente
metabdlicos tecidos ativos no corpo. As matrizes MMPs (metaloproteinases)
juntamente com seu inibidor TIMP (tecido inibidor de MMPs), sugerindo que
essas enzimas tém um papel importante na remodelagem da ECM (matriz
extracelular). A inducdo de forca a nivel tecidual produz alteracdes locais na
vasculariza¢do, reorganizacdo matricial celular e extracelular, levando a
sintese e liberacdo de varios neurotransmissores, citocinas, fatores de
crescimento e estimulantes e metabdlitos de acido araquiddnico.
(KRISHNAN E DAVIDOVITCH, 2006).

A cartilagem condilar € diferente em muitos aspectos da cartilagem articular
de ossos longos e sempre manteve uma certa "mistica" para a profissdo odontoldgica.
A cartilagem condilar tem a capacidade de se adaptar a alteracbes no equilibrio
mecanico do esqueleto, mesmo no adulto. (MEIKLE, 2007).

As forcas ortodbnticas em virtude da alteracdo do fluxo sanguineo e do

ambiente eletroquimico localizado, perturbaram o ambiente homeostatico do espaco


https://commons.wikimedia.org/wiki/File:Cross_sections_of_teeth_intl.svg
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PDL, assim abruptamente inicia alteracdo dos eventos bioquimicos e celulares que
resultard na remodelacdo Ossea, sem causar dano tecidual. Concluiu-se que a
inflamacé&o dos tecidos periodontais ocorre cada vez que eles sdo expostos a uma
forca ortodbntica, se a magnitude é leve ou pesada. A cascata de reabsorcdo 0ssea
envolve uma série de etapas direcionados para a remocao tanto do mineral quanto
dos constituintes organicos da matriz 6ssea por osteoclastos. Apos a diferenciagao
dos osteoclastos, os ndo minados, camadas ostedide na superficie Ossea é
removida pelos osteoblastos. Essas células produzem vérias enzimas como MMPs,
colagenos e gelatinas (MMPS) que ajudam osteoclastos no acesso ao subjacente,
0sso mineralizado. (KRISHNAN E DAVIDOVITCH, 2006).

Em primeiro lugar para entender a questao central do crescimento condilar,
devemos entender por que a cartilagem esta presente em um osso de
membrana. A cartilagem secunddaria sempre se desenvolve nos ossos de
membrana, mas apenas em articulagbes madveis, ou onde a musculatura
criava condig8es de tensdo. As células séo, portanto, multipotenciais e podem
formar cartilagem ou osso, dependendo das circunstédncias ambientais. A
mudanca da osteogénese para a condrogénese resultou do desenvolvimento
evolutivo de um processo condilar articular na mandibula (dentéria) de
mamiferos e, como consequéncia, das demandas funcionais alteradas do
peridsteo que cobrem as superficies articulares. A atividade funcional também
desempenha um papel no crescimento da cartilagem epifisaria. As cartilagens
condilares e epifisarias compartilham alguns dos mecanismos de controle
genético que regulam a condrogénese. O PTH-rp (proteina relacionada ao
hormdnio paratireoide) é produzido principalmente no pericondrio, enquanto
o receptor PTH / PTH-rp é expresso por condrocitos pré-hipertréficos.
Também é comum a degradacdo da matriz mineralizada que ocorre durante
a ossificagcdo endocondral por uma combinacdo de acdo osteoclastica e
expressao de MMP (metaloproteinases da matriz). Todas as trés principais
classes de MMPs e seus TIMPs inibidores (inibidores teciduais de
metaloproteinases) foram identificados nos condrdcitos e na matriz de
ossos longos e cartilagem condilar. Os estimulos mecanicos decorrentes
da atividade funcional da ATM sdo essenciais para a diferenciacdo e
manutencéo da cartilagem condilar. (MEIKLE, 2007).

Os bisfosfonatos s&o utilizados como medicamentos controladores da
osteopenia, na prevencdo da osteoporose humana, entre outras indicagdes.
Ao serem incorporadas & matriz éssea, juntamente com 0s ions minerais,
especialmente o célcio, as moléculas de bisfosfonatos tomam parte na
estrutura 6ssea e, em futuro breve, serdo reabsorvidas durante a
remodelagdo natural do esqueleto. As moléculas de bisfosfonatos - ao
serem transportadas, juntamente com os componentes isolados do osso,
através do citoplasma dos clastos - induzem eventos bioquimicos capazes de
iniciar a sua apoptose. Esta forma de morte natural - na qual as células sédo
mortas por fragmentagdo estrutural, sem derramamento enzimatico ou
molecular que induza a inflamagao - reduz o indice de reabsor¢éo Ossea e
sua velocidade de remodelacéo. Desta forma, os bisfosfonatos contribuem no
controle de um turnover 6sseo acelerado, prevenindo a osteopenia e a
osteoporose. Os efeitos dos bisfosfonatos podem ser compreendidos em
trés niveis: tecidual, celular e molecular. Os bisfosfonatos reduzem a
extensdo das regibes em reabsor¢cdo e a profundidade nas areas erodidas.
Os bisfosfonatos ndo sdo drogas anti-remodelacdo Ossea, mas sim
moduladoras ou reguladoras do processo. O paciente com Raquitismo e
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Osteomalacia tera a reabsorcao éssea anormal quando ndo estd fazendo o
uso de bisfosfonatos. (CONSOLARO E ORTIZ CONSOLARO ,2008).

1.3.5 METALOPROTEINASES

“O primeiro relato sobre metaloproteinases (MMP) foi publicado em 1962 por
Jerome Gross e Charles Lapiére, que encontraram uma enzima ativa em
cultura de pele que degradava colageno tipo I”. As metaloproteinases (MMPS)
sdo uma familia de endopeptidases Zn2+- dependente, que promovem a
degradacdo (digerem proteinas) da matriz extracelular (MEC), podendo
também ser chamadas de matrixinas. Todos os membros dessa familia sédo
secretados como proenzimas. Essas proenzimas sao liberadas por
neutréfilos, monécitos, macréfagos, fibroblastos e, além disso, também
podem ser secretadas pelas células tumorais em resposta a uma variedade
de estimulos. A familia das MMPs inclui cerca de 25 proteinas, as quais
podem ser divididas em: colagenases (MMP-1, 8 e 13), gelatinases (MMP-2
e 9), estromelisinas (MMP3, 7 e 10), matrilisinas (MMP-7 e 26), MMPs tipo
membrana (MMP-14, 15, 16, 17 e 24) e outras MMPs. Gelatinase B (MMP-
9) e gelatinase. A (MMP2) sdo dois membros intimamente relacionados da
familia MMP que degradam colageno desnaturado ou gelatinas. (ARAUJO ET
AL, 2011).

QUADRO ADAPTADO 1 - FAMILIA DAS METALOPROTEINASES(MMPS)

