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RESUMO

Os bifosfonatos (BF) sao farmacos que tem a finalidade de inibir a reabsorcdo 6ssea
e sado indicados para o tratamento de Osteoporose, Metastase 6ssea, Mielomas
multiplos e Doenca de Paget. S&o farmacos analogos dos pirofosfato, que possuem
alta afinidade pelo tecido 6sseo inibindo a acdo dos osteoclastos. Apesar de
apresentarem beneficios para pacientes portadores de tais enfermidades, esses
medicamentos podem ser considerados fatores de risco para 0 insucesso no
tratamento de implante, por estarem relacionados ao desenvolvimento de

osteonecrose dos maxilares (OMN).

Palavras-chave: bifosfonatos; osteonecrose; implantes.



ABSTRACT

Bisphosphonates (BPs) are drugs that have the purpose of inhibiting bone resorption
and are indicated for the treatment of Osteoporosis, Bone Metastasis, Multiple
Myelomas and Paget's Disease. They are pyrophosphate analogs, which have high
affinity for bone tissue, inhibiting the action of osteoclasts. However, the use of some
medications, among them bisphosphonates, are associated as a risk factor for the
failure in implant treatment since it is related to the onset of osteonecrosis of the jaw
(BRONJ).

Keywords: bisphosphonates; osteonecrosis; implants.
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1 INTRODUCAO

O numero de casos de reabilitacdo por implante dentario tem crescido
significativamente, isso ocorre devido a taxa de sucesso e previsibilidade do
tratamento, bem como o aumento da expectativa de vida da populagcdo. Contudo,
mesmo diante de excelentes resultados, existem fatores que influenciam o
tratamento, como alteracfes sistémicas e 0 uso de alguns farmacos, dentre eles os
bifosfonatos (GOMES et al., 2017).

Os bifosfonatos (BFs), por sua vez, sao farmacos sintéticos que se ligam
a hidroxiapatita presente na matriz 6ssea, ao serem englobados por Osteoclastos
durante o processo de remodelamento, causam apoptose célular e
consequentemente a inibicdo da reabsorcao 6ssea (CHAVES et al., 2018). Por ser
um antirreabsortivo de grande capacidade, os BFs séo utilizados no tratamento de
doencas que afetam o metabolismo &ésseo, como: Osteoporose, hipercalcemia
maligna, mieloma multiplo, Doenca de Paget, osteogénese imperfeita e casos de
metastase 0ssea (GOMES et al., 2017).

A literatura também tem mostrado o surgimento de ledes necréticas nos
maxilares de pacientes que fazem uso deste medicamento por tempo prolongado,
onde a maioria dos casos ocorrem apos intervencdes cirdrgicas como exodontias e
cirurgias para a instalacdo de implantes (FERNANDEZ et al., 2015). A associac&o
entre BFs e a osteonecrose dos maxilares (OMN) apés o tratamento odontologico
oferece riscos a saude do paciente, portanto, deve ser avaliada pelo cirurgido
dentista em conjunto com o médico responsavel, para um melhor planejamento e
tratamento, visando diminuir os riscos e melhorar o prognéstico (FLORES et al.,
2016).

Pacientes que fazem uso dos BFs por via oral tem se mostrado menos
propicios ao surgimento de OMN em comparacdo aos que fazem uso do
medicamento por via endovenosa. O uso concomitante dos BFs com outros
medicamentos, como corticosteroides e quimioterapicos, bem como problemas
sistémicos como a imunossupressao e a diabetes mellitus, podem ser outro fator de
risco para o desenvolvimento dessa condicéo bucal (PREARO, 2014)

A osteonecrose possui aspectos clinicos de dificil controle, podendo
apresentar até exposicdo de 0sso necrotico na cavidade bucal e focos infecciosos

persistentes. Portanto, medicos e Cirurgides Dentista devem ter uma boa relacéo,
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afim de evitarem complicacdes que o uso continuo dos BFs podem provocar,
proporcionando assim o tratamento ideal para o paciente (OLIVEIRA; IZOLANI
NETO, 2016).

Procedimentos odontologicos de rotina como profilaxia, procedimentos
periodontais, restauracdes e proteses, podem ser realizados normalmente em
pacientes usuarios de BFs, sendo contraindicado todos os tratamentos que tenham
ligacdo direta com o tecido 6sseo, como cirurgias periodontais, exodontias,
tracionamento ortodéntico e a instalacdo de implantes, sendo assim considerados
tratamentos de risco (MORAES et al., 2013).