Enzyme | Classification Substrate
MMP-1 | Collagenase Collagens I, II, 1ll, VI, VIII, X, and XI, gelatin,
entactin, tenascin, aggrecan, fibronectin,
vitronectin, myelin basic protein, ovostatin, casein,
MMP-2, MMP-9, proMMP-2, proMMP-9
MMP-8 | Collagenase | Collagen I, I, and Ill, fibronectin, PGs, aggrecan,
ovostatin
MMP-13 | Collagenase Collagens I, II, 1lI, IV, IX, X and XIV, gelatin,
tenascin, plasminogen, osteonectin, fibronectin,
aggrecan, casein
MMP-18 | Collagenase Collagen, gelatina
MMP-2 Gelatinase Collagen 1, 1lI, IV, V, VIl and X, gelatin, fibronectin,
laminin, aggrecan, elastin, vitronectin, tenascin,
myelin basic protein
MMP-3 | Stromelysins | Collagen lll, IV, V, IX, X and XI, gelatin, aggrecan,
elastin, fibronectin, vitronectin, laminin, entactin,
tenascin, decorin, myelin basic protein, ovostatin,
casein, osteonectin, proMMP-1, proMMP-3,
proMMP-8, proMMP-9
MMP-9 Gelatinase Collagen IV, V, XI, elastin, aggrecan, decorin,
laminin, entactin, myelin basic protein, casein
MMP-10 | Stromelysins | Collagens lll, IV and V, gelatin, elastin, fibronectin,

aggrecan, casein




MMP-11 | Stromelysins Gelatin, fibronectin, collagen IV, laminin, elastin,
casein, PGs
MMP-27 | Stromelysins Gelatin
MMP-7 Matrylisin Collagens | and IV, gelatin, elastin fibronectin,
vitronectin, laminin, entactin, tenascin, aggrecan,
myelin, proMMP-1, proMMP-2, proMMP-9
transferrin, casein
MMP-26 Matrylisin Collagen 1V, gelatin, fibronectin, fibrinogen, pro-
MMP9
MMP-14 MT-MMP Collagen |, Il and lll, gelatin, fibronectin, tenascin,
(membrane | vitronectin, laminin, entactin, aggrecan, vibronectin,
type) pro-MMP2
MMP-15 MT-MMP Fibronectin, tenascin, entactin, laminin, aggrecan,
(membrane gelatin, vibronectin, pro-MMP2
type)
MMP-16 MT-MMP Collagen IlI, gelatin, fibronectin, casein, laminin,
(membrane pro MMP-2
type)
MMP-17 MT-MMP Gelatin, fibrinogen, pro MMP-2
(membrane
type)
MMP-24 MT-MMP Fibronectin, gelatin, proteoglycans, pro-MMP2
(membrane
type)
MMP-25 MT-MMP Collagen 1V, gelatin, fibronectin, proteoglycans,
(membrane pro-MMP2
type)
MMP-12 Other Collagens I, V and 1V, gelatin, elastin, fibronectin,
Enzymes vitronectin, laminin, entactin, osteonectin,
aggrecan, myelin, vitronectin, fibrinogen
MMP-19 Other Collagen | and IV, gelatin, lamin, entactin,
Enzymes fibronectin, aggrecan.
MMP-20 Other Amelogenin, aggrecan.
Enzymes
MMP-21 Other N.D.
Enzymes
MMP-23 Other Gelatin
Enzymes
MMP-28 Other Casein
Enzymes

FONTE: Tokuhara et al, 2019 - MMPs, de acordo com sua classificacdo e substrato
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“‘A primeira MMP (colagenase) foi identificada nas caudas dos girinos
durante a metamorfose em 1962 por Gross e Lapiére.” Desde a descoberta da
atividade colagenolitica no osso, a maioria das MMPs foi detectada nos

osteoblastos, ostedcitos, osteoclastos e condrécitos do tecido 6sseo, onde sao
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conhecidos por desempenhar funces especificas, dependendo do processo.

(PAIVA ET AL, 2017)

Embora se saiba que varias MMPs sdo expressas no tecido ésseo e
cartilaginoso durante o desenvolvimento 0sseo normal, 0s papéis para
MMP-2, MMP-9, MMP-13, MMP14 e MMP-16 foram caracterizados em
algumas patologias ésseas e esqueléticas, sindromes encontradas em
humanos. Assim, a chave para entender o mecanismo molecular envolvido
na remodelagdo 6ssea da MEC é a compreensédo do equilibrio entre as MMPs
e seus inibidores. Dessa forma, em doencas associadas a ostedlise ou perda
0ssea, um desequilibrio da relagdo MMP / inibidor leva a remodelacédo 6ssea
anormal. As MMPs estdo envolvidas no processo de turnover 06sseo,
regulando a reabsorcdo (osteoclastos) e formacéo (osteoblastos), processo
fundamental para remodelagéo 6ssea, contribuindo para o desenvolvimento
e manutenc¢do estrutural do esqueleto 6sseo. Paiva et al, 2017

‘O o0sso é um especialista, vascular e dindmico tecido conjuntivo em
remodelagem constante para manter homeostase ion fisiol6gica, dar apoio
e protecdo para tecido mole, e ser um reservatério de ions importante para
vertebrados. Mecanicamente, 0 0sso0 requer uma remodelagem
coordenada e dinAmica na relacdo entre deposicdo/degradacdo de matriz
extracelular (MEC), através de fatores de crescimento e outras moléculas de
sinalizacdo, o que resulta em remodelagdo da MEC — um importante pré-
requisito para células adesdo, migracdo, proliferacdo, diferenciacdo é bem
conhecido que 0s osteoclastos reabsorve a matriz mineralizada e promover
ainda a remodelagem do fracdo organica do 0sso, enquanto, por outro lado,
osteoblastos s8o responsaveis pela por formagdo 6ssea depositando
componentes na MEC . Tokuara et al, 2019
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FONTE: Tokuara et al, 2019 - Principais MMPs envolvidos em processos de reparagdo 0ssea e seus

inibidores de tecido (TIMP).

A auséncia de algumas moléculas, como MMP-9, MMP — 1, MMP-14, ou
MMP-13 durante o desenvolvimento esquelético resulta em anormalidades
graves no crescimento dos 0ssos longos, prejudicando a formagédo Ossea
normal. As MMPs foram listadas em muitos transtornos em artrite
reumatoide (RA) e osteoartrite (OA), a MMP-9 estimula inflamacgao sinoviais
e degradacdo mediadas por fibroblastos de cartilagem, contribuindo para a
destruicao articular, a MMP-1, MMP-2 e MMP-9 foram mais elevados em
pacientes com AO. Tokuara et al,2019



ESQUEMA 7 AE 7B - ENVOLVIMENTO DAS METALOPROTEINASES EM MECANISMOS
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1.3.6 Estudos Laboratoriais

A deficiéncia de vitamina D durante os periodos de desenvolvimento dos
dentes pode resultar em defeitos de desenvolvimento, incluindo hipoplasia do esmalte,
um fator de risco para o desenvolvimento de cérie precoce na infancia e doenca
periodontal em adultos. (JUNIOR E ROSENBLATT, 2015).

“Na ortodontia, estudos de laboratorio revelaram algumas evidéncias de
gue avitamina D melhora o movimento do dente e a estabilidade da posicao do dente.
Pesquisadores em laboratorio revelaram algumas evidéncias de que a vitamina D
melhora o0 movimento dentario e a estabiidade da posicdo dentéaria.”
(ALMOAMMAR,2018)

O objetivo desta investigacdo de estudo era determinar por morfometria
guantitativa sequencial a histogénese de mudancas metéfise tibial induzidas em
ratos alimentados com altos niveis de calcio dietético durante 10 dias e tratados com
doses farmacologicas de 1,25(0OH)2 vitamina D3. A hiperostose em ratos tratados com
1,25(0H) D e alimentados com uma dieta de célcio alta estda associado a

hiperplasia dos osteoblastos e aumento da superficie ostedide ativa causando o
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aumento da formacdo O6ssea. A forma biologicamente ativa da vitamina D gera
efeitos opostos no metabolismo 0sseo, pode ser catabodlica quando induz areabsorgao
0ssea e inibe a sintese de colageno, assim como ser anabdlica quando o célcio
dietético é elevado. Esta reabsor¢do in vitro, no entanto, deve-se ao aumento
da atividade osteoclastica em vez de um aumento nos numeros de osteoclastos.
Doses supra fisiologicas repetidas de 1,25(0H) D, na presenca de altos niveis de
céalcio dietético pode afetar um aumento no tecido 6sseo e ostedide metafise por
varios mecanismos, incluindo aumento da formacdo matriz 6ssea, mineralizacédo da
matriz 6ssea prejudicada e diminuicdo dos osteoclastos. Os achados de aumento do
namero de osteoblastos e aumento superficie ostedide ativa associada ao aumento
da metafise. Neste estudo também sugerem que 1,25(OHO0) D, aumenta a sintese da
matriz 6ssea. Acumulo excessivo de ostedide, além de refletir aumento da producéao
matricial, pode refletir a mineralizacdo matricial prejudicada. Os achados do presente
estudo sugerem que elevado célcio dietético pode modular a resposta do 0sso para
1,25 (OH)D, promovendo um aumento liquido no tecido ésseo, principalmente matriz
0ssea ndo mineralizado. Os dados ainda sugerem o acumulo de ostedide pode ser
mediado, pelo menos em parte por aumento da atividade osteoblasticas e aumento da
producdo de matriz 6ssea. O entendimento do mecanismo envolvido no fenémeno
pode permitir manipulacfes dietéticas para aumentar a eficacia de 1 ,25(OH)D3 no
tratamento da doenca osteopénica. (BOYCE E WEISBRODE, 1985).