O risco de desenvolvimento de um processo necrotico em resposta ao
trauma decorrente de procedimentos cirdrgicos, pde em duvida a seguranca do
tratamento de implante em pacientes que fazem uso dessas drogas. Logo, €&
importante que sejam informados sobre os riscos inerentes ao desenvolvimento de
necrose dos maxilares e perda do implante (MORATO, 2015).

Diante do crescente numero de casos de pacientes usuarios de
bifosfonatos na rotina odontolégica, € de extrema importancia que o cirurgido
dentista esteja bem informado sobre o assunto, para que esteja apto a realizar um
diagnéstico satisfatério e tracar o planejamento ideal de acordo com o caso. O
presente estudo tem como objetivo realizar uma revisao de literatura que relaciona o
risco de desenvolvimento da osteonecrose em pacientes que fazem uso de

bifosfonato e os tratamentos por meio de implantes dentarios.
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2 REVISAO DE LITERATURA

2.1 Bifosfonatos

2.1.1 Apresentacao

Bifosfonatos sdo farmacos sintéticos correspondentes ao pirofosfato de
soédio, que funciona como regulador no processo de reabsorcdo e calcificacdo
O0ssea. Porém, por sofrer rapida hidrélise enzimatica, o pirofosfato se prova um
antirreabsortivo ndo tdo potente para o tratamento de neoplasias 0sseas, frente a
poténcia apresentada pelos BFs, que possuem um atomo de carbono (P-C-P) ao
invés do atomo de oxigénio existente na estrutura molecular do pirofosfato (P-O-P),
aumentando dessa forma sua meia vida (CHAVES et al., 2018). Na figura 1 pode-se

observar a caracteristica estrutural do bisfosfonato.

Figura 1 - Estrutura Molecular do Bifosfonato

Fonte: Farsoun (2016)

Sua administragéo pode ocorrer por via oral ou endovenosa, sendo que o
trato gastrointestinal ndo promove uma absor¢cdo com a mesma eficacia que a

administrada diretamente na corrente sanguinea. Porém, independente da forma de
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administrac@o, o farmaco pode induzir o surgimento de alguns efeitos colaterais
como inflamagbes no trato gastrointestinal, cancer de eséfago, distlrbios
hidroeletroliticos, dores musculares e esqueléticas, fibrilagdo auricular, osteonecrose
dos maxilares, dentre outras (SOUZA, 2017).

Os BFs podem ser nitrogenados, como o Zolendronato, o Alendronato de
Saodio, o Ibandronato de Sodio, o Pamidronato de Sédio e o Risedronato de Saodio; e
podem ser ndo nitrogenados, como o Clodronato e o Etidronato (RUGGIERO et al.,
2014). Os BFs nao nitrogenados sdo metabolizados de forma mais acelerada pelo
organismo, o que explica o seu menor potencial de agdo. Sua acdo se da devido a
uma disputa entre BFs e ATP (adenosina trifosfato) encontrada nos osteoclastos,
provocando o processo de apoptose celular. Ja os BFs nitrogenados apresentam
maior potencial de acdo, uma vez que possuem nitrogénio, que ndo é metabolizado
pelo organismo, dessa forma agem por periodo extenso devido ao seu acumulo na
matriz 6ssea (quadro 1) (PREARO, 2014).

Quadro 1 - Bifosfonatos com seus nomes comerciais, presenca de nitrogénio,

idincagdes, dosagem, poténcia e vias de administracao

Genérico Comercial Nit Indicagoes Dose Poténcia*® Via
Etidronato Didronel nao Paget 5mg/kg/dia 400mg/dia 1x v
Tiludronato Skelid nao Paget 400mg/dia 10x Oral
Clodronato Bonefos nao Neoplasias 300mg/dia 10x v
Pamidronato Aredia sim Paget/Neoplasias 60mg 100x v
Alendronato Fosamax sim Osteoporose Osteoporose 500x Oral