Embora os varios aparelhos possam diferir no modo de agéo, eles devem,
em ultima anélise, alcancar o mesmo efeito celular, ou seja, a reabsorcdo e aposicao
de osso alveolar para produzir movimento dentario na direcdo desejada. O objetivo
do estudo foi determinar se a taxa e a quantidade de movimento dentario ortodéntico
em uma amostra de gatos poderiam ser melhoradas pela injecdo de um metabdlito
de vitamina D 1,25didroxycholecalciferol (1,25D) no ligamento periodontal. Apos 21
dias de retragcdo canina com uma mola de retracdo de fio leve, os dentes que tinham
recebido injecdes intraligamentar semanal de uma solu¢cdo de 1,25D diluida em
dimetilsulfoxida (DMSO) tinha se movido 60% mais do que os dentes de controle
combinados (P < 0,05). O papel da vitamina D na manutencdo da homeostase do
célcio em seres humanos foi bem documentada. E um hormonio esteroide que tem
receptores especificos em muitos 6rgaos e tecidos alvo. Ele exerce sua a¢do ativando

DNA e RNA dentro da célula alvo para produzir proteinas e enzimas que
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podem ser usadas no processo de reabsorcdo 6ssea. Em particular, a forma ativa de
vitamina D, 1,25-dihydroxycholecalciferol. (a partir de agora referido como 1,25D), é
um dos mais potentes estimulos de atividade osteoclastica conhecida. Em vez de
mostrar a imagem histologica classica de um aumento do nimero de osteoclastos
multinucleados residentes em lacunas, como foi visto no grupo de controle, o 0sso
alveolar dos dentes experimentais demonstrou um todo frente de reabsor¢ao coberto
com muitos osteoclastos mononucleares e células precursoras do osteoclasto.
Reabsorcdo 6ssea era evidente ndo sO nas superficies frontais do alvéolo, mas
também no osso em torno dos sistemas vascular haversianos profundos dentro do
alvéolo. Este artigo avaliou apenas a resposta inicial ao aplicar localmente a 1.25D
e, portanto, ndo deve ser considerado como demonstracdo significativa para
acelerar o movimento dos dentes. (COLLINS E SINCLAIR, 1988).

Este estudo comparou os efeitos das administracdes locais da
prostaglandina E2 (PGE2) e 1,25 dihidroxicolecalciferol (1,25-DHCC) sobre o
movimento ortoddntico do dente em ratos. Um dos agentes mais estudados em
animais e modelos clinicos é prostaglandina, Klein e Raisz relatou que
prostaglandina E1 (PGE1l) e prostaglandina E2 (PGE2) estimulada reabsor¢céo
0ssea, agindo diretamente sobre os osteoclastos, e teve efeitos semelhantes ao do
hormonio paratireoide. Outro agente que tem sido usado experimentalmente para o
movimento ortodéntico € 1,25-dihidroxycholecalciferol (1,25-DHCC). A 1,25-DHCC é a
forma biologicamente ativa de vitamina D e é considerado 1 dos 3 horménios calcifico.
Uma diminuicdo em o nivel de calcio sérico estimula a secrecdo de hormdnio
paratireoide. Para manter a homeostase de calcio, o horménio paratireoide aumenta a
excregdo de POA43, reabsorcdo de Ca2 do rim e hidroxigenagcdo de 25-
hidroxycolecalciferol para 1,25- DHCC. Em varios estudos, 1,25-DHCC tem sido
demonstrado para estimular a reabsorcdo 0Ossea, induzindo a diferenciacdo de
osteoclastos de seus precursores e aumentando a atividade dos osteoclastos
existentes. Além de sua atividade de reabsor¢do 6ssea, 1,25 DHCC é conhecido por
estimular a mineralizagdo 0ssea e a dose de diferenciacdo de células osteoblasticas
com dependéncia. Os resultados sugerem que 1,25 DHCC é mais eficaz na modulacéao
do volume de negdcios 6sseos durante o movimento dentario ortoddntico,
por causa de sua efeitos bem equilibrados na formacao e reabsor¢cdo. A
1,25-DHCC atua diretamente no nucleo do células osteoprogenitoras com um

mecanismo independente da cascata de nucleotideos ciclicos. Os osteoblastos, séo
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os células-alvo para 1,25-DHCC. A PGE2 e 1,25-DHCC aumentaram a quantidade
de movimento dentario em um periodo experimental de 9 dias com sem efeitos
adversos detectaveis. Esse aumento pode ser considerado clinicamente significante.
Embora a quantidade de movimento dentario foi muito semelhante, a atividade
osteoclastica no grupo PGE2 foi significativamente maior do que no grupo 1,25-
DHCC. Por outro lado, no grupo 1,25-DHCC, o namero de osteoblastos na superficie
externa do alvéolo foi significativamente maior. Este achado indica que 1,25-DHCC
promove a formacdo 6ssea de forma mais potente do que o PGE2, favorecendo o
acoplamento de formacéao e reabsor¢cdo em remodelacao 0ssea alveolar durante dente
0 movimento ortodontico. (KALE ET AL, 2004).

Outro estudo investigou, histomorfometricamente, se 1,25(0OH)2D3 afetou
a formagdo 6ssea do movimento experimental do dente em ratos. E sabido que
1,25(0OH)2D3 tem um efeito anabdlico no metabolismo 6sseo. Células osteoblasticas
tém receptores com alta afinidade para 1,25(0OH)2D3, um achado que fornece mais
apoio para a ideia de sua funcao regulatéria na formacdo 0ssea e mineralizacao.
Estudos in vitro revelaram que 1,25(OH)2D3 regula a proliferacdo osteoblastica e a
producdo de colageno tipo |, fosfatase alcalina e osteocalcina. Injecéo local de 1,25-
dihidroxivitamina D3 na formacdo Ossea aprimorada para estabilizacdo dentaria
apés movimento experimental dentario em ratos. Nesse estudo mostraram um
aumento significativo na formacdo oOssea induzida por 1,25(0OH)2D3, na area de
reabsorcdo do osso alveolar apdés movimento dentario. O uso de 1,25(0OH)2D3 pode
eventualmente ser capaz de promover o restabelecimento do tecido que sustenta os
dentes depois tratamento ortodéntico. (KAWAKAMI E TAKANO YAMAMOTO, 2004).

1.3.7 RAQUITISMO E OSTEOMALACIA

‘O Raquitismo é uma doenca 6ssea caracterizada pela diminuicdo da
mineralizacdo da placa epifisaria de crescimento e a osteomalacia é caracterizada pela
diminuicdo da mineralizagdo do osso cortical e trabecular, com acumulo de tecido
ostedide ndo mineralizado ou pouco mineralizado.” MECHIA, 1999

De acordo com Mechia,1999 a classificacéo relacionada a concentracéo de
Ca, P e vitamina D se da conforme a classificacéo abaixo:

¢ Vitamina D

Reducao dos metabdlitos circulantes




37

Exposicao insuficiente a luz ultravioleta

Vitamina D insuficiente na dieta

Sindromes de m& absorcao

Metabolismo anormal

Hepatopatias cronicas
Insuficiéncia renal cronica
Acidose sistémica

Uso de Anticonvulsivantes
Genéticas

Dependente de vitamina D tipo |: mutagées no gene da enzima l1a hidroxilase (12q
13), autossOmica recessiva.