Alendil Paget 70mg/sem
Recalfe 10mg/dia
Endrox
Cleveron Paget
Osteoral 40mg/dia por 6 meses
Osteoform
Osteonan
Osteotrat
Osteofar
Bonalen
Endronax
Minusorb
Ibandronatoe Bondronat Boniva sim Osteoporose 150mg/més 1.000x IV/Oral
Risedronato Actonel sim Osteoporose 35mg/sem. 5mg/dia 2.000x Oral
Zoledronato ZometaAclasta sim Paget/Neoplasias 5mg dose Unica 10.000x \%

Fonte: Bispo (2013)
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Os BFs também foram divididos em geracdes, totalizando 3. O etidronato
compde a primeira geragdo. A segunda € composta por aminobifosfonatos, tendo
como exemplo, o alendronato, pamidronato e clodronato. A terceira geracao é
composta também por aminobifosfonatos, porém que tem cadeia ciclica, dentre seus
exemplos estdo o zolendronato e o risendronato, que por sua vez apresentam

poténcia maior que os farmacos das outras geracdes (CHAVES et al., 2018).

2.1.2 Mecanismo de ac¢ao

Seu mecanismo de acao ainda ndo possui explicacdo concreta, porém ja
€ comprovado que apés administrados, os BFs se depositam na matriz 6ssea onde
sdo incorporados por osteoclastos. Uma vez absorvidos, provocam a quebra do
citoesqueleto ou o desaparecimento da borda vilosa dos osteoclastos, gerando
direta ou indiretamente a apoptose celular. Sem acao das células responsaveis pela
remodelacdo Ossea, passa a haver um aumento na densidade esquelética,
melhorando assim a qualidade mineral e reduzindo o risco de fraturas (FLORES et
al., 2016). Sao farmacos que também atuam de forma antiangiogénica, reduzindo a
formacdo de novos tubos capilares, aumentando assim a taxa de apoptose celular
(figura 2) (PREARO, 2014).

Figura 2 — Reacédo dos osteoclastos apos englobarem os BFs
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Fonte: Chaves et al. (2018)



14

Ainda segundo Prearo (2014), o uso de medicamento por via oral
proporciona baixa absor¢cdo dos mesmos. Em areas mineralizadas no tecido 6sseo
0s acumulos de BFs sédo de aproximadamente 50% do que foi administrado e levam
de meses a anos para serem absorvidos por completo. Sua forma inalterada
encontrada livre no plasma sanguineo € excretada por via renal.

Os BFs em geral sdo pouco absorvidos pelo intestino (1% a 7%), mas
quando absorvidos, ligam-se ao célcio presente nos cristais de hidroxiapatita, com
uma meia vida que pode ultrapassar dez anos. Seu mecanismo de acao provoca
inicialmente ganho de densidade 6ssea, uma vez que permite formacdo dssea e
impede sua reabsor¢ao, nos meses iniciais. A porcentagem do farmaco que nao for
absorvida pelo intestino sera excretada pelos rins. Também sera excretado pela
urina a droga que foi absorvida e posteriormente fagocitada pelos osteoclastos ao
longo dos anos, justificando sua meia vida por mais de dez anos (FERREIRA, 2017).

Esses farmacos permanecem depositados em grandes quantidades nos
maxilares, uma vez que sdo 0SS0OS que apresentam vascularizacdo e atividade
celular maior que a dos outros ossos do corpo humano. Tudo isso devido a
necessidade de constante remodelacdo 6ssea gerada pelas tensdes diarias sofridas
pelos tecidos de suporte (VERZOLA, 2014).

2.1.3 Reac0Oes adversas

As reagdes adversas mais comuns no uso de Bifosfonatos estédo
relacionadas ao aparecimento de esofagite, nauseas, vomitos, reacdes alérgicas,
distarbios do paladar, dores musculares, articulares e 6sseas. Ha também, casos
nao tdo comuns de microfraturas 6sseas, uma vez que 0 uso prolongado dessas
drogas pode causar a diminuicdo do turnover 6sseo (FLORES et al., 2016).

A osteonecrose dos maxilares também estéa ligada ao uso de BFs, sendo
gue a mandibula sofre maior incidéncia que a maxila. Aproximadamente 60% dos
casos surgem apos a realizagdo de cirurgias que envolvem contato com o tecido
0sseo (GOMES et al., 2017).
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2.2 Implantodontia

2.2.1 Osseointegracao

Branemark, Zarb e Albrektsson (1985) define a osseointegragdo como o
contato direto entre a superficie do implante e a estrutura 6ssea inerte.