Dependente de vitamina D tipo Il ou Resistente a vitamina D: mutagfes no gene do
receptor da vitamina D (12q 14), autossbmica recessiva. Defeitos da proteina

transportadora da vitamina D - DBP (4qg)_ou do seu receptor (megalina)

* Fosfato

Perda renal: tubulopatias, Sindrome Fanconi, oncogénica (fator humoral fosfaturico

- fosfatonina).

Sindromes de ma absorgao

Medicamentos: antiacidos (hidroxido de aluminio)
Genéticas

Hipofosfatémico ligado ao cromossomo X (Xp 22): mutacbes no gene PEX.

Hipofosfatemia autossémica recessiva, ou dominante (12p 13).
Hipofosfatemia com hipercalcidria.

* Calcio

Baixa ingestéao

Sindromes de ma absorg¢ao
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« Defeitos priméarios da mineralizacao

Hereditarios: hipofosfatasia autossémica recessiva

ou dominante (1p 36).

Adquiridos: uso de medicamentos como fluoretos, etidronatos, aluminio, chumbo.

CARACTERISTICAS CLINICAS

As manifestagBes clinicas sdo semelhantes nos diferentes tipos de
raquitismo e osteomalacia, apesar de suas caracteristicas especificas, sendo
aquelas mais precoces nos casos hereditarios. Os primeiros sinais e sintomas
podem surgir desde o 1° ano de vida e progredir com a idade, principalmente nas
regides de desenvolvimento mais rapido. (MECHIA, 1999).

SINAIS E SINTOMAS

Atraso no fechamento das fontanelas cranianas, no crescimento, e no
desenvolvimento motor; fronte olimpica, craniotabes, retardo na erupcéo
dos dentes, que apresentam estrias, maior propensao as infeccdes e
hipoplasia de esmalte. O abaulamento da juncdo costocondral determina o
aparecimento do sinal conhecido rosario raquitico. Os o0ssos longos
apresentam extremidades alargadas, encurvamentos, genu varo ou valgo,
coxa vara. A coluna vertebral pode apresentar deformidades em “S”, cifose,
escoliose e acentuacdo da lordose lombar. As fraturas ndo sdo frequentes.
Outros sintomas sdo hipotonia, fraqueza muscular e dores. Convulsdes
decorrentes de hipocalcemia, assim como sinais de Chvostek e Trousseau,
sdo caracteristicas dos raquitismos dependentes de vitamina D tipo Il. As
infeccbes respiratérias sdo frequentes, principalmente quando a
deformidade toréacica é acentuada. Os casos adquiridos ocorrem em qualquer
faixa etaria, e os adultos apresentam osteomaldcia com fraqueza muscular,
dores e deformidades progressivas em coluna vertebral e nos membros
inferiores. (MECHIA, 1999)

CARACTERISTICAS RADIOGRAFICAS

O Raquitismo é caracterizado por epifises e metafises alargadas,” em taca”,
com linha de mineralizacdo irregulares, sem contornos definidos e atraso na
maturacdo. Nas demais regides observa se 0s sinais de osteomalacia, com osteopenia
generalizada, encurvamento dos 0ssos longos, varismo ou valgarismo em membros
inferiores, pseudo - fraturas (zonas de Looser) que sdo mais frequentes em colo
de fémur, omoplata, e pubis, fraturas, deformidades na caixa toracica e coluna
vertebral: vertebra bicncavas, cifoescoliose, lordose acentuada. Flutuagcbes na
severidade da doencga durante o crescimento resulta no aparecimento de linhas

radiodensas, paralelas a metafise. Nos casos dependentes de vitamina D,
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com hiperparatiroidismo dependente, ha areas de reabsor¢cdo subperiosteal e cistos.
(MECHIA,1999).
CARACTERISTICAS HISTOLOGICAS

7z

O Ragquitismo € caracterizado por alteracdes na placa epifisaria de
crescimento, onde a zona de hipertrofia estd alongada e com desorganizacdo da
arquitetura das colunas celulares. A calcificacdo é retardada ou ausente, a
vascularizacao é irregular através dos canais defeituosos. A camada irregular das
metéafises mostra camadas de cartilagem néo calcificadas. (MECHIA, 1999).
OSTEOMALACIA

A Osteomaléacia mostra alteracbes na mineralizagdo no osso cortical e
trabecular com aumento da espessura ostedide, deficiente marcacdo da frente de
mineralizacdo com tetraciclina (intervalo de tempo de mineralizacdo superior a 100
dias). Nos quadros dependentes de vitamina D h4 areas com ac¢éo dos sinais de
osteoclastica aumentada. Determinam o aparecimento da osteomalacia, em geral,
como doenca 0ssea adquirida na fase adulta, sendo menos frequente na infancia.
(MECHIA, 1999).

Marcadores ideais que ainda n&o existem seriam aqueles capazes de:

Diagnosticar osteoporose;

Diferenciar pacientes classificados como perdedores rapidos (e,
portanto, com maior risco de perda e fratura) dos perdedores lentos,
agregando sensibilidade e especificidade a medida de densidade 6ssea na
avaliacao de risco de fraturas;

Direcionar a terapéutica, ou seja, identificar os pacientes que se
beneficiariam das medidas anti-reabsortivas (perdedores rapidos ou de alto
turn over) ou das medidas de aumento da formacdo Ossea (perdedores
lentos, ou de baixo turn over);

Servir de marcadores da resposta a terapéutica,

Monitorar a aderéncia do paciente a terapia instituida. (SARAIVAE
CASTRO, 2002)
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“A fragilidade Ossea esta presente em algumas patologias 6sseas, como:
osteoporose, na osteomaldcia, no hiperparatiroidismo, na osteogénese
imperfeita, entre outras. A Osteoporose tem maior prevaléncia mundial.” A
remodelagdo é um fendmeno que nos acompanha ao longo da vida, sendo
fundamental para renovacédo do esqueleto e preservacédo de sua qualidade.
Nele a reabsorcdo é seguida da formacdo 6ssea em ciclos constantes
orquestrados pelas células do tecido 6sseo, que incluem os osteoclastos,
osteoblastos e ostedcitos. Em situagdes fisiologicas, a reabsorcdo e a
formacdo sdo fenbmenos acoplados e dependentes, e o predominio de um
sobre o outro pode resultar em ganho ou perda de massa ossea. Os
marcadores séo representantes do processo de formagéo ou de reabsorcdo
0ssea. (SARAIVA E CASTRO, 2002).

O raquitismo pode ser classificado calcipénico (hipocalcémico) ou

raquitismo hipofosfatémico. A deficiéncia isolada de vitamina D normalmente causa

raquitismo calcipénico, mas outras causas de raquitismo podem coexistir no mesmo

paciente e devem ser consideradas. (MISRA,2011).

Na auséncia de niveis ideais de calcio e fésforo, a mineralizacdo do
tecido ostedide é diminuida, resultando em sinais classicos de raquitismo
em criangas e osteomalacia em adultos, a deficiéncia de vitamina D, como
doenca, teve sua prevaléncia muito aumentada ap6s a revolucdo industrial.
Nessas desordens, a mineralizacdo da matriz organica do osso €é deficitaria,
pois a falta dessa vitamina causa a diminuicdo da absorcdo de célcio e
consequente hiperparatireoidismo secundario. (JUNIOR ET AL, 2011).

“A osteoporose é considerada uma enfermidade que compromete a

microarquitetura do tecido ésseo, contribuindo para uma perda da massa estrutural,

principalmente

dos

ossos longos, levando a fragilidade esquelética e

consequentemente ao aumento do risco de fraturas.” (VARGAS ET AL, 2018).

ESQUEMA ADAPTADO 8 - EXAME FiSCO : 10 IMPORTANTES CARACTERISTICAS CLINICAS

inchago nas articulagdes do pulso e cotovelo

atraso fechamento das fontanellas

NO RAQUITISMO

sutura larga

0550 frontal proeminente cranio largo
hipoplasia dental  rosdrio raquitico
0ss0 estemo proeminente Sulco harrison
 peras curvadas
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FONTE:”Compilacédo do autor”: Caracteristicas clinicas do Raquitismo. <
https://lusawoodpro.blogspot.com/2017/10/craniotabes.html|>.

EXAMES FISICOS E DENTARIOS COMPLETOS DEVEM SER
REALIZADOQS,;

TODO O SISTEMA ESQUELETICO DEVE SER PALPADO PARA
PROCURAR SENSIBILIDADE E ANORMALODADES OSSEAS;
DISTURBIO DE MARCHA E ANORMALIDADES NEUROLOGICAS(
COMO HIPERREFLEXIA) EM TODAS AS CRIANCAS DEVEM
SERINVESTIGADOS.

O osso alveolar e o cemento com o avanc¢o da idade sofrem alteracdes
similares as que ocorrem em outros tecidos, tais como: osteoporose, diminuicdo da
vascularizacdo e da espessura 6ssea cortical (porosidade cortical) e reducdo da
capacidade metabdlica de cicatrizacdo. (VARGAS ET AL, 2018).

1.3.8 IMPORTANCIA DA VITAMINA D NA ORTODONTIA E ORTOPEDIA
FUNCIONAL DOS MAXILARES

O uso de aparelhos ortopédicos leva a mecanotransducdo induzindo o
peridsteo a se adaptar ou reagir a formagdo de novas camadas na superficie
cortical, fendbmeno conhecido como Periostite Ossificante Adaptativa. O turnover
0sseo tem mediadores com acao sistémica e local. Entre os mediadores sistémicos
estdo o horménio da paratireoide, a calcitocina, a vitamina D3 e os estrogenos. A acao
destes mediadores € continua e correlacionada com os niveis séricos de calcio e
fésforo e independe de estimulos locais. Os mediadores locais do turnover 6sseo tem
acao muito importante, especialmente nas areas 0sseas em que requer adaptagdes e
reacdes teciduais frente a estimulos, como por exemplo, a acédo de forcas musculares
aplicadas acidentalmente ou com finalidade ortopédica. (CONSOLARO ET AL, 2001).

‘As anormalidades na remodelacdo Ossea ocorrem em
algumas das doencas mais comuns que afetam o0s seres
humanos tal como osteoporose, periodontite, artrite, insuficiéncia
renal crbnica e ostedlise induzida por tumor.” O aumento nos
niveis de paratorménio, produzido pela paratireoide
(hiperparatiroidismo), induz a um aumento do numero de
osteoclastos com consequente estimulo a reabsorcdo 0ssea. Ja
a calcitonina, produzida pela tireoide, inibe a atividade
osteoclastica com diminui¢do da reabsor¢éo 6ssea. A deficiéncia
de célcio na dieta pode conduzir a um quadro de raquitismo e
osteomalacia, e que a prevencdo destas doencas €
fundamental ao metabolismo de célcio e
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fésforo. O osso alveolar € a maior fonte de calcio metabdlico,
possuindo um padréo de remodelacdo de 20 a 30% ao ano. O
balanco dietético de calcio e vitamina D sdao de extrema
importancia em criangcas e adolescentes. O tratamento
ortoddntico envolve um processo continuo de remodelacao
O0ssea relacionado a movimentacdo dentaria nos 0SsoSs
maxilares, exigindo do organismo um equilibrio metabdlico.
Essa homeostase, dependem os niveis de célcio e vitamina D,
suprimentos indispensaveis ao processo continuado de
remodelacdo Ossea que o tratamento ortodontico impde.
(GIMENEZ ET AL, 2007).

” As Metaloproteinases sdo expressas no tecido 6sseo e cartilaginoso
durante o desenvolvimento 6sseo normal, os papéis para MMP-2, MMP-9, MMP-13,
MMP14 e MMP-16 foram caracterizados em algumas patologias Osseas e
esqueléticas, sindromes encontradas em humanos.” (PAIVA ET AL, 2017)

A remodelacéo 6ssea, apos a aplicacdo de for¢as ortoddnticas, inclui fases
reabsorcao e de formacdo éssea no processo alveolar.Foi demonstrada
uma correlacdo entre polimorfismos nos receptores de vitamina D ,
periodontite e metabolismo &ésseo. Pesquisadores demonstraram que a
vitamina D, hormonio paratiredide e calcitonina regulam os niveis de calcio
e fosforo. Em varios estudos, a vitamina D estimulou a reabsorcédo 6ssea,
induzindo a diferenciacdo dos osteoclastos de seus precursores e
aumentando a atividade dos osteoclastos existentes. Em outro estudo
realizado por Boyce e Weisbrode, 1985 relatou quando a diéta é alta em
calcio, a vitamina D, estd associada a hiperplasia dos osteoblastos e aumento
da superficie ostedide ativa causando o aumento da formagdo Ossea.(
ALMOAMMAR, 2018).

1.3.9 Manifestagdes Bucais: Raquitismo e Osteomalacia

Segundo Mellanby,1919 revelou que a etiologia do raquitismo estava na
falta de um fator antirraquitico, e esta vitamina recém-descoberta foi apelidada de
vitamina D. Mellanby concluiu que dietas deficientes em gorduras e vitamina D
causam severamente esmalte hipoplasico e defeitos em dentina, incluindo dentina
interglobular calcificada.

A vitamina D aumentou a eficiéncia do Ca2 (calcio) e absorgao Pi (fosforo)
no intestino e interagiu com PTH (paratormnio) para controlar homeostase
de ion mineral. Os dentes sdo 6rgdos mineralizados compostos por trés
tecidos duros Unicos, esmalte, dentina e cemento, e apoiado pelo 0sso
alveolar circundante. Embora a odontogénese difere da osteogénese em
varios aspectos, a mineralizacdo dentaria é suscetivel a falhas de
desenvolvimento semelhantes as do osso. Ambos os tipos de VDDR | e Il -
Raquitismo deficiente de vitamina D (apresentam sinais classicos de
raquitismo deficiente em vitamina D, incluindo baixa estatura, pernas
curvadas, ampliagdo dos pulsos. VDDR-lI sdo favoraveis & melhoria com
doses fisiolégicas de calcitriol dietético (e Pi), enquanto VDDR-II é refratario
porque a funcdo VDR é Prejudicada. Apresenta¢cfes de casos identificaram
sinais clinicos incluindo esmalte hipoplasico, mineralizacdo da dentina
defeitos, grandes camaras pulpares, raizes curtas, ma oclusdo, e doenca
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periodontal persistente. E importante ressaltar que a intervencéo alimentar
tem sido demonstrada para melhorar a estrutura dentaria (bem como a
formacao e mineralizacdo esquelética) quando implementada no inicio do
desenvolvimento. (FOSTER E SOMERMAM, 2014)

IMAGEM 1 — MANIFESTACOES BUCAIS DA ACIDOSE TUBULAR RENAL ASSOCIADA AO
RAQUITISMO SECUNDARIO: RELATO DE CASO

FONTE: Costa et al,2019 Exame oral mostrando denticdo permanente com dentes amarelo-marrom e
superficie dentaria dspera. a. Visdo lateral da hemiarca direita mostrando a auséncia de dentes 15 e
44 (setas). b Visao frontal mostrando mordida aberta anterior e deiscéncia com recesséo gengival no
dente 41 (seta). c Vista lateral da hemiarca esquerda mostrando auséncia de dente 34 (seta). d
Visdo oclusal da maxila mostrando perda de esmalte com erosao grave da dentina nos dentes
posteriores (setas). e Visdo oclusal da mandibula mostrando perda de esmalte com erosdo severa de
dentina (setas) e restauracdes de resina composta nos dentes 16, 13, 11, 21, 23 e 26 (asteriscos).