A osseointegracao tem inicio logo a apos a instalacdo do implante, pois
nesse momento um coagulo sanguineo ja se encontra em formacdo na éarea
cirargica, onde também pode se observar uma rede de fibrina rica em células
sanguineas e de defesa. Em seguida comeca o processo de fibroplasia, que é a
substituicdo do coagulo por um tecido neoformado de granulacdo, que apresenta
uma quantidade favoravel de células mesenquimais, que compdem a matriz e a
estrutura tecidual de vasos sanguineos que serdo formados. O passo seguinte é
representado pelo surgimento de uma pequena quantidade de células inflamatorias
e células imaturas de osso reticulado, encontradas nos tecidos compostos por
células mesenquimais dos vasos sanguineos (LINDHE; LANG; KARRING, 2008).

Ainda segundo Lindhe, Lang e Karrring (2008), apdés um periodo
aproximado de 4 semanas ja se pode observar a presenca de 0sso mineralizado em
contato com algumas areas da superficie do implante e 0Sso esponjoso na camara
de cicatrizacdo, ja com grande quantidade de vasos e células mesenquimais. Os
autores afirmam que a remodelacdo éssea ocorre entre a sexta e a décima quarta
semana do processo de osseointegracdo do implante, neste periodo jA se pode
observar a existéncia de 0sso mineralizado em quase todo o arcabouco, pode- se
perceber que na trabécula Ossea estdo presentes adipdcitos, células
mesenquimatosas e 0sso medular, que € vascularizado.

Preconiza-se que 0 processo inteiro de osseointegracdo tem duragao
minima de 4 meses na mandibula, enquanto na maxila estipula-se um periodo de 6
meses, em decorréncia da porosidade e do espagamento 0Sseo, porém esse
periodo estipulado pode sofrer alteracdes devido a condi¢des sistémicas ou habitos
deletérios, como por exemplo o uso do tabaco (SCHNITMAN; SHULAMM, 1979).

O formato dos implantes e sua distribuicdo de forcas influenciam
diretamente na osseointegracdo, pois o implante cénico transmite forcas paralelas
ao longo do eixo, enquanto os cilindricos transmitem forcas no sentido perpendicular

em dire¢&do ao longo eixo. Outro fator que influencia no processo, € o tratamento da
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superficie do implante, pois 0s que possuem maior rugosidade consequentemente
terdo maior integracdo uma vez que haverd maior contato e deposicdo de 0sso na
superficie do implante (VIDIGAL et al., 2014)

2.2.2 Osteonecrose dos Maxilares (OMN) e BFs

A Osteonecrose dos Maxilares € definida pelo surgimento de tecido 6sseo
necrosado na cavidade oral em individuos que estdo em tratamento com o uso de
BFs. O processo de necrose pode aparecer de forma espontanea, apds trauma ou
apos a realizacdo de procedimento cirdrgicos, como exodontias e a reabilitacao por
meio de implantes. A OMN pode se apresentar assintomatica ou sintomatica,
caracterizada por dor e ulceracdes da mucosa com exposicdo de 0sso necrosado
(figura 3) (FLORES et al., 2016).

Figura 3 - Aspecto clinico da osteonecrose em maxila, evidenciando a perda de

implantes

Fonte: Borges (2015)

Na odontologia a busca pelo conhecimento sobre bifosfonatos esta
diretamente ligada ao risco de desenvolvimento de OMN, que apesar de néo ter sua
etiopatogenia inteiramente esclarecida. Porém, sabe-se que a interacdo de alguns
fatores podem estar associados a essa complicagdo, como infec¢do, trauma,
hipovascularizagédo, metabolismo 0sseo e a terapia com BFs associada. Também ha
a influéncia de fatores sistémicos, como a imunossupressao e a diabetes mellitus,
por exemplo, e 0 uso concomitante de corticoides ou agentes quimioterapicos.
Estudos apontam que pacientes sob tratamento com BFs administrados por via oral
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(VO) tem menor suceptibilidade a osteonecrose quando comparados com 0s que
fazem uso de BFs IV (FARSOUN, 2016).