IMAGEM 2 — EXAMES COMPLEMENTARES RADIOGRAFIA DE MAO E PUNHO E PANORAMICA

FONTE: Costa et al,2019. a. Radiografia de punho e méo. b Radiografia panoramica mostrando
perda de contraste entre o esmalte e a dentina, particularmente no posterior dente. Setas maiores
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indicam os dentes ndo rompidos 15, 34 e 44, e setas menores indicam a auséncia de |lamina dura no

dente 44.

A vitamina d (lipossollvel) é sintetizada no organismo através da exposicao
a luz solar. Ela é essencial para a saude, pois facilita a absorgao do calcio,
gue influencia na formacéo e na firmeza dos 0ssos e dos dentes. A vitamina
D é obrigatéria para a produgdo de insulina e manutencdo do sistema
imunoldgico, sendo funcional para o tratamento de doencas autoimunes.
Caréncia de vitamina D aumenta o risco de problemas cardiacos,
osteoporose, céancer, gripe, resfriado e doenca autoimunes como a
esclerose multipla. Em mulheres gravidas aumenta o risco de aborto, favorece
a pré-eclampsia e eleva as chances de a crianca ser portadora de transtorno
autista. Para evitar a caréncia de vitamina D, é importante se expor ao sol de
15 a 20 minutos por dia com bragos e pernas descobertos. Alimentos ricos
em vitamina D (peixe atum, salméo e sardinha), 6leo de figado de bacalhau,
manteiga, nata, gema de ovo, carne bovina e figado de vitela. (MENDES,
2003).

O defeito de mineralizacdo na osteomalécia € diferente do que ocorre na

osteoporose, onde a mineralizacdo 6ssea é normal, mas ha reducdo na massa

O6ssea total. Na osteomalacia existe um acumulo de ostedide ndo mineralizado nas

superficies 0sseas. Ha perda do osso trabecular e estreitamento do osso cortical. Os

achados radiolégicos iniciais séo indistinguiveis da osteoporose, mas com a

progressao da doenca podem aparecer pseudo fraturas ou zonas de Looser. A dor
0ssea € um sintoma importante. (PREOMAR E FURLANETTO, 2006).

“‘Os efeitos da osteoporose na cavidade bucal sdo representados pela
reducdo do rebordo alveolar; diminuicdo da massa e densidade 6ssea maxilar
e edentulismo. Sao também relatadas, diminuicdo da espessura Ossea
cortical, representada pelo aumento da porosidade cortical da mandibula, que
depende da idade e da perda éssea presente , com aflamentos na
mandibula e reabsorcdo na cortical inferior, visiveis nas radiografias
panoramicas, além de dores relacionadas ao seio maxilar e a ocorréncia de
fraturas e de alteracGes periodontais, configurando a presenca desta
doenca 6ssea como indicador de risco que contribuiria para a progressao da
doenca periodontal. Conseguindo-se prevenir ou evitar a ocorréncia dessas
manifestacdes sistémicas desfavoraveis, pode-se retardar a perda éssea

alveolar. A  osteoporose pode afetar a articulagdo
temporomandibular e contribuir para a reabsorcdo dos
componentes condilar e temporal, o que poderia levar a sua
disfuncéo e a fraturas patogénicas”. (SPEZIA, 2017)

Vargas et al, 2018 afirma que os efeitos da osteoporose na cavidade

bucal séo representados pela reducdo do rebordo alveolar, diminuicdo da massa e

densidade Ossea maxilar e edentulismo. Sdo também relatadas diminuicdo da

espessura Ossea cortical, representada pelo aumento da porosidade cortical da

mandibula, & medida que aumenta a idade.
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“A osteoporose poés-menopausa aflige comumente mulheres com faixa
etaria entre 50 e 70 anos, nessa situagdo tém-se reducdo de massa 6ssea,
havendo comprometimento maior no osso trabecular. J4 a osteoporose senil
acomete individuos com faixa etaria posterior aos 65 e 70 anos, havendo
reducdo de massa 6ssea, advinda da reducdo de resposta hormonal e
nutricional inerente a osteoblastos e osteoclastos, em decorréncia da
presenca da senilidade. Na osteoporose senil, ttm-se desmineralizacdo
0ssea tanto no osso cortical quanto no trabecular”. ( SPEZIA, 2020).

Como ambas as doencas podem ser assintomaticas no inicio, €
importante o conhecimento do profissional em relacdo as doencas sistémicas que
podem repercutir com alteracbes na cavidade oral e serem identificadas
precocemente, encaminhando esses pacientes para a especialidade Clinica Médica,
esses direcionam para Reumatologia e Endocrinologia.

1.4 Metodologia

Nesta Reviséo de Literatura foram pesquisados na base de dados BIREME,
PUBMED E GOOGLE ACADEMICO 56 artigos, dentre esses 39 foram selecionados,
utilizando as palavras chaves Raquitismo e Osteomalacia, Ortopedia Funcional dos

Maxilares, manifesta¢cfes bucais, hipovitaminose D e remodelagdo dssea.

1.5 Discussao

Esta Revisédo de Literatura qualitativa abrange um tema relevante para a
comunidade cientifica e geral.

De acordo com o protocolo clinico e diretrizes terapéuticas da portaria de
assisténcia a saude de 2010, O Raquitismo e Osteomalacia sdo doencas
caracterizadas por defeito de mineralizacdo do osso. Ambas coexistem na crianca
até o fechamento das cartilagens de crescimento. A Osteomalacia ocorre por defeito
de mineralizagdo da matriz 6ssea, se apresenta na vida adulta e € uma das causas
de baixa densidade mineral éssea. O raquitismo é o defeito de mineralizacdo das
cartilagens de crescimento na crianga e se apresenta com retardo no crescimento e
deformidades esqueléticas. Assim corrobora com Mechia,1999 que a doenca
Raquitismo refere-se a alteracdes causadas pela mineralizacdo deficiente na placa
epifisaria dos ossos longos. A osteomalacia refere-se a mineralizacdo prejudicada

da matriz 6ssea. Ambas geralmente ocorrem juntos enquanto as placas epifisarias
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estdo abertas. Mas a Osteomalacia também pode ocorrer apds a fusédo das placas
epifisarias conforme conceituado no artigo de informacéo clinica Best Pratice,2018.

Ainda com base no protocolo clinico e diretrizes terapéuticas, 2010 a
deficiéncia de vitamina D é uma das principais causas tanto de raquitismo como de
osteomalacia. Para Ronchi et al e Linden et al a hipovitaminose D afeta 1 bilhdo de
pessoas no mundo.

Na informacé&o clinica Best Pratice, os Centros de Controle e Prevencao
de Doengas dos EUA estima a prevaléncia de raquitismo de 5 a cada 1,000,000
criangas entre 6 meses e 5 anos. O pico de prevaléncia do raquitismo por deficiéncia
de vitamina D é caracteristicamente entre 6 e 18 meses de idade, com outro pico menor
ocorrendo durante a adolescéncia. Nos EUA e na Europa, mais de 40% da populacao
adulta com mais de 50 anos de idade tem deficiéncia de vitamina D, a causa mais
proeminente da osteomalacia.

Para Weisberg et al a prevaléncia de hipovitaminose D em seu estudo foi
baseado em relatérios publicados de 2000 e 2001 de casos de raquitismo clinico. Entre
as criancas amamentadas, apenas 5% dos registros indicaram suplementacdo de
vitamina D durante a amamentacdo. O raquitismo esta associado a
anormalidades bioquimicas, deformidades Osseas, crescimento prejudicado, atrasos
no desenvolvimento e, no final do curso da doenca, convulsdes.

Para Castro em territério brasileiro, os estudos mostram prevaléncia de
baixos niveis de 25(0OH)D em cerca de 60% dos adolescentes; de 40% e 58% entre
adultos jovens, e entre 42% e 83% em idosos, com taxas mais altas entre individuos
com idades mais avancadas.

De acordo com Almoamar no Brasil existem poucos estudos sobre a
prevaléncia de hipovitaminose D. Alguns estudos sao direcionados somente para
osteoporose pos menopausa. Relatos de agravos em mulheres adultas no estado do
Rio Grande do Sul devido as suas caracteristicas climaticas e dieta pobre em vitamina
D. Em Séao Paulo acomete a populacéo idosa e institucionalizadas. Contudo Junior et
al, conclui que no Brasil, pela sua localizacdo geografica em zona tropical, a
hipovitaminose D parece estar mais associada ao envelhecimento, a capacidade
reduzida da pele de sintetizar pré-vitamina D em decorréncia da limitada exposi¢céo
aos raios solares, dieta inadequada e uso de muitos farmacos que comprometem a

absorcéo e o metabolismo da vitamina D.
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Para Preomar e Furlanetto a hipovitaminose D é muito prevalente na
Europa, Africa, América do Norte, Oriente Médio e alguns paises da América do Sul,
como Chile e Argentina. A principal fonte de vitamina D em humanos é a exposi¢céo
aluz solar, contudo, na sociedade contemporanea, em grande parte da populagao esta
exposicao € insuficiente. Outros fatores descritos como associados a osteomalacia
sdo o uso de anticonvulsivantes, de diuréticos, de mdltiplas medicacbes, e a
hemodialise. Pacientes com doencas cronicas, como deméncia, esclerose mdaltipla,
mal de Parkinson, fibrose cistica, doencas do trato gastrintestinal, doencas
hematolégicas, doenca renal crbnica, sindrome nefrotica, artrite reumatoide,
insuficiéncia cardiaca congestiva e AIDS seriam populacbes mais suscetiveis a
hipovitaminose D.

De acordo com Gartner e Greer “Bebés que sdo amamentados, mas nao
recebem vitamina D suplementar ou exposicdo adequada a luz solar estdo em maior
risco de desenvolver deficiéncia de vitamina D ou raquitismo. O leite humano
normalmente contém uma concentracdo de vitamina D de 25 UI/L ou menos. Assim,
a ingestdo adequada recomendada de vitamina D ndo pode ser recebido com leite
humano como a sola fonte de vitamina D para o bebé amamentando. O raquitismo em
bebés atribuivel a ingestdo inadequada de vitamina D e a diminui¢do da exposicéo a
luz solar continua a ser relatado nos Estados Unidos.”

Contudo Misra, afirma que o teor de vitamina D do leite materno é baixo (15
a 50 unidades int./L) mesmo em uma méae suficiente para vitamina D, e bebés
exclusivamente amamentados que consomem em média 750 mL de leite materno
diariamente deve ingerir apenas 10 a 40 unidades/dia de vitamina D na auséncia de
exposicao solar ou uso de suplementos. O teor de vitamina D do leite materno é menor
em maes com pele escura ou outras causas de deficiéncia de vitamina D materna. A
vantagem da exposicao solar no fornecimento de vitamina D precisa ser equilibrada
contra o risco potencial de cancer de pele de exposicdo excessiva a radiacao
ultravioleta. A deficiéncia de vitamina D em criancas nos Estados Unidos e em varias
outras nacdes desenvolvidas tém sido relatadas com frequéncia crescente desde
meados da década de 1980.” Embora faltem dados definitivos sobre a verdadeira
prevaléncia de deficiéncia de vitamina D em criancgas, certas populagdes estdo em
maior risco. Estes incluem exclusivamente bebés amamentados, particularmente
guando as maes eram deficientes de vitamina D durante a gravidez, criangas de pele

escura, aquelas que viviam em latitudes mais altas e aquelas com
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exposicao solar limitada por uma infinidade de razdes. A deficiéncia de vitamina D é
comum em bebés de pele escura e exclusivamente amamentados acima de trés a seis
meses de idade, particularmente se houver fatores de risco adicionais, como
deficiéncia de vitamina D materna durante a gravidez ou prematuridade. A vitamina
D é um nutriente essencial que desempenha um papel importante na homeostase do
célcio e na saude Ossea. Deficiéncia grave de vitamina D causa raquitismo e/ou
hipocalcemia em bebés e criancas e osteomalacia em adultos ou adolescentes apos
o fechamento da epifise; deficiéncia severa de vitamina D também pode estar
associada a hipocalcemia, que pode causar tétano ou convulsées. A vitamina D é
transferida da mae para o feto através da placenta, e os estoques reduzidos de
vitamina D na mée estdo associados a menores niveis de vitamina D no bebé. A
deficiéncia de vitamina D é particularmente comum em maes gravidas de pele
escura, especialmente aquelas que vivem em latitudes mais altas e nos meses de
inverno. Os niveis de vitamina D sd@o particularmente baixos em bebés prematuros,
gue tém menos tempo para acumular vitamina D da méae através da transferéncia
transplacental. O terceiro trimestre € um momento critico para a transferéncia de
vitamina D, pois € quando o esqueleto fetal se torna calcificado, exigindo maior
ativagdo de 25(OH)D para 1,25(0OH)2D nos rins maternos e placenta. A deficiéncia
de vitamina D na mae durante esse periodo pode causar deficiéncia de vitamina D
fetal, e em casos graves, raquitismo fetal. Embora a deficiéncia de vitamina D seja
incomum na férmula alimentada por bebés por causa da fortificacdo de féormulas
infantis, ainda pode ocorrer se o bebé tinha baixos estoques de vitamina D ao
nascer por causa da deficiéncia de vitamina D materna e se o teor de vitamina D da
férmula é insuficiente para compensar isso. As consequéncias clinicas da deficiéncia
leve de vitamina D sdo menos bem estabelecidas. No entanto, os niveis
cronicamente baixos de vitamina D estdo associados ao desenvolvimento de baixa
densidade mineral 0ssea e outras medidas de reducdo da saude 6ssea, mesmo na
auséncia de raquitismo.

De acordo com Misra, a concentracdo serica para suficiéncia, insuficiéncia
e deficiéncia de vitamina D. Em adultos, niveis de 25(0OH)D entre 20 e 40 ng/mL (50
a 72 nmol/L). Em criangas e adolescentes, suficiéncia de vitamina D: 25(OH)D =20
ng/mL (50 nmol/L), insuficiéncia de vitamina D: 25(OH)D entre 15 e 20 ng/mL (37,5 e
50 nmol/L) e deficiéncia de vitamina D: 25(OH)D <15 ng/mL (37,5 nmol/L.
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Para Almoamar os niveis de vitamina D séo influenciados por varios
fatores, como idade, sexo, dieta, exposicdo a luz solar, clima e altitude.
“‘Aproximadamente 3.000 a 5.000 Ul de vitamina D sdo necessarios diariamente
para a homeostase 6ssea adequada. O corpo deve manter niveis diarios de vitamina
D no valor de pelo menos 30 ng / mL.

Para Spezzia conseguindo prevenir ou evitar a ocorréncia dessas
manifestacdes sistémicas desfavoraveis, pode-se retardar a perda 6ssea alveolar.
Todos os pacientes que irdo sofrer algum tipo de tratamento médico com
bisfosfonatos, independentemente de para qual patologia, devem ser avaliados
previamente por um cirurgido dentista, este que deverd fornecer ao paciente,
orientacdes preventivas sobre cuidados essenciais de higiene bucal, devendo ainda,
preocupar-se em proceder a eliminacdo de quaisquer focos infecciosos ou irritativos.
Os bisfosfonatos atuam na prevencdo e tratamento de desordens, relacionadas ao
processo de remodelagem 6ssea. Sao agentes anti-reabsortivos, que atuam ligando-
se aos cristais de hidroxiapatita da superficie 6ssea e acumulando-se no tecido 6sseo.
Agem preferencialmente em locais de grande formacdo e reabsorcdo Ossea.
Suprimem a atividade dos osteoclastos, diminuindo o ritmo de remodelacdo 0ssea,
promovendo aumento de mineralizagdo da matriz. S&o administrados sob forma
intravenosa e oral.