A maxila e a mandibula sdo ossos amplamente vascularizados, porém
com a presenca de bifosfonatos no organismo o suporte sanguineo pode ser
prejudicado, pois os BFs possuem propriedades antiangiogénicas, ou seja,
provocam a diminui¢cdo do fator de crescimento dos tecidos vasculares e formacao
de capilares. Logo, havera cada vez menos possibilidade de renovacéo 6ssea, 0 que
proporciona maior fragilidade da matriz, permitindo o surgimento de microfraturas e
dificultando o reparo tecidual das areas afetadas. A OMN se desenvolve devido a
juncdo de vérios fatores como a interacdo entre trauma local e necessidade de
reparacao 0ssea, infeccdes e a hipovascularizacao (BISPO, 2013).

Os Bisfosfonatos nitrogenados, zoledronato e pamidronato, sdo descritos
como principais causadores de osteonecrose da mandibula (ONM), devido ao seu
tempo de exposicdo no organismo, porém estudos apontam que o zoledronato
expde o paciente a um maior risco de necrose no tecido 6sseo que o pamindronato
(FARSOUN, 2016). Em 2004 os fabricantes desses dois medicamentos informaram
os profissionais da area da saude que a osteonecrose poderia surgir com o uso de
todos os tipos de BFs, inclusive os de uso oral. Estudos comprovam que o risco de
desenvolver uma condi¢cao necrética esta relacionado ao tipo de bifosfonato e ao
seu tempo de uso (RUGGIERO et al., 2014).

De acordo com a Associacdo Americana de Cirurgides Maxilofaciais, 0s
pacientes submetidos ao uso de bifosfonatos podem ser divididos em quatro grupos,
com relacéo ao surgimento de osteonecrose. S&o eles, paciente em risco ou grau O,
gue sdo 0s pacientes que iniciardo a terapia com BFs, tanto por via intravenosa
como por via oral, e ndo requerem tratamento, porém devem ser informados dos
sinais e sintomas de ONM, bem como do seu risco de desenvolvimento. O primeiro
estagio ou baixo risco, apresenta osteonecrose com exposi¢cao 6éssea assintomatica,
ndo possuem sinais de infeccdo, podendo ser tratados com enxaguatorios
antimicrobianos e tratamentos cirdrgicos sdo contraindicados. O segundo estagio ou
meédio risco, ja € sintomatica, com presenca de infeccdo e edema da area necrotica,
seu tratamento se da com o uso de solu¢des antimicrobianas para bochechos e
antibioticos de uso prolongado. O terceiro estagio ou alto risco, é caracterizado por
osteonecrose, parestesia, fratura patoldgica, fistula extraoral ou sequestro 6sseo;

seu tratamento é realizado por via cirargica, onde é realizado um debridamento com
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resseccdo e pode ser combinado ao uso de antibidticos (quadro 2) (BORGES,

2015).

Estagio

De Risco

Estagio 0

Estagio 1

Estagio 2

Estagio 3

Quadro 2 - Estagios da osteonecrose

Descricao

Pacientes em tratamento com BFs, sem exposicao
Ossea aparente, assintomaticos

Auséncia de exposicoes Osseas de alteracoes clinicas
mas com alteracoes radiograficas

Exposicao ossea assintomatica sem evidéncia de in-
flamacao ou infeccao

Exposicao de tecido necrético associado a dor, erite-
ma, inflamacao e infeccao com ou sem drenagem de
secrecao purulenta

Exposicao de osso necrético em pacientes com dor,
inflamacao, infeccao e com um mais sintomas: ex-
posicao ossea além do processo alveolar com fratura
patologica, fistula extraoral, comunicacao oral ou
buconasal, ostedlise entendendo para base da man-
dibula ou assoalho seio maxilar

Fonte: Mattis, Gomes e Mayer (2014)
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3 DISCUSSAO

O sucesso na osseointegracdo de implantes abrange 3 fases: a primeira
resulta na migracdo e recrutamento de células osteogénicas na superficie do
implante. A segunda fase é caracterizada pela formacdo ne novas particulas 6sseas,
que se ligam ao osso ja formado e ao implante. A terceira fase € caracterizada pela
remodelacdo é6ssea que envolve o turnover propriamente dito. Quando ha a
presenca de bifosfonatos agindo na regido, pode ocorrer problemas na primeira
fase, com a ligacdo entre particulas 6sseas e o implante ou pode haver alteracdes
na terceira fase, provocadas por um turnover acentuado, gerando a possibilidade de
falha na osseointegracao (BISPO, 2013).

Ja Dolacio e Antes (2016), afirmam que em toda a literatura pesquisada
h4 a concordancia de que o uso local de bifosfonatos pode ajudar na
osseointegracdo de implantes de titanio, uma vez que o0s autores da pesquisa
relatam maior estabilidade, menor perda o6ssea ao redor do implante e
consequentemente maior taxa de sobrevivéncia.

Holzinger et al. (2014) realizaram estudos sobre a associacdo de
bifosfonatos e osteonecrose em pacientes reabilitados com implantes. Logo
perceberam que o processo de necrose teve maior incidéncia na terapia com
bifosfonatos zolendronato 1V — 4 mg; ibandronato IV — 3mg; alendronato VO — 70 mg
e pamindronato VO — 90 mg.

Fernandez et al. (2015) perceberam a presenca de osteonecrose da
maxila associada a periodontite em uma paciente que realizou tratamento ha 15
anos com risendronato (35 mg). Devido ao quadro necroético foi necesséaria a
remocao de implantes instalados.

Lépez-Cedrun et al. (2013) observaram as caracteristicas clinicas da
osteonecrose relacionada a instalacdo de implantes em pacientes usuarios de
alendronato. A maior incidéncia de necrose foi nas areas préximas aos implantes
instalados na mandibula, principalmente na regidao de pré-molares e molares. Logo,
percebeu-se que o desenvolvimento da OMN também esta relacionado ao uso de
antirreabsortivos administrados por via oral.

Ha uma concordancia entre os autores sobre a necessidade de revisédo
odontoldgica para casos de pacientes que iniciardo tratamento com BFs por tempo

prolongado. Em pacientes que ja fazem uso desses farmacos, deve-se evitar ao
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maximo cirurgias, e quando forem necessarias, deve ser seguido o protocolo de
terapia com antibidtico, bochechos com clorexidina e acompanhamento pos-
operatorio minucioso e periddico (FLORES et al., 2016).

Tam et al. (2013), relataram casos de osteonecrose apdés instalagdo de
implantes. Todos os casos ocorreram em mulheres, acima de 64 anos, onde 04
(quatro) estavam em tratamento para osteoporose, 01(uma) estava em tratamento
para Mieloma Mudltiplo e 01 (uma) para cancer de mama. Trés pacientes eram
usuarias de alendronato VO, duas faziam uso de zolendronato IV e uma paciente
fazia uso ambos, zolendronato e alendronato. Quatro caso estavam localizados na
mandibula e dois na maxila. O tempo entre a cirurgia de implante e o surgimento de
sinais clinicos de osteonecrose foi de 4 a 17 meses, sendo que 05 (cinco) desses
casos surgiram se 1 a 4 meses apos a instalacdo dos implantes.

Lee et al. (2013), realizaram um relato de caso de duas mulheres que
estavam em tratamento para osteopenia/ osteoporose e apds 2 meses do uso de
acido zolendrénico apresentaram ONM. Logo, os autores advertem sobre 0s riscos
de complicacdo, uma vez que se trata de casos graves e que nao devem ser
ignorados. Para diminuigdo de riscos, deve-se remover focos infecciosos e evitar
procedimentos cirdrgicos e invasivos por 03 (trés) meses apdés a administracao da
droga.

Pacientes que apresentam exposicdes 0sseas assintomaticas podem ser
tratados com solucdes irrigantes antimicrobianas, acompanhamento clinico e
radiografico. Em alguns casos tem sido realizada a antibiéticoterapia sistémica, para
evitar infec¢cdes secundarias. Nos casos sintomaticos, preconiza-se a remocao do
0SSO0 hecroético, com a menor agressao tecidual possivel, pois a remocao cirargica
mais invasiva é na maioria dos casos ineficiente e frequentemente aumenta os
quadros de exposicao 6ssea (BORGES, 2015).