Contudo Consolaro e Ortiz Consolaro refere que ndo ha contraindicacao
para qualquer tratamento odontol6gico, o risco de ocorrer osteomielites nos
maxilares acontecem nas seguintes situacdes clinicas: a) em pacientes com
doencas de base como anemia, diabetes melito descontrolado, leucemia, etilismo,
imunodepressao, neoplasias malignas e outras; b) em pacientes com doencas
0sseas esclerosantes nos maxilares - como doenca de Paget, displasia cemento-
ossea florida e outras.

Para Paiva et al em doencas associadas a ostedlise ou perda 6ssea, um
desequilibrio da relacdo MMP (metaloproteinases) / inibidor (TIMP) leva a
remodelagdo 6ssea anormal e destruigdo de tecidos.

No Protocolo de tratamento e Diretrizes Terapéuticas de medicamentos
fornecidos em todo o Brasil através das Farmacias de Alto Custo, para Raquitismo e
Osteomalacia, os medicamentos os disponibilizados sdo carbonato de calcio,
carbonato de célcio + colecalciferol ou fosfato de célcio tribasico e colecalciferol

(comprimidos) e calcitriol (capsula).
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Para Spezzia os bisfosfonatos diminui o ritmo de remodelacdo Ossea,
promovendo aumento de mineralizacdo da matriz. Comprovando Consolaro e Ortiz
Consolaro afirmam que as moléculas de bisfosfonatos se associa ao célcio e sofrem
apoptose e serdo reabsorvidas durante a remodelacdo natural, sem derramamento
enzimatico ou molecular que induza a inflamacéo - reduz o indice de reabsorcao 6ssea
e sua velocidade de remodelacéo.

De acordo com Spezzia a osteoporose pode afetar a articulacdo
temporomandibular (ATM) e contribuir para a reabsor¢cdo dos componentes condilar
e temporal, o que poderia levar a sua disfuncdo (DTM) e a fraturas patogénicas. A
realizacdo de uma investigacdo detalhada pode averiguar se a osteoporose esta
agindo concomitantemente. Faz parte de uma anamnese completa a identificacéo de
fatores predisponentes, que aumentam o risco da DTM; fatores iniciadores, que
causam a instalacdo das DTMs e fatores perpetuantes, que interferem no controle
da patologia. Dentre esses fatores possuem relevancia, os fatores fisiopatolégicos,
através dos fatores sistémicos envolvidos, como: doencas degenerativas,
enddcrinas, infecciosas, metabdlicas, neoplasicas, neurologicas, vasculares e
reumatologicas. A osteoporose manifesta-se a principio sistemicamente, podendo
apresentar repercussdes na cavidade oral a medida que a doenca avanga. Sabe-se
gue a osteoporose ndo possui cura e que essa doenga permanece apenas sob controle
terapéutico. Trata-se de doenca que pode se manifestar em qualquer idade, inclusive
na infancia e na adolescéncia. Concluiu-se que a osteoporose pode influir nas
manifestacbes clinicas das DOF, sendo fundamental o conhecimento e a
conscientizacao pelo cirurgido dentista dessa doenca sistémica que pode acometer
a saude bucal dos seus pacientes.

Para Spezzia os efeitos da osteoporose na cavidade bucal séo
representados pela reducdo do rebordo alveolar; diminuicdo da massa e densidade
O0ssea maxilar e edentulismo. Sdo também relatadas, diminuicdo da espessura
Ossea cortical, representada pelo aumento da porosidade cortical da mandibula, que
depende da idade e da perda O6ssea presente , com afilamentos na mandibula e
reabsorcdo na cortical inferior, visiveis nas radiografias panoramicas, além de dores
relacionadas ao seio maxilar e a ocorréncia de fraturas e de altera¢cfes periodontais,
configurando a presenca desta doenca Ossea como indicador de risco que

contribuiria para a progressédo da doenca periodontal.
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Para Mellanby as dietas deficientes em vitamina D causam severamente
esmalte hipoplasico e defeitos em dentina, incluindo dentina interglobular calcificada.
Segundo Mechia, no Raquitismo ha retardo na erup¢cdo dos dentes, que apresentam
estrias, maior propensao as infec¢des e hipoplasia de esmalte.

Krishna e Davidovitch, afirma que o movimento do tratamento ortodéntico
(intermitente continuo, em constante declinio é capaz de produzir uma taxa maxima
de dente movimentado, sem danos teciduais, e com maximo conforto do paciente,
assim a forca ideal difere para cada dente e paciente) € mediado por reabsorgéo e
deposicdo O6ssea e compressdao dos ligamentos periodontais esticados,

respectivamente.

1.6 RESULTADOS

Raquitismo e osteomalacia devem ser diagnosticados precocemente
através de exames clinicos, radiograficos e laboratoriais.

Raquitismo e osteomalacia tém em comum um fator, a deficiéncia em
vitamina d, dentre outros.

Osteomalécia difere da Osteoporose em relagdo mineralizagéo

A maior fonte de vitamina D é a exposicdo solar (80 %), a fonte alimentar
representa apenas 20%.

Gestantes passam vitamina d através da placenta ao feto. Mdes com
deficiéncia de vitamina D ha maior risco para o feto.

Mé&es negras, bebés de maes negras, e viventes no hemisfério norte sao
mais propensas a deficiéncia de Vitamina D

O leite materno é deficiente em vitamina D. O aleitamento materno exclusivo
deve ser suplementado com vitamina D, principalmente nos grupos de
risco.

O banho de sol é essencial para 0 metabolismo da vitamina d.

indices séricos de vitamina D n&o sdo solicitados como rotina na clinica
médica, somente em casos de suspeita de Raquitismo e Osteomalacia ou para os
grupos de riscos.

Os pacientes com Raquitismo e Osteomalacia fazem uso de medicamentos
(bisfosfonatos) que reequilibra o bindbmio reabsorcdo — neoformagdo assim néo
contraindica o tratamento ortodéntico/ortopédico, mas o profissional deve saber qual
medicamento esta sendo utilizados pois cada uma das drogas desse
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grupo tem sua especificidade, o mecanismo de acgao dos bisfosfonatos na
remodelacdo 6ssea € reduzir a reabsorcdo 0ssea e a velocidade de remodelacéo.

As radiografias de mdo e punho e panoramica sdo exames complementares
para avaliar a maturagcdo Ossea e alteragcbes no complexo maxilo- mandibular,
respectivamente.

Sinais bucais de alteracdes sisttmicas com relacdo ao metabolismo do

calcio devem ser encaminhados aos médicos clinico e/ou reumatologista.



53

1.6.1 CONCLUSOES

NAO HA CONTRA-INDICACOES PARA OS TRATAMENTOS
DE ORTODONTIA /ORTOPEDIA FUNCIONAL DOS MAXILARES:

OS CIRURGIOES DENTISTAS DEVEM SABER AS
ESPECIFICIDADES FARMACOLOGICAS DOS MEDICAMENTOS UTILIZADOS
DE CADA PACIENTE;

NECESSITA DE MAIS ESTUDOS ANALISANDO DOIS
GRUPOS (COM E SEM USO DE BIFOSFONATOS) SENDO OBSERVADO PELO
MESMO OPERADOR, DIAGNOTICO ORTODONTICOS E CARACTERISTICAS
PESSOAIS. REALIZAR DADOS COMPARATIVOS COMO: INFLUENCIA NO
TEMPO DE TRATAMENTO, NA MORFOLOGIA DO TRABECULADO OSSEO,
ALTERACOES DOS NIVEIS DE REABSORCAO OSSEA NA CRISTA OSSEA
ALVEOLAR.

SAO INUMEROS FATORES QUE AFETAM A RESPOSTA
BIOLOGICA: VARIACOES ANATOMICAS, ALETRACOES METABOLICAS,
HOMMONAIS E NUTRICIONAIS.
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