O uso de antibiéticos como forma de prevencdo da osteonecrose, nao
estd completamente estabelecido pela literatura, devido a dificuldade de estabelecer
uma relagdo entre bactérias e a ONM. Alguns autores preconizam o0 uso de
antisséptico bucal, antibidtico sistémico, cuidados com a ferida pos-cirdrgica, com
fechamento da ferida por primeira intencdo, que visa diminuir a exposicdo do 0sso
alveolar ao meio bucal, ou injecéo de plasma rico e fatores de crescimento dentro do
alvéolo (NUNES, 2013). Os autores que defendem o uso de antibioticos o fazem

devido ao risco de infeccdo secundaria, por bactérias de alto potencial patogénico,
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como o ACTINOMYCES, sendo as penicilinas o grupo de antibioticos mais citado
(BORGES, 2015).

N&o é comprovado que a interrupcao do tratamento com BFs por alguns
meses possa ter algum efeito sobre a cicatrizacdo dos tecidos necroticos. A meia-
vida dos bifosfonatos é longa, logo uma interrupcdo por pouco tempo ndo faria
diferenga no composto, uma vez que o mesmo esta incorporado no tecido 0sseo
(FLORES et al., 2016).

Kalra e Jain (2013), afirmam que nem sempre a reabilitacdo por implantes
em pacientes usuarios de BFs resulta em onsteonecrose, porém deve-se estar
atento para a duracdo da terapia. Os autores estdo em concordancia com a
Associacdo Americana de Cirurgia Oral e Maxilofacial, que n&o contra-indica a
cirurgia para instalacdo de implantes que fazem uso dessas drogas por menos de 03
(trés) anos antes do procedimento cirdrgico, caso ndo haja presenca de fatores de
risco como uso de esteroides ou idade avancada. Porém, preconiza-se que em caso
de pacientes que fazem uso ha mais de 03 (trés anos) o medicamento deve ser
suspenso por pelo menos 03 (trés) meses antes de qualquer procedimento cirdrgico
e a rotina de uso da droga s6 podera ser restabelecida apds a total cicatrizacdo da
regiao.

Miniello et al. (2015), descreveram um caso relacionado ao uso de
zolendronado (5 mg), para tratamento de osteoporose. A paciente passou por
cirurgia de instalacdo de implantes, porém nao houve osseointegracao e a paciente
passou a apresentar caracteristicas clinicas que levaram ao diagnostico de
osteonecrose.

Kim, Baik e Jeon (2016), apresentaram o0 caso de uma paciente tratada
por meio de aledronato por via oral (70 mg), para tratamento de osteoporose durante
4 anos. Foram instalados 03 (trés) implantes, que desencadeou o aparecimento de
edema na gengiva, vermelhiddo no local dos implantes e exposicdo de 0sso
necrético. Logo, optaram pela remocéo dos implantes e do tecido 6sseo necrosado.
Apés 18 (dezoito) meses de suspensdo do farmaco, foi feita a instalacdo de novos
implantes, ocorrendo desta forma, completa cicatrizacao.

Segundo esses estudos, sugere-se que o desenvolvimento da OMN esta
diretamente relacionado ao uso ao longo prazo de bisfosfonato, bem como suas vias
de administracao (OLIVEIRA et al., 2018).
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4 CONCLUSAO

Ainda h& controvérsias em relacdo a seguranca do tratamento por meio
de implantes em pacientes usuarios de bifosfonatos. Por esse motivo, € importante
avaliar as vias de administracdo e a duracdo da terapia. A literatura consultada
apresentou maior incidéncia de casos de osteonecrose na regiao mandibular, em
pacientes submetidos ao tratamento com BFs por via endovenosa, onde o0s
farmacos eram administrados por um periodo de tempo significativo. Em grande
parte dos casos, a instalacdo dos implantes ndo obteve sucesso, apresentando
exposicao dos mesmos e consequentemente culminando em sua remocao.

Apesar de haver divergéncia de opiniées quanto ao mecanismo de acéo
dos bifosfonatos e suas implicacdes para 0 surgimento de osteonecrose, 0s autores
presentes nesses estudos se mostram convergentes em relacdo ao método de
prevencao. O bifosfonato € essencial para tratamento de patologias 6sseas severas
e por isso esta droga esta cada vez mais presente na rotina odontoldgica. Logo, é
dever do cirurgido dentista adquirir cada vez mais conhecimento sobre o assunto,
afim de alertar o paciente do risco de algumas intervengcfes odontoldgicas, bem
como dos cuidados necesséarios e tracar um plano de tratamento adequado as
necessidades do paciente.
